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－要旨

自己免疫性肝炎は，肝細胞を標的とした臓器特

異的自己免疫性疾患で，インターフェイス肝炎を

特徴とする‘|曼性肝炎であり，高度のリンパ球，形

質細胞浸潤，肝線維化を伴う．成|人|的には，制御

性T細胞の異常と免疫学的寛容の破綻により，

自己反応性CD4≠T細胞が肝細胞自己抗原を認識

し，活性化し,Thl細胞への分化・墹殖に伴い，

IL-1やTNF-aなどサイトカイン分泌やilll胞障

害性Tilll胞による肝細胞の障害をきたし，また

Th2illl胞へと分化・増殖によりIL-4,IL-10ある

いはIL-13を分泌し,B細胞を刺激し,ILIu抗体

産生による肝障害が肝内に発生すると考えられ

る．生体内では，非免疫系細胞も動員され，免疫

リ丙理像を形成する．

はじめに

自己免疫性肝炎(autoimmunehepatitis;

AIH)は,50歳以降の女性に好発し，わが国で

は，高齢者での発生が増加している112)．一方，

欧米ではAIHの年齢分布は若年者と閉経期以

降での二||犀性が指摘されている3).4).AIHは，特

定の遺伝因子をもつ個体(遺伝要因)になんらか
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のトリガー(環境因子)が加わると発症するとさ

れ,基本的な肝病理像は慢性活動性肝炎であり，

高度のインターフェイス肝炎と小葉炎，さらに

リンパ球，形質細胞の高度の浸潤が特徴であ

る3)~5)．臨床生化学的には，肝炎ウイルスマー

カーが陰性であり,lill清トランスアミラーゼの

上昇に加え，γグロブリンの上昇，抗核抗体な

どの非特異的な自己抗体が高率に検出され，副

腎皮質ステロイドなどの免疫抑制薬が有効であ

る1)･2).しかし，成因に関しては依然として不明

である．

本稿では，まず,AIHの病理像を簡単に述べ

る．次いで，免疫病理学的所見を中心に現在明

らかになっているAIHの成因を解説する．

I.AIHの病理像

この項のポイント

oAIHの特徴は，自己免疫機序による肝限界板領域

ゞ肝細胞の破壊像である．

AIHは，一般的にはインターフェイス肝炎を

伴う慢性肝炎の状態で発見され，放置すると緩

徐に，あるいは急速に進行し，肝硬変あるいは

肝不全に進展する‐
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図I高度の活動性肝炎を示す自己免疫性肝炎

拡大した門脈域および隔壁部に高度のリンパ球，形質細胞の浸潤があり，

インターフェイス肝炎，肝小葉炎もみられる．肝小葉構造の乱れをみる．

インターフェイス肝炎に加え，ロゼッタ形成をみる(→).HE染色．

さらに高度の

HE染色．
ａ
‐
、

l.古典的なAIH

古典的なAIHは，慢性活動性肝炎で特徴づ

けられる．すなわち，リンパ球，形質細胞の高

度な浸潤が拡大した門脈域や隔壁部にみられ

る．同時に，門脈域を中心とした種々の程度の

線維化，線維性隔壁形成をみる．

特徴的な所見として，肝限界板領域での肝細

胞の壊死，障害像高度のﾘﾝパ球浸潤を伴う

インターフェイス肝炎が強く，さらに肝小葉，

肝実質にも壊死炎症反応が目立ち，巣状壊死が

多発し，類洞内へのリンパ球，形質細胞浸潤が

あり，さらに高度の肝小葉炎を呈する例が多く，

帯状壊死や架橋形成性壊死もみられる（図

la)5).AIHでは肝細胞が標的組織であり，肝細

胞の障害像に加え,再生像があり,肝炎性ロゼッ

タ形成が少なからずみられる(図lb)5).

なお，これらの活動性の高い肝炎像は,AIH

の診断に必須であるが，その他の'|曼性肝炎でも

種々の程度にみられ,AIHに診断特異的な病変

ではない．さらにシューブ時には，肝実質の高

度の壊死に伴う虚脱をみることがあり，亜広汎

性肝壊死を呈する症例もあり，部位により広汎

な肝実質の脱落をみる．

なお，初診時より，肝硬変像を呈する症例も

少なくない5)．現在，いわゆる原因不明肝硬変

(cryptogeniccirrhosis)の先行疾患の多くは，

非アルコール性脂肪性肝疾患とされているが，

AIHもその先行疾患として，常に鑑別する必要

がある．これらの症例では，徐々に進行する慢

性活動|生肝炎があり，肝硬変に至り，診断され

たと考えられる．

2．急性肝炎様の発症を示すAIH

従来より，臨床的に急性肝炎様の病態で発症

するAIHが知られている(図2a,b).多くは，

急性増悪をきたした慢性活動性肝炎であるが，

小葉中心性の帯状壊死(centrizonalnecrosis;

CZN)を特徴とし，門脈域に変化の乏しい症例

も知られている6)．これらの症例の一部は，経

過観察により'|曼性活動性肝炎へと進展すること

が示されている．
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