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　最近，各臓器と臼己抗体あるいほ向己免疫の間題が　　　　主　訴：全身倦怠感。

注目されており，各分野で多くの報告をみるようにな　　　　現病歴：生来健康であったが・昭和45年秋頃串り尿

って来た。しかし，それらの大部分の報告は単一の1‘1　　の色調が増し，全身倦怠感が出現し，次第に歩行時の

己免疫疾愚についてであり，同一一個体において複数の　　　動鴎息切れを感ずるようになった。昭和46年3月当

lf，1己免疫的な病変が併発することも当然考えられなが　　科を受診し，貧血，黄疸，甲状腺腫，肝・脾腫を指摘

ら，それらの合併例についての報告は比較的少ない。　　　され，昭和46年4月精査の為入院した。なお，血色素

最近，深瀬，伊藤1）らは慢性肝疾患と慢性甲状腺炎の　　　尿には気付いていない。

合併を白己免疫機序の関与によるものと考えhepato一　　　　入院時現症

thyroidal　syndroiueを提唱している。溶in旺性貧1血Lと　　　　体格小，栄養良好，意識明瞭、脈拍76／分，整，緊

慢性甲状腺炎2）または慢性肝疾患との合併例も報告さ　　　張良好。眼瞼結膜強度貧血性，眼球結膜および皮腐軽

れているが，極く少数にすぎない。我々は白己免疫性　　　度黄疸を認め，甲状腺両葉共に腫大し，瀕漫性（非結

溶血性貧血を主症状とし，さらに慢性甲状腺炎，活動　　　節性），弾性硬，無痛性で，癒着はない。頸部，その

性慢性肝炎の所見を示した興味ある症例を経験したの　　　他にもリンパ腺腫脹を認めない。肺肝境界第W肋間，

で報告する。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　心尖拍動第V肋間左乳線上，心音心尖部で第1音不純

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の他，異常を認めず，腹部平坦，肝2横指，脾3横指

　　　　　　　　　症　　例　　　　　　　　　　　　　触知するが腹水は認めない。膝蓋腱反射正常，病的反

　患　者：滝○章○、52才，9，主婦。　　　　　　　　　　射なく，下肢に浮腫は認めない。
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　　入院時検査所見　　　　　　　　　　　　　’

