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t o ry b o w el di s e a s e) に は様 々 な関節症を合併する

潰癌性大腸炎 ( ul c e r ati v e c oliti s
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以下 U C) や が
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表 1 症例
-

監

l
件別

l

1 絹令 ]J
J

q

L

関節疾患 合併虹
P S L 最大量

( m g/ L-i)
U C の 治療

l

股関節柱状 股関節の 治療

内 科 的 股 侠I 節 稲
I

保 存 的
t

内 科 的 h l
J

*

L

脚 = Ti
･Ei 棚 E

,

-i い采 存 的

大 腸 全 拍 股 間 節 柵 ; 保 存 的

内 科 的 股 関 節 拘 桁 伽 117
J 的

内 科 的
i

股僕櫛 ･ 肱 脚 荊 L
'

Fl 柁 帥

大 腸 仝jlこ;i 無 打 状 i 畑 鮒 り川 机

に な い
. 股関節疾患 で 加療 し て い る患者 の rlJ で

,

u c を合併してし1 る 7 例 1 0 関節 の うち
,
日詰形成

不全 に よる変形性月
ノ

之関節症 1 例を除く 6 例の 臨床
･

f
(

ii に つ い て
,

ス テ ロ イ ド誘発性 大腿骨頭壊死 の 最

近の知悦 を交え て 検討 し た の で 報結する .

対 象 症 例

対象症例 は
,

il '

'

･ 成 1 2 1
1f ･ 2 日 か ら平成 1 4 1L-- 4 月

ま で に 当科 で))[T 療 し た 6 例 8 関節 で
,

女件 1 例 2

関節 ,
ヲう性 5 例 6 関節 で ある . 発虹時 の ]11

:
- 齢糾ま 1 5

- 4 7 歳
,

平均 3 1 . 2 歳, 経過観察期間は 3 か月 -

5 咋 1 か 月
,
平均 2 年 6 か 月で あ っ た . 全例に U C

に対する ス テ ロ イ ド治療歴を認め た
. 表 1 に症例

の 一 覧を示 し た
. 以下 に症例を

_
i

_
i!-_示する .

症 例 提 示

c a s e 2 : 3 9 歳
,

男性
,

診断は左股関節炎. 幼少

時に 胃炎
,

股関節炎発症の 数年前 に自己免疫惟神

経疾患 で ある F i sh e r 症候群 の既往を認め た. 1 9 9 8

年 に U C 発症 し
, 同年 8 月 より プ レ ド ニ ゾ ロ ン

( 以下 P S L) 8 0 m g / 目 か ら 開始 し
,

以後授 与墨は

漸減 し た . 1 9 9 9 年 8 月に
,

突然
,
左股関節痛と屈

け= 句航 歩行困難が生 じ
,

9 月に 近医を受診 し た ･

白[(lL 球数 9 2 0 0 / m m
3

,
rill 沈 5 2 m m / h r

,
C R P 3 . 9

m g / d L と 炎症所 見を認め
,

ス テ ロ イ ド授与 に よ

る 人腿骨娘無腐性壊死や腸管化膿別 に 由来する化

P S L : プ レ ド ニ ゾ ロ ン
,
U C . 瀞 引てI

_
大腸炎

膿性関節炎を疑 っ た . 痢傾診断 で は X 線写頁 でノ.
L-:

股関節 の 関節裂隙 の わず か な狭小化と
,

M R I
I

T 2 強調画傑 で 左股 関節 に関節瀬 の 貯留 をI

:

; J

J
c

)
. め る

の み で
,

ll)-j ら か な大腿骨換壊死 の 兆候 は認め な か

た ( 図 1 A
,
B

,
C) . 著 し い 股関節痛と屈[[肘句縦を

認め たため 人院 し
,
i)

'

L 生別授与と介達
J

i_
;,

_ 刺,
床上

安静 に て 快存的 にDtl 療 し た . 人院 5 ヒI 目で 捧痛 ,

屈Il‾l+ 拘縮は消失 し
,
l対節減細菌培養結果 はド割

t'

