
はじめに

(以下 )は糸球体内

に直径 ～ の細線維構造を呈する沈着物を有する

一次性糸球体疾患である。 年に と

が 年に と ら が報告したこ

とに始まり その後 ら や が

など

の呼び方で 疾患分類をそれぞれ提唱している。光学顕微

鏡所見は メサンギウム増殖性腎炎 から

(以下 ) と

種々の所見を呈し 免疫組織染色では

陽性のものが多い。治療に関してはステロイドに反応する

症例の存在が報告されている 。今回われわれは
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としては比較的稀な 沈着型の症例を経験した。

組織学的には当初 様の活動性の高い糸球体腎炎

像を呈していたが ステロイド治療に反応し 尿蛋白の減

少と組織像の改善を認めた。また 沈着している 分

子は 軽鎖より構成されており 血清検

査では検出されなかったものの 単クローン性の免疫グロ

ブリン異常の存在が疑われた。本例の臨床病理学的特徴と

これまでの 症例の特徴と治療について文献的に検討

し報告する。

症 例

患 者： 歳 男性

主 訴：蛋白尿精査加療

既往歴：特記すべきことなし

家族歴：父；高血圧

現病歴： 年( 歳)月中旬より感冒症状出現し

その 週間後より眼瞼および両側下腿に浮腫が認められ

月 日当科を受診。ネフローゼ症候群が疑われ第 回

入院

第 回入院時現症：意識清明 身長 体重

血圧 / 脈拍 /分・整 体温 ° 両

側下腿に軽度の浮腫を認めた。

第 回入院時検査所見( )：尿蛋白 /日 尿

潜血反応(＋) 尿赤血球沈渣 ～ 個/視野 硝子円

柱を認めた。血液生化学にて低アルブミン血症( / )

高コレステロール血症(- / )を認めネフロー

ゼ症候群と診断した。尿素窒素は / 血清クレ

アチニンは / クレアチニンクリアランスは

/ と正常であった。血清学的検査にて補体値は正常

で 抗核抗体 抗 抗体は陰性であった。尿中

は / と高値を認めた。

第 回腎生検所見( 年 月)( )：光顕所見(

)では採取された 個の糸球体のうち硝子化 半月体形

成 癒着は認めず 糸球体全体にメサンギウム基質の増加

が認められ 分葉化傾向を呈していた。メサンギウム細胞

や内皮細胞が増生し マクロファージの浸潤が見られ メ

サンギウム嵌入像や基底膜の二重化が認められた。尿細管

間質病変や動脈硬化所見は認められなかった。蛍光抗体法

では ( ) ( ) ( )

( )が係蹄壁主体に陽性であった。以上の所見より

と診断した。

第 回入院後の経過( )：腎生検後

( ) ( / )/日より開始 抗凝固薬

抗血小板薬 を併用した。

その後 年 月頃より尿蛋白定量は /・ (尿

中 補正)に減少 尿赤血球沈渣も ～ 個/視野程

度に減少し 蛋白尿の減少に伴い を漸減し 年
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( )

Urinalysis
 

pH 6.0

OBR (3＋)

protein (3＋)

5.45g/day
 

glucose (－)

RBC 40～50/HPF
 

WBC 5～6/HPF
 

hyaline cast 2～3/HPF
 

RBC cast 1/30HPF
 

epithelial cast 1/10HPF

 

Peripheral blood
 

WBC 8,200/μ

neut 65.7%

eosino 1.7%

baso 0.5%

mono 2.0%

lymph 30.2%

RBC 4.90×10/μ

Hb 14.9g/d

 

Ht 43.7%

Plt 21.2±10/μ

Biochemistry
 

TP 3.9g/d
 

Alb 2.3g/d

γ-glb 0.3g/d
 

BUN 15.4mg/d
 

Cr 0.96mg/d
 

UA 6.9mg/d
 

Na 140mEq/

K 4.0mEq/

Cl 105mEq/

Ca 8.0mg/

P 3.8mg/d
 

AST 22U/

ALT 20U/

LDH 210U/

T-Cho 258mg/d
 

TG 153mg/d
 

CRP 0.0mg/d

 

Renal function test

24hrCcr 87.7m/min

 

