
f言少卜1医詫志，　21（1）　：15～24，　1973

原　　著

肝炎の慢性化におけるオーストラリア抗原・抗体の意義

清沢研道　古田精市　大森晶彦　

月岡寿一郎　長田敦夫　高橋俊博　

赤羽賢浩　小池ゆり子　小田正幸
　　　　　　　信州大学医学部第二内科学教室

花岡脩三　長野赤十字病院内科

高山秀夫　諏訪赤＋字病院内科

一条正芳　辰野病院内科

千葉恭　飯田病院内科

市川澄夫　県立須坂病院内科

相沢正樹　相沢病院内科

STUDIES　ON　THE　ROLE　OF　AUSTRALIA　ANTIGEN　AND
ANTIBODY IN CHRONICITY OF THE HEPATITIS

Kendo KIYOSAWA, Seiichi FURUTA, Akihiko OMORI, 
Juichiro TUKIOKA, Atuo NAGATA, Toshihiro TAKAHASHI, 

Yoshihiro AKAHANE, Yuriko KOIKE and Masayuki ODA
　Depertment　of　Intemal　Medicine，　Faculty　of　Medicine，　Shinshu　Univercity

Shuzo HANAOKA　　　Nagano　Red　Cross　Hospital

Hideo TAKAYAMA　　Suwa　Red　Cross　Hospital

Masayoshi ICHIJO　　　Tatuno　Munic｛pa由ospital

Kyo CHIBA　　　　　　　Iida　Hospital

Sumio ICHIKAWA　　Suzaka　prefectural　Hospital

Masaki AIZAWA　　　Aizawa　HospitaI

Kye　words：オーストラリア抗原（Australia　Antigen），オース［・ラリア抗体（Australia　AntibQdy），

　　　　　　螢光抗体法（lmmunofluoret　cence）

　　　　1・はじめに　　・　　　　　　　　　　　　　　炎の大多数例では1～2ケ月以内に消失するが，一部

　急性肝炎の発症初期において，散発性の流行性肝　　　の症例では持続的に認められ，このような症例に慢｛生

炎・血清肝炎のいずれの場合にも血中にオーストラリ　　　肝炎への移行が高頻度であると報告されている1）一3）。

ア抗原（以下Au抗原）が高頻度に検出されることよ　　　一方慢性肝炎，肝硬変，肝癌の血中Au抗原の検出率

り・Au抗原が急憐肝炎の起因ウイルスと密接な関係　　　は急性肝炎治癒期の場合に比べ高いことも報告されて

があるものと考えられている。lf［1中Au抗原は急殊肝　　　いる4）。
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　今回著者らは肝炎の遷延～慢性化におけるAu抗原　　　工一ザイ社免疫研究室の御助力を頂いて行った。

の役割について検討する目的で，血中Au抗原とオー　　　　組織中Au抗原の検出は螢光抗体1接法によら距。

ス｝・ラリア抗体（以下Au抗体）の経時的検索と同時　　　FITC標識抗体の作成には上記Sasaki血清を使用し

に，肝組織中Au抗原を急性肝炎の治癒期を中心に，　　　た。被検肝生検組織および剖検肝切片をドライアイ

慢性肝炎，肝硬変，肝癌につき検索した。さらに血中　　　7一ス・アセトンで冷却したN。ヘキサソ中に直接浸して

自己抗体とAu抗原との関連にっいても検討した成績　　　凍結した後クラィオスタットで切片を作成し，，冷ア

をのべ，肝炎の慢性化におけるAu抗原・抗体の臨床　　　セトンで3分間固定後染色した。詳細はすでに報告し

的意義につぎ考察を加えた。　　　　　　　　　　　　　たので霜略する6）。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血中自己抗体の検出は，抗平滑筋抗体（抗SM），

