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We report a young female case of alcoholic liver injury accompanied with various metabolic 
and endocrinological disorders. A 29 year-old woman was admitted because of general fatigue 
and hyperlipidemia. She was a heavy drinker. Laboratory data on admission revealed liver 
dysfunction and hyperlipidemia (type II b) with a quite high serum y-glutamyltranspeptidase 

(yGTP) level. The microscopic finding of the liver biopsy specimen showed fatty metamorphosis 
and ballooning of hepatocytes, and she was diagnosed as heavy alcoholic liver injury. The 
endocrinological examination revealed the elevated plasma cortisol level, though the urinary 17 
-hydroxycorticoids (17-0HCS) and 17-ketosteroids (17-KS) excretion and the plasma adrenocor-

ticotropic hormone (ACTH) level were reduced. Cortisol secretion showed the normal circadian 
rhythm and the normal response to ACTH provocation. The levels of plasma triiodothironine 
(Ts), thyroxine (T』,andthyroid stimulating hormone (TSH) were also reduced. These endo-

crinological and metabolic disorders were normalized in company with recovery of the liver 
function by temperance, diet therapy and nutritional education. Thus, these abnormalities were 
considered to be resulted from the alcoholic liver injury and the effect of the ethanol to the 

hypothalamic-pituitary system. 

はじめに

アルコール（エタノール）の慢性大量摂取により，

各種内分泌機能及び代謝機能に異常を来すことが知ら

れているが，その成績や機序に関しては．一定した見

解が得られていない．今回われわれは，アルコール性

肝障害に伴い，種々の内分泌および脂質代謝異常所見

筒井伸一：現在，九州大学医学部精神身体医学講座所属

を呈した若年女性例を経験したので，若干の文献的考

察を加えて報告する．

症 例

患者： 29歳，女性，スナック従業員．

主訴：全身倦怠感．

家族歴：特記事項なし．
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生活歴 ：ウィスキー1日360m]を8-9年間継続．

月経は初潮以来不規則で，1991年 3月より無月経．妊

娠 3回，正常分娩 ・自然流産 ・人工流産各 1回．

既往歴 ：10歳，虫垂炎手術．分娩に伴う大量出血の

既往なし．

現病歴 ：1988年 (26歳），高血圧発作を来し，九大

病院第 1内科に入院．心理的因子の関与が示唆され，

外来でカウンセリング，生活リズムの補正などを受け

ていた．1991年 1月頃より血中トリグリセライドの上

昇が出現，コレステロールや，y-GTPを中心とする肝

胆道系酵素も上昇し，全身倦怠感も加わったため，再

入院した．

現症： 身長 155.7cm,体重45.0kg,血圧 124/72

mmHg.軽度の満月様顔貌を認めた． くも状血管腫・

手掌紅斑は認めず．右季肋下に表面平滑，下縁鋭，弾

性軟の肝を 1横指触知した．

入院時検査成績 （表 1)：軽度の貧血と白血球減少，

総蛋白 ・アルプミンの低下を認めた．直接ビリルビン

はごく軽度上昇，GOT優位のトランスアミナーゼの

上昇がみられ，とくに y-GTPは著明高値を呈した．さ

らに， トリグリセライド，コレステロールとも軽度上

昇し，IIb型の高脂血症を認めた．ICGR15は正常であ

り，HBs抗原，HCV抗体は陰性であった．

腹部超音波検査： 肝のエコー輝度はび慢性に上昇し，

肝腎コントラストの増強が見られ，脂肪肝の所見を呈

した．

肝生検組織標本 （図 1)：肝細胞はび慢性に高度に脂

肪変性を来し，一部に肝細胞の風船様変化がみられた．

また，肝細胞周囲には軽度の線維化が認められ，アル

コール性肝障害による変化と考えられた．
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Figure 1: Microscopic findings of the liver show-

ing diffuse fatty metamorphosis of 

hepatocytes. Ballooning of the he-

patocytes and pericellular fibrosis are 

partly seen suggesting alcoholic liver 

injury. (H. E. staining) 
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Table 1 Laboratory data on adm1ss10n. 