Immunology
 

IgG 203mg/d
 

IgA 184mg/d
 

IgM 90mg/d
 

CH50 31.3U/m
 

C3 54.6mg/d
 

C4 34.8mg/d
 

ANA (－)

Anti-DNA Ab (－)

Urinary-βmicroglobulin 40.3mg/

NAG 71.9U/

U-FDP 2,581ng/m
 

HCV Ab (－)



月より は の隔日投与とした。しかし

年 月頃より尿蛋白定量は /・ と増加 尿赤血球

沈渣は ～ 個/視野と若干増加し 以後これらが持続

した。 年 月 尿蛋白定量は /・ 赤血球沈

渣は ～ 個/視野と上昇し 精査加療目的に 年

月 日( 歳) 第 回入院となった。

第 回入院時現症：意識清明 身長 体重

血圧 / 脈拍 /分・整 体温 ° 両

側下腿に軽度の浮腫を認めた。

第 回入院時検査所見( )：尿蛋白 /日 尿

潜血(＋) 尿赤血球沈渣を 個/視野 硝子円柱 上

皮細胞円柱 脂肪円柱を認めた。血液生化学にてアルブミ

ン / 総コレステロールは / と正常であ

り 血清尿素窒素は / 血清クレアチニンは

/ クレアチニンクリアランスは / と腎機

能は正常であった。血清学的検査にて が /
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( )

a：The glomerulus shows a lobular accentuation with mesan
 

gial hypercellularity,thickening of the peripheral capillary walls
 

and narrowing of the lumens by mesangial interposition(Mas
 

son).

b～e：Immunofluorescent staining showed IgG(b),IgA(c),

IgM(d)and C3(e)deposition along the capillary wall and
 

mesangium.

-

-



S-Cr：serum creatinine,TP：serum total protein,U-RBC：red blood cell in urine,U-P：proteinuria

( )

Urinalysis
 

pH 5.5

OBR (2＋)

protein (3＋)

1.78g/day
 

glucose (－)

RBC 10/FPF
 

WBC 1～3/HPF
 

hyaline casts 1/2～3HPF
 

epithelial casts 1/6～8HPF
 

fatty casts 1/20HPF

 

Peripheral blood
 

WBC 5,700/μ

neut 51.9%

eosino 1.5%

baso 0.8%

mono 5.6%

lymph 40.2%

RBC 5.04×10/μ

Hb 16.1g/d

 

Ht 47.5%

Plt 16.7×10/μ

Biochemistry
 

TP 5.6g/d
 

Alb 3.9g/d

γ-glb 0.4g/d
 

BUN 9.6mg/d
 

Cr 0.9mg/d
 

UA 5.6g/d
 

Na 142mEq/

K 3.9mEq/

Cl 105mEq/

Ca 8.9mg/d
 

P 3.0mg/d
 

AST 16U/

ALT 17U/

LDH 308U/

T-Cho 195mg/d
 

TG 139mg/d
 

CRP 0.0mg/d

 

Renal function test

24hrCcr 99.5m/min

 

Immunology
 

IgG 332mg/d
 

IgA 107mg/d
 

IgM 54mg/d
 

CH50 33.2U/m
 

C3 71.0mg/d
 

C4 17.3mg/d
 

ANA (－)

Anti-DNA Ab (－)

S-immunoelectrophoresis (－)

U-immunoelectrophoresis (－)

cryoglobulin (－)

U-FDP 19ng/m
 

HCV Ab  negative
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と低値を示し 補体は が / と低下 また抗

核抗体 抗 抗体 クリオグロブリン 抗体は

陰性であった。血清免疫蛋白電気泳動で 蛋白は認めら

れず 尿中免疫電気泳動でもベンス・ジョーンズ蛋白は陰

性であった。

第 回腎生検所見( 年 月)( )：光顕所見

( )では 採取された 個の糸球体のうち硝子化

半月体形成は認めず 一部の糸球体にメサンギウム基質の

増加が部分的に認められたが 前回の生検所見のような

様変化は限られた領域のみに限局していた。間質

尿細管病変 動脈硬化はほとんど認められなかった。

蛍光抗体法では が係蹄とメサンギウム

に陽性であった。 の は ( ) 鎖

( )が陽性であり ( ) λ鎖( )は

( )

a：The glomerulus showed mesangial expansion,slight hyper
 

cellularity and irregularly thickened glomerular capillary walls.

