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諸言

全身性エリテマトーデス（SLE）は多彩な臓器障
害を呈する全身性の自己免疫疾患であり，高橋ら
は SLE では 59.7％に肝機能障害を認め，その内自
己免疫性肝炎（AIH）の合併は 4.9％，原発性胆汁
性胆管炎（PBC）の合併は 2.4％と報告している１）． 
AIH，PBC は SLE の合併症として知られているが，
SLE に肝炎型 PBC を合併した症例はより稀なため
報告する．

症例

症例：46歳，女性．
主訴：多関節痛．
既往歴：鉄欠乏性貧血，過多月経．
家族歴：叔母　肝炎型 PBC，妹　膠原病．
内服薬：ロキソプロフェン錠60 mg 3錠，ラベプラ
ゾールナトリウム錠10 mg 1錠
生活歴：喫煙歴5本 / 日，飲酒歴なし
現病歴：X-2 年に他院で臨床的に AIH と診断され
たが肝生検は施行されておらず，UDCA を一時内服
していたが自らの都合で中断していた．X 年 2 月頃

から両手関節痛と左膝関節痛が生じ，前医でロキ
ソプロフェン錠の内服を開始されていた．同年 7 月
に関節痛が増悪したため，精査目的で当院内科に紹
介となった．SLE 新分類基準 2）にて，臨床所見で
関節滑膜炎，白血球減少の2項目，免疫学的検査で
抗核抗体，抗 Sm 抗体，低補体血症，直接クーム
ス抗体の 4 項目，計 6 項目が該当し，SLE と分類さ
れた．その際，肝胆道系酵素の上昇を認めたため消
化器内科に紹介となった．
現症：体温 36.2℃．血圧 128/68 mmHg．脈拍 77/
min．眼瞼結膜に貧血なく，眼球結膜に黄疸なし．
肺雑音なし．心雑音なし．腹部は平坦，軟で圧痛
なし．左第 2 指近位指節関節，右第 3 指遠位指節間
関節に疼痛あるが腫脹なし．その他関節に疼痛，圧
痛，腫脹なし．レイノー現象なし．下腿浮腫なし．
血液検査所見（表 1）：T-Bil 1.3 mg/dL と基準値内
であったが，AST 288 U/L，ALT 291 U/L と肝逸
脱酵素の上昇を認め，IgG は 4,882 mg/dL と高値
であった．また，ALP 169 U/L（IFCC），γ -GTP 
138/μ L と胆道系酵素も上昇しており，抗核抗体，
抗ミトコンドリア M2 抗体が陽性であり，AIH と
PBC が疑われた．
腹部超音波（ 図 1 ）：肝実質は軽度粗造．Spleen 
index 53.1㎠であり，脾腫を認めた． 
肝生検 AIH の所見（図２）：HE 染色で炎症細胞浸
潤を伴う領域を広く認め，門脈域は不整に拡大し，
肝細胞が減少していた．強拡大では，門脈域にリン
パ球や形質細胞の浸潤が多数あり高度な interface 
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要旨：症例は 46 歳女性．肝生検は未施行であったが，A 病院で X-2 年に自己免疫性肝炎（AIH）と診断さ
れた．ウルソデオキシコール酸を内服していたが，その後治療を自らの都合で中断していた．X 年に関節
痛を契機に全身性エリテマトーデス（ SLE ）と診断され，肝胆道系酵素の上昇を認め，肝生検で肝炎型
PBC と診断した．副腎皮質ステロイドと UDCA の投与後速やかに肝機能障害は改善した．
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hepatitis と考えられた．他にも，emperipolesis や
ロゼット形成，好酸体がみられ，AIH に矛盾しない
組織像であった．
肝生検 PBC の所見（図３）：HE 染色強拡大で，胆
管上皮内にリンパ球が侵入し周囲に炎症細胞浸潤
と肉芽腫を認めた．また，好酸性変化のある胆管障
害があり，付近にマクロファージも観察された．以
上，慢性非化膿性破壊性胆管炎と肉芽腫の所見が
みられ，PBC に矛盾しない組織像であった．他に，
オルセイン染色陽性の顆粒沈着も認めた．
診断：AIH と PBC を兼ね備えた病態を肝炎型
PBC と言い，診断基準は Paris Criteria である．
AIH および PBC 双方の 3 つの臨床学的特徴の内 2
項目以上を満たせば肝炎型 PBC と診断される．
AIH の臨床学的特徴では，ALT が基準値の 5 倍以
上，IgG が基準値上限の 2 倍以上，単核球浸潤を伴
う interface hepatitis の 3 項目を満たした．PBC の

臨床学的特徴では，抗ミトコンドリア抗体陽性，
胆管病変の 2 項目を満たした．以上より，肝炎型
PBC と診断した．
臨床経過（図４）：第9病日より UDCA 600mg を再
開した．第 15 病日に肝生検を施行し，肝炎型 PBC
と診断した．第 31 病日には，ALT 64U/L, ALP 
133U/L（IFCC）まで改善した．第 31 病日より入院
下で，肝炎型 PBC と SLE 両方に対する治療とし
て，プレドニゾロン（PSL）40mg（=0.7mg/kg）/
日を追加投与したところ，速やかに肝胆道系酵素は
正常化し，関節痛も改善した．その後タクロリム
ス（TAC）3mg とヒドロキシクロロキン（HCQ）
200mg の併用を開始した．今後は，肝酵素や関節
症状再燃がないか確認しつつ，TAC と HCQ を併用
し PSL の漸減を行う方針であり，PSL 4mg までは
再燃なく漸減できている．

