
はじめに

は糸球体内に多量の

膠原線維が沈着することを特徴とする疾患で わが国を中

心に 数例が報告されているが 成因や予後については

未解明な点が多く 腎移植を行った報告もない。今回われ

われは 本疾患から腎不全に至った 歳 女性に対し腎

移植を施行したので その経過と 同時に行った予後に関

するアンケート調査の結果について報告する。

症 例

患 者： 歳 女性

家族歴：両親は近親結婚ではない。血縁内に腎 爪 骨
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の異常を認める者はいない。

既往歴： 歳時 精神発達遅滞と診断された(原因不

明)。爪 骨の異常を指摘されたことはない。

現病歴： 年 月( 歳) 学校検尿で初めて血尿 蛋

白尿を指摘され 当科を受診した。高度の尿蛋白を認め(

～ / ) ステロイド抵抗性であったため 同年 当科

で腎生検を施行した。

腎生検組織：光顕( )では 個の糸球体を観察し

た。 個の糸球体にはメサンギウム領域を中心に

染色に淡染性の均一な無構造物質を認めた。毛細血管腔の

狭小化をきたすとともに一部の糸球体基底膜の二重化も

伴っていたが 細胞増殖は軽度に認めるのみであり 他の

糸球体はほぼ正常であった。電顕( )では メサンギ

ウム領域を中心に多量の線維の蓄積を認め この線維は無

秩序に配列し カールしたような特異な形態を示してい

た。蛍光抗体法では 糸球体によっては

が染まったが 陰性の糸球体もあった。

以上の所見から と診
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(PAS,×400)

A massive accumulation of weakly PAS-positive homogenous
 

material can be seen in the mesangial area.

(×10,000)

Abundant fibers can be seen in the mesangial area.



断した。各種治療に抵抗性で高度の蛋白尿が持続し

年 月( 歳) 尿毒症症状が出現したため腹膜透析に導

入した。透析導入後 年が経過し 除水不良 透析不足も

目立つようになってきたため 腎移植のメリットとデメ

リットについて移植後の再発の可能性を含め 家族と十分

話し合いを行った後 年 月( 歳)に父をドナーと

して生体腎移植を施行した。

術後経過( )： 血液型一致で 導入時の免疫抑

制は に を加

えて行った。明らかな拒絶反応を認めず 血清クレアチニ

ン値は / 前後で安定した。体内でのコラーゲン産

生亢進の指標として経過をみていた血中のタイプ プロコ

ラーゲン- -ペプチド( )は 移植後いったん /

まで低下した後は徐々に上昇し / 前後と高値で持

続しているが 移植後 カ月の時点では 尿蛋白も認め

ず 移植腎機能は良好である。

アンケート方法と結果

方 法

として論文 学会発表

されたわが国の 症例 を管理中の 施設にアンケー

ト調査を行った。調査項目は 患者の発症時年齢 性別

最終観察時の腎機能 腎移植施行の有無とした。

結 果

施設中 施設から回答を得た(回収率 )。文献上

のデータに今回のアンケートで得られたデータを加え 次

のような結果となった。

診断時年齢は ～ 歳(中央値 歳)で 歳以下の

小児期の発症は本症例を含めて 例のみであり 男性

例 女性 例と男女差はなかった。経過の追いえた 例

中 平均観察期間 年(～ 年)の間に 末期腎不全に

至り透析導入されたのは 例。透析導入の時期は発症(尿

蛋白指摘)から ～ 年に集中しており 年腎生存率は

( 法)であった( )。さらに 透析導

入されていない 例中 正常腎機能を保っているのは 例

のみであった。腎移植施行例はなかった。

考 察

は 糸球体内に多量

の膠原線維が沈着することを最大の特徴とする疾患であ

り 年に荒川らにより初めて報告された 。その後

わが国を中心に 例ほどが報告されている。本疾患は

年に改訂された糸球体疾患の 分類に組み込ま

れ 新しい糸球体疾患としての認識が高まってきている

が 成因や予後については未解明な点が多い。

今回われわれは 本症例に対する腎移植を施行するに先

立ち 本疾患の予後をより明らかにすることを目的とし

て アンケート調査を行った。その結果 発症(蛋白尿指

摘)から約 年の経過で透析導入となる症例が多く

年腎生存率は と予後不良な疾患であることが明らか

になった。 ら による本疾患 例のまとめでは

すべて小児例で 最終観察時死亡 例 腎不全 例と報告

されているのに対し これまでわが国の症例は成人発症例

が多く 腎機能障害の進行は緩やか もしくは腎機能は
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The number of patients being followed at each time point is
 

listed in the table under the figure.



