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要　　旨

　59 歳，男性。2008 年 9 月より全身浮腫，体重増加，血圧上昇のため 10 月に当院受診。Alb 2.5 g／dL，Chol 527 

mg／dL，尿蛋白 10 g／gCr とネフローゼ症候群を認め，Cre 1.3 mg／dL と腎機能は低下，腹部超音波にて腎腫瘤を

認めた。CT，MRI，造影 CT の結果，腎腫瘤は Bertin 柱の肥大によるものと診断している間にネフローゼ症候群

は進行し，腎機能はさらに低下した。2009 年 1 月の腎生検で変性腫大した上皮細胞の増殖を伴った部分的硬化像

を認め，巣状分節性糸球体硬化症の collapsing variant と診断，ステロイドパルス療法後に LDL アフェレーシスを

施行し，不完全寛解Ⅰ型を得た。きわめて予後不良とされている collapsing variant にステロイドパルスと LDL ア

フェレーシスの併用療法は効果があると考えた。

　　A 59－year-old Japanese man admitted to our hospital complaining of anasarca, body weight gain, and ele-
vation of blood pressure. Serum creatinine（Cre）, albumin（Alb）, cholesterol（chol）, and urinary protein were 1.3 
mg／dL, 2.5 g／dL, 527 mg／dL, and 10 g／gCr, respectively. An abdominal echography showed a renal mass, 
which was diagnosed to be a hypertrophic column of Bertin by enhanced CT. His serum Cre and Alb had wors-
ened to 1.6 mg／dL and 1.7 g／dL, respectively, and a renal biopsy was performed. The results showed a segmen-
tal sclerotic lesion associated with hypertrophy and proliferation of podocytes in several glomeruli, hence we 
diagnosed a focal segmental glomerulosclerosis collapsing variant. After steroid pulse therapy and LDL aphere-
sis, his serum Cre level had decreased to 1.1 mg／dL and the urinary protein level to 2.5 g／gCr.
　　Patients with a focal segmental glomerulosclerosis collapsing variant are poor responders to standard thera-
pies, and have a very poor prognosis. For this case, combined steroid pulse and LDL apheresis therapy was 
effective.
 Jpn J Nephrol 2011；53：53－59.
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症　例



 

　巣状分節性糸球体硬化症（focal segmental glomerulosclero-

sis：FSGS）の予後は一般に副腎皮質ステロイド薬や免疫抑

制薬の治療が奏効するものは良好であるが，ステロイド抵

抗性を示す症例の予後はきわめて不良であることが知られ

ている。そのなかでも collapsing variant（虚脱型亜型）は他の

亜型よりも予後が悪く，きわめて短期間（発症後約 1 年）の

うちに末期腎不全に進行する場合が多い。今回，腎腫瘍病

変を伴ったネフローゼ症候群で受診し，腎腫瘍病変が Ber-

tin 柱肥大と診断するまで 4～5 カ月間の未治療中に腎機能

低下とネフローゼ症候群が進行した FSGS-collapsing vari-

ant に対し，ステロイドパルス・LDL アフェレーシスの併

用治療を施行し，腎機能の改善と不完全寛解Ⅰ型を得た症

例を経験したので報告する。

 

　患　者：59 歳，男性

　主　訴：下腿浮腫

　既往歴：高血圧（2008 年 8 月までなし），糖尿病（－），脂

質代謝異常（－），虫垂炎（1985 年頃に保存的加療）

　生活社会歴：職業；会社員，薬物・食物アレルギー；な

し，アルコール；ビール 1 本＋焼酎 1 杯／日×40 年，タバ

コ 20 本／日×43 年（16～59 歳）

はじめに

症　　例

　家族歴：父；肺癌，母；脳腫瘍・肝細胞癌

　現病歴：2008 年 9 月より起床時の顔面浮腫や夕方の下

腿浮腫を自覚し，悪化傾向にあった。また，10 月には以前

は 57～59 kg 程度で安定していた体重が 66 kg まで増加，

130／70 mmHg 程度で安定していた血圧も 160～180／100 

mmHg と上昇のため当院内科受診。血液生化学検査ではク

レアチニン 1.3 mg／dL，シスタチン C 1.41 mg／L と高値，

アルブミン 2.5 g／dL と低値を示した。また，免疫学的検査

では IgG 824 mg／dL と低値であった。尿所見では蛋白 9.57 

g／gCr（3＋），潜血（2＋）であった（Table 1）。

　シルニジピン（20 mg），フロセミド（40 mg），ロスバスタ

チンカルシウム（2.5 mg）の内服を開始した。腹部超音波検

査（Fig.　1）にて右腎に境界不鮮明で isoecho の腎腫瘤病変

（32.0×40.3 mm）を認めたため，腎癌疑いにて泌尿器科紹

介。単純 CT，MRI，骨シンチグラフィなどを施行したもの

の，腎癌とは確定診断できなかった。12 月末に造影 CT（Fig.　