Urinalysis 

Prot 

Sugar 

Ung 

Bil 

CBC 

Hb ll. 7 g/dl 

Ht 37.2% 

RBC 288X10ソμl
WBC 2,400 /μl 

Plt. 14.SX 10ツμI
Coagulation study 

PT 11.3/12.4 sec 

aPTT 26. 0/29. 5 sec 

HPT 74.6 % 

Serum chemistry 

T. Prat. 

Alb 
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5. 4 g/dl 

3.1 _g/dl 

T. Bil 

D.Bil 

GOT 

GPT 

LDH 

ALP 

込 P
ChE 

Chol 

TG 

HDL-Chol 

LDL 

VLDL 

ICGISR 
Serology 
HBs-Ag (-) 

HCV(Ci00)-Ab (-) 

lgA 217 mg/di 

l.7 mg/dl 

l.0 mg/dl 

217 IU/L 

109 IU/L 

762 IU/L 

323 IU/L 

989 IU/L 

177 IU/L 

251 mg/dl 

249mg/dl 

20mg/dl 

1,049mg/dl 

53 mg/di 

8.6 % 
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Table 2 
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Endocrinological data(l). 

10/23/91 
→ 

11/08/91 normal range 

ACTH 
Cortisol 
17-0HCS in urine 
17-KS in urine 
Adrenaline in urine 
Noradrenaline in urine 
Aldosterone 

T3 
T4 
free T4 
TSH 
LH 

FSH 
PRL 

[pg/ml] 
[μg/dl] 
[mg/day] 
[mg/day] 
[μg/day] 
[μg/day] 
[pg/ml] 
[ng/ml] 
[μg/dl] 
[ng/dl] 
[μU/ml] 
[mlU/ml] 
[mIU/ml] 
[ng/ml] 

28.8 
1.36 
1.20 
4.9 
17.6 
66 
0.4 
3.1 
0.7 
0.47 

10 
15.0 
2.36 
3.00 

0.9 
7.1 
0.7 
0.80 
<0.5 
4.1 
1.5 

30-60 
5.5-17.0 
2.4-6.4 
3.0-8.0 
3.0-15.0 
26.0-121. 0 
35.7-240 
0.9-2.l 
4.5-12.5 
1.0-2.0 
0.2-4.7 

1.4-14.6 

Table 3 Endocrinological data(2). 
(Cortisol circadian rhythm+ Dexamethasone overnight supression + ACTH provo・
cation) 

Time 8: 00 17: 00 21: 00 23: 00 8: 00 8: 30 9: 00 

cortisol (10/23/91) 

(11/03/91) 
[μg/dl] 

28.0 
15.0 

5

8

 

．． 
5

4

 

16.0 
8.2 18.9 29.6 

↑
①
 

5

0

 

5

L

↑
②
 

①:Dexamethasone 1.0 mg p. o. ②： Tetracosactide acetate (ACTH)0.25 mg i. v. 

以上により，アルコール性肝炎を併発したアルコー

ル性肝障害と診断した9)11).

内分泌学的検査成績（表2~4)：本症例は入院時，軽

度の満月様顔貌を呈し，続発性無月経がみられた．早

朝空腹時血中コルチゾールはと上昇していたが，デキ

サメタゾン抑制試験は正常であり，尿中17-0HCS・17

-KS は逆に低値を示した．また， T3•T.•freeT, は低

値を示すにもかかわらず， TSHは正常下限であった

（表2)．このように，視床下部一下垂体一副腎，甲状

腺系の異常が示唆されたが，コルチゾール分泌には日

内変動と共にデキサメタゾンによる抑制も認められ，

ACTH負荷（合成ACTH0.25mg静注）にも良好に

反応した（表3)．また， TRH試験に対する TSHの反

応も，低値傾向ではあるが保たれていた（表4).

入院後経過（図 2)：仕事柄飲酒量が多く，またそれ

を自らの意思で止められなかったことが大きな原因と

考え，入院による禁酒，並びに食事療法・栄養指導を

Table 4 Endocrinological 
(TRH provocation) 

data(3). 

time [min.] 

