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Osler氏病（遺伝性出血性血管拡張症）の1例

昭和39年10月30日受付

　　　　　　　　　　信州大学医学部戸塚内科学教室
　　　　　　　　　　　　　　　　　（指導：戸塚忠政教授）

中野暢夫　倉石安男
A Case of Osler's Disease (Hereditary Hemorrhagic Telangiectasia)

Nobuo Nakano and Yasuo Kuraishi

　　　　　　　Department　of　Internal　Medicine，　Faculty　of　Medici皿e

　　　　　　　　　　　　　　　　　Shinshu　University
　　　　　　　　　　　　　　（Director：Prof．　T．　Tozuka）

　　　　　　1　緒　　醤　　　　　　　　　　　　　　既往歴：特記すべきものはない。

　遺伝性出血性血管拡張症（Hereditary　Hemorrh一　　　主　訴3鼻出血及び貧血。

agic　Telangiectasia）は皮腐並びに粘膜に多発性の　　　現病歴：17・8才の頃顔色がわるいといわれたこと

細小血管拡張を生じ，その破綻により容易に出血を来　　　もあるが・日常生活に皮障なく農業に従事していた・

す遺伝性疾患である。本疾患は古くは1865年Babin一　　昭和32年2回目の妊娠経過中・悪咀と異常性器出血と

gton①に依り遺伝性の鼻出血として記載され，その　　　を認め・某病院で胞状奇胎を疑われ，人工妊娠中絶を

後1901年に英国の内科医Osier②がその本態に関し　　受けた。此の頃から嘔吐と共に鼻出血を頻回に繰り返

詳しく記載したので，一名Osler氏病の名がある。　　し・又黒色便の排出にも気づいていた。異僧性器出血

欧米では既に数多くの学者に依り報告されており，必　はその後も持続したため・悪性絨毛腫を憂慮され・子

ずしも稀な疾患ではないが，本邦ではこれまでに十数　　　宮全捌及び左卵巣捌除術を受けた。一方鼻出血は術後

例の報告に接するに過ぎない。われわれは最近鼻出血　　　むしろ増悪の傾向を示し・貧血が著るしくなり・全身

・と下血とにより高度の貧血を反復した患者に就き本疾　　　倦怠感，眩1躍，動悸等の諸症状が出現したため・昭和33

患と診断し，ホルモソ治療を試みて良好な成績を得た　　年暮同院内科で輸∬江や鉄剤の投与を受け症状の改善を

ので以下報告し，若干の考察を加えたい。　　　　　　　みた。その間婦人科的に手術後の異常は指摘されてい

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ない。然しその後尚鼻出」血は頑固に持続し，昭和37年

　　　　　　］1　症　　例　　　　　　　　　　　　　　春には再び貧血が増悪し，漸次上記諸症状もつよく自

　斉○か○る　38才　象婦　　　　　　　　　　　　　　覚するようになつたので，翌年2月他医にて入院精査

　象族歴：父が74才で脳出血死しているが，生前頑固　　　を受けた。当時血色素量は13％と高度の貧1血・を指摘さ

な鼻出血を訴えていた。同胞3人中，長兄も口唇に患　　れたが・尚判然した病名は得られず・昭和38年6月戸

者と同様な赤色乃至紫色の点状出血様斑点を多数認め　　　塚内科へ紹介された。尚患者は昭和38年2月頃より口

る。患者の男児は現在8才であるが，2年程前からし　　唇をはじめ舌・口腔粘騰指趾末端部等に累粒大の点

ばしば鼻出血を訴えている。又父方の祖母の姉も生前　　　状出血様紅色斑を多数認め・漸次その数を増してきた

頑固な鼻出，血をしばしぼ訴えていたという。表1にそ　　　のに気づいている。

の家系図を示す。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　現症；体格栄養中等度。入院時体温37・4°C・脈搏

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　92，整，緊張良。血圧128／54mmllg。顔面硝々浮腫状
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ソバ節の腫脹はない。心尖搏動第V肋間，左鎖骨中　　　間値？3man。血溝梅毒反応陰性。出血時間及び凝固時間