表１ 血液検査所見 
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図２ 肝生検（AIH の所見）：高度な interface hepatitis を認めた． 
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図３ 肝生検（PBC の所見）：慢性非化膿性破壊性胆管炎と肉芽腫の所見を認めた． 
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図２　肝生検（AIH の所見）：高度な interface hepatitis を認めた．

図３　肝生検（PBC の所見）：慢性非化膿性破壊性胆管炎と肉芽腫の所見を認めた．

考察

AIH と PBC の臨床像を併せもつ病態は「 オー
バーラップ症候群」と言われていた．しかし，国際
自己免疫性肝炎グループ（IAIHG）により，AIH と

PBC の病態を兼ね備えた病態は存在するが「オー
バーラップ症候群 」という独立した疾患概念は存
在せず，いずれかの主たる病態に分類されるべきで
あるという考え方が発表されてからは，AIH また
は PBC の variant form として捉えられ３），肝炎
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型 PBC と言われるようになりつつあり，AIH の 10-
20％，PBC の10％に存在すると考えられている３）．

肝炎型 PBC の診断には，AIH の代表的な 3 つの
臨床的特徴（① ALT が基準値上限の 5 倍以上，②
IgG が基準値上限の２倍以上または抗平滑筋抗体陽
性，③組織学的に単核球浸潤を伴うインターフェ
イス肝炎像がみられる），および PBC の代表的な
３つの臨床的特徴（① ALP が基準値上限２以上ま
たはγ -GTP が基準値上限の 5 倍以上，②抗ミトコ
ンドリア抗体陽性，③織学的に胆管病変を伴う ）
のそれぞれ２項目以上を満たすという基準（Paris 
Criteria）が用いられる３）．

AIH の治療には，原則として副腎皮質ステロイ
ド投与が行われる．軽症例では UDCA 投与により
肝胆道系酵素が改善する場合もあるが，基準値範囲
内でコントロールされない場合には PSL 投与を考
慮する３）．一方，PBC では PSL 投与により肝機能
検査値の改善は得られるものの骨粗鬆症の増悪・進
展などの副作用の懸念から，PSL 単独の投与はむし
ろ禁忌とされている 4）．しかし，肝炎型 PBC では
PSL または UDCA いずれかの単独治療症例におい
て予後不良例が比較的多く報告されていること，併
用投与によって ALT，AST の改善に有効であるの
みでなく，線維化の進行を抑えられると考えられて
いることから，PSL と UDCA の併用療法が推奨さ
れている3）．

本症例では X-2 年に AIH と診断され UDCA を
一時内服していたが，肝生検は施行されていなかっ
た．X 年に SLE と診断された際肝胆道系酵素は上
昇しており，UDCA を開始した後の肝生検で肝炎型
PBC と診断され PSL を併用投与したところ，肝胆
道系酵素は速やかに正常化した．本症例では，黄疸
など肝炎型 PBC による症状は認めなかったが，肝
生検では高度の炎症を認めており，治療介入が遅れ
れば非可逆的な肝組織の破壊に至った可能性が高
いと推測される．今回，SLE の発症を契機に，肝生
検を施行し肝炎型 PBC の診断を得ることができた
ことは，本患者の予後改善に寄与するのではないか
と考える．

SLE に AIH，あるいは PBC が単独に合併する頻
度は数％と報告されている１）が，肝炎型 PBC の報
告は，われわれが調べたかぎり PubMed ではみられ
なかった．医中誌 Web でも「SLE」「AIH」「PBC」
のキーワードで検索した結果，2 例の症例報告のみ

であり，本症例は非常に稀な例と考えられた．一
方，本症例の治療に当たっては，PSL の減量を目的
に TAC を早期より併用した．AIH では，PSL を漸
減する際に使用する免疫抑制剤は，第一選択がアザ
チオプリンであるが，本症例では併存している SLE
治療の影響を考慮し，AIH のセカンドライン薬であ
る TAC を選択５）した．

また，SLE と肝炎型 PBC の疾患活動性の関連に
ついても検索しえなかった．本症例は SLE と肝炎
型 PBC を同時に発症した．しかし，Shizuma らは
SLE の悪化が PBC 発症に関与していない可能性が
高い６）と述べており，活動性は互いに関連しない可
能性を考慮し，一方が寛解期であっても注意を払
うことが必要である．

現在肝酵素や関節症状，血清学的異常の再燃が
ないかを確認しつつ PSL は4mg/ 日まで減量してい
る．今後も SLE，肝炎型 PBC の活動性に注意を払
いながら PSL の減量を図っていく予定である．

結語

肝炎型 PBC と SLE を合併した稀な症例を経験し
た．肝生検が診断および適切な治療の選択に有用
であった．
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