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自己免疫性肝炎重症度判定基準改定案の検討 

 

研究協力者 中本 伸宏 慶應義塾大学医学部内科学（消化器）  准教授 

研究協力者 鈴木 義之 虎の門病院肝臓内科           部長 
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研究要旨：2013 年に本調査研究班で作成された自己免疫性肝炎診療ガイドラインにお
いて、遅滞なく適切な治療導入がなされることを目的に重症度判定基準が策定され
た。しかし、本重症度判定基準は有用である一方科学的根拠が十分でなく、当ワーキ
ンググループでその妥当性について再検討を行い、2016 年改訂版を発表した。今年度
は 2011-2016 年の急性肝不全全国集計 177 例を用いて、本基準(改定案)の妥当性を再
検証した。目的：生命予後をエンドポイントにし、自己免疫性肝炎の重症度判定基準
2016 年改訂版の再検証を行うことを目的とした。成績：「年齢」、「肝萎縮」、「肝性脳
症」、「肝萎縮」、「PT%」について妥当性が検証された。「肝実質の不均質化」と生命予
後との関連は乏しかった。また、PT<60%は PT-INR>1.3 に対応すると考えられた。考
案：以上の結果から、下記の変更を加えた再修正案を作成した。(1) PT<60%、または
PT-INR>1.3 と併記する；(2) 「肝臓濁音界縮小または消失」、「肝サイズの縮小」を
「肝萎縮」に統一する；(3) 「肝実質の不均質化」は重症化とは必ずしも相関せず、
本基準から除外する；(4) 「高齢」発症は予後不良であり、註記に併記し注意喚起を
行う。 

共同研究者 

褚 柏松  慶應義塾大学医学部内科学（消

化器） 助教 

銭谷 幹男 国際医療福祉大学 教授 

 

Ａ．研究目的 

これまでに計 4回の検証の結果のもと、本

研究班が策定した自己免疫性肝炎診療ガイ

ドライン（2013 年）の自己免疫性肝炎の重症

度判定基準の重症度分類が検討され、2016

年改訂版（表 1）として発表された（田中 篤

ら、肝臓 2018、59 巻 4号 p 211-216）。今回

はその改訂版の再検証を目的として、2011- 

2016 年の急性肝不全全国調査 177 例のデー

タを用いて生命予後（内科治療で生存／内科

治療で死亡・肝移植）をエンドポイントとし

検討を行った。 

 

Ｂ．研究方法 

 2011-2016 年の本研究班急性肝不全分科会

（班長 埼玉医科大学 持田智先生）による

全国集計において自己免疫性肝炎と診断さ

れ、急性肝不全、および遅発性肝不全（LOHF）

の診断基準に合致する 177 例を対象とした

（表 2-4）。本コホートの症例背景：全例 PT%

＜40%ないし PT-INR＞1.5 を満たす急性肝不

全もしくは LOHF 症例。内科治療で軽快 103

例(58.2%);内科治療で死亡55例(31.1%); 肝

移植で生存 19 例(10.7%)。国際 AIH 診断基準

10 点（疑診）以上: 87%（データ欠損を除外

した 136 例の中）。非昏睡型 99 例(55.9%)；

昏睡型 51例(44.1%);そのうち昏睡急性型 16

例（9.0%）、昏睡亜急性型 51 例（28.8%）；LOHF 

11 例（6.2%）。 
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 また、重症度分類 2016 年改訂版の臨床検

査所見③PT時間< 60%に対応するPT-INRの評

価について、慶應義塾大学病院において 2006

年から 2017 年に経験した急性肝不全・急性

肝障害の 121 例を対象に検討し、他施設より

発表された文献を考察した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は症例連結不可能かつ侵襲を伴わ

ない既存データを用いた研究であり、急性肝

不全全国集計は埼玉医科大学倫理委員会、当

院急性肝障害の検討は慶應義塾大学医学部

倫理委員会、ガイドライン改定の再検討は福

島県立医科大学の倫理委員会の承認のもと

に実施された。 

 