　表1，2に示す如く，末梢血液像では血色素45％

赤lfiL球187万と高度の黄血ヵ1あり，網状赤血球109％

と著明な増加を示していた。血小板17，2万，白1血隊

5100，白血球像には異常はみられず，出血疇間4分30

秒，凝圃時聞開始6分30秒，完結22分，プロトロソビ

ソ時間12．1秒と異常を認めないL，骨髄像では，赤芽球

系の増生が著明でM／Eの逆転を示し，⊥血沈1時間値

125manと高度促進，尿・蛋白（一），糖（一），ウロビ

リ　ノー…ケSン病爵勺　（十），　ビリノレビシ　（一）o

　化学検査で総蛋白量8．　79／〔te，　A／G　1．4，蛋白分

画でγ一glbが高値を示しl　lf［L清総ビリルビン3．吻ノ

認そのうち間接ビリルビンが2．・晦／deと高く，トラ

ソメ・アミナーゼは正常値を示しているが，ZTT　27．　O

K．U；TTT　16i　・3　S－H。　U．と高値を示した。　Al－Pase

r）．　OK．　A．　U∴・総コレステロール1251ng／d6，　LDH　288

㎞．1．u：o　’『’・

　．そめ他，：・Price－Jones・曲線は1罷度左方移動を示し，

大小不同が著明であり，赤血球滲透圧抵抗は最小抵抗

0．54％，最大抵抗0．36％と減弱を示した。5ユCrによ

る赤血球寿命測定では，患者赤血球はT％6日と著明

な短縮を示し，正常人体内に注入して測定した愚溝赤

血球寿命はT％19日と軽度の短縮を示しtc［，

　甲状腺機能検査ではBMR－8％，　PBI　6．2γ／d6，」

Triosorb試験31．0％と正常であるが，抗Thyroglo－・

bu’奄奄氏h1’r’“L体の抗体価105と高値を示した。

　免疫学的検査では袈3のごとく，IgG　2240㎎／認と

表1　　　検　　査　　成　　績

末　　梢　　【flL
　［flL　　色　　 素　　　煮i亀：　　　　　　　　　　　　　　　45％

　赤【f［L球数　　187×104／cmm
網赤1自口求数1　　　109％

　［flL　　ノ」、　　iJva一　　数　　　　　　　　　 17，2×104／㎝‘窩

白血球数　　　　5100／・mm
　’xマトクリ　ッ　ト　　　　　　　　　　　21，5％

彦l　Ir【L　球　　像

好・國灘　　ig：9％
　好　　酸　　球　　　　　　　　1・0
　リ　　　ン　　　！9　　〕求　　　　　　　　　　　　　　　33．0

　単　　　　　球　　．　　　　　2・5

赤　rflL　球　像

　大　小　不．岡　　　　　　　　　（＋）

　奇　　　　　形　　　　　　　　　（＋）

　多染牲　　
（＋）

尿

・蛋　　　　　白　　　　　　　　　（一）

　糖　　　　　　　　　　　　　　　　（一）

　ウPビリノーゲソ　　　　　　　病的（十）

　ビリルビソ　　　　　（一）
　血　色　素　尿　　　　　　　　　（一）

骨　　髄　　像
　有核細胞数　　　　　　28x104／c171an・

M／E　　　　’　　0・64
　骨　 髄　 芽　 コ求　 ・　　　　　　　　　1・2％

　好巾疎系前骨髄球　　　　　　　　10．0

　　　　’骨　　骨迩　　球　　　　．　　　　　　　　　　4・4

　　　　後骨髄球　　　　　　　4・8
　　　　精と　）1ft　核　　　　　　　　　　　　　　　 8・8

　　　　分　葉核　　　　　　　　4・0

　好　塩　基　球　　　　　　　o
　好　　酸　　球　　　　　　　　0・8

　単　　　　　球　　　　　　　　o

　リン！e球　　』　 10．8

　形質細胞　　　
2，0

　前　赤　芽　球　　　　　　　　1・6

　大　赤　芽　球　　　　　　　　8・0

　正赤芽球　　　 43．6

平均赤血球慮径　　　　　　　　　7．5μ

糞　　　　　便
　寄　生　虫　卵　　　　　　　　　　（一）

　潜　tU　反　応　　　　　　　　　（一）

や＆「高ぐ1，・ASLO　125　T．　U∴　CRP（－N－），　RA（十），　　　　ntpt－．　．一

寒冷凝集素試験正常，CQombs試験直接法陽性を示

し，特異抗1血L清によるCobmbs　pt験は抗工gG（＋），
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自己免疫性溶血性貧血を主症状としたmultiple　i皿munopathyの1例