(Masson)

b～e：Immunofluoresce n t s t a i n i n g s h o w e d p r e d o m i n a n t
 

IgA2(c)and light chain(d)deposition along the capillary
 

wall and mesangium,accompanying slight deposition of IgA

1(b)and slightλlight chain(e)deposits.These immunohisto
 

chemical findings were also confirmed in the first renal biopsy
 

specimen evaluated by the same method.

-

-
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わずかに沈着を認めるのみであった。第 回目生検結果に

も同様に および λの染色を行ったとこ

ろ 第 回目と同様の結果であった。

電子顕微鏡では弱拡大においてメサンギウムおよび係蹄

内皮下に高電子密度の沈着物が認められた( )。強拡

大では幅 ～ の梯子状の横縞をもつ管状構造物が

ほぼ平行に配列し多数認められた( )。クリオグロ

ブリン血症 全身性エリテマトーデス( ) アミロイ

ドーシスなどは否定的であり と診断した。第 回

目の腎生検の電子顕微鏡検体では 強拡大で再観察したと

ころ第 回目生検所見と同様であったことが確認された。

第 回入院後の経過( )： 年 月 /

日を /日と増量した。その後尿蛋白は減少傾向にあ

り 現在 / 隔日投与にて 尿蛋白(＋)

尿赤血球沈渣 個/視野 血清総蛋白 / と改善傾

向にある。

考 察

は 年に と ら により

年に と ら により報告された糸球体

疾患で 電子顕微鏡にて糸球体内に細線維構造を呈する沈

着物を特徴とする。 ら は 糸球体内に

または の構造物を認めるものを

と総称し このうち沈着物が

由来で クリオグロブリンや 多発性骨髄

a
 
b

 

a：Electron dense fibrillary deposits were
 

observed in mesangial,subendothelial and
 

intramembranous regions.(×1,500)

b：At high magnification,the electron
 

dense deposits were composed of a mi
 

crotubular structure measuring35to45nm
 

in diameter,arranged in parallel.

(×7,000)