Ｃ．研究結果 

2011- 2016 年の急性肝不全全国調査で自

己免疫性肝炎による、昏睡・非昏睡を含む 177

例を対象とした単変量解析では内科的死亡

症例（移植例を含む）は高齢であり、肝萎縮、

II 度以上の肝性脳症、感染症の合併が有意に

高率であった。一方、画像上肝実質の不均質

化（地図状変化）の有無は予後に寄与しなか

った（表 2）。昏睡型を呈した 78例に限定し

た単変量解析の結果、年齢（P<0.0001）以外

に、肝萎縮（P=0.03）も予後に寄与した（表

3）。発症時年齢 58 歳以上を cut-off とした

場合、昏睡を伴う自己免疫性急性肝不全の内

科治療のみでの死亡予測の感度 77%、特異度

88%、AUROC=0.81 であった（図 1）。血液検査

の各項目のうち、単変量解析では総ビリルビ

ン(T-Bil)、PT%、MELD score が有意な予後規

定因子として抽出された。一方、AST または

ALT 値は両群間に有意差を認めなかった。PT% 

(cut-off 22%)、MELD (cut-off 27)は感度に

優れている一方、特異度は 40〜60%程度であ

り、cut-off を満たさずに真の死亡を認めた

症例も見られ陽性的中率の不足が懸念され

た（表 4）。以上の 3項目に加えて年齢を含ん

だ4項目を用いた多変量解析では、年齢、MELD、

肝萎縮が生命予後に寄与する因子として抽

出された。 

重症度分類 2016 年改訂版に掲げられる

PT< 60%に対応する PT-INR の評価につき、当

院 2006 から 2017 年経験した急性肝不全・急

性肝障害の 121 例を用いて検討したところ、

INR= 1.3 とほぼ対応した（図 2）。PT-INR=1.3

が急性肝障害における内科治療死亡の有用

な指標とした岩手医大・鹿児島大の共同研究

の報告と一致する結果であった（Mawatari et 

al. J Gastroenterol 2018）。 

 

Ｄ．考察 

2011年〜2016 年の急性肝不全全国調査

177 例のデータより、「年齢」、「肝萎縮」、「肝

性脳症」、「肝萎縮」、「PT%」についてその妥

当性が検証された。一方、「肝実質の不均質

化」は生命予後との関連は乏しかった。また、

PT<60%は PT-INR>1.3 に対応すると考えられ

た。以上の結果をもとに、下記の変更を加え

た再修正案を作成した（表 5）。 

(1) PT<60%、または PT-INR>1.3 と併記す

る；(2) 臨床徴候②「肝臓濁音界縮小または

消失」、画像所見①「肝サイズの縮小」を臨

床所見①「肝萎縮」に統一し、註記に肝萎縮

は CT volumetry が測定可能な場合は、肝容

積対標準肝容積比を参考にする、を併記す

る；(3) 画像所見②「肝実質の不均質化」は

重症を示す意義が乏しく重症度基準から除

外する；(4) 「高齢」発症は予後不良である

ことから、註記に中等症の症例で、黄疸高度、

60 歳以上の高齢者の場合も専門機関への紹

介を考慮する、を併記する。 

一方、「MELD」や「PT」は死亡予測におい

て特異度が不足しており、今後の検討におい

て、治療戦略（免疫抑制の強化、もしくは肝

移植の準備）に繋がる予後予測システムの構

築が望まれる。今回の検討から「感染症合併
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の有無」が加えて生命予後に寄与する可能性

があり、今後の検証が必要である。 

 

Ｅ．結論 

 自己免疫性肝炎診療ガイドラインにおけ

る重症度判定基準2016年改訂版を再検討し、

再修正案を作成した。 

 

Ｆ．研究発表 

1.  論文発表  

なし 

2.  学会発表 

 伊倉顕彦、中本伸宏ら. 「重症型」急性発

症型自己免疫性肝炎における内科治療での

生存予測：ACLF の観点からの検討を含めて

. JDDW 2018.  

                   

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

（予定を含む。）  

1. 特許取得  

なし 

2. 実用新案登録  

なし 

3.その他  

なし 
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