。
30 60 90 120 

TSH [μU/ml] 0.80 9.30 8.90 5.62 4.44 

行った．その結果，肝胆道系酵素は急速に改善した．

また，血清脂質も，肝胆道系酵素の改善に先行して正

常化しており，本症例における高脂血症は，アルコー

ル性肝障害に伴うものと考えられた．また，内分泌学

的異常も入院後，肝機能とともに，特別な処置を必要

とせず改善した．

考 察

本症例は，血中コルチゾー）砂曽大，軽度の満月様顔

貌，高血圧歴など， Cushing症候群様所見を呈してい

る．慢性のアルコール多飲者に Cushing症候群様の症
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Figure 2 : Clinical course. 

状を呈することがあることは，すでに Reesら匹ある

いは Smalsら7)8) fこよりアルコール性 pseudo-

Cushing症候群として報告されている．血中エタノー

ル濃度の上昇に伴いコルチゾール分泌が冗進する機序

として，従来，アルコールが下垂体を直接刺激ないし

障害して ACTHを過剰分泌させるため，とされてき

た1)3)4). しかし，本症候群を初めて報告した Smalsら8)

は，肝障害によるコルチゾール代謝障害をその原因と

考え， Reesら6)は，アルコールが副腎皮質を直接刺激

することによるコルチゾール過剰分泌が原因である，

と推論した． Smalsら7)も，後に肝障害の程度とコルチ

ゾール値に関連がないことを報告し，現在は，アルコ

ールが直接副腎皮質を刺激するという説が重要視され

ているが，必ずしも検査値と臨床症状が一致しない例

もみられることから，その他の要因も検討される必要

がある 1)．本症例でも，アルコール多飲歴，血中コルチ

ゾール高値などからアルコール性pseudo-Cushing症

候群の可能性が示唆されるが，尿中コルチゾール代謝

産物が低値であり，肝障害の改善に伴いこれらの値が

改善したことから，血中コルチゾールの上昇には，肝

障害に伴うコルチゾール代謝障害も大きく関与してい

る可能性が考えられた．

本症例では，二次性甲状腺機能低下症も認められた

が，禁酒，及び肝障害の改善に伴い T3•T4が正常化し

た後も TSHは低値の傾向を示していた．また，コルチ

ゾールが正常範囲にまで低下した後でも ACTHレベ

ルが低く，他の下垂体前葉ホルモンも全体的に低値傾

向にあり，下垂体機能に異常が存在することが示唆さ

れた．アルコールが下垂体に及ぼす影響については，

アルコール中寿者に LH及びFSHの分泌不全がみら

れるとする報告10)や，アルコール性肝硬変における中

枢性甲状腺機能異常の存在の報告2)がみられるが，一

定した見解は得られていない．本症例では， Sheehan

症候群なども鑑別に入れる必要があるが，分娩時の大

量出血の既往はなく，コルチゾールに日内リズムがあ

りACTHの制御を受けていること， TRHに対する

TSHの反応も良好で入院後若干TSHレベルの改善

が見られることなどを考えると，視床下部下垂体系の

機能障害にアルコールが関与していた可能性が強く示

唆される．

一方，アルコールにより引き起こされる脂肪代謝異

常は， トリグリセライド， VLDLの産成充進が主で，

IV型の高脂血症を呈することが多いが，またそのこと

から，カイロミクロンの処理過程へも影響するため，

食事性脂肪の増加により高カイロミクロン血症，すな

わちV型高脂血症を呈することもまれではない列本

症例は入院時，むしろIIb型を呈していたが，入院前

のデータはV型であったところから，高脂血症の原因

はやはりアルコール性肝障害である可能性が高く，そ

の改善過程でVLDLから LDLへの代謝が進行した

結果，入院時はIIb型を呈したものと考えられた．

まとめ

アルコール性肝障害に伴い，種々の内分泌・脂質代

謝異常を呈した若年女性例を呈示した．本症例は，ァ

ルコール性肝炎を基盤として，種々の内分泌及び代謝

異常を呈したと考えられる症例であり，アルコール（エ

タノール）の内分泌・代謝機能への影瞥およびこれら

と肝機能への影響との関連を考えるうえで，典味ある

症例と考えられた．

本論文の要旨の一部は，第216回日本内科学会九州地方

会および第33回日本心身医学会にて発表した．
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