
雇到 急性肝炎重症型で発症、長期経過観察した自己免疫性肝炎の 1例

板東 三佳I)

尾 崎 敬 治I)

長田淳一1)

宮 恵子1)

田中洋一1)

藤井義幸2)

1 )小松島赤十字病院 内科

2 )小松島赤卜字病院病理部

要旨

症例は51歳女性。1994年5月、 黄痘、全身倦怠感にて発症。入院時検査成績にて、 HPT20.8%、PT32%、T-Bil20.2

mg/dl、GOT700U/l、GPT450U/lと高値を認め、意識障害がないことより急性肝炎重症型と考え PSL60mg/日

経口投与による治療を開始した。その後、 ANAが高値であることが判明した。PSL投与によ り症状及び肝機能は急速

に改善、 2ヶ月後には正常化し、 ANAの陰性化も認められた。PSLを漸減しつつ、 azathioprineを併用し、 PSLは投

与6ヶ月目で中止した。以後 azathiopri問、 UDCA併用で長期経過観察を行い、肝炎の再燃を認めず経過していたが、

2000年5月に初めて GPT上昇を認め、JJl生検を施行したところ、前回と比べ慢性化の所見が明らかな組織像であった。

自己免疫性肝炎に対する UDCAの効果は弱く、 その投与にあたっては症例により常に肝生検による肝炎活動性を評価

する必要がある。本症例は長期的な UDCA治療の限界を示したものと考えられる。

キーワー ド・自己免疫性肝炎、治療、 UDCA、JJ干生検

はじめに

自己免疫性肝炎の治療として近年ウルソデオキシ

コール酸 (UDCA)の有効性が知られている。今回

我々はステロイドが著効し、その後 UDCAにて長期

寛解していたが再燃を認めた一例を経験したのでここ

に報告する。

症例(初診時)

患者:45歳、女性。

主訴:黄痘、全身倦怠感。

既往歴 :昭和49年、妊娠中毒症。

家族歴:特記すべきことなし。

現病歴 :1994年 4月、着色尿が出現し近医で黄痘、

肝機能障害を指摘され、急性肝炎にて当科に入院した。

入院時現症:意識清明、身長151cm、体重51kg、血

圧120/60mmHg、体温36.5度、皮膚及び結膜に黄痘

あり、リンパ節、肝腫大は認められず。

入院時検査成績 (表 1): GOT、GPT、y-GTP上昇

の他、特に T-Bil. の上昇、及び PTの延長、 HPT低

下など肝予備能の著明な低下が認められた。また、本

症例では高 γグロプリン血症、高 IgG血症がみられ、
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ANA5120倍と高値であった。HA-IgM抗体、 HBs抗

原、 HCV抗体は陰性であることなどから、臨床的に

急性肝炎重症型を呈する自己免疫性肝炎と考えられた。

急性期臨床経過 (図1):入院時検査にて T-Bil.20.6 

mg/dl、GOT762U/l、GPT443U/l、PT32%、HPT

20.8%と劇症化 も危倶されるため、直ちにプレドニゾ

表 1

初診時検査成績(1994年 5月)

WBC 8360/ul TP 6.0g/dl 

Hb 9.3/dl Alb 2.7g/dl 

RBC 3. 67X 106/μl α1-g1 3.6% 

PLT 13.1XlQ"/ぃl α2 -gl 7.4% 

GOT 761U/l 日-gl 8.3% 

GPT 443U/l y-gl 28.0% 

ALP 188U/l 19G 181Omg/dl 
y-GTP 56U/l ANA 5120倍
ZTT 20.5KU HA-IgI¥lI抗体 (一)

T.Bil 20.6mg/dl HBs抗原 (一)

PT 32% HCV抗体 (一)

HPT 20.8 アンモニア 58ug/dl 

P-3-P 1. 7%U/ml FBS 107mg/cll 
4型コラーゲン13.1ng/ml CRP 0.8mg/dl 
ヒアルロン酸255ng/ml
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図1 急性期臨床経過

図2 肝生検像

ロン(以下 PSL)60mg/ dayにて治療を開始した。

その後、 ANA5120倍が判明した。PSL投与後、HPT、

T-Bil. は急速に改善し、 一ヶ月後 HPT、GPTの正常

化を認め二ヶ月後には T-Bil. も正常化 した。以後、

PSLを漸減したが再燃なく経過していた。治療開始

二ヶ月後に肝生検を行った。

肝生検像 (図 2): I-I.E.染色では門脈域の11珪度の

表2

再燃時検査成績 (2000年7月)

WBC 7230/μl TP 8.5g/dl 
Hb 14.4g/dl Alb 4.8g/dl 
RBC 4. 79X 106/μl α1-g1 2.8% 
PLT 16. OX 10'1/μl α2-g1 8.8% 
GOT 59U/l s-gl 9.2% 
GPT 58U/l γgl 22.2% 
ALP 251U/l IgG 1940mg/dl 
y-GTP 37U/l ANA 640倍
ZTT 17.8KU P-3-P 0.7U/ml 
T.Bil 1.2mg/dl 4型コラーゲン3.7ng/ml

PT 103% ヒアルロン酸62ng/ml

HPT 115% FBS 125mg/dl 
CRP O.3mg/dl 
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図3 再燃時臨床経過

