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膀 胱癌術後 に消化管穿孔 を起 こした

サ イ トメガ ロウイル ス感 染 症 の1例
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   A 78-year-old man visited our department for macroscopic hematuria in June, 1989. On the 
basis of the diagnosis of tumor of the bladder and right afunctional kidney, total right nephroure-
terocystectomy and skin grafting of the left ureter were performed on August 2. The patient contin-
ued to have fever of unknown origin postoperatively. Repeat laparotomy, which was performed 
for rectal fistura on August 25, revealed that the abdominal wall, collon, small intestine and mesen-
terium adhered to one another, producing a mass and that two sites in the rectum were perforated. 
A part of the small intestine was excised, the perforated sites were sutured, and an artificial anus 
was created at the transverse colon. Since the patient had intermittent fever and continued to 
complain of abdominal pain after creation of the artificial anus, nosotropic therapy was continued. 
However, the patient died from cardiac insufficiency on October 10. 

   Erosion and ulcer were histologically observed over a wide range in the excised small intestine. 
In addition there was a defect in one area of the small intestine, penetrating the tunca muscularis 

propria, in which many cytomegalovirus (CMV) inclusion bodies were observed. CMV inclusion 
bodies were also detected in the bladder with re-examination of specimens from the excised blad-
der. From these findings, it appears that endogenetic CMV may have been reactivated in the 

present case.
(Acta Urol. Jpn. 37: 1319-1322, 1991)
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緒 言

近年悪性腫瘍 の治療や臓器移植に伴 う宿主 の免疫機

構 の低下 に伴いサイ トメガ ロウイル ス(CMV)感 染

症に よる間 質性肺炎や消化器病変が問題 となっている.

われわれ は膀胱腫瘍患老の摘 出 した膀胱にCMV核

内封入体 がみ られ,術 後CMV感 染に よ り消化管穿

孔を起 こした症例を経験 したので報告す る.
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症

症例:78歳,男 子

主訴=肉 眼的血尿

既往歴:高 血圧,糖 尿病

家族歴:特 記すべ きことな し

例
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現 病 歴:1989年4月1日 肉眼 的 血 尿,他 病 院に て 膀

胱 腫 瘍 と診 断 され6月22日 当科 へ 紹 介 され た.外 来 で

は 血 尿 が 強 く,膀 胱 内 景 は不 明 で あ った.7月13日 に

入 院.

入 院 時 検 査 成 績:尿 検 査:比 重1.OI2,pH6・0,蛋

白(十H-),糖(一),R.BC無 数,WBC膿,尿 細 胞 診:

Tcccell,classv,血 液 検 査:RBc395×104/μ1,

Ht36.2%,Hbl2.3g/d1,wBC10.6×lo3/μ1,plt

30.4×10"/u1,リ ンパ球22%.

血 液 生 化 学 検査=TP5.7g/dl,BuN20mg/dl,Cr

1.3mg/dl,GOT5KU,GPT4KU,LDH169

WU,Na141mEq/1,K4.5mEq/1,Cl107mEq/1,

血 糖:朝 食前123mg/dl.

胸 部 単 純xp=異 常 な し.DIP:右 無 機 能 腎,

膀 胱 像 に て右 半 分 に 陰 影 欠 損 が見 られ た.

入 院 後 経 過:(Fig・1)1989年8月2日 右 腎 尿 管 膀

胱 全 摘,左 尿 管皮 膚 移 植術 を施 行 した.組 織 学 的 に は

grade3の 浸 潤 型移 行 上皮 癌 で,pT3bで あ った.術

後 発 熱 が つ づ き,血 液 検 査 で 白血 球 数 が3日 間 増 加 し

たがその後正 常値 とな り,リ ンパ球 と血小板数の減少

が見 られ,血 液 培養 と尿培養 には異常所見がなか った.

8月18日 頃 よ り骨盤腔 内の ドレソか ら便汁様の滲出液

が見 られ直腸痩の診 断で25日 開腹 した.腹 壁,結 腸,

小腸,腸 間膜が癒着 して一塊 とな り,直 腸の2ヵ 所に

穿孔が見 られた.小 腸 の一部 を切除 し,穿 孔部の縫合

と横行結腸に人工肛 門を造設 した.