表2　　検　査　成　績　　　　　　表3　　免疫学的検査
血液イヒ　学　右定　…査…

　血清総蛋白　　　8，7チ／認
　A／G　　　　　　　　　　　1．4

　分画Alb　　　　　　　　　　58，2％

　　　cr　1－gll）　　　　　　　1．8
　　　α2－glb　　　　　　　　　　　　　　　　3．6

　　　β一91b　　　　　　　　　　　　　　　9．1

　　　　γ一glb　　　　　　　　　　　　　　　27，3

　血清総ビリルビソ　　　　　3．1㎎／認
　　（直接0．7，間接2．4）

　ZTT　　　　　　　　　　　27．OK．U．

　TTT　　　　　　　　　　　　　16，3S一正LU．

　GOT　　　　　　　　　　　　　29K．U．

　GPT　　　　　　　　　　　　101〈．U．
　A1－Pase　　　　　　　　　　　　　　5K－A．U，

　LDH　　　　　　　　　　　　　　288ml．U．

　総コレステロール　　　　　12511脇／46

　JfiL清アミラーゼ　　　　　183　S．U．
　尿　　　素　　　窒　　　素　　　　　　　　　　　　15㎎／d6

　血清鉄　 95γ／認

電　　　解　　　質

　Na　　　　　　　　　　　　　　　　　136〃mEq／4

　K　　　　　　　　　　　　　　　　　3．　6

　C1　　　　　　　　　　　　　　　　102

甲状腺機能検査

　BMR　　　　　　　　　　　－8％
　PBI　　　　　　　　　　　　6．2γ／認

　トリオソープテスト　　　　　　31．0％

赤血球抵抗検査（Ribiere氏法）

　最小抵抗　　0．S4　％o
　最大抵抗　　0．36％
赤血球寿命51CrT％　　　　　　　　6日

凝1血学的検査
　出　血　時　間　　　　　4分30秒

凝闘時聞蝋　 、1羅
　ルソペルレーデ　　　　　　　（升）

　プロトロソビソ時間　　　　　12，　1秒

　フィブリノーゲン　　　　　253彫／de

血沈　1時間値　　　　　125　ma
　　　　　2時間値　　　　　　137㎜

、1血清免疫学的反応

　ASLO　　　　　　　　　　125T，U．
　CRP　　　　　　　　　　　　　　（一）

　RA　　　　　　　　　　　　　　　（＋）

　寒冷凝集素試験　　　　　　　（一）
　Coombs　試庵寅　　　　　　　　　　　　　薩〔1妾之去　（十）

　LE試験　　　　　　　　　　　（一）

　抗核抗体　　 8×（＋）

　Au抗原　　　　　　　　　　　　　　　（一）

　抗細胞質抗体　　　　　　（一）
　抗平滑筋抗体　　　　　（一）
　サイロイドテスト　　　　　　　105
【血1清免疫グロブリソ

　IgG　　　　　　　　　　　　　　　　　2240㎎／d6

　1gA　　　　　　　　　　　　　　　　212

　1gM　　　　　　　　　　　　　　　105

特異抗血清によるCoombs試験
　抗IgG　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（十）

　抗IgA　　　　　　　　　　　　　（一一一）

　抗IgM　　　　　　　　　　　　　（一）

　抗2　　　　　　　　　　　　　　（＋）

　抗κ　　　　　　　　　　　　　　（＋）

血清梅毒反悠　　　　　　　　　（一）

バリウム透視にて脾腫による大腸の圧迫像，IPにて

も左腎が脾腫によると思われる圧迫像を示す以外には

異常を認めない。胆嚢造影に異常なく，肝シソチグラ

ムで肝・脾の腫大を認めた。

　　腹腔鏡所見

　肝の両葉共に表面は粗大な軽い凹凸を示し，色調は

や鼠白っぼく淡赤色を呈し，硬度はあまり増していな

い。辺縁は両葉の外側部では鋭利であるが，中心部は

鈍で肝の腫脹がうかがえる。脾は，左季肋部で明らか

に腫大し細長く，辺縁は丸味を帯びていた。

　　肝組織所見

　線維化像とグリソソ鞘を中心に，リソパ球を主とし

た円形細胞浸潤がみられ（図2），その周囲には線維

芽細胞，一部には形質細胞の浸潤像（図3）もみられ

た。すなわち，活動性慢性肝炎の像と考えられる。

　　入院後の経過

抗lgA（一），抗lgM（一），抗rc（十），抗え（十）　　　貧血はCoombs試験陽性等より臼己免疫性溶血現

を示した。LE細胞現象（一），抗核抗体8×（＋）を　　　象によるものと判断し，また慢性甲状腺炎，慢性肝炎

示したが，抗平滑筋抗体は陰性であった。　　　　　　　　も一連の自己免疫機序の関与によるもの、すなわち

　胸部レ線心電図に異常なく，食道造影で静脈瘤を　　　multiple　immunopathyと考えステロイドホルモソ

認めず，胃バリウム透視にも異常はみられない。注腸　　　の投与を行なった。図4に示す如く投与後血色素1
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図2肝生検組織所見
　リソパ球を主とした円形細胞浸潤

T．、liR，しH、R。。　　　　　　　　　　　　　。『　　　　　ケ月後70％，2ケ月後80％，赤血球1ケ月後300万，

4

3

2

1

o

　　　　302。　p，e，t，is。1。n。　　　　　　　2ケ月後380万以上と改善を不し，網状赤血球は投与

　　　　　　A　　　　　　　　　　　　　直後136％。まで増加したが，その後は急激な減少を示

一・一．一一．．．一．一一ノ、　　x－・・－t’一一’…Hb　　　　し10％以下となり，総ビリルビン値も1ケ月後O・　7ng

’＼訊．義〆　　　　泌・まで減少し増加を示していt・・u…その後プ・ド

　　　　療1　　　　　　ニゾ・ンを5・・17隔暇与にまで減量したが，貧血黄

　　　　　　＼1　　　　　　　　　疸の出現はみられていない。肝・脾は投与後次第に縮

　　　　　　　＼1　　　　　　　　　　少し，肝の膠質反応もTTT　20．6　S－H・U．，　ZTT　10．7

　　　　　　　’』＼　　．　・…にまで減少を乱たが，甲状腺腫の紗はなか

　　　　　　　　＼一一一＿h－＿＿4臨、．　　　　なかみられず現在甲状腺剤投与中にて，貧血，慢性肝

　15／V1／vr　　，細　　1厘　　1へ　　　　　炎をも合わせなお経過観察中である。

図4　　　入　院　後　経　過
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　考　　察

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　自己免疫とは現在のところ正常の組織が免疫適格細胞
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自己免疫性溶」血1性貧並Lを三1三1註至状としたmultiple　immun‘｝pathyの1例

