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Abstract : Histological findings in 19 autopsy cases of macronodular ("postnecrotic" ,

"posthepatitic") cirrhosis of the liver with or without primay liver cell carcinoma at Rift Valley

Provincial General Hospital, Kenya, in the period of 1971 to 1975 were studied in relation to

histochemical tests for the presence of HBs-Ag in parechymal cells of regenerative nodules by

Shikata's orcein staining method. The age of patients is between 4 to 70. All cases of

cirrhosis except two showed remarkable inflammatory change. The characteristic microscopic

features include lobular destruction or collapse, regenerative nodules of variable size with

remarkable exudate of lymphocytes, monocytes and plasma cells. Increase of connective tissue,

especially elastic fibers, was observd. No evidence of alcoholic hepatitis was noted. HBs-Ag

in parenchymal cells was present in 12 (73%) of 17 cirrhosis examined; 7 (78%) of 9 cirrhosis

with primary liver cell carcinoma, 5 (63%) of 8 cirrhosis without the tumor. The data showed

high incidence of HBs-Ag in parenchymal cells of cirrhosis in our materials and suggest that

there is the apparent association of HBs-Ag with cirrhosis and primary liver cell carcinoma in

Kenya as seen in other tropical and temperate countries.
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は　じ　め　に

アフリカ大陸の東部から南部にかけては,ほかの熱

帯地域や亜熱帯,温帯とともに肝疾患,とくに肝癌の

多発地帯であることが知られている(Higginson, 19

63〕･

萎縮性肝硬変,肝癌で代表される慢性の肝障害の原

田について,従来,飲用としてのアルコール,栄養障

害,食品寄生真菌類の毒性代謝産物であるマイコトキ

シソ,さらに肝炎ウイルスなどが考えられてきた･

近年,ウイルス肝炎,なかでも　B型ウイルス肝炎

に関する研究の目覚まLい進歩の結果,アフリカな

ど世界の肝疾患多発地方でかなり高率に　Hepatitis B

surface(HBs)抗原が見い出されるにおよんで,ウイ

ルス肝炎,慢性肝炎,萎縮性肝硬変,肝癌の相互の密

接な関係が明らかになりつつある.

我々ほ国際協力事業団の中近東アフリカ医療協力計

画にもとづき, 1971年から1975年まで東アフリカ･ケ

ニア共和国の北西部に位置するRift Valley州の州都

Nakuru　にある　Provincial General Hospitalで病

理解剖業務および臨床外科材料病理組織検査に携わっ

たが,肝疾患をしばしば観察することが出来〔山下,

1976〕,とくに剖検材料においては萎縮性肝硬変(肝

細胞癌合併例を含む)が他疾患に比べて多く(中,

1975)肝疾患多発地帯の一面を示Lているものと考え

た･

萎縮性肝硬変の成因については昨今でほ上記のごと

く考えられているが,我々ほケニアにおける剖検例の

萎縮性肝硬変の病理組織像を検討することによって

その成田と病態を考察する一助と為すこと,さらに

Shikata et al. (1974)のオルセイっ/染色法による肝

組織内のHBs抗原を検索することによって萎縮性肝

硬変の成田としてHBs抗原の関連性を検討した･

血清HBs抗原の検索ほ現在では世界各地で行われ

ているが,東アフリカ,ことにケニアでは肝組織内の

HBs抗原についての報告ほ見出せない･本報告の検

索林料ほきわめて少数ではあるが,今後,赤道直下で

ある同地方の肝疾患の特徴を調べる上での予備的な研

究として検討を試みた.

検索材料と方法

RiftValley ProvincialGeneralHospitalにおける19

71年から1975年までの病理解剖材料182例のうち19例

の萎縮性肝硬変(原発性肝癌を伴うもの9例を含む)

の肝組織材料を対象としたー

病理組織学的な検索にほホルマリン固定,パラフィ

っ/包埋切片に2っマトキっ/1)っ/･ -オっ)っ/染色,マロリ

ー･-イデソハイソ染色,弾性線推染色,鍍銀法など

を,また肝組織内HBs抗原の染色にはオルセイン法

および7ルデ2っイドフグっ/～/法(Shikataeta¥･, 19

74)を用いた.