-1三
,

発症 3 週間彼 の 白r(”. 球数は 9 1 0 0/ m m
:3

,
C R P 0 .1

111 g / d L と 炎症所見 はほ ぼ 沈静 化 し た . 発症綬 1

年半 の 現在,
X 線写貞 で の 関節袈隙 の 狭小化 の 進

行はなく
,

M R I ･ T 2 強謝画悌 で 関節液 の 町う:
'

[1 も

認めな か っ た ( 図 1 D
,

E ) . ノ胡貨関節に わず か に

違和感を残 し て い るが
,

A D L に 貰障を認め て い な

い
.

c a s e 3 : 5 1 栽
,

男件
,
諺断 は脊椎関節症に伴う

股関節炎. 1 9 7 9 年に U C ヲL
l ))i

r

(: し た柿例 で
,
1 9 9 2 1卜

に 左 大腿 か ら膝 に か け て の 熔痛を巌],

)) に 自催 し

た . 1 9 9 4 - 9 7 年 に P S L 5 - 1 5 Ill g / 巨l を川非1] し た

が
,

U C の 改善を認め な か っ た ため
,

1 9 9 7 咋 に 大

腸全摘術を施行 し た. 2 0 0 0 年 4 月か ら頚墳部痛と

両股関節 に違和感が出現 し
,
当村外来を

ノ

受診 し た
.

頚 椎 Ⅹ 線 写 襲 で 頚 椎前縦 靭 帯 の 骨 化 傾を認 め

( 図 2 A
,

B ) ,
股関節 Ⅹ 線写莫 に は巽侍所 見をf. .

J
c

J
l

め な い ( 図 2 C ) が
,

2 0 0 1 咋一の M R I ･ T l 強調面

憎で 大月超骨頚部低輝度領域 ( 図 2 D ) と
,

T 2 強調

画像ならびに 脂肪抑制画像 に て 右股関節 に著叶は
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,
男性

M RI I T 2 強調画像. 左股関節 に 関節液 の 貯留を認め る (矢印) .

C : M RI ･ T l 強調画像 . 大腿骨頭壊死 は認 め な い
. D : 発症後 1 年半 の Ⅹ 線写莫 で は 左股関

節 の 関節裂隙 の 狭小化を認 め る.
E : M R I ･ T 2 強調画像 で は 関節液貯留 が消失 し た .

関節液 の 貯留を認めた ( 図 2 E , F) . 保存的に経

過を観察 し て い たと こ ろ
,

同年 4 月に は股関節痛

は消失 し た が
,

現在も顔項部 の 違和感と背屈困難

を訴え て い る . 検査所見は
,
1 9 9 9 年 か ら 2 0 0 1 年 3

月 ま で は白血球数 5 .8
-

8 .3 万/ m L
,

C R P O . 8 - 3 .2

m g / d L
,

血沈 > 8 0 m m / h r で推移 し た . 頚椎や 関

節症状と腹部症状と の 関連 はま っ たく認め な か っ

た .

C a s e 5 : 3 2 歳 , 男性
,
診断は ス テ ロ イ ド誘発性

1 41

右大月退骨頭無腐性壊死. 1 99 9 年 8 月 に U C が発症

し
,

1 0 月 か ら P S L の 投与を 6 0 m g / 日 か ら開始 し

た . 2 0 0 0 年 9 月
,
突然右股関節, 膝関節痛が出現

し当科を受診 し た . X 線写真 ( 図 3 A ) や M RI
･

T l 強調画像 に て 右股関節荷重部 の 2/ 3 以上 に 及

ぶ 大腿骨頭壊死を認め た ( 図 3 B , C) . 骨頭 の 庄

潰を認め て い な か っ た こ と か ら
,

2 0 0 0 年 1 2 月深

部腸骨回旋動静脈を使用 し た血管柄付腸骨移植を

施行 し た ( 図 3 D) . 術後半年 の 2 0 0 1 年 6 月に臓

影 し た ガ ドリ ニ ウ ム 造影後 の ダイ ナ ミ ッ ク M R I
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図 2 C a s e 3 5 1 歳
,
男件

A : 頚椎 X 線写莫 で 前縦靭帯骨化を認 め る . B は A の 四 角内の 拡大図. C : 股関節 Ⅹ 線写異 に

は 特発的所見な し
. D : M R I I T l 強調画傾で 右大腿骨近位部 に骨髄浮腫を認 め る (矢印) . E :

M RI I T 2 強調画惟 で右月別調節 に 関節液 の 貯留 あ り (矢印) . F : 脂肪抑制画傾で は骨髄浮腫 と

関節液 の 貯辞7 を認 め る (矢印) .