　　　　2・対象および方法　　　　　　　　　　　　　抗細胞質抗体（抗M），抗核抗体（抗N）をラットの

　対象は1971年4月より1972年8月までの期間に，信　　　胃平滑筋，腎を用い，螢光抗体間接法により行なっ

州大学第2内科およびその関連病院を受診した肝疾患　　　た。

々者のうちで，．血中Au抗原，抗体を検索できた242

名である。このうち肝生検・剖検を施行し得た177名　　　　　　3・成　　績

につき肝組織中Au抗原を検索した・　　　・　　　　　　　（1）各種肝疾患における血中Au抗原

　方法は，血中Au抗原は真弓ら5）により報告された　　　　　　　出現癩

Immune　Adherence　Hemagglutination（IA法）によ　　　衷1に示したごとく，急性肝炎例では発症2週間以

り行なった。この際用いたAu抗体は，　Sulfhemgolo一　　　内の急性期セこ検索し得た26例中10例（38・5％）にAu

binemiaで過宏　15年間毎迎400紹の交換輸血を行っ　　　抗原が陽性であった。発症より種々の時期を含む急性

ている患者より得られた抗Auヒト血清（Sasaki血　　　肝炎全例については54例中11例（20・　4％）に陽性であ

清）と，国立癌セソター．tウイルス部関根博士より供与　　　った。慢性肝炎については第1回犬山シソポジウム7）

された抗Auモルモット血清である。いずれも使用時　　　において定義された組織学的な分類に従って，非活動

150～200倍に希釈して用いた。補体はモルモッ1・血清　　　型と活動型に分けて検討した。慢性肝炎非活動型では

を使用しているが，力伽・変動があるた晦；国立癌セ　38例中7例（18・4％）・活鯉では55鮒・15例（27・3

ンターウイルス部より供与さ航たものを用いた。　　　　　％）にAu抗原が認められ、活動型群が非活動型群に

　血中Au抗体の検出は受身赤血球粘着反応Passive　　比べ陽性率が高かった。肝硬変では78例中30例（38・5

Hemagglutination（PHA』法）によった。本法はAu　　　％），肝癌では17例中8例（47・1％）の高率に認められ

抗体検出法として感度がすぐれているが，ヒツジ赤血　　　た。Au抗原価は各種肝疾患により，またその発症よ

球を感作するに必要なAり抗原を精製するのに多大の　　　りの時間的な関係で変動が見られたが，一般的に急性

勢力と施設を必要とするため現在国内では数ケ所でし　　　肝炎初期に高く，1024倍以上のものが多くみられ，慢

か実施されておらず，著者らはそのうちの一つである　　　性肝炎，肝硬変，肝癌になるにつれて次第に低下する

表　1　　　　　各種肝疾患におけるAu抗原・抗体の出現頻度

轟

T．．：

馨全症例
翼急性期例

爆非活動型

嬰活動型
肝’硬　変　症

　　肝　　　　　　　癌等．．

血中Au抗原・抗・体

抗原（IA法）1抗体（・HA法）

11／54　　20．4％

10／26　　38．5％

7／38　　18．4％

15／55　　27．3％

30／78　　38．5％

8／17　　47．1タ6

18／54　　33，3タ6

5／26　　19．2％

12／38　　31．6％

16／55　　29．1％

12／78　　15．4％

0／17　0

血中Au抗原
　　5（．は
抗体の出現総数

23／54　　42．6％

17／38　　44，7％

31／55　　56．4タ6

40／78　　51．3％

9／18　　50，0％

組織中Au抗原

22／53　41．5％

7／21　；33．3％

22／45　　48．9％

29／42　　69．ユ％』

9／16　．56．3％

＊IEOP法によったもの2例が含まれる
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出現率が減少し，肝癌では0％であった。Au抗体価