結果と考察

萎縮性肝硬変および肝細胞癌の症例と,そのほかの

疾患でHBs抗原が肝組織内に染め出された症例を示

したものがTable lである.

萎縮性肝硬変の病理組織像:

一般に大小の結節がよく発達し,問質も幅が比較的

薄いものから広いものまで見られる･肝細胞癌を伴わ

ない萎縮性肝硬変のほとんどの症例では高度の活動性

の炎症像,すなわち問質にリンパ球,形質細胞を主と

した著しい炎症性の細胞浸潤と,偽小葉周辺の肝細胞

が変性,壊死に陥ったり消失しかかっているのが見ら

れる(日本肝臓学会慢性肝炎委員会, 1974) (fig･1〕･

さらに偽胆管の増生や,線椎の増生とくに弾力線碓の

増生が顕著である(fig･2)･肝組織の破壊優には上述

のごとくび慢性の炎症性の細胞浸潤が強く,偽小葉を

周辺部から破壊するとともに,内部-向って細胞浸潤

と線椎の伸展によって偽小葉を細分化している像と,

同様に問質には著しい炎症性細胞浸潤をきたしながら

大きな〔複小葉性の)結節の内部において,結節周辺

部の病変とつながることなく,巣状に肝細胞が変性,

壊死に陥り脱落Lている像も見られるー

萎縮性肝硬変の1例(Nak33〕では問質の幅が狭

く炎症性の細胞浸潤はきわめて軽度で偽小葉の破壊が

ほとんど見られなかったが,これほ三宅(1960)の肝

硬変分類による定型的な乙型を示す唯一の例であっ

た.

肝細胞癌を伴った萎縮性肝硬変でほ,はとんどすべ

ての症例の非癌部に活動性の病変が見られたが, 1例

(Nak 123〕では非癌部の炎症像ほ比較的軽度であっ

た.

以上,ほとんどの症例が三宅の分類の甲′型に向う

組織像で,炎症性変化が強く偽小薬を細分化し,弾力

線碓の増生もあって,肝組織の破壊と結合組織の増生

による修復が今なお進行中であることがうかがえた･

すなわち,はじめから小葉の部分的な壊死を伴う炎症

性(活動性)の変化の強い慢性肝炎(小坂ら, 1971;

太田, 1974)からそのまま肝硬変に移行する例が多い



71

Fig. 1. Nak 127: Cirrhosis of the liver. Inflammatory cell
infiltrate and degeneration and necrosis of liver cells.
(H.E. stain, original magnification x100)

Fig. 2. Same case as Fig. 1, Increase of connective tissue
including elastic fibers subdividing into small pseudo-
lobules. (Orcein stain, original magnification x lOO)
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Fig. 3. Nak 36: Parathyroid tumor. HBs-Ag in cytoplasm
of liver cells. (Orcein stain, original magnification
X200)

Fig. 4. Nak 143 : Cirrhosis of the liver with primary liver
cell carcinoma. Perinuclear localization of HBs-Ag.

(Orcein stain, original magnification X200)



のではないかと推定された･

これらの病変ほ地域特異的な肝硬変の病態像とLて

とらえ得るのかどうか今後の検討を要する問題であ

る!それには,地域による病原体の特性,人種的な条

件,不充分な医療や栄毒など社会的条件なども考慮さ

れなければならないー

萎縮性肝硬変の肝組織内のHBs抗原:

オルセインで染色されるHBs抗原の局在様式は従

来の報告〔Shikataetal., 1974〕のごとく,偽小葉の

一部で肝細胞質のとくに静脈洞寄りの部分に淡く認め

られる場合もあれば,偽小葉の数箇所で細胞質内にび

慢性に〔Fig.3〕またほ細胞斑表J封入体を作って明確

に認められる場合〔Fig.4〕など,症例によっても異

なり,また同一の症例においてもさまざまであるー

肝組織内のHBs抗取こついて萎縮性肝硬変(肝細

胞癌を伴うものも含む〕 17例を検索し, 12例(73%)

にHBs抗原が見られた･このうち萎縮性肝硬変のみ

では8例中5例〔63%〕が,肝細胞癌を伴う萎縮性肝

硬変でほ9例中7例(78%〕がHBs抗原關性であ

る.なお,肝細胞癌のみの症例2例でほ1例にHBs

抗原が染色された〔Table 1)I

ケニア各地でほ,血液センターの献血ン者や→般陸康
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Table 1. Cirrhosis and related diseases of the liver and HBs-Ag in liver cells at
Rift Valley Provincial Hospital, Kenya, 1971-1975

^« Age/Se^-g^ Grrhosi Ĵ^1^ J^iseas^ "^in
NaK 5 50/M 1100 (+) (+) (-)

21 30/M NE (+) (-) C++)

23 50/M 1820 (-h) (- ) Amyloidosis NE

27 45/M NE (+) (+) (+)

31 45/M NE (+.) (+) (-)

32 40/M NE (+) (-) (+)

33 35/M NE (+) (-) (-)

36 25/M NE (-) (-) Parathyroid tumor (+ + +)

42 50/M NE (-) (-) Amebiasis (+)
45 35/M 5500 (+) (+) (+++)

62 40/M NE (-) (-) Subacute hepatitis (+)

66 40/M NE (+) (+) C+ +)

104 60/M 2500 (-) (-) Chronic hepatitis (.+ + +)

105 70/M 2000 (+) (+) (+++)

107 70/M 680 (+) (-) C-)

115 25/M 3400 (+) (+) (+ ++)

122 45/F 750 (+) (-) (~)
123 36/M 6500 (+) (+) C+ +)

125 20/M 1800 (-) (-) Pneumonia (+)

127 50/F 760 (+) (-) (+)
134 35/F 1100 O) (-) C+ +)

135 10/M 720 (-) (-) Panperitonitis (+)

136 4/F 220 (-) (-) Miliary tbc. (+ +)

143 60/M 1000 (+) (+) C+ +)
146 40/M 5000 (-) (+) (++ +)

151 65/M 6000 (-) (+) (-)

156 40/M 625 (+) (-) Miliary tbc. (+ -h)

170 adult/M 900 (+) ( -) NE

NE : not examined
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人の血清中のHBs抗原の調査(Bagshawe et al･,

1974〕によると陽性率4-10%栢ニおよぷきわめて高い感

染率を示しており,高温多湿の低地よりむしろ標高15

00-2000mの高原地帯に高率である･本研究の材料を

得たNakuru地方では一般人の血清HBs抗原は　9･4

%にものぼっている･またケニアにおいてほ肝硬変

の約20鬼′に,血清学的に　HBs抗原が見出されている

(Bagshaweetal･ ,1971〕.萎縮性肝硬変(肝細胞癌を

伴うものも含めて〕の　HBs抗原の肝組織内陽性率の

点で,症例数は少ないが本研究の結果からでも,ケニ

アにおける萎縮性肝硬変の成田としてほ　HBs抗原が

濃厚な関連性を持つことが推察される･

ケニアにおけるB型肝炎ウイルスの分布および感染

様式について考える場合, 1〕対象となった剖検材料

の大部分ほ何れも現地の事情により1-数週間の短期

入院中に死亡Lた患者からのもので,既往に医療〔診

療,手術,輸血等〕を施された経験のない人々ばかり

である, 2〕患者の出身地は地方の小都市から人口が

きわめて稀薄な未開地の村落まで広域にわたってお

り,人口が集中Lている大都市のはうな住民相互の密

な接触ほ乏Lい, 3)ケニアにおける血清HBs抗原

の陽性率ほ男女共10-14才ですでにピークに近く達す

る(Bagshaweetal･4974)などにより母子感染を含

む家族内感染をほじめ,割礼などの種族の慣習やある

いほ蚊(Prince,eJ al一1972〕などの吸血昆虫による

肝炎ウイルスの伝播などやはり考慮すべきであろう･

萎縮性肝硬変,肝細胞癌以外の病変とHBs抗原:

萎縮性肝硬変,肝細胞癌以外の症例でHBs抗原が

染色されたのは7例で,そのうち肝疾患としてほ慢性

肝炎1例(Nak 104)と亜急性肝炎(Nak62) 1例で

ある(Table 1)I

ケニアにぉける萎縮性肝硬変についてそのほかの問

題点:

疾患の発生頻度を推定する一つの方法として剖検率

があるが,本研究では症例数が少いので統計学的な意

義は検討しなかった･萎縮性肝硬変として取り上げた

材料にほ脂肪変性を示すものが数例あった･ Lかしア

ルコール肝炎の特徴(Galambos, 1972〕を示すこと

も壊死後性肝硬変類似のアルコール性肝硬変〔Popper

et al･, 1960)と思われるものも見出せなかった.

そのほか肝硬変またほ慢性肝障害の成因とLて, A塑

肝炎,マイコトキシソなどの影響も今後検討されねば

ならな七っ･なお,肝以外の明らかな原因によるいわゆ

る特殊な型の肝硬変とLてほ,ただ1例の肝外胆管閉

塞による胆汁性肝硬変が見られたのみである･

ま　　と　　め

東アフリカ･ケニア共和国の北西部に位置するRift

Valley州のProvincial General Hospitalにおいて,

1971-1975年の剖検例のなかから萎縮性肝硬変19例を

取り出し,その成因と病態像を考察する一助と為すべ

く病理組織像を検索するとともにオルセイン染色法に

より肝組織内のHBs抗原の陽性率について調べ,今

後同地方の肝疾患の特徴を見出す上での予備的研究と

して検討を試みた･検索材料が少いので統計的処理ほ

していないが下記のことが推定された.

1〕萎縮性肝硬変の組織像ほ,ほとんど全例に慢

性の活動性の炎症陵が高度に見られ,肝組織の破壊と

修復がいまなお続行中であることがうかがえた.すな

わち小葉の壊死を伴う炎症性の変化の強い慢性肝炎か

らそのまま肝硬変に移行する例が多いのではないかと

推定された･このことほ地域特異的な肝硬変の病態像

とLてとらえ得るのかどうか,人種的条件,不充分)な

医療や栄養など社会的条件なども考慮されねばならな

い.

2〕萎縮性肝硬変(肝細胞癌を伴うものも含む〕の

肝細胞内にHBs抗原が高率に見られた･従来,その

成因とLていろいろなことが論議されているが,ケニ

アでも萎縮性肝硬変の成因として　HBs抗原が濃厚な

関連性を持つことが推定される･

3〕検索材料となった患者ほ既往に医療を受けたこ

とはなく,住民相互の接触が少い未開地からの出身で

ある･ケニアでほHBs抗原の陽性率が10-14才で

すでにピ-クに近くなることなどから, B型肝炎ウイ

ルスの感染様式にほ母子感染を含む家族内感染をはじ

め,部族内での慣習や媒介昆虫の可能性もやはり無視

出来ない.

材料の検索を通じ当部門の千馬正敏氏および福島登

志子嬢の助力を得た･

本研究の内容の一部ほ第10回日本肝臓学会西部会

(昭和50年9月〕にて報告した･

本研究ほ昭和49年度文部省科学研究費(課題番号:

948260:長崎県地方とケニア共和国における肝硬変お

よび肝癌の成因に関して肝炎とMycotoxinを中[Jと

した比較病理学的研究〕の一部によった.
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