で は
,

移植 し た腸骨内に良好 な血流が確認 で き た

( 図 3 E
,
F) . 術後 1 年ヰ の 現在

,
右股関節骨移植

部に 冥所牲骨化を認 める が ( 図 3 G) ,
痔痛 なく

社会綬帰 し て い る .

表 2 に
,

U C に 矧調節疾患を合併 し た自験例 の

うち
,

大腿
J

旨頭横 軸走例を除く 4 例 に つ い て
,

求

梢関節炎 に属する股関節炎 ( 末梢関節炎) と脊椎

関節症 に 伴 う股 関節炎 ( 脊椎関節症) と に 分 け

て
,
そ の 臨床暢をまと めた .

考 察

自験例 の U C に 合併する股関節疾患を整理する

と
,

末梢関節炎, 脊椎関節症 に伴 う関節炎
,

ス テ

ロ イ ド誘発性大腿骨頭無腐性壊死
,

お よびそ の他

に分洋7:する こ と が で き る .

u c に合併する末梢関節炎 の 頗度は 4 - 1 2 % 1)

で あり
, 膝 関節や 足関節 に 多く

,
次 い で 肘関節

,

手関節
,

手指関節 に 発症する が
, 股関節 の 報告 は

少 な い
2 ):

'
,) 躍患関節数が少 な い こ と

,
非対称惟

に 羅思する こ とが特徴 で ある. 症状は急性 で 一 過

性 で あり
,

U C 自体 の 腸炎活動期 に 関節 刷犬を認

め
,

他覚所 見に 乏 し い こ と が多 い . ----般に 自然電

解 し
,
関節破壊は稀で ある 3) 4)

. ま た
,
以 下に 述 べ

る 脊椎 関節症 に 伴う 関節炎 と異な り
,

H L A - B 2 7

と の 関連は少な い
3 )

脊椎 関節症 に 伴う 関節 炎は 4
-

6 % で ある が
,

活動性 の U C の 2 5 . 3 % に 認め ら れる と い う報告

もあ る
3)

. 関節炎の病態は靭帯 ･ 腔付着部炎 ( e n 也e
-

s o p a 血y) で ある . H IJ A - B 2 7 の 陽性率は5 0
-

75
0
/o と

強直惟脊椎炎の それ ( > 9 0 % ) に 比 べ やや低 い
.

B 2 7 以外 に D R B l や B 3 5
,

B 4 4 な ど の l o c u s の 関
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図 3 C a s e 5 3 2 歳 , 男性

A : Ⅹ線写実で 骨庄潰を認め な い 帯状硬化像を認め る . B
,
C :

a

p' 多 血 J
ぜ

a

M RI ･ T l 強調画像で 早期大腿骨

頭壊死 の 特徴で あ る バ ン ドパ タ
ー

ン を認め る . D : 血管柄付 き 腸骨移植術後 . E
,
F : ガ ドリ ニ

ウ ム 造影後 ダイ ナ ミ ッ ク M RI で腸骨内 へ の 血流を確認 で き る. G : 移植骨周囲の 異所性骨化

を認 め る .

連 も指摘されて い る
4) 5)

. こ の 範時の 股関節炎の

報告は
, 渉猟 し え る範囲 で は

,
両仙腸関節炎

,
顔

椎椎間関節癒合に合併 した両側破壊性股関節炎に

対 し右人工骨頭置換術が施行された 1 例 の み で あ

る 6)
.