切除 した腸管 よ りCMV封 入体が 検出された ので

CMV感 染に よる腸 穿孔 と診 断 し,対 症 療法を 施行

したが,と きどき発熱 と常時腹痛を訴え,9月30日 頃

より高熱がつづ き,γ 一グ ロブ リソを1日5・09×4日

間使用 したが効果な く,10月8日 呼吸困難 と胸痛を訴

え,レ 線 的には間質を主体 とす る炎症性変化が両肺下

野に見 られ(Fig.2),io月10日 心不全 で死亡 した.剖

検は実 施できなか った.

組織学 的所見:腸 管に広範囲V,U1・IIの 浅

い潰瘍 が見 られ,一 部は穿孔が認 め られた.潰 瘍底に

は肉芽組織 の形成が認め られ,そ の中の毛細血管内皮

細胞,組 織球 の胞体 内,核 内に多数 のCMV封 入体

が認め られた(Fig.3).

膀胱 摘出標本 を再 検す ると膀胱 で も膀胱炎を示す粘

膜 肉芽組織内にご く一部でCMV封 入体 が検出 され

た(Fig,4)。

血清抗体価:凍 結保存 していた膀胱全摘術前の血清

のCF抗 体は128倍,CMVlg-EA抗 体は4,800倍 以
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Fig.1.臨 床 経 過
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Fig.3.手 術摘 出回腸組織.上=潰 瘍形成(ul)が 認

め られ,肉 芽組織 内には胞体 内封入体を有す

る巨細胞が認め られ る(矢 印)。HE×25

下=そ の強拡大.胞 体内には抗一CMV抗 体

で陽性所 見 を示す 封入体 が認 め られ る(矢

印).抗CMV抗 体Hemetoxylin×100

上,又CMV感 染 と診 断 した時点 の血清のCF抗 体

は256倍,CMVIg-EA抗 体 は4,800倍 以上であ った.

考 察

CMV感 染 は 日本人 の60～so%v=一み とめ られ る.20

歳代で約60%,30歳 以上の年 齢層 で87%と 加齢に よ り

CMV抗 体保有率 の増加が見 られ るが1),そ の大部分

.。二携'.
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Fig・4,手 術摘 出膀胱組織 上=潰 瘍形成 を伴 う浸

潤性移行上皮癌HE×10下:(矢 印)そ の
一部の強拡大像.核 内封 入人 体が 散見 され

る.HE×50

は無症状の不顕性感染であ る.CMV感 染では多 く

の場合,生 体 レベルでは不顕性で経過 し,宿 主 とnQt

-selfの ウイルスが細 胞 内に 共存 す る といわ れ てい

る2).し か し,種 々の原因に よ り宿主 の免疫能が低下

す る と,こ の均衡 が破れ るために潜伏感染 してい るウ

イルスの再活性化が起 こ り,抗 体価 が上昇す る例が多

くみ られてい る3)

CMV感 染症は 日常の病 理組 織学的 検索で診 断 の

可能な 数少ないウイルス感染症 で あ り,感 染細胞 は

核,胞 体 と もに 大型化 す る こ とか らcytomegalic

inclusiondisease(CID)と 呼 ばれ る.大 型 細胞の

核内には 両染～好酸性 の封入体形成 が み られow1's

eye(フ クロウの 目)と 呼 ば れ る.一 方細胞内 に も

cytoplasmicbodyと 呼ばれ る穎粒状,複 数の封入体

形成 が認め られ る4).

CMVは 唾液,尿,子 宮頸管分 泌物,精 液,母 乳,

涙液,便 の中に排 出,され,ま た血液や腎な どの種 々の

臓器に存在 してお り,こ れ らは感染源 とな って垂直感

染 もしくは水平感染を起 こす.感 染経路 としては,経

胎盤感染,経 産道感染,乳 児期感染,接 吻や性行為に

よる接触感染,輸 血や 臓器移 植 の医 原 性感 染等 があ

る2・5).本 症例の ような場合は摘出膀胱 に 封入体 が見
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られ,術 前の凍結血清の再検にてサイ トメガ ロ(CF

抗体)が128倍,CMVIg-EA抗 体が4,800倍 以上あ

ったので内在性CMVの 再活性化が もっとも考 え ら

れる.

