
緒 言

( )

は 年に ら によって初めて報告された急性

尿細管間質性腎炎にブドウ膜炎を合併する比較的稀な疾患

である。これまで多くの症例が蓄積されてきたが その病

因はいまだ不明で 発症に免疫学的機序が関与する可能性

が示されてきた 。 の腎機能予後に関しては概ね良

好であるとされている が 組織障害の進展をみるため

の経時的な腎組織評価を行った報告 は比較的稀である。

今回われわれは 経時的な腎生検を施行し 臨床組織学

的な評価を行い得た の 女児例を経験したので報

告する。

症 例

患 者： 歳 女児

主 訴：結膜充血 体重減少

家族歴：父方の祖父にブドウ膜炎の既往があるが 尿所

見は正常であった。

弘前大学医学部小児科 国立青森病院小児科 (平成 年 月 日受理)

日腎会誌 ； ()： -
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既往歴： 歳時よりアトピー性皮膚炎

現病歴：平成 年の学校検尿にて初めて尿糖を指摘さ

れた。同年 月 日に両眼の結膜充血が出現し近院の眼

科を受診しブドウ膜炎と診断された。尿検査では蛋白

(＋) 尿中β- (β ) μ/と著明

な高値から 間質性腎炎の合併が疑われたため同院小児科

に紹介された。ステロイド薬点眼によりブドウ膜炎の軽快

は認められたが 尿中β の高値が持続するため

月 日弘前大学医学部附属病院小児科を紹介され第 回

目の入院となった。

入院時現症：体重は でそれまでの カ月間に約

の体重減少を認めていた。発熱はなく血圧は /

であった。浮腫や発疹は認めなかった。眼科診察

では両眼のブドウ膜炎の遷延を指摘され ステロイド薬点

眼が継続された。

入院時検査所見：末梢血では / と貧血を認

めず 血液生化学では / ( )

/ と腎機能は正常であった。静脈血ガス分析では

/と正常範囲であり 代謝性アシドー

シスは認められなかった。免疫学的検査では

/ / と軽度高値を認めたが 他の免疫

グロブリン 補体は正常範囲であり抗核抗体 抗 抗

体も陰性であった。 - は既感染パターン

であった。一般尿検査では比重 蛋白

/ 潜血は陰性で尿糖(＋) 沈渣では尿細管上皮や

顆粒球円柱が認められた。尿中β は μ/(正

常＜ μ/)と高値が持続していた。尿細管機能検査は

正常範囲内であった(

)。腎機能検査では ( )

/ で正常であったが 濃縮試験( )は最

大比重 最高浸透圧 と軽度の尿濃縮力の

低下を認めた。経静脈性腎盂造影 腎シン

チグラムでは腎尿路系に形態異常は認められなかったが

左腎の摂取率が で正常下限であり 右腎では と

軽度低下していた。

腎生検所見( )： 月 日に診断確定のため左腎生

検が施行された。光顕で観察された糸球体は 個で い

ずれも微小変化群の範疇であった。一方 間質には浮腫と

び漫性の単核細胞浸潤が認められ 尿細管上皮細胞の萎

縮 脱落の所見が認められた。 抗体を用いた

浸潤細胞の同定ではほとんどが 陽性 陽性の

- であった。蛍光抗体法 電顕では免疫複合体の沈着

は認められなかった。腎間質の組織障害の評価のために

ら の ( )を用いた。

すなわち ①単核細胞浸潤 ②間質浮腫 ③尿細管傷害

④間質線維化ならびに尿細管萎縮の 項目について 各々

以上の領域に及ぶ場合を 点 以下の場合を

点 認められない場合を 点として 計 点でスコア化を

行った。本症例では は 点であり高度の間質病

変と判断した。

以上の検査成績から の診断を得た。

入院後経過( )：全身状態は良好だが高度の腎間質

病変が認められたため 外来で観察可能な中等量以下のス

テロイド療法を選択し 月 日より ( )

の隔日投与が開始された。 投与開始後より速や

かな尿中β の低下が認められ カ月後の 月 日

には μ/とほぼ正常化した。同日より を
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ａ：First renal biopsy revealed dense mononuclear cell infil
 

tration in the interstitium.Glomeruli showed minor
 

glomerular abnormalities.(periodic acid-Schiff stain,×

200)

ｂ：Repeat renal biospy6months after the first revealed mild
 

persistent mononuclear cell infiltration.Tubular atrophy,

interstitial fibrosis and periglomerular thickening were
 

observed.(periodic acid-Schiff stain,×200)