については各種肝疾患で舞じい相異は認められず，1大

多数例で128借以下であった。・ただ急性肝不全で死亡

・．した1例に4096倍と高値を示した。1血中，Au抗体の幽

現期間は血中Au抗原に比し長期間持続渉る症例が多

かちた。　．：　　1

傾向があった。肝硬変，肝癌では128倍以下のものが　　　　　（4）急性肝炎例の血中Au抗原・抗体と

多かった。さらにAu抗原持続期間は，急性肝炎では　　　　　　，臨床経過

大多数例が1ケ月以内に陰性化したが，』 S例は8～12　　　急性肝炎発症3ケ月経過後なお肝機能異常を示す

週間持続的に陽性を示し，うち1例は慢性肝炎に移　　か，または死亡例を異常経過例とした。経過良好例と

行，他の1例は遷延傾向を派していた。また慢性肝疾　　　異常例につき血中Au抗原・・抗体の串現の有無を検討

患では長期間陽性を示すものが多く，中には陰性化後　　　しな。経過良好例は血中Au抗慮陽性群が14例中11例

再び陽性化する現象をくり返す症例もみられた。　　　　　（78．　6％）t’　t陰性群16例中9例（56．3％）で，前者の方

　　，（2）各種肝疾患における血中Au抗体　　　　　　　が多かった。しかし発擁初期よりAu抗体陽性群では

　　　、、出現率　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　7例中5例が異常経過を示し，うち2例は急性肝不金

　急性肝炎では54　fzaJ中18例（33・3％）に陽性を示し　　　で死亡している。これを肝機能検査正常化までの週数

た。このうち7例は急性肝炎発症初期よりAu抗体が　　　の平均値についてみるとジ表3に示した如く，黄疸指

出現し，他の11例は治癒期になって陽性を示した。11　　数ではAu抗原陽性群4．1週に対し，　Au抗体陽性群

例中2’例はAu抗原陽性例で陰性化後にAu抗体が出　　　は16，8週を要し，後者の方が長期にわたり黄疸が持続

現した・　．・　　t．，　　　　　　　していた・同様にS－GOT，　s－・GPT・アルカリフオ
　慢性肝炎のうち非活動型群では38例中12例（31．G　　　ス7アターゼ値においてもわずかでばあるhs　Au抗体

％），活動型群では55例中16例，（29，1％）に見られ，　　　陽性群の方が正常化までにより長い期聞を要してい

両群に有意の差はみられなかった。肝硬変では78例中　　　たa，

12例（15．4％）に陽性であつたが，肝癌では17例中全
例がAu抗体陰性であった。ナ似上の如く，血中Au抗　　　　家、2・急性肝炎例㊧喚中Au抗原’・抗体と

体は急性肝炎＿一，ma性肝炎～肝硬変と進行するにつれて　　　　　　・臨床ma）91　　　　　　　k｝，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　陣．例臨測轟繭死亡例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　陥齢数瑚％徽陽例数

Au抗原陽性

Au抗原陰性1

発病初期より
Au抗体陽性’

14

16盲

7

11

・i9．t

’2

78．6

56，3

28．｝6・

3

7

5

21．4

43．7

71．4

0

2

2

1（3り各種肝麹における1肝組織ill・・　A．抗原”「可π「1’哩　　i，’iF　lli　：　‘
’‘’

D’ o現簿　　　』鵡　　　　　　　　　　・”表塘鴇急性肝炎例睡おける血中Ati抗陳の有無ど’

