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要 旨

症例は7歳男児である．感冒に罹患し近医を受診したところ肝逸脱酵素の~上昇を指摘された

ため精査加療目的に当科紹介受診した．全身状態良好であったためグリチルリチン酸内服にて

外来で経過観察をおこなっていたが，肝逸脱酵素高値は遷延した. IgG・抗核抗体・抗平滑筋

抗体(ASMA)高値を認め，肝生検では形質細胞および好酸球の浸潤や胆管障害や肉芽踵形成

が確認された.PariscriteriaによってPBC-AIHoverlapsyndrome (OLS) と診断した．ウルソ

デオキシコール酸(UDCA)の内服を開始し，肝逸脱酵素やγ-GTPが正常化した．

キーワード：自己免疫性肝炎，原発性胆汁性肝硬変,小児

剤(CS)が著効し,PBCではUDCAが著効する．

まれに,AIHとPBCが併存するPBC-AIHover-

lapsyndrome (OLS) と呼ばれる病態が発症し，

UDCAとCSの併用が必要となる症例がある．

AIH,PBC,OLSは慢性肝疾患の様相を呈するた

め，治療は長期間になることが多い．小児例の報

告は少なく，貴重な症例と考えられたため，若干

の文献的考察を加え報告する．

緒 ■■■■■
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肝逸脱酵素持続高値は，肝炎ウイルスなどの感

染が原因であることが多いが， 自己免疫性肝炎

(AIH)や原発性胆汁性肝硬変(PBC)のような

肝臓を標的臓器とする自己免疫性疾患によること

もある． この疾患の多くは，中年以降の女性に多

く発症し,AIHでは副腎皮質ステロイドホルモン

別刷請求先：〒950-1104新潟市西区寺地280－7

済生会新潟第二病院小児科 丸山 馨

ReprintrequestSto:KaoruMARuYAMA

DepartmentofPediatrics,

SaiseikaiNiigataDainiHospital,

280-7Teraji,Nishi-ku,

Niigata950-1104,Japan.



新潟医学会雑誌第131巻第6号平成29年（2017） 6月370

を触知しない．

臨床経過l :肝逸脱酵素は上昇していたが（表

l),全身状態良好であったため何らかの感染に伴

う急性肝障害と考え，グリチルリチン酸内服にて

外来経過観察とした．その後，腹部エコーも施行

したが特記すべき所見を認めなかった．肝逸脱酵

素高値が遷延し，ウイルス性肝炎は否定的であっ

たため自己免疫疾患も疑い，当科初診2週後，血

液検査を追加した． IgG,抗核抗体，抗平滑筋抗体

が陽性であったため（表2)，自己免疫性の機序に

よる肝機能障害を疑い，当科初診3週後，肝生検

など精査加療目的に当院消化器内科を受診した．

その後も肝逸脱酵素高値が遷延するため当院初診

6週後に腹部CTと肝生検を行った．

腹部CT:やや肝腫大を認めるが，表面陥凹等

はない．肝内胆管の拡張も認めない．その他特記

事項なし （図l).

症 例

症例： 7歳，男性．

主訴：発熱．

既往歴：輸血歴なし，外傷歴なし，その他特記

事項なし．

生活歴：特記事項なし．

家族歴：特記事項なし．

薬剤歴：特記事項なし．

現病歴：当科受診前日に発熱を認めた．当科受

診当日に発熱を主訴に近医を受診した．同医で肝

逸脱酵素上昇を認めたため，精査加療目的に当院

を紹介受診した．

初診時現症：体重20.6kg,体温38.2℃，意識清

明，咽頭発赤あり，皮虐や眼球結膜に黄疸は認め

ない，胸部所見に特記すべき事項なし，手掌紅斑

やクモ状血管臆は認めない，腹部平坦・軟，肝臓

表l初診時検査結果

WBC 13600 /"1 TP 8.4 9/dl HA IgM (･)

Neu 70.1 % Alb 3．7 9/dl HBs A9 (-）

Mon 6．2 % TLBil O.54 m9/dl HBc A9 (-）

Eo 6.2 % D･Bi1 0．25 mg/dl HCV Ab (-)

Bas 0.4 % AST 218 1U/I CMV IgG (･)

町、 17．1 % AIﾉr 221 1U/I CMV IgM （-）

RBC 415×104 /"1 LDH 348 1U/I EBV EBNA <10

Hb lO､4 9/dl ALP 2174 1U/I EBV VCA･IgG <10

Ht 32．7 % T-GTP 400 1U/I EBV VCA-IgM <10

Plt 66.8×104 /"l ChE 364 1U/l

BUN 4｡8 mydl

Cre O､3 mydl

Na l35 mEq/1

K 3．88 mEq/l

CI 100 mEq/l

CRP 3.28 mydl
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肝生検： |川|脈領域に! |!等度のリンパ球および形

質細胞浸潤(Interfacehepatitis) をI溜め一祁はIAl

芽脆様を呈した（図2a). またl1l1管破壊像やI丈応

'性の小胆管増生が認められ，ごく少激好I | !球は認

められるものの慢性非化膿性破壊'剛lll管炎を強く

疑う所見である （図2b).PBCの鑑別としては原

発性砿化性胆管炎(PSC)が挙げられるが, PSC

の病即所見で特徴的なonion-skinlesionは認め

られない．一連の変化によって門脈刷囲緬城は拡

大し鮮度の線維化を!淵めるが，架橋'性変化を認め

ない（図2c).一方でほとんど炎症性変化を欠く

| i'1脈1111WI領域が介ｲfし，通常のウイルス』性肝炎像

とは災なる （図2d).