自体によって，またはそれらより生ずる抗体グロブリ　　　れる4）10）。

ソの作動を受けて反応し，形態的，機能的な障害をひ　　　　自己免疫疾患の条件としてWitebskyは，

き起す病態であるとされている。簡単にいえば，自己　　　1）体温で作用する抗体を検出する。

の体成分に対する抗体が産生される現象をいい，これ　　　2）この抗体と特異的に反応する自己抗原の証明。

までのところ赤血球，白血球に対する自己抗体，LE　　　3）この臼己抗原を用いて動物輿験で抗体の産生を証

因子，抗核抗体，抗甲状腺抗体，抗平滑筋抗体等の白　　　　明する。

己抗体が認められており，現在指摘されている臼己免　　　のこの免疫動物に人に認められた類似の組織学的病

疫疾患は多数にのぼる。抗体産生機構としては，リン　　　　変を証明する。

パ球，形質細胞，細網細胞等が考えられ，最近は胸腺　　　5）さらにこの抗体が生体内で抗原と反応して，それ

の関与も注目されている。免疫反応は迅速反応と遷延　　　　がそれぞれの疾愚の本態をなすものでなければ十分

反応とがあり，前者は主に1血エ清中に検出出来る抗体に　　　　とはいえないとのべている。　　　　　　　　　1

棊ついておこる反応で，この場合の抗体は形質細胞に　　　しかし，これら全てを立証することは困難と思われ，

よって産生され，後者は細胞の介在によっておこると　　　その意味では十分に満足されていない。

考えられており，まだ確証はされていないが，リンパ　　　Mackey11）の［1昌える自己免疫疾患の基準は、

球の役割が注目されて来ている。　　　　　　　　　　　1）1血漿γ一墓1b濃度が正常値のE：限を1．5野露以上こ

　1908年Chauffardが2例の獲得性溶血性貧血を多邑　　　　えている。

見し，1946年B。。rmanS）らによりそれらの疾患患者　　　2）生体の構成成分に対応する自己抗体を認める。

赤血球が直接抗グμブリソ試験で陽性になることが報　　　3）変性r－glbもしくはこれに由来する物質の沈着を

告された。その後，血漿蛋白の研究の進歩と共に，近　　　　病変の場に認める。

年自己赤血球に対する抗体の性状をも解明されて来て　　　4）組織学的に特有なリソパ球ならびに形質細胞の浸

いる。抗γグロブリン血清と抗非γグロブリン血清を　　　　潤を諏める。

用いて直接Coombs試験を行なうと，温式自己抗体に　　　5）ステPtイドホルモン剤が一時的もしくは持続的に

はγ型，混合型lSP　r型の3型があることが知らてお　　　　著効を与える。

り，Dacie4）は混合型が最も多いとしているが，福岡5）　　　6）しばしば一一一つ以上の白己免疫疾患が同一一個体に出

らはγ型と混合型の差ej　，補体結合の有無によるとの　　　　現すること。

べている。本例の温式自己抗体はr型，JgG型であっ　　　などをあげているが，血液疾患では，3），4）は満

た。IgGのlight　chainはそれぞれ別のクロ・一一ンで塵　　　足されない。同一個体における種々の体組織成分に対

生されることから自己抗体産生機序の解明に興味ある　　　する自己抗体の禺現は当然考えられるが，臨床的にそ

問題を提起しているが，福岡5）らは温式抗体型患者23　　　れらの合併例の報告はあまりなされておらず，その合

例中抗A血清とのみ反応したもの10例・抗κ抗λ血L　　併比率についての報告はみあたらない。肝と甲状腺と

清の両潜と反応したもの11例このうち8例は抗R　lrll　　が免疫学的に何らかの関連を有することを示唆する研

清との反応が強く，赤血L球自己抗体ではmonotypic　　　究はかなり多く，慢性甲状腺炎と慢性肝炎の合併例の

patternを示すものが多いとのべている。本症の原因　　　成因に慮邑免疫機序の関与を想定して，1966年深瀬1）

は，その家族的発生が多いことを考え合わせると，抗　　　らがhepato－thyroidal　syndromeなる考えを提唱し

体産生細胞の異常が大きな因子ではないかと考えられ　　　その7例を報告した。その後，しばしば報告例をみる

る。一方深瀬6）は，自己溶血性貧血の経過中にL型か　　　ようになったがまだ例数は少ない。

らK型抗体の出現をみ・混合型になった例を報告して　　　　深瀬らによるとこの＄yndromeは，

おり，抗体産生細胞クPt　一ンが病勢により単数より複　　　1）閉経期または閉経期以降の女性に好発する。