表1に示した如く，肝組織中Au：抗原の出現率は，　　　　”’　t　肝機能検査成績正常化までの週数　　・∫1サ

急性肝炎廼は三1：三として治癒期の肝生検組織を対象とし

たが，53例中22例’』（41；　5％o）にみられた6・慢性肝炎で

は非活動型群21例中7例（33．　3％），t活動型群45例中

22例（48、9％）にみられ，後渚に高率であった。肝硬

変では42例中29例（69．12a（）に，肝癌では16例中9例

（56．3％）に陽性であった。肝癌で陽性を示した9例

中5例は肝硬変を合併していた。すなわち急性肝炎～

慢性肝炎活動型～肝硬変とすすむにつれて肝組織中

＼　　ヤロ1「

@　　＼、
　　　　　．SL．ロ

『層 E・　　　＼

黄疸指数

S－GOT、

S－GPT　r憾

AL－PASE

’血中Au抗原・ぺu垂轟

磁剰・・撚小・雛り

4．1

11．0

13，6

4，1

16．8

17，　O

17．　3

5．　0

6，9

15．4

12．1

4．0

Au抗原検出率が高くなる傾向が認められた。　　　　　　　　　　　　　∫鞭

　｛血L中Au抗原・抗体のいずれか，またはその両方が』　　表4は急性肝炎発症初期より血中Au抗体陽性を示

出現した頻度と肝組織中Au抗原の出現率を比較する　　　した7症例の臨床的事項を要約したものである。年令

と，喪1に示した如く急性肝炎，慢性肝炎では前者に　　　は不定であるが，性別では女5例：男2例と女性に多

やや多く，肝硬変と肝癌では後者に多い傾向がみられ　　　かった。7例中6例は輸血後に発症した症例である。

たが，lflL中，肝組織中の陽性頻度はほぼ近似してい　　　血中Au抗体価は症例2では4096倍，症例7は1024倍

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と高値を示していた。血中Au抗原は全例陰性であっ
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表4　　　　　発症初期より血中Au抗体陽性例
番