臨床経過2 ：肝生検所見とParisCriteria(表3)

からPBC-AIHoverlapsyndromeが最も疑われ

た． しかしﾘ,ijf1I!所兇や臨床像，抗ミトコンドリア

表2過"1 1検査；,'iLIL

蕊
IgG 2357 mg/dl

IgA 99 mg/dl

IgM 123 mg/dl

AFP 1.2 ng/ml

1.2 ng/dlFT4 ba

fT3 2.45 pg/ml

1.939 "U/mlTSH

抗核抗体 160 倍

抗平滑筋抗体 80 倍

抗ミトコンドリア抗体 く20 倍

。〔

図2Ⅲ生検
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考 察抗体が陰性であることからPBCではなくPSCの

初期である口I能性も否定はできなかった.PSCを

否定するためにMRCP(MagneticResonance

cholangiopancreatography) もおこなったが, l1l 1

管の障詳は認められず，やはり本ﾘ,恒例はPBC-

AIHoverlapsyndromeと砦えられた（図3).臨床

治療経過としては，当科受診11週後からUDCA

内服を|淵始し, Y-GTPがI［常化し，以降|'1燃を

認めない（図1)．

AIHは中年以降の女性に好発する疾患であり，

|'ILEL免疫機序によりl11細胞が破壊される慢性肝疾

趣である.AIHは抗核抗体や杭､|え滑筋抗体が陽性

の1ﾉⅢと抗肝腎ミクロソーム (LKM)-1抗体陽

性の2ﾉi'1に分如されるが，本州では1型がほとん

どであり， 2ﾉ則は極めて肺である’)．病理所見は

Interfacehepatitis, リンパ球，形質細胞優位な浸

洲，肝糺ll胞のロゼット形成を特徴とする2).臨床

経過としては'|雌性肝障害の経過をたどることも多

く，治療はCSを使川するが3) 5) , CSの副作用

をl1 11避するために免疫抑制薬を併川することもあ

る6)． また，粍ﾘIwﾘl1や商齢例ではUDCA内服単独

でAIJI､の正常化が得られることがある7).

一〃,PBCもII!年以kの女'性に好発する疾患で

あるが|' |己免疫機序により胆管上皮細胞が破壊さ

れる． リI)j叩所兇は'|埋性非化膿性破壊性肌管炎が特

徴的である8)．治療はl1l 1汁うっ滞改善を| |的とし

たUDCA内服を行う9).

OLSはAIH,PBCの病像を|前1時性あるいは異

時'|’tに併せ持つ疾患であり，診'折基準としては

1998年にChazouillesらがPariscriteriaを提1IHし，

現在一般的に川いられている10)-15).小児にお

いてOISは成人と比較すると多いとされている

表3 Pariscriteria

PBCcrit蝿洩とAiHc城睡ria”少なくとも2つ以上を溝たすものを

OISと診断する．

PB(y心ri“ria

1． 驚常上磯よりAI〃鐘が2艦以上あるいばv-Gw鐘がう絡以上

2． 抗ミトコンドリア抗体職滅A）磯性

3， 肝生検で胆管破壊満変を認める．

AIH⑥ri齢ria

I． AI好憾が驚常上磯の5籍以上

Z． ’靜が正常上限の2籍以上あるいiま抗率滑縮抗体鶴性

3． 肝生検組織で中等度から織度のInterfA"hGpatiは蕊を認める．
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が，報告例は少ない．本症例をPariscriteriaに当

てはめるとPBCcriteriaの1, 3とAIHcriteriaの

すべてに該当しOLSと診断できる． また治療は

IAIHGの簡易型国際診断基準(2008年）では

probableAIHと診断できるため,CSとUDCAの

併用療法が推奨されている （表4)． しかし，本症

例は7歳であり長期使用によるCSの日ll作用が懸

念され， また無症状でもあったため,UDCAのみ

を開始した．成人では診断基準の際にALPを使

用するが，小児は成長期であるためALPは骨由

来であることが多く判断が難しく病勢に対しても

Y･-GTPを代用することがある16)-18).本症例で

はUDCA開始後に肝逸脱酵素の改善を認め，現

時点では血液検査にて悪化を認めていない．

結
壼
明

UDCA内服のみで血液検査値の改善を認めた

小児OLSの1例を経験した．肝機能異常が遷延

する症例に関しては，小児であっても自己免疫性

肝疾患を考慮する必要があると考えられた． また

小児OLSではUDCAとCS併用療法を推奨され

る症例であっても,CSの副作用が懸念される場

合は全身状態が比較的安定していればUDCA単

表4 PBC-AIHoverlapsyndromeでのステロイド投与のための診断指針

OLSと考えられる症例のうち、以下の2項目を同時に満たす症例に対しては、UDCSに加えてCSの投与を推奨する。

1． 厚生省の診断基準（2010年）によりPBCと診断される症例。次のいずれか1つに該当するものをPBCと診断する。

1） 組織学的にCNSDCを認め、検査所見がPBCとして矛盾しないもの。

2) AMAが陽性で、組織学的にはCNSDCの所見を認めないが、PBCに矛盾しない組織像をしめすもの。

3） 組織学的検索の機会はないが、AMAが陽性で、しかも臨床像及び経過からPBCと考えられるもの．

2. 1AIHGの筋易型国際診断基準(2008年）によりprobableまたはdeaniteAIHと診断される症例
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