細胞浸潤と肝細胞の大小不問、パルーニングが認めら

れ、アザン染色では門)j)R域は比較的明瞭で、軽度の線維

化が認められた。

再燃時臨床経過 (表 2.図3):急性肝機能不全の

改善を認めた後、PSL、azathioprineの併用次いで PSL

中止、 UDCA、azathioprineの併用に変更、更に1996

年からは UDCAの単独投与にて経過観察を行ってい

た。PSL中止後、 y-glは次第に増加、 ANAも陰性か

ら640倍に増加した。GPTはUDCA単独投与でも改

善が続いていたが、ステ ロイド中止4年 6か月後の

2000年7月よ り再上昇を認めるようになった。

肝生検像 (図4): 1996、1997の肝生検では組織像の

N.K. 4SF acute hepatitis (AIH) 
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図4 肝生検像
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改善を認めていたが、2000年の肝生検では piecemeal

necroslsが存在し、アザン染色にて門脈域の繊維化の

進行を認め、再燃が考えられた。現在は、再びPSL7.5

mg/日の投与を開始し GPT値の正常化を認め、外来

にて経過観察中である。

考察

自己免疫性肝炎 (AIH)は高 IgG血症、自己抗体

陽性を特徴とする慢性活動性肝炎であり 1)、その発症

機序としては肝細胞膜に特異的に存在するアシアロ糖

蛋白レセプターに対する抗体を介した抗体依存性細胞

介在|生細胞傷害 (antibody dependent cell-mediated 

cytotoxicity: ADCC)と細胞傷害性 T細胞が関与す

ると考えられているが、その詳細は未だ不明で、ある。

治療の中心となるのは副腎皮質ホルモンであるが、消

化性潰蕩、糖尿病、易感染性、骨粗怒症、無菌性骨頭

壊死などの副作用がある。一方本邦での AIHの症例

は殆どが中高年女性であり 2)、HLA-DR4 sensitive3
)4) 

で一般に予後の良い疾患である。そのため大腿骨頭壊

死を始めとする副作用の位置づけは予後の悪い臥米の

DR 3 sensitiveなAIHS
)よりも更に重大な意味合いを

持つ。当科では副作用を避けるため，始めからステロ

イドを投与するのではなく SNMC、ウルソデオキシ

コール酸 (UDCA)で GPTを下げた後にステロイド

少量を併用する治療方法をとっている61i)。近年 UDCA

の有用性が注目されており 、厚生省の"自己免疫性肝

炎の全国追跡調査に関する研究"8)では UDCA単独投

与で長期経過観察した結果、86%の有効性が報告され

ている。しかし多くの場合ステロイドに頼らざるを得

ず、ステ ロイド投与を減量ある いは中止 した場合、肝

炎の再発が約40%に起こ ること が問題となる9)。これ

はステロ イドの増量や再投与、イ ムラン併用によりコ

ントロール可能だが、再発がより高率になるという報

告もある。本症例では、UDCA投与によりトランス

アミラーゼ値は正常域を保ち長期寛解がみ られていた

が、 GPTが再上昇する前に y-グロプリンや IgG、抗

核抗体の増加が認められ、UDCA単独投与のみでは

4年6ヶ月後に再燃した。 しかしステロイドの投与を

4年6ヶ月中断できた ことは本例の長期予後にとって

貴重である。ステロイド再投与で再寛解すれば更に

UDCA投与でステロイド休薬というインターパルの

長いステロイド間駄療法も可能かもしれない。UDCA
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のAIHに対する効果は各施設で報告され当科でも報

告してきたが、その効果は症例毎に幅があり UDCA

単独投与で治療を行う際は GPT、y-gl、抗核抗体、肝

組織によ る慎重な経過観察が必要であり、症例毎の治

療の工夫が重要である。

まとめ

ステロイドが著効し、その後 UDCAにて長期寛解

していたが再燃を認めた自己免疫性肝炎の一例を報告

した。本症例は臨床的に急性肝炎重症型で発症し、抗

核抗体高値かつ非 A、B、C型でありプレドニゾロン

投与により PT、γgl正常化、抗核抗体陰性化を認め

たことから AIHであると考えられた。また、プレド

ニゾロンを中止し UDCA単独投与後も組織学的な改

善が認められ4年6カ月のス テロイド休薬期間を得

た。本邦の AIHは予後が良く 、ステロイド治擦に伴

う副作用の意味は重大であり、いかに副作用を避ける

か症例毎の工夫が必要で、ある。
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A Case of Autoimmune Hepatitis Occured with Acute Severe Hepatitis 
and Observed for a Long Period 

Mika BANDO， Junichi NAGATA， Yoichi TANAKA， Keiji OZAKI， Keiko MIYA 

Division ofInternal Medicine， Komatsushima Red Cross Hospital 

A 51 year-old woman had jaundice and general fatigue in May 1994. Since the laboratory findings performed at the 

time of hospitalization showed HPT of 20. 8% PT of 32%， T-Bil of 20. 2mg/ dL， GOT of 700 U/L and GPT of 450U/L， 

all of these were high values， and disturbance of consciousness was absent， acute severe hepatitis was consider巴dand 

treatment was started with the oral administration of PSL at 60mg/ day. Subsequently， a high ANA titer was found. 

The symptoms， elevation of GPT and decreased PT w巴veimproved rapidly and normalized after 2 months by the 

administration of PSL and ANA also became negative. Whil巴r巴ducingthe dose of PSL， azathioprine was combined and 

administration of PSL was stopped in the 6th month from the start. Subsequ巴ntly，the course was observed for a long 

period with the administration of UDCA and no recurrence of hepatitis was developed. However， GPT increas巴dfor 

the first time in May 2000 and th巴histopathologicalpictures showed distinct chronic findings compared to the previous 

time. The巴笠ectof UDCA on autoimmun巴hepatitisis weak and it is n巴cessaryfor some cases to evaluate hepatitis 

activity all the time by GPT， )'-glb， ANA and especially liv巴rbiopsy when it is administered. This case was considered 

to have shown the limit in the long-term tr巴atmentwith UDCA. 

Key words: autoimmune hepatitis， treatment， UDCA， liver biopsy 
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