号

1

2

3

4

5

6

7

症、　　例

三〇志○子

塚O助○

大○幸○

武○勘0

百○千○子

村o恵o子

上○さ○え

年

令

性

別

29　k

63

69

65

41

15

45

♂

9

♂

♀

♀

♀

輸

」血レ

十

十

十

十

十

十

輸血
　↓

発症｛

3M

1M

1M

1．5M

1M

2M

血　中
Au

抗体僑

256
　～

32
4096
　～
256

　十
（IEOP）

512

64
～

8

64
～

4

’石π

　～
　256

血中
Au，
抗原

組織中
Au
抗原

β1C／βIA

一　’　　120

十

十

十

47

21

70

125

105

臨　床　経　過

発症1ケ月前より血中
Au抗体㈲
肝能正常化．2ケ月

発症88日目肝不金死

激症肝炎．死亡

　　　　　　（4日目）

遷延化（6ケ月）心疾

患で死亡

遷延化（5ケ月）

2ケ月後肝機能正
常その後，再上昇

肝機能正常化　1ケ
丹経過良好

組織所見

NRH
胆汁

うつ滞

tnaSSIve
Necrosis

AH

AH

AH

たが，肝組織中では3例にみられた。血中補体価は症　　　数ケ月以上にわたって頻回の検索を行い，持続的に血

例2，31こ署減を見，．いずれも急性肝不全にて死亡し　　　中Au抗原が陽性であった14例では，定型的活動型の

ている。症例4は6ケ月間血中Au抗体持続した後心　　　所見を示したもの5例（35、7％），活動型に小葉改築

不全にて死亡，疲例5は5ケ月後もなお肝機能異常を　　　傾向を伴う型9例（64．3％）であった。これに対して

示していた。　　　　　　　　　　　　　　　　　頻回の検索にもかかわらず血中Au抗原が陰性であっ

　　（5）慢性肝炎活動型例における血中Au抗　　　　　た11例では定型的活動型6例（54・　5％），リンパ濾胞

　　　　原・抗体と肝組織所見の対比　　　　　　　　　　様細胞浸潤を伴う型4例（36，　3％），小葉改築傾向を

　慢性肝炎活動型を組織学的に3型に分類した。すな　　　伴う型は1例であった。すなわち血中Au抗原持続的

わち門脈域の細胞浸潤と線維化が見られ，限界板の破　　　陽性群では一般に慢性肝炎活動型の中でも肝硬変への

壊があり，小葉内にも細胞漫潤が見られる定型的活動　　　移行が示唆される小葉改築傾向を伴う激しい病変を示

型（図1）と，これに加えるに門脈域にリソバ濾胞様　　　すものが多い傾向が見られた。

に細胞浸潤が見られる型（図2）と・さらに小葉改築　　　　　（6）急性肝炎，慢性肝炎における血中Au

傾向を認める型（図3）である。この3型につぎ頚皿中　　　　　　抗原・抗体と白己抗休の検出頻度

Au抗原・抗体の有無を検討した結果が爽5である。　　　　急性肝炎金体についてみると，抗SMが36例中14例

表5慢性肝炎活動型例における血中Au抗原（IA法）・抗体（PHA法）

　　　と肝組織所見

抗

原

抗

体

持続的陽性

＿＿．　　甦例＿
陽性（測定回数少）

　　　　　　4例
陰　　　性

11例
持続的陽性
　　　　　　6例
陽性（測定回数少）

　　　　　　8例

活　動　型

5

2

6

3

7

活動型
　　十
リンパ濾胞様

0

0

4

1

1

　活動型
　　十
小葉改築傾向

9

2

1

2

0
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肝炎の慢性化とオーストラリア抗原

図1　定型的慢性肝炎活動型

図2　　リンパ濾胞様細胞浸潤を伴う慢性肝炎活動型

　　　　　　　　　　図3　小葉改築傾向を伴う慢性肝炎活動型

No．1，・1973　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　19



清沢・古田・大森・月岡・長田・高橋・赤羽・小池・小田・花岡・高山・一条・干葉・ntJII・相沢

表6　急性肝炎における血中Au抗原・抗体と自己抗体との関係

例　数

Au抗原①　　　6

Au抗体①　　10
会握鱗8　・・

計　　　　　36

自己抗体陽性例
抗・Ml抗MI撚1計

2

6

6

14

0

1

0

1

0

1

2

3

2　（33，3％）

8・（80．0％）

8　（40．0％）

18　（50．0％）

表7　慢性肝炎における血中Au抗原・抗体とEITL抗体との関係

活Au抗原（D

動Au抗体①

型会1耀8
非Au抗原　①

覇豊埜．旦

型烈纒8

例

数

11

9

18

2

3

7

Itil己抗体陽性例
抗一・Mし抗一M【抗一Nl計

3（27，3）

2（22，2）