一

般 に腸炎の 活動期とは無関係に徐々 に進

行する . 強直性脊椎炎 の 関節炎と同様 に
,

関節可

動域 の 減少 に引き続 き関節裂隙 の 狭小化を生 じ
,

一 次性股関節症類似 の X 線写実を呈する . 治療は

保存的療法が基本 で ある .

U C に 合併する股関節症 で特に 重要な の は ス テ

ロ イ ド誘発性大月退骨無腐性壊死 で ある . そ の 正確

な発生頻度は不明 で ある が
,

国内 9 施設を対象 に

行 っ た腎移植患者 8 5 5 名の調査 に お ける大腿骨頭

壊死 の 発生頻度 は約 6 % で あ っ た 7)
. 発生機序と

1 4 3

表 2 U C に合併 し た股関節炎 ( 自験例) の 臨床上 な

ら び に 画像所見上 の 特徴

末梢関節炎 脊椎関節症

症 例 数 2 例 3 関節 2 例 2 関節

Ⅹ 線写 貴所 見 関節裂隙狭小化 特記事項 な し

M RI: 関 節ラ夜 2 関 節 1 関 節

M R I: 骨髄浮腫 な し 1 関 節

関節可動域 制 2 関 節 2 関 節

頚 部 硬 直 な し 2 関 節

仙 腸 関 節 炎 な し な し
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図 5 大月退骨頭壊死 に 対す る手術的治療

A
,
B : 血管柄付腸骨移植術 ( 新大式)

,
C : 大月退骨前方回転骨研り 恥 (f 引5 E-J 式)

し て 血液凝固系の 異常や脂質代謝異常 ,
自己免疫

異常な どが指摘 されて い る が
,
未だ に不明 で ある .

ス テ ロ イ ド授与量と期間の 調査結果 か ら
,

大腿骨

頭壊死 の 発生率は 1 日平均投与量と最も関連が あ

る こ と が半Ij 明 し た . S L E 患者 で は 1 6 .5 m g / 日
,

坐

体腎移植患者 で は 2 0 . 4 m g / 目以 上 で 発綻率 の 増

加を認め て い る . そ の--
- 方 で

,
ス テ ロ イ ドの 総授

与量や
,

1 日 最高投与量
,

パ ル ス 療法 の 有無ほ の
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死骨の自然修復?

正常な骨新生 破

細

図 6 壊死骨髄内 の 血管新生誘導

関連 はは っ きり し な い こ とが判明 し た 7)
. 骨頭壊

死の 発生時期は
,

ス テ ロ イ ド大量投与 か ら 3 - 1 2

過 であり , 初発 で壊死範囲は決定 し
,

経時的 に壊

死範囲が拡大する こ と は なく
, 同

一

病変で の 再発

はほと んどな い こ と が分か っ て い る 8)
. 壊死範囲

に荷重が掛か ら なければ, 骨頭内の 骨組織は ゆ っ

くりと修復され
,
骨頭変形 を残さずに こ の 修復反

応 が進 めば
,

後遺症を残さずに本症 は治癒 する .

し か し
, 骨頭 に

一

度庄潰が生 じ れば
,

軟骨病変

( 変形性股関節症) へ の 進行は避けられ な い
. 以

上の こ と か ら
,

骨頭壊死を早期 に発見 し
,

骨頭庄

潰を未然に防ぐ目的で
,

我 々 は外来にて大腿骨頭

壊死 の ス ク リ
ー ニ ン グを行 っ て い る . 検査手段と

し て は
,

最も早期 に 壊死を描 出 で きる M Rl
･

T l

強調画像を使用 し
, 大量 ス テ ロ イ ド使用後 3 ケ 月

と 6 ケ 月の 2 点で チ ェ ッ ク し て い る . 壊死 の 広さ

に 応 じ て 骨頭庄潰 の頻度は異なり
, 図 4 に示 し た

分類 の タ イ プ B で は約 5 割
,

タ イ プ C - 1 で は 6

割 ,
タ イ プ c - 2 で は 8 割以上 の 症例 で骨頭が庄潰

する 9 )
. 発見 し た骨頭壊死 に 対 して は

,
壊死 の 範

囲が狭ければ大腿骨内反骨切り術を
,

壊死 が広範

@
@

&

:
@

血管

髄細胞

㊨

に及 ぶ が
, 骨頭庄漕がな い 場合

,
血管柄付腸骨移

植 によ っ て壊死部血行を回復 させ る手術を行 っ て

い る
10 ) l l)