央線上1横指半外。心濁音界は軽度左方に拡大し．　　　の延長は認めない。毛細管抵抗検査では，キumpel一

心音は心尖部で収縮期雑音が聴取される。肺に異常所　　Leede，　v・Borbely共に〔E斜㌔赤血球抵抗正常。

見はない，腹部は平坦で賄抵trLeik　tsいが，腹壁に浮　C・。fUbs試験直接馳。磁凝固因子の測牢ではフ

腫を認め　肝及び脾は触知困難である，腹壁静脈の怒　　　イブリノーゲンの増加を認めた他には，各因子の低下

張や腹水の徴候はない。脛骨稜に軽い浮腫を認める　　　はない（表3）。肝機能検査では，B．　S．P．が軽度排

が，四肢諸腱反射に異常はない。　　　　　　　　　　　泄不良を示した他には特記すべき異常なく，その他の
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　づ　検査成ne　：末梢血液像では著明な低色素性貧血を示　　　化学検査では血渚鉄及び尿中17ケトステロイドが夫々

し，赤血球には大小不同，変形　多染性及び塩基性斑　　　低値を示した（表4）。骨髄像では有核細胞数は32万

点等が認められる（表2）。赤沈は1時間tWL　8　man，2時　　　を数え，　G：E4：3と赤血球系細胞の増加を認め・

表2　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　表3

　　　　　　　　　　　　入院時　　退院時　　　　血、　　沈　　　　　　8nznl／1h．・231mn／2hs・

1血色素量（％）　　21　　84　　　　出1（tt時間（Duck）　　　　　　3！30”
齢離（x1°）4。？E：。19二　鋪・・間（S・hl・一・F・n…麟ll　ll二

栓　球　数　　　92700　189000　　　Rupapel－Leed・　　　　　　（一）

白血球数　　　2700　5100　　 v・Borbely　　　　　　20cmHg

扉分∴騰，81：　認麗簑直接一1；
　好酸球　　 1・0　　　　血濯凝固因子
　好塩基球　　　　0．0　　　　　　　　全血凝固時間　　　　　　　　15ノ

曽。藤　，1：1　　プ…ソビ・礫諜　、ll箋
不同赤iCil　bR症　　　　（＋）　　　　　　　　鎗V皿　因　子　　　　　　　　72％

変形赤血球症　　　　　（十）　　　　　　　　　ブイブリノーゲン　　　　　　401．37卿昭

多　　染　　性　　　　　　（＋）

塩基性斑点　　　　　　　（＋）

表4

総蛋白量　　　5．6認／（昭

A／G　　　　　　　1・2

陽黄琵貞：手旨数5
Z。T．T．　　　　　5K．u．

T．T．T，　　　　　ユM．u．

Gros　　　　　　　（一）

C．C．　L。F．　　　　（一）

G．0．T．　　　　　53　Karmell　U．

G，P．T．　　　　　25　Karmen　U．

総コレ冬テロー一ル　　　　　　　コ357ng／d6

ブルカリフナスフアターゼ　　　11，4k．u．

∫直t清鉄　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 25μチ／de

尿素窒素　　　　　　　　　　　7．　Sfng／cltZ

」血清ナトリウム　　　　　　　　　142mEg〃

　　カリウム　　　　　　　　4．0　〃

　　クロー・一ル　　　　　　　　 114　〃

尿中17ケ，トステロイド　　　　2．0皿g／day

血漿蛋白分画

総蛋1雲1量　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 5・69／d6

アルブミソ　　　　　　　　　　65，1％

’α一グロブリン　　　　　　　　　8、6〃

β一　　 tl　　　　　　　　　　　　9・9〃

ψ　　　　　　　　　　　　　　　6・1　tt

δ”　　
10．3”
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表5　　　　・　　　　’，　　　　　　　　　発して認められる赤色乃至紫色の小斑点は多くは隆起