4　（22．2）

0

0

0

0

0

2（11．1）

0

0

0

1　（　9、1）　　3　（27．3）

0　　　2（22，2）

2（11．1）　6（33．3）

0　　　　　0

0　　　　　0

0　　　　　0

（38・9％）にみられた。抗Mは1例，抗Nは3例にみ　　　存在が証明されてはおらず，またAu抗原を指標とし

られたにすぎなかった。血中Au抗原・抗体の有無と　　た組織培養でもKrugman一派12）1s）の報告以外には

の関係についてみると，Jfil中Au抗体陽性群では抗　　　Au抗原が組織内で増殖するという証明はなされてい

SM　6例，抗M1例，抗N　1例計8例（80．0％）に　　　ない。　Au抗原が肝炎ウィルス自体でなく，その一部

1：1己抗体が陽性に出現していた。　　　　　　　　　　　　にすぎないにしても，臨床的に肝炎の病態と肝炎ウイ

　慢性肝炎例では非活動型には自己抗伺Sは全くみられ　　　ルスとの関係について研究する場合，Au抗原は肝炎

なかった。活動型全体では38例中抗SMは9例，抗M　　　ウィルスのマーカーとして有勧な手段であることは疑

は2例，抗Nは3例認められた。すなわち血rl・i　Au抗　　　いはない。

体陽性群では同時に各種の自己抗体を陽性に示す例が　　　　肝炎の遷延ないしは慢性化の原因に関しては，従来

多い傾向にみられたが，血中Au抗原の有無と自己抗　　　他のウイルス感染症における生体の反応と同様に，炎

体出現との間には特定の関係はみられなかった（表　　　症治癒後にはウイルスが生体から消減して行くと考え

7）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　られ，炎症の持続ないしは慢性化の機序として自己免

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　疫学的要因が考えられ多くの研究がなされてきた。－

　　　　4・考　案　　　　　　　　　　　　　方Au抗原の発見以後は検出法の進歩につれて慢性肝

　1965年Blumbergら8）によって発見されたAu抗原　　　炎，肝硬変，肝癌にも血中Au抗原が高頻度に証明さ

が，その後Prince9），大河内らtO）にょって血清肝炎の　　　れるようになり，また急性肝炎例で血中Au抗原が持

発症と密接な関係にあることが報告された。一方散発　　　続しJ数年後には肝硬変にまで進展した症例が報告さ

的にみられる流行性肝炎の症例においても高率に血中　　　れるにおよんで，肝炎の慢性化におけるAu抗原の果

にAu抗原が見出されるにおよんで，Au抗原が肝炎起　　　す役割が大きな問題として取上げられるようになっ

因ウイルスの一つであろうと考えられるに至った。し　　　た。

かし現時点ではAu抗原が肝炎ウイルスそのものであ　　　急性肝炎例について著者らの成績では大多数例が発

るとするにはJ6zwiakら11）の報告の他にはRNAの　　　症i　1～2ケ月以内には血中にAu抗原は証明されなく
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・　肝炎の慢性化とオーストラリ・ア抗原

なり，また血中Au抗原陽性例と陰性例とではその予　　　炎のうち血中Au抗原陰性が20例あり，このうち7例

後は前者の方が良好である結果を得た。市田ら14）も血　　　に肝組織中Au抗原を検出した成績を報告している。

中Au抗原の検索を行った47例の急性肝炎につき陽　　　以上の成績はGrobら2t）が急性肝炎治癒期で血中．Au

性16例では陰性例に比べ治癒の傾向が高いことを報告　　　抗原が陰性化した時期でも糞便中にはなおAu抗原

している。Au抗原が8～12週間持続した4例中2例　　　が検出されるという軸告や，．胆汁中に証明している

は遷延ないし慢性化の傾向を示した。Sutnickら1），　　　Wrightら22）や，　Serpeauら23）の成績を裏書きしてい

Nielsenら2），　MUIlerら3）の報告でもAu抗原が長期　　　るものと考えられる。

間持続した急性肝炎は慢性化の傾向が高いとしてい　　　　一方Alxostolovら24）は血Fh　Au抗原陰性の慢性肝

る。すなわち急性肝炎で一過性にAu抗原が出現した　　　障害13例中2例に尿中にAu抗原を認め，医療従事者

ものは予後は良好な傾向にあるが，長期に亘り持続的　　　で血中Au抗原陰性の7例中2例にもやはり尿中に

｝こAu抗原が出現したものは遷延・慢性化の傾向を示　　　ALI抗原を証明している。また，　Rossら25）は血中Au

している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　抗原のかなりのものが抗体と結合していてt／熱処理に