なものが多いとされてきた 。今回の結果と異な

るのは観察期間が短かったためと思われる。観察期間を延

ばすことにより透析導入例が増えるため 腎機能予後につ

いては不良とされてきた海外の症例と変わりがなかった。

末期腎不全に陥り透析を受けている症例は多く 今後 腎

移植が必要とされる機会が多くなることと推測されるが

これまでに腎移植を受けた症例はなかった。腎移植を行う

にあたっては 移植腎に再びコラーゲンが沈着するのかど

うかが最大の問題点だと思われ 本疾患の成因の解明が期

待される。

成因に関して ら はわが国で初めての姉妹例

を報告し 常染色体劣性遺伝の可能性を指摘している。ま

た この姉妹は二人とも が上昇していたが 家族内

で腎機能および尿所見が正常な者の は正常値であっ

たと述べている。 は タイプ コラーゲンの前駆物

質であるプロコラーゲンの 末端付近から切り出される

ペプチドであり の上昇は 体内でのコラーゲン産

生が亢進している病態を表すとされている 。したがっ

て 遺伝性の機序によりタイプ コラーゲンの産生が亢進

し 本疾患の発症にかかわっている可能性が示唆される。

このコラーゲンがメサンギウム細胞から産生されるのか

あるいは他の臓器で産生されたものが糸球体に沈着するの

かについては現在でも結論が出されていないが

ら は本疾患患者の肝臓に糸球体と同様のタイプ コラー

ゲンの沈着を認めており ら も 脾臓に多量の

タイプ コラーゲンを認め さらに肝臓 心筋 肺にも少

量ながら認めたと報告している。腎臓のみならず 全身の

臓器でコラーゲン合成が進む全身性疾患である可能性が考

えられるが いずれの報告も腎臓に最も強い沈着を認めて

いる。

本症例の移植後の経過( )において 血中 は

次の 点で特徴的な変化を示した。第 に は移植

後 いったんは正常値の 倍程度まで低下した。これに

は ステロイドを使用したこと 自己腎への血流が減少し

たことなども関与している可能性もあるが 一般に 本疾

患に対するステロイドの効果は低いこと また 移植翌日

にはすでに顕著に低下していたことから 術後正常腎機能

を獲得し のクリアランスが増加したためと考えら

れた。

第 に は 腎機能が正常にもかかわらずその後

徐々に増加した。これには免疫抑制薬 特に

の使用や免疫反応の影響による線維化の関与が考えられる

ため 解釈には注意が必要であるが 通常の腎移植後の

は / 程度までの上昇であると報告されており

それに比べると明らかに高値である。成長途上の小児腎移

植例においてどうなのかは報告されていないが これほど

の顕著な上昇を説明できるような骨代謝の異常も認められ

ず また 肝機能異常もなかったことから 術後の

の上昇は 移植腎における新たなコラーゲン産生の増加を

示している可能性も考えられた。ドナーである父は 移植

前に腎機能 の正常を確認されており また 術中

の 時間腎生検でも光顕所見 電顕所見ともに異常を認め

なかった。その腎臓を移植した後に 新たにコラーゲン産

生が増加したとすれば 全身性にコラーゲン産生を刺激す

る因子がレシピエント側に存在し 移植腎を刺激したこと

も示唆される。

よって 本症例においては移植腎に再びコラーゲンが沈

着する可能性は十分にあると思われ 今後の尿所見 腎機

能の推移 および移植腎生検の所見から再度検討を行う予

定である。しかし 少なくとも短期的には移植後経過は良

好であり 本疾患に対する移植が禁忌であるとは考えられ

ない。移植時の血漿交換や自己腎摘出の適応については今

後の研究課題と思われる。

結 語

本疾患の予後は 過去に報告されていた以上に不良であ

る。

本疾患に対する初めての生体腎移植例を報告した。移植

後の再発が問題であるが 短期的には良好な経過であり

移植が禁忌とは考えられない。

本疾患の成因としては 全身性のコラーゲン代謝異常が

示唆された。
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