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しており，更に硝子圧を加えると，大部分消槌し，細

　有核細胞数　　　　321000　　小血管の拡張斑（Telangiectasia）と推定される。わ
　・腎　　髄　　芽　　球　　　　　　　　　　　　 2、8

好

酸

球

好

中

球

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　れわれはこれを毛細管顕微鏡に依り，左第皿指の爪下

轄髄螺　　 8jl　部麟・れた・・1・n・・ec・・・…tr・就繍・轡

後骨髄球　　　　・．2　終耗細管麟脈脚瀞脈脚共に糊な撒勲礼
桿　　核　　球　　　　　　　　0．2　　　最も拡張した部分は70乃至80μにも達していた（Fig

分節核球　　　　 0．8　　7）・
前　骨　髄　球　　　　　　　　　2，4　　　　　これら拡張血管が動脈性であるか，静脈性であるか

骨　　髄　　球　　　　　　　　6．6　　　　に就ては議論の分れるところでありBommer③Ci－・

後　骨　髄球　　　　　　　　　5，8　　　　covacki④はいずれも夫々静脈性であるが，未期には

桿　　核　　球　　　　　　　　18・2　　　　動脈性の毛細管にも変化がくると述べ，ヌ三好⑤も静

分節核球　　　　11・8　　脈脚の拡張のみを認めたと報告している。これら拡張

　　リソパ球　　　『8・2　　し菲薄化した細小血管は容易セこ破綻し出血を来すも
　　前　赤　芽　球　　　　　　　1’0　　　のであり，文献上では鼻出血が最も多く，その他に

赫芽球 ﾍl　　　ili　蕪鷺臨襲管難婁鵜濃麗盈

　　単　　　　　　　球　　　　　　　　　0．4　　　　粘膜に血管拡張像を認められているが，一方血液凝固

　　形　　　質　　　球　　　　　　　　　　0・6　　　　因子の低下を認めず，叉毛細管抵抗検査も正常であつ

　　糸田　　　網　　　細　　　胞　　　　　　　　　　　　．　　0．8　　　　　　　た。

　　巨　核　球　　　　　o・o　　更に文献上肺動静脈痩がしlt’しば本癒姶併するこ
　　G’E　　　　　4：3　　とが認められており，臨床的悶鼠時にチア・．　一一、ti，赤

赤血球の再生能力の強いことを示している（袋5）a　　　血球増多及び俘状指を・又胸部X線上・肺野にFist葡

入院時鞭螺齢凱謂飯応は常酬揚髄　・1・に因る陰影灘めら滴とV・う⑥識近松講は

示したが，X線像で胃腸に異常を認めず胃カメラでも　』　本症に合併した肺動静豚痩がE市癌と誤診された例を報

異常所見は得られなかつた．然し「オクルツテ刈を　告しているが・これら併せて本難が，出血傾向を来

用いて出血部位を確めると，歯列より40乃至450nに常　　す疾患との鑑別のみならず・他の多くの疾患との鑑別

に明らかな血液の付着を認め，胃粘膜よりの出血が推　　　診断上重要であることを示している。又本症は上記二

定された（Fig6）調液腿酸蠕を示し，血螺を　症候に遺伝性を加えたT・iaSによ槻定されるもの

強陽性に証明した。　　　　　　　　　　　　　　　　　であるが，その遺伝様式はMendelの単純優性遺伝

　胸部X線写真で肺野に異常陰影なく，心電図にも異　　　の形をとるといわれる。即ち患者の両親のいずれかは

常所見は認めない。尿畷白糖嬬めず，B。n。e．〕・一　常に患者であり・X族の半数が騰し・又一般に男女

。。畷白嘱認めない、・耽酬，赤囎及びmmx㈱に糊磋異はな・・と喬わ泌H・dg・・n⑥等・・

の軽度増加を認めた。耳舜科及び泌尿器科に紹介して　・　依るとこれまでに凡そ300家系が報告されており・人

鼻粘膜及び膀胱粘膜にも夫々点状の血管拡張像の存在　　種的にも罹患の蓬異はないと述べている。本例でも兄

が認められた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　に患看と同様なTelangiectasiaを認める他，父親を