　慢性肝：炎，肝硬変例については，血中Au抗原は急　　　より抗体を破壊することによって血中Au抗原価が上

性肝炎の治癒期に比べてより高頻度に認められてい　　　昇した例を報告している。さらにBrzoskoら2争）はlfiL

る。そして慢性肝炎において血中Au抗原出現率は活　　　中Au抗原によるImmune　Complexの測定を行っ

動型の方が非活動型より高く，また肝硬変では急性肝　　　たところ，急性肝炎では発症1～3週目では血中Au

炎の治癒期と同程度の高頻度であった。原田ら15）増田　　　抗原が50％に対し，血中Immune　complexは80皆

ら16）も慢性肝炎の活動型が非活動型に比し1血中Au抗　　10Q％と約2倍の頻度にみとめ・慢性肝炎では血中

原の出現頻度が高いことを報告している。またShe－　　Au抗原が25e／eに対し，血中Immune　Co典pleX　lt・

rlockら17）も血中Au抗原陽性の慢性肝炎はヨーPッ　　　100％に証明してい筍成績を報告している。すなわち

パ分類のChronic　aggresive　hepatitisに多いこと　　　これらの成績から急性肝炎で血中のAu抗原が証明さ

を報告している。．　　　　　　、　　　　　　　　　　　れない時点でも肝組織中嗜な声存在し，さらに血中に

　Sl　5i8）は，慢性肝炎のうち亜小葉性壊死を伴うもの　　　はImmune　ComPlexの形で存在するため検出され

では13例中11例84。6％の高率に血中Au抗原が陽性で　　　ないことを示唆しているρ今回の著者らの成績でも発

あったとしている。今回の著者らの成績でも数ケ月以　　　症初期より血中Au抗体が検出された7例においてそ

上に亘って持続的に血中Au抗原が証明された慢性肝　　　の全例に血中Au抗原が陰性であったが，肝組織中に

炎例では，小葉改築傾向を伴う型，すなわち肝硬変へ　　　は3例にAu抗原が検ti：iされた。すなわち血中のAu

の移行が示唆される病変の激しい症例が多くみられ　　　抗原が抗体と複合物を形成して存在している可能性が

た。このように慢性肝炎の遷延化，肝硬変への移行に　　　推定された。この点に関しては今後かかる複合形の

おいてもALT抗原が大ぎな役割を果していることが示　　　Au抗原について椥』1を試み，検討を加えて行く予定

唆された。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　である。　，　　　　　、

　急性肝炎の多くの症例で血L中Au抗原が1～2ケ月　　　　肝組織中Au抗凍の意義｝こついて．はBringhton

以内に検出されなくなるが，慢性肝炎，肝硬変で再び　　　ら12）は螢光抗体法を用いて，胎児の肝細胞の培養を行

高率に検出されることは，急性肝炎から慢性肝炎への　　　い，これにAu抗原を加えると，　Au抗原は肝細胞質

移行の中間的時期におけるAu抗原の存在様式が問題　　　内，核内に認められ肝細胞を破壊して行くことを証明

になる。著潜らの成績では急性肝炎治癒期で血中Au　　　した。一方慢性肝炎や肝硬変においては急性肝炎の病

抗原がほとんど証明されない時期においても，肝組織　　　変と異なり，肝細胞質中にAu抗原が証明されな力悔

中Au抗原出現率は急性期の血中Au抗原出現率と同　　　も，その肝細胞自体には形態学的異常がみられないこ

程度であったことは，肝炎治癒期においても肝組織中　　　ともある点，ウイルス感染そのものによる肝障害によ

にはAu抗原が存在していることを示している。また　　　って生じた病変とは考えにくい。　Sherlockら27）はウ

肝硬変における肝組織中Au抗原出現率が血中出現率　　　イルス感染を受けた肝細胞が，その膜表面の抗原性に

より高い値を示していた。Coyneら19）は，血rPのAu　　変化を生じ，リソパ球を介しての細胞性免疫現象によ

抗原陰性の肝炎35例中15例（42％）に肝組織中にAu　　　：る反応から炎症の持続，慢性化が生じる可能性を述べ

抗原を認めており，Edgingtonら20）も37例の急性肝　　　ている。　Princeら28）も同様の考え身報告しており，▼
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ここに肝炎ウイルスの感染と自己免疫現象との関連性　　　抗原に対する抗体が今後問題になるであろう。

が生じてくる。この点に関して，臨床的にも自己免疫

性疾患とされている結節性動脈周囲炎の患者血中に　　　　　　　5・結　　語

Au抗原が検出された報告や29）－32），螢光抗体法によ　　　　（1）　急性肝炎において発症初期に一時的に血中に

りかかる患者の血管壁にAu抗原の存在をみとめた報　　　Au抗原が出現したものは予後の良い傾向にあり，血

告3s）もあり，また従来自己免疫学的肝疾患の代表とさ　　　中Au抗原が8～12週持続した4例中2例は遷延傾向

れていた原発性胆汁性肝硬変症にも血中Au抗原・抗　　　を示した。

体が・かなりの頻度に検出されたとする報告もみら　　　　（2）急性肝炎発症初期より血中Au抗体の出現し

れている34）－36）。また辻ら37）はAu抗体陽性例の大部　　　たものは予後の悪い症例が多かった。

分の症例に抗Mが検出されたことを報告している。・・し　　　　（3）慢性肝炎では活動型に血中Au抗原陽性の症

かしVischerら38），　Bulkleyら39）の如くAu抗原陽　　　例が多くみられた。また活動型の中でも，小葉改築傾

性例と血中自己抗体陽性の慢性肝炎との間には全く　　　向のみられる症例に血中Au抗原陽性のものが多く，

overlapがないとしている報告もある。著者らの成績　　　肝硬変への移行ec　Au抗原の関与が示唆された。

では血中の自己抗体と血中Au抗原・抗体との間に一　　　　（4）　肝組織中Au抗原は急性肝炎～慢性肝炎～肝

定の関係はみられなかった。肝炎の慢性化においては　　　硬変・肝癌と病態がすすむにつれて高頻度にみられ，

Att抗原の存在の上に生体側の反応の如何が大きな役　　　肝炎の慢性化に組織中Au抗原が何らかの役割を果し

割を果していることが考えられるが，流血中の各種肉　　　ていると思われた。　　　・「　　　　　　」L’