. 治療開始時 にすで に骨頭庄潰を認 め

る例 で は
,

骨頭を頚部軸を中心 に前方回転する こ

と により
, 非荷重部 の 健常骨組織を荷重部 に 移動

させ
,

逆に壊死骨を前方の 非荷重部に移動する杉

岡式前方回転骨切り術を行 っ て い る ( 図 5) ,
い

ずれの 手術も
, 壊死部骨頭 の 自然修復を期待する

治療法 で あり, 全荷重を か ける ま で に数 ヶ 月を要

する . 1 9 70 年代に報告された こ の 自然修復 に つ い

て
,

我々 は最近疑問を抱 い て い る . そもそも
, 骨

組織の 修復と は, 骨を形成する骨芽細胞と骨を吸

収する破骨細胞とが バ ラ ン ス を保ち なが ら古 い 骨

を新 し い 骨に 置検する作業 で あ る. 骨壊死 に お い

て 認め られる自然修復 で は, 壊死 に陥り細胞成分

を失 っ た既存 の 骨は破骨細胞 に 吸収されな い
. 壊

死骨 の 上 に 新 たな骨 が形成 され る
"

添加骨形成
”

が修復機序 の 主体をなす .
こ の 場合, 新生骨 の 芯

に な る の は壊死骨 で あり
,

正 常な骨より脆弱 で あ

るため庄潰する可能性が高 い ( 図 6) . そ こ で
,
壊

死骨周囲に血管新生を促 し
, 破骨細胞による壊死
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図 7 エ レ ク ト ロ ボ レ ー シ ョ ン 法に よ る ラ ッ ト大腿骨骨髄内 ヘ の 遺伝
:
f 導 人 ( レ ポ ー

タ
ー

遺伝

了一ル シ フ ェ ラ
ー ゼ の 発現)

A : ラ ソ ト大腿骨 ヘ の 電極 の 刺 ^
,
B :

'

右J
_
i-
_
-:と ル シ フ ェ ラ ー ゼ 痛惜 と の 陛卜係. 1 5 0 V に遇Ii (i-導

人 の ピ ー

ク を認 め る.

骨吸収を起点と し たiE 常 な骨修綬過程をf-Ff現する

こ と を日 掛 二
,

lli 在我 々 は ラ ッ トを用 い て 大腿骨

頗内通伝子導入法を開発 し て い る ( 図 7 A ) . 図 7

B E 二示す グ ラ フ は
,

レ ポタ
一

遇伝子 によ っ て 産'l
_
:

_

された蛋白の 量を示す. 将来的 に は強力な血管新

生促進因子を遺伝子導入する こ と で
, 壊死部に新

生血管を誘導 し
,

破骨細胞 に よる壊死骨1収収を起

点と し た骨修復を促進 し て
,

骨頭圧渦や関節軟骨

変性のF5EIRLヒ, 早期 の 荷重渉行を可能 に する治療法

を模索目-I で ある .
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司会 ( 本間) ありが と う ご ざい ま した . そ れで は こ

の ご 演題 に つ き ま し て ご討議 お願 い い た し ます.

須 田 今回出て い る の で ス テ ロ イ ド に 関係し て く る

と い う の は 大腿骨頭壊死 と い う こ と だ け な ん で し ょ う

か .

徳永 股関節 に 関 して は それだけ だ と考 え て お り ま

す. あ と ス テ ロ イ ドで すか ら
, 骨粗 し ょ う 症 が大 い に 関

係 し て き ま す の で
,
今回お 見せ し た の は 男性だけで す け

ど
,
女性 の 患者 さ ん に は 骨粗# が 認 め ら れ

,
ほ と ん ど 二

十歳代 で椎体, 背骨 の 圧迫骨折を多数持 っ て ら っ し ゃ い

ま す.