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　はじめ同一家系内数人に頑闘な鼻出血がみられた事実

　　　　　　皿　総括並びに考按　　　　　　　　　　　は遺低性を証明するものと雷えよう。

　本症は諸家に依り既に詳しく報告されている如く，　　　さてこの様なTelangiectasiaの発生原因に関して

典型的なものは顔面，口唇，舌，鼻粘膜，口腔及び消　　は不明でありt従って未だ本症に対する的確な治療法

化管粘膜，膀胱粘膜，指趾末端部及び肺等に極めて特　　はない。問題はこれが単に血管の拡張であるか，或は

徴ある点状の出血様斑点を認めるもので，これだけで　　血管の腫瘍性新生によるものであるかの点であり，

本症を疑うに十分である。これら皮膚並びに粘膜に多　　OslerをはじめCurtius⑧tt等は前考の立場をとつて
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いるが，三好等は決定的には決められないと述べてい　　　の連日投与を開始した処，凡そ2週目頃より鼻出血の

る。肝硬変等の肝疾患に際して認められるクモ状血管　　｝訴えが消失し，貧血の改善が著明であった（表2）。

腫や手掌紅斑等の皮膚血管の変化は病肝に於けるエス　　　　かくして鼻出血と性ホルモン就中エストロジェソξ

トロジエソ不活性化の減退に因りエストロジエソ過剰　　　の相関は十分推定し得るが，Kochも述べている如

を生じ，これが血管の増殖を促すことに因ると言われ　　　く，エストロジエソが如何なる作用機序に因り本症の

ている。本症に於ける細小血管の変化がこれらと本態　　鼻出血を軽減せしめ得るのかは，今日尚不明である。

を一にするものであるかの点に関しては，その遣伝　　　然し本症は出血のために死亡した報告例もあるが，一

性，拡張血管の形態や発現部伎の相違等の他，本症の　　　般に予後は良好であると云われる。

それが常に肝障害に先行してみられる事実より，発生

病理を異にするものであると言われる。Curtius⑧，　　　　　　　　W　結　　語

に依れば，本症のTelangiectasiaを全身の静脈壁形　　　　鼻出血と下血とtC因り高度の貧血を反復し・たOsler

成障害の部分症と見倣し，このいわばStatus　vari－・　　氏病にエスト戸ジエソ治療を試みて鼻出血の軽減に引

COSロSが遺伝すると述べている。本例では肝機能検査　　　続き貧血の改善が著るしかつた症例を報告した。

申B。S．Pが軽度排泄不良を示した他には黄疸指数，　　　　御指灘・御校閲を賜つた戸塚忠政教授に感謝致しま

騰応及び血漕・ラソ・ア・ナーゼ等に・…ずれ・す K旨は騨9年，聯34回，本内科学会醐肪会
異常値を認めなかった。　　　　　　　　　　　　　　　にて発表した。

K。・h⑨等は本症5例にEthi・y1・・tr・di・1を連

目投与し・いずれも良好な結果を得たと報告している　　　　　　　　文　　献

が・この中3例は”ト”麟又は子宮全捌及び両　①B、bi。gt。n，　B．・G．・，　L。。cet，2、362，・865，②

側又は一側の卵巣購術を獅して・鼻出血の増悪や　0、1，r，．W．　、　B。IL　J。h。、　H。pki。，　H。，P．J、2、333，

Telangiectasiaの増加した婦人の症例であつた。本　　　1901，　③B。mmer，　S．：Derm．　Wschr．，1：120，

例も偶々悪性絨毛腫が疑われて・子宮全捌と左卵巣易11　　1934．　④Cicovacki，　D．：Wien　Klin．　Wschr．，

除術を受けているが・その頃より鼻出血が増悪したの　　53：72，1940．　　⑤三好和夫他；最新医学，鋭11，

を認めている・琳例駐として鼻出血と下血とに因　昭28。⑥H。dg、。n，　C．　H，　：　Di、．　Chest，43，449，

り高度の貧血を反復し・その都度輸血はもとより・各　　1963，　⑦松永藤雄他：内科，12：115，昭38，　1③

種止血剤の投与を受けており，われわれもルチソをはCurtiu，s，　Fr．：Klin．　Wschr．1928．　II　2141．⑨

じめ各種止血剤の投与を試みたがいずれも効果を認め　　Koch，　H．　et　a1，：J，　Am，　M，　A．，149　：　1376，1952：

得なかつた。その後Es七radiolとしてオバホルモソ