己抗体の面からは，今同の著者らの成績よりこれらの・　　　（5）　面1中Au抗体は急性肝炎～慢性肝炎～肝硬変

問題に対して解明し得る成績は得られなかった。今後　　　と進行するにつれ出現頻度は低下し，肝癌には全例に

細胞性卑疫との関係について検討して行く必要があ　　　みられず，1血中Au抗体そのものが肝炎の遷延・慢性

る♂　　　　　　　［　　　　　　　　　　　　　　　　化に1南二接影響を与えているようには思われなかった。

　」血中のAu抗体の意義に関しては，　Almeidaら40）．　　　　（6）　血rl・1自己抗体は，急性肝炎においてはAu抗

志方ら4Dは抗体過剰のもとでのInimune　ComPlex　　　体陽性例に多く出現したが，　Au抗原とは一定の関係

が・激症肝炎の発症と密接な関係のあることを報告し　　　はなかった。慢性肝炎においては，Au抗原・抗体と

ている。著者らの発症初期より血中Au抗体が検出さ　　　の間に一定の関係はなかった。

れた症例中2例が激症肝炎と亜急性肝炎で死亡してい　・　　　　L　　　　　　　　　　　由1’

る点はAlmeiClaや志方らの考えt＝一’致しているが，　　　　　稿を終るにあたり，補体を提供下さった国立癌

他方発症初期より比較的高い抗体価を示した2例が予　　　　センターウイルス部関根暉彬博士，およびPHA
後良好な経過を示していることから，抗体過剰が必ず　　　　測定に協力を頂いた＝一ザイ社免疫部に深謝す

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。
しも肝炎の激症化と結びつかないことを示している。

中和抗体としてのAu抗体の意義を強調している報告

もある。Gockeら42），　Greenberg’．、ら43），　Redekev　　　　文献
ら44）は血中Au抗体陽性者にAu抗原陽性血を輸血し　　　1）Sutnick，　A，1．，　Millman，　L，　London，　W．　T，

たところ全例に肝炎の発症をみなかったと報告してい　　　　and　Bluniberg，　B．　S．：　The　role　of　Australia

る。また大河内ら45）もAu抗原陽性血を受血した者の　　　　　antigen　ill　viral　hePat’itis　and　other　diseases，

うち早期Au抗体産生者では明らかに肝炎の発生が少　　　　　Ann．　Rew．　Med，23；161－176，1972．

ないとした。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2）Nielsen，　J．0．，　Dietrichson，0．，　Elling，　P．　and

　先に成績に示した如く，急性肝炎から慢性肝炎，　　　　Chl船toffersen，　P，：工ncidence　and　meaning

肝硬変へと病像の進むにつれて血rP　Au抗体出現頻度　　　　　of　persistence　of　Australia　antigen　in　pa一

が低下し，肝癌には全例Au抗体の出現のなかったこ　　　　　tients　with　acute　viral　hepatitis：Develop一

とは，少なくともかかる病変の進展においてAu抗体　　　　ment　Qf　chronic　llepatitis，　New　Engl，　J．Med，

そのものが大きな役割を果している可能性は少いと考　　　　　285；1157，1971，

えられた。肝炎ウイルスに対する抗体としては最近　　　3）MUIler，　R，，　Kreth，　H，　W，　and　Deicher，　H，：

Almeidaら46）が報告しているDaneの大型粒子の内部　　　　　Die　Bedutung　der　Antigenttmie　fti1’den　Ver一
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