Rosen6)ら は5,788例 の悪性 腫瘍剖検 例中19例 に

CMVの 核 内 封入体 を認 め てお り,そ の うち10例 が

悪性 リンパ腫,5例 が 白血病で血液 リンパ腺疾患が約

80%を 占め,免 疫能 が著明 に低下す る疾 患にCMV

感染症は頻発 しやすい と述べて いる。普段ではCMV

感染が見 られて も発症す る率は低い.Nankervis')に

よると腎移植53例 中36例(68%)にCMVの 感染を

認めたが,発 症 したのはわずか5例(9%)で あ った

とい う.本 症例は術 前,膀 胱にCMV感 染があ って

も発症せず,手 術の侵襲に よ り症状発現 した稀な症例

であ った と考Yxる.

CMV感 染の診 断 には ウイルス分離,血 清診断の

他,病 理組織学的に尿沈査 内の封入体細胞の検出,肺

な どの生検材料を用 いた大型封入体細胞 の確認が決め

手 となる.ま た,封 入体形成の見 られ ない感染細 胞 も

蛍光抗体法や,酵 素抗体法,さ らに近年実用化が進 み

つつあるinSICUhybridization法 な どに より高率に

ウイルスの存在を証 明す ることが可能である8).

Simmons9)ら は腎移植後にCMV感 染症に よ り

死亡 した8例 を検 討 し,そ の臨 床経 過を4期 に分 け

た.そ のおのおのの病期はほぼ1週 間である.そ れに

よる と第一期には弛張熱 と全身倦怠感が数 日つづ き,

その後起立性低血圧,血 小板 および リンパ球減少を生

じ,軽 い低酸素血症 もきたすが,理 学的,x線 的に異

常がない とい う.第 二期(第2週)に はいると消化

器症状 が出現 し,低 酸素血症は さらに進行す るが,ま

だX線 上異常を認めない,血 液検査では肝機能障害を

認 める ようにな る.第 三期(第3週)に なると低酸

素血症は著明 とな り酸素吸入 も必要 とな り,X線 上,

間質性肺炎の像が現れて くる.第 四期(第4週)に は

意識状態 も悪化 し て死 にいた るとい う.本 症例 の 場

合,高 熱がつづいているに もかかわ らず,白 血球数が

正常 とな り,リ ンパ球数 と血小板数が減少 し,血 液 と

尿培養 に異常所見がなかった時点で,す なわ ち8月8

日頃の時点 でCMV感 染を念頭 にお くべ きであ った

と反省 してい る,

CMV感 染 に 対 して これ まで に 種 々 の治 療 法 が試

み られ て い るが,確 立 され た 方 法 は な く,結 果 的 には

対 症療 法 に終 始 す る こ とが 多 い.代 表 的療 法 と し て

は,1.抗 ウ イ ル ス剤 療 法 ‐acyclovir(ACV),ganci.

clovir(DHPG).2.免 疫 療 法一interferon(IFN),

transferfactor(TF),interleukin-2(IL-2).3.

ガ ンマ グ ロブ リン製 剤 療 法 一 高 力価 γ一gl(CMVr-gl)

4.副 腎皮 質 ス テ ロイ ドホ ル モ ソ剤療 法is)で あ る.わ

れ わ れ も γ一グ ロブ リン,副 腎皮 質 ス テ ロイ ドホ ル モ

ン等 を使 用 した が 無 効 で あ った.

高齢 者 で術 後 原 因 不 明 の 熱発 がつ づ き,消 化 管症 状

を併 発 す る よ うな 症 例 に 関 して は,CMV感 染症 を

念 頭 に お く必 要 が あ る もの と考 え る.
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