数化すると推察している。本例の1ight　chain型はL　　　2）活動性慢性肝炎または肝硬変と慢性甲状腺炎を有

及びK型の混合型であった。また本例に於ては遺伝的　　　　する。

関係を証明すること怯出来なかったが，自己免疫性溶　　　3）血清が種々の自己抗体反応を示す。

血性貧血の発症要因に遺伝的素因が関係するという報　　　4）γ　mLkグロブリソは高度の上昇を示す。

告例は多数あり7）8），逆に自己免疫性または類縁疾患　　　5）SLEに類似する金身症状の出現を見るが，多く

の家族内多発例は低いとのべている報告例もみうけら　　　　は一過性で程度は軽い。
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藤森・戸・塚・輩間・望月・三原・上条

6）脾腫をi騨に認める。　　　　　　　ratt・n・・N・w　Y・・kl　601，1962・
以上を鰍として鮒ており，本例は・）を除誹常　・）福田賜安齢∫ド・融隙血隙ける自己抗

噸似し廟齢示している．SLE様獄の欠嬬　　体の解析・最新畔，24；744－748・1969’
ルポイド肝炎とはいい猷いカ・，肝の組織鞠所見は　・）㈱肺・恒松徳五郎潤中昭治1　lal液病翻け

，レポイド肝炎といわれている所見に類似している．し　　砧醗サ憂泊己鍛齢雌働症榊’吐し

かし，この病態を独立した疾患単位と診断するには，　　　　　て，内科，21：256－264，1968・

その基準峨在なお多くの1礪楠嵯し撒た論　 7）Fi・ユkQw，　J・P・・Fud・・b・・g・H…nd　Epstein，

醐につV、ては，他購殊鯉の慢性肝炎に襯鹸　　W・・V・，・”A・q・ired”antib・dy　hem°lytic　anen

血酬現し，aeFする・とも知ら1｝zており諮雌貧　　mia　a・・l　f・mili・1・b・・ra・i・n・i・gamma　gl°一

血に甲状腺炎を伴った例も報告されている。深瀬らの　　　　　bulins。　Am，　J，　Med．，36：188－199，1964．

hepato－thyroidal　syndromeの7例中3例では甲状　　　8）Cord。va，　M．　S．，　Balz－villasenor，　J．，　Mendlz，

腺囎が先発し，2例では肝魏，残り2例では購　　J・J・・and　Cal・p・・，　E・：A・q・ired　hem°lytic

に盤したとのべており，その先発騰1よ一定してい　　・nemi・with　P・・i・i・・a・tigl・b・lin（C・°mbsノ

ない。自己免疫疾患は発病または経過の推移と内分泌　　　　　test）in　m。ther　and　daughter，　Arch・Int・

機能との間に何らかの関連性があるといわれている　　　　Med．，117：692－695，1966・

が，本例では閉経期以降それぞれが発症しどちらが先　　　　9）Da¢ie，　J・V・，：The　haemolytic　anaemia，　An一

行したかは不明である。しかし，いずれにせよ3者共　　　　　nals　New　Yoτk　Academy。f　Sciences・124：

それら病変の進行に免疫学的過程が関与しているもの　　　　　415－－421，1965・

と騰さ泌。　　　　　　　1・）恒松徳五郎謙田宗・配鮫1引・湘’鹸血，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　臨床免疫，4；19－24，1972．

　　　　　　　　　　結　　語　　　　　　　　　　　　　11）Mackey，1，　R．，＆Burnet，　F．　M．，：Autoimmune

mu1，ipl。　imn＿，。，hyは当然想像される現象で　　di・ea・e・Ch・・1・・C・Th。m…Sp「i”gfield・

ありながら，その報告例は少ない。自己免疫性溶1寂1性　　　　　111inois・・U・S・A”16－17・1963・

貧血を主症状とし，自己免疫によると思われる活動性

慢性肝炎および1曼性甲状腺炎を伴い，さらにステPイ

ドホ，レモソが駒嬢した一例を経験したので幸晧　　　　　　・（1972・7・18受稿）

し，若干の文献的考察を加えた。
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