-
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腫や慢性リンパ性白血病( )を含む

などのいずれにも属さない一次性糸球体

疾患に限り と呼んでいる 。一方 は

沈着した細線維構造物を径の大きさにより と

の つの疾患単位に分類し

は 幅 ～ 程度の比較的太い細線維物より成り

その構造として な ないしは

を持つことが多く 平行に配列する傾向があるこ

とを特徴にあげている。これに対し

は 幅が 前後の細線維物より成り 一

つ一つの線維の方向が不定な を持

つことを特徴としている。

本症例は 基礎に血液疾患や膠原病はなく 一次性の腎

炎と考えられ らの提唱する狭義の一次性 も

しくは の提唱する形態学的 で 一次性のもの

に属するものと判断された。

過去の の治療報告例 について にまと

めて示した。全例がネフローゼ症候群を呈し 低補体血症

は 例中 例 にみられた。病理診断は膜性増殖性

糸球体腎炎 例 メサンギウム増殖型腎炎 例 で

あった。 所見では および の沈着を有するも

のが多い傾向があり 例で 沈着が主体の症例があ

り λ型の 蛋白血症を有していた 。治療は ステ

ロイド治療が施行されたものが 例 で そのう

ち 例 がステロイド治療に反応した。

本症例は 若年発症で低補体血症を伴うネフローゼ症候

群を呈し ステロイド治療に反応した点で他の 症例

と共通している。しかし 蛍光抗体法では の沈着が

優位で そのサブクラスは で しかも 鎖が優位で

あることが免疫組織学的検索で明らかにされた。 は

腎症においても糸球体に沈着することは稀であり か

つ本症例では軽鎖も 鎖が優位であることより この沈

着した 型蛋白が単クローン性の に由

来する可能性が示唆された。一般に

や のような細線維構造を示す沈着物は

アミロイドーシスのごとく 単一クローン免疫グロブ

リン分子から形成されることが多い。しかし 本症例のご

とく血清中に 蛋白血症の存在を証明できない症例も少

なからず存在する。したがって 蛋白由来の腎症を

疑った場合は 臨床的にはより精密な検出を試みるほか

腎生検組織の免疫組織染色にて沈着蛋白の単クローン性を

証明する必要がある。

免疫グロブリン由来の蛋白が細線維構造物を形成し 糸

球体に沈着する疾患としては のほか アミロイ

ドーシス クリオグロブリン腎症などが代表的疾患である

が 沈着した糸球体に炎症性変化を惹起するか否かは疾患

によって異なっている。すなわち アミロイドーシス

では多量のアミロイド蛋白が沈着しても糸球体には炎症反

応は引き起こされないが によるループス腎炎 ク

リオグロブリン腎症では メサンギウム増殖性変化やメサ

ンギウム嵌入を伴った 様変化が惹起される。

においてもしばしば 様変化が認められることよ

り 沈着した 蛋白は糸球体に炎症性変化

を引き起こしやすいものと考えられる。本症例においても

鎖などの単一と思われる蛋白に加えて

も沈着し かつ補体の沈着も認められたこと

Author  Age,Gender Clinical data  LME  IF  Treatment f/u U-P  Function
 

Minami J et al 51 M  HypoCM,NS  MesGN C3,C1q,C4,IgM  PSL 4m reduced maintained
 

Choi YJ et al 18 M  Eosino↑,NS  MesGN IgG,C3,Fib  PSL 2w reduced maintained
 

Kurihara I et al 47 F  HypoCM  MesGN IgG,C3,C1q  PSL 2w reduced maintained
 

van Ginneken EE et al 24 M  NS  MesGN IgAλ,C3 ACE-Ⅰ 3y resistant worsened
 

Cheah PL et al 31 F  NS  MesGN IgG,C3 PSL 8w resistant worsened
 

Kurosu M et al 73 M  NS  MesGN IgG,C1q  PSL＋PE 2m reduced maintained
 

Markowitz GS et al 44 F  HypoCM,NS  MPGN IgG,IgM,C3 Diuretics 2m resistant worsened(HD)

Abe A et al 59 F  HypoCM,NS  MPGN C3,C1q  PSL 6w reduced maintained
 

Mukai K et al 57 M  IgG-λ(＋) NS MPGN IgG,C3,C1q  PSL 8w reduced maintained
 

present case 28 M  HypoCM,NS  MPGN IgA2,IgA,IgM,C3 PSL 6y reduced maintained
 

LME：light microscopic examination,IF：immunofluorescent microscopy,f/u：follow-up period,U-P：proteinuria,M：male,F：

female,HypoCM：hypocomplementemia,NS：nephrotic syndrome,eosino↑：eosinophilia,MesGN：mesangioproliferative glomer-

ulonephritis,MPGN：membranoproliferative glomerulonephritis,PSL：prednisolone,PE：plasma exchange,ACE-Ⅰ：angiotensin
 

converting enzyme inhibitor,m：month,w：week,y：year,HD：hemodialysis
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は 糸球体に補体活性化を介した炎症性変化を惹起してい

ることを表していると思われた。しかし 単クローン性免

疫グロブリン以外の免疫グロブリンが共存する理由や 糸

球体内の炎症反応におけるそれらの意義については不明で

ある。

治療については 過去の 症例のなかでステロイド

治療の奏効した症例は低補体血症を呈した症例がかなり多

い(低補体血症を示した 症例中 症例で効果あり)ことか

らも 組織学的に補体沈着や炎症性変化を伴う 症例

は積極的にステロイド治療などの免疫抑制治療を行う必要

があると思われた。

まとめ

型 鎖の沈着が優位な 症例を経験

した。本症例は 電子顕微鏡的に幅 ～ の管状構

造を有する高電子密度物質がメサンギウムと基底膜内皮下

に沈着し 蛍光抗体法では 鎖に加え

などの沈着を認めた。血清中に 蛋白血症は検

出できなかったが 腎生検の免疫組織学的検索より

型の 蛋白が関与している可能性が示唆さ

れた。ステロイド治療に反応して 尿蛋白の減少ならびに

組織像の改善が認められた。

過去の 症例を文献的に検討し報告した。

文 献
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