-



隔日投与に減量したが 尿中β 血清 ともに正

常範囲内で推移し 臨床的には尿細管間質性腎炎の再燃は

認めなかった。また 経過観察期間中 ステロイド薬点眼

は継続され眼症状の増悪は認められなかった。腎組織再評

価を目的に カ月後の 月 日に当科へ第 回目の入院

となった。

入院時検査所見：血液生化学検査では血清 /

と腎機能は正常であった。免疫学的検査では有意の所

見を認めなかった。一般検尿では蛋白 潜血 尿糖はいず

れも陰性であり 尿中β は μ/と正常範囲内で

あった。腎機能検査では / で 最大

比重 と尿濃縮力の改善を認めた。

腎生検所見( )： 月 日右腎生検が施行された。

光顕で観察された 個の糸球体のうち 個( )で

が認められた。間質の一部で

陽性 - の浸潤が残存し 線維化 尿細管の変性萎縮

像が観察されたが は 点と著明に改善してい

た。

入院後経過：臨床組織学的に改善が認められたため

は中止とした。平成 年 月の最終観察時点では腎

症状 眼症状ともに再燃を認めず 尿中β は正常範

囲内であった。

考 察

の病因は不明であるが 尿細管間質への浸潤細胞

同定から その大部分は活性化 - であることが明ら

かとなり 発症進展に細胞性免疫の関与が想定されて

いる 。一方 これまで の腎機能予後は良好であ

ると報告されている が 経時的な腎組織の評価を

行った報告 は稀である。小林ら は 投与 カ月後

にも浸潤細胞の残存していた症例を報告した。われわれも

経時的腎生検から 療法にもかかわらず細胞浸潤が遷

延していた例を報告した。急性尿細管間質性腎炎の長期予

後に関して ら は 症例の臨床組織学的検討

から 慢性化病変に進展する因子として浸潤細胞の持続が

重要であると報告している。 では腎機能低下は一過

性であるとされる が 比較的長期の細胞浸潤の遷延は

組織学的障害を進行させる可能性がある 。 にお

いてもその長期予後に関しては 今後 多数例での再検討

が必要であると考えられた。

腎間質病変の組織学的重症度を客観的に簡便にみる指標

として ら は紫斑病性腎炎の臨床組織学的検討に

おいて 簡便な を考案し 疾患重症度と治療効

果の判定における有用性を報告している。すなわち 単核

細胞浸潤 間質浮腫 尿細管傷害 間質線維化ならびに尿

細管萎縮の 項目についてスコア化を行うことにより 半

定量的な尿細管間質障害の指標とした。この は

簡便であり再現性が高いと思われたことから 本症例での

間質病変判定に用いた。初回腎生検時 は 点と高

値であり 臨床検査では尿中β の著明高値 尿糖

軽度蛋白尿と尿濃縮力の低下が認められた。 投与に

伴い尿中β は速やかに正常範囲内へ低下し尿糖は消

失した。 カ月後の追跡腎生検では組織学的にも

点と改善しており 尿濃縮力の正常化も確認された。今

後 症例の蓄積が必要ではあるが においても間質

病変の程度 治療効果の判定に が簡便かつ有用

である可能性が示唆された。また 一般検査では 尿中

β の推移が疾患活動性の指標として有用 である可能

性が再確認された。

では自然寛解例も多くみられる ことより 腎

炎に対する 投与に関しての一定の見解は得られてい

ない。 ら は 患者では他の原因による

急性尿細管間質性腎炎に比し腎機能の回復に比較的長期間

を要すること 非投与群に慢性腎不全へ進行した症

例が存在することより 投与の有用性を指摘してい

る。われわれは 初回腎生検時の 点と組織学的

障害が比較的高度であったが 自然寛解を期待し無投薬で
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Date 21Apr

2002

30Apr

2002

8May

2002

22May

2002

7June

2002

3July

2002

31July

2002

30Aug

2002

2Oct

2002

6Nov

2002

6Dec

2002

5Feb

2003

U-βMG(μg/) 13,933 11,33511,880 7,460 6,120 1,941 381 278 300 172 150 126

PSL(mg/alt.d) 30 30 30 20 20 20 20 (－)

Renal biospy (＋) (＋)

TI score(points) 7 4

U-βMG：urinaryβ-microglobulin(normal：less than300μg/),PSL：prednisolone,TI score：tubulointerstitial score



年間の自然経過を観察し得た特発性尿細管間質性腎炎症

例を経験している 。この症例では 無投薬での経過観察

期間中 尿中β が ～ μ/と高値で推移

追跡腎生検では 点と組織障害が持続していた。

この時点で に を併用した免疫抑制

療法を開始したが その後の慢性腎不全への進行を阻止し

得なかった。これらのことから 点と高値を示

した本症例においては 診断後比較的早期の 療法を

行った。その結果 臨床組織学的経過からは 投与は

有効であったと考えられたが 組織学的に間質の約

の領域に線維化 などの慢性化

病変が残存していた。以上より 尿細管間質性腎炎におい

て が高値の症例では慢性化病変への移行を念頭

におき 診断後早期の免疫抑制療法および慎重な経過観察

が必要であると考えられた。

疾患概念の報告より間もない本症においては 長期観察

例が少なく 自然寛解を認めるなど臨床経過にも不明な点

が多い。今後 症例を蓄積し詳細な検討を行うことによ

り 臨床組織学的な観点からの治療方針の確立が期待され

る。

結 語

経時的腎生検を施行した の 歳女児例を報告し

た。 が 点と間質病変が高度であったことよりス

テロイド療法が開始され 尿中β の速やかな正常化

と カ月後の追跡腎生検での の改善が確認され

たが 一部に慢性化病変への進行が認められた。 の

腎機能予後は良好であると報告されているが 高

値例では早期の免疫抑制療法と長期間にわたる慎重な経過

観察が必要と考えられた。
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