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急性肝炎期 AIH の病理所見 

 

研究分担者 原田 憲一 金沢大学医薬保健研究域医学系人体病理学 教授 

 

研究要旨：急性肝炎期の自己免疫性肝炎(AIH)の診断指針（組織診断基準）を作成す

べく、組織学的に鑑別が困難とされている肝炎型薬物性肝障害(DILI)の組織学的特徴

について検討した。本年度は単施設からの 13 例の DILI 肝組織を対象に、昨年度まで

AIH 診断用に選定した組織学的所見について検討を行った。急性肝炎期 AIH で見られ

た組織所見は肝炎型 DILI でも多くの症例で見られたものの、いくつかの所見で AIH

と DILI との間で出現頻度に有意差があった。すなわち、好酸球浸潤、脂肪変性は DILI

で出現頻度が高く、形質細胞浸潤、インターフェイス肝炎、emperipolesis は急性肝

炎期 AIH で高い傾向があった。急性肝炎期 AIH と DILI の組織像は類似しているが、

両者の鑑別に有用な組織所見の存在が示唆された。 
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Ａ．研究目的 

慢性の経過を示す古典的な自己免疫性肝

炎(AIH)の基本的病理像は慢性活動性肝炎で

あり、ウイルス性慢性肝炎の組織像に類似す

る。また急性肝炎様の臨床経過を示す AIH 症

例が存在するが、先行する慢性 AIH からの急

性増悪に加えて、先行する肝疾患のない急性

発症の AIH 症例が存在する。後者の急性肝炎

期 AIH では自己抗体陰性、IgG 正常の症例も

多く、通常の古典的 AIH とは臨床および病理

像を異にし、特異的な診断法もない。昨年度

まで本邦の急性肝炎期 AIH 症例を収集し、急

性肝炎期AIHで見られる組織所見について明

らかにした。本年度は実臨床の場で最も鑑別

を要し、組織像が酷似する肝炎型薬物性肝障

害(DILI)の組織像を明らかにした。 

 

Ｂ．研究方法 

1）対象は愛媛大学にて後視的に収集した

DILI 症例 13 例。平均年齢 46 歳(27-72 歳)、

男：女=6：7。すべて JDDW 薬物性肝障害スコ

アで「可能性が高い」の症例。すべての染色

標本をバーチャルスライド用に画像データ

化し、組織学的観察に供した。 

2) 評価方法 

昨年度までの検討を行ってきた急性肝炎

期AIHの組織学的評価項目(下記)について検

討し、その他特記すべき所見についても評価

した。 

門脈域：門脈域炎(0～3+), Interface 肝炎

(0～3+), 形質細胞浸潤(0～3+), 胆管傷害

(0～2+), 門脈域周囲の肝細胞ロゼッタ形成

(-,+), 門脈域線維化(F0～F4)。 

小葉内：centrozonal necrosis(CZN)(-,+),  

小葉中心部うっ血, 出血(-,+), 中心静脈の
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内皮障害/内皮炎(-,+), 中心静脈周囲壊死

炎症活性(-,+), 実質内壊死/炎症[CZN は含

まず](0～3+), 肝細胞敷石状配列(0～3+), 

肝細胞敷石状配列部のロゼッタ形成(-,+), 

色素貪食細胞 [CZN (-,+),小葉内(-,+), 門

脈域内(-,+)], 実質内の形質細胞浸潤(0～

3+), 小葉中心部線維化(0～3+), 

emperipolesis(-,+)。 

3) 倫理面への配慮。肝組織標本について

は施設ごとの病理番号が付記されているが、

上記バーチャルスライドデータ内には患者

名等の個人を特定できる情報は含まれてい

ない。 

 

Ｃ．研究結果 

肝炎型DILIの 13症例に見られた各所見の

出現頻度を表 1～3に示す。急性肝炎期 AIH

で見られた所見の多くは、DILI でも出現する

傾向があった。 

また、昨年度までに検討を行った急性肝炎

期 AIH との比較を表 4～6に示す。DILI に較

べAIHで有意に高頻度に出現する所見として、

インターフェイス肝炎、形質細胞浸潤、肝細

胞ロゼット、emperipolesis があり、また線

維化が進展している症例が多かった。一方、

DILI で高頻度に見られる所見として脂肪変

性、好酸球浸潤があった。その他、DILI に出

現する炎症細胞としてリンパ球の他に組織

球も目立つ傾向があった。 

 

D．考察 

臨床的に急性肝炎様の病態で発症する AIH

があるが、これらの症例の多くは慢性肝炎を

呈する古典的AIHから急性増悪を来した症例

である。しかし、先行する明らかな慢性像を

伴わずに急性かつ高度の肝細胞傷害が見ら

れる急性発症型や劇症発症型の AIH がある。

急性発症の症例は自己抗体や免疫グロブリ

ン高値等のAIHの臨床像を欠く症例が多い為、

汎用されているAIH診断基準では診断されな

い症例が多く、病理像も全く異なる。したが

って診断に際し、肝生検による病理検索が有

用であり、zone 3 領域の CZN が組織学的特徴

の一つとして報告されている。しかし、同様

な壊死パターンは肝炎型の薬物性肝障害で

も特徴的に見られる所見であり、CZN のみに

注目した診断は避けるべきである。昨年度ま

で、急性肝炎期 AIH の本邦症例を用いた組織

学的検討では、CZN の出現頻度は成人例で

57％、小児例で 25％程度であり、決して高い

出現率ではなかった。 

また、古典的 AIH の特徴である形質細胞浸

潤および門脈域炎も他の成因の急性肝炎に

比べて高度であるが、門脈域の変化の乏しい

症例もあり、急性肝炎期の AIH の病理像は不

明な点が多い。昨年度までの検討で、急性肝

炎期AIHで高頻度にみられる門脈域内および

実質内の組織所見が存在することが明らか

となった。しかし、疾患特異的を検討する為、

また重要な鑑別疾患である DILI の組織学的

相違を検討する為、今年度は単施設の症例で

はあるが肝炎型 DILI の組織学的解析を行っ

た。その結果、①急性肝炎期 AIH で見られた

所見の多くは DILI でも出現すること、② 好

酸球浸潤と脂肪変性がDILIで高頻度に出現、

③形質細胞浸潤、インターフェイス肝炎、

emperipolesis は AIH で高頻度に出現、④炎

症パターンとして DILI はリンパ球組織球、

AIH はリンパ球形質細胞である傾向が得られ

た。急性発症 AIH と DILI の肝組織像は類似

しているが、両者の鑑別に有用な組織所見の

存在が示唆された。今後、DILI の症例数を増

やして確認する必要がある。 

 

Ｅ．結論 

急性発症 AIH と肝炎型 DILI の組織学鑑別

に有用な所見が明らかとなった。 
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