須田 あ と ス テ ロ イ ドを使 う こ と に よ っ て 例 え ば骨

密度 が下 が っ て く る と か そ う い う こ と はありますか .

徳永 非常に 高度 で
, 例 えば 二 十歳 か ら 三 十歳代 の 患

者 さ ん を何人 か 診 て ます が
,
骨密度を計 る と 八 十歳 の 人

の 骨密度 です. と に か く増 や さ な い と 閉経後 に は
,

多分

立 っ て ら れ な い く ら い の 骨量減少をき た し て し ま う と

考 え ら れ
, 非常 に 因 っ て い ま す. 最近 ア レ ン ドロ ネ イ ト

と い う ビ ス ホ ス フ ォネ
- ト製剤 が 発売 に なり ま し た. こ

れを 2 年間服用す る と 5 % か ら 8 % 骨密度 が 増 え る と

い われ て い ます . た だ ス テ ロ イ ドによ っ て 骨代謝回転が

落ち ま すの で
, 骨代謝回転 が落ち た と こ ろ に ビス ホ ス フ

ォ ネ - ト み た い な骨吸収系 の 破骨細胞を抑 え る よう な

薬を や れば
,
全体 が 死 ん だ 骨 に な る の で は な い か と い う

危但もま だ残 っ て い ま す の で
,
も っ と い い 薬が出る の を

期待し な が ら傾重 に授与 し て い か な け れば い け な い と

思 っ て い ます.

須田 例 え ばそ の 骨密度 が 下 が っ た時 と か
,

ス テ ロ イ

ド性 の 大月退骨頭壊死 の 時 と か
,

ス テ ロ イ ド治療 は 継続 し

て も か まわ な い も の な ん で すか .

徳永 こ こ が 非常 に 議論 に な る ん で す が
,

まず命優

先
,

それ か ら 主病変優先 と い う こ と に な っ て お り ま す .

大腿骨頭壊死 が あ る か ら や め て く れ と い う こ と は事実

上言 え な い と い う の が現実 で
,

た だ 早 め に 見つ け た ら ス

テ ロ イ ドを投与 さ れて て も対処 で き る よ う に し て ま す

し
,
先 ほ ども述 べ ま し た が こ の 病気 , 例 え ば大月退骨頭壊

死 ですと
,
病変部の ひ ろ が りは 初発で 決 ま り ま す. 例 え

ば積 み 重 ね でず ー

つ と ス テ ロ イ ドを使 っ て る と ど ん ど

ん 悪化する 病気で は なく て
,
心筋梗塞 と 同 じで ぼ - ん と

一

発で壊死範囲 が 決 ま っ て
,

そ れ以上 ス テ ロ イ ドをや っ

て も病態 は変わ ら な い と い う こ と が 最近 に な っ て 京都

府立大学 や 九州大学 の 研究 か ら も出て き ま し た の で
,

そ

の あ と の ス テ ロ イ ドは傷 の 治癒を遅延す る お そ れ は あ

り ま す けど
, 壊死そ の もの に は 影響して こ な い と 考 え て

お りま す.

徳永 ありが と う ご ざい ま し た .

司会 ( 畠山) 他 に ご ざい ま せ ん で し ょ う か . 時間 が

だ い ぶ 過 ぎて し ま っ て
,
申 し訳あり ま せ ん

. 先生
,

あり

が と う ご ざい ま し た
.

こ れで炎症性腸疾患 の 病因と 治療の 進歩 と い う シ ン ポ

ジ ウ ム を こ れで 終了 さ せ て い た だ き た い と 思 い ま す が
,

全体を通 じ て 何 か コ メ ン ト ご ざい ま し た ら お 願 い し た

い と思 い ます. な い よう で すね. それぞれ の 立場か ら と

い い ま すか
,
特徴的 な こ と を今 日 は 色 々 と 述 べ て も ら い

ま し た が
,

こ の よう な 知識を ま た 明 日 か ら の 診療 に役立

て て い た だ き た い と 思 い ます . それで は遅く ま で どうも

あ りが と う ご ざい ま し た .