2）を施行し，腫瘤部は腎実質と iso-density で均一に濃染さ

れたため，Bertin 柱肥大と診断した。また，重複腎盂尿管，

右腎動脈 2 本の形態異常も指摘された。シルニジピン（10 

mg），フロセミド（20 mg），ロスバスタチンカルシウム（2.5 

mg）に加え，オルメサルタン・メドキソミル（20 mg），防已

黄耆湯（7.5 g）が投与され，2009 年 1 月にネフローゼ症候群

精査・加療のため入院した。

　入院時身体所見：身長 167 cm，体重 62.0 kg，血圧 132／

66 mmHg，体温 36.5℃。頸部リンパ節は触知せず。呼吸音
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Table 1.　Laboratory findings at the initial visit

Urinalysis
　pH 6.5
　SG 1.014
　Protein 3＋
 9.57 g／gCr
　Glucose （－）
　Occult blood （2＋）
　Keton body （－）
　NAG 73.2 U／L

Serological study
　CRP 0.13 mg／dL
　IgG 824 mg／dL
　IgA 97 mg／dL
　IgM 289 mg／dL
　CH50 39 U／mL
　RF 20 IU／mL
　ANA 40 倍
　T4 9.5μg／dL
　TSH 2.64μIU／mL
　RPRS （－）
　TPHA （－）
　HBs-Ag （－）
　HCV-Ab （－）
　ESR 65 mm／hr

Blood chemistry
　TP 5.1 g／dL
　Alb 2.5 g／dL
　LDH 272 IU／L
　AST 21 IU／L
　ALT 14 IU／L
　ALP 271 IU／L
　T-Cho 527 mg／dL
　HDL-C 62 mg／dL
　LDL-C 419 mg／dL
　TG 339 mg／dL
　CK 126 IU／L
　BUN 19.5 mg／dL
　Cr 1.3 mg／dL
　UA 6.6 mg／dL
　Cystatin C 1.41 mg／L
　Na 141 mEq／L
　K 4.5 mEq／L
　Cl 109 mEq／L
　HbA1c 5.5　%

Blood cell count
　WBC 11,100／μL
　　Seg 59.5　%
　　Eo 2.7　%
　　Ba 0.5　%
　　Lym 34.4　%
　　Mo 2.9　%
　RBC 474 万／μL
　Hb 15.2 g／dL
　Ht 43.9　%
　PLT 31.7 万／μL

Coagulation
　PT 11.1 s
　APTT 24.5 s
　PT-INR 0.93
　D-dimer 1.8μg／mL



清，心音に異常なく心雑音なし。腹部は平坦，軟，圧痛な

し，腸蠕動音正常。両手背・下腿に中等度の浮腫を認める。

四肢関節痛なし。神経学的所見は特に異常なし

　入院時検査所見（Table 2）：血液生化学検査ではクレア

チニン 1.6 mg／dL，シスタチン C 2.14 mg／L と初診時より

上昇していた。またアルブミンは 1.7 g／dL，尿所見では蛋

白 10.19 g／gCr（3＋），潜血（2＋）であった。

　腎生検所見（Fig.　3，4，5，6）：入院第 3 病日に腎生検を

施行した。光顕で 24 個の糸球体が観察され，うち 4 個が

完全硬化，11 個が部分的硬化，5 個が虚血変化を示した。

部分的硬化部の多くに腫大した上皮細胞の増殖を認め，

FSGS の collapsing variant と診断した。CD68 染色では同上

皮細胞に陽性細胞が混在していた。また尿細管変性や間質

の線維化が強く，一部に foam cell も認めた。蛍光抗体染色

では IgM，Clq，C4c，C4d，C3c，C3d，MAC，Properdin が

染色されたが，IgG，IgA，Alb は染色されなかった。電顕

では多数の microvilli を持ち，脂肪滴や空胞を含み，足突起

は癒合した腫大上皮細胞を多数認めた。

　入院後経過：入院第 8 病日よりステロイドパルス療法

を施行し（メチルプレドニゾロン 1,000 mg／day×3 日間），

プレドニゾロン（PSL）40 mg／day（約 0.7 mg／kg／day）で後療

法を行った。血清クレアチニン値は 2.1 mg／dL まで上昇し，

脱水が疑われたためフロセミド，防已黄耆湯を中止した。

浮腫は改善し，体重も 62 kg から 51 kg と減少したが，血
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Table 2.　Laboratory findings on admission

Urinalysis
　pH 6.5
　SG 1.015
　Protein 3＋
 10.19 g／gCr
　Glucose （－）
　Occult blood （2＋）
　Keton body （－）
　NAG 55.6 U／L
　β2MG 13,300 ng／mL

Blood chemistry
　TP 3.3 g／dL
　Alb 1.7 g／dL
　T-Cho 287 mg／dL
　BUN 19.6 mg／dL
　Cr 1.6 mg／dL
　Cystatin C 2.14 mg／L
　β2MG 5.9μg／mL

Blood cell count
　WBC 8,200／μL
　　Seg 58.1　%
　　Eo 4.6　%
　　Ba 0.9　%
　　Lym 32.3　%
　　Mo 4.1　%
　RBC 411 万／μL
　Hb 12.7 g／dL
　Ht 38.1　%
　PLT 24.9 万／μL

Anti virus antibody
　Human parvovirus B19 antibody（IgM） 0.24（index）
　Human parvovirus B19 antibody（IgG） 8.71（index）
　Human immunodeficiency virus antigen and antibody （－）

Fig.　1.　Abdominal echography
The renal mass（32.0×40.3 mm）was detected in an abdominal 
echography.

Fig.　2.　Enhanced CT
The renal mass was equally enhanced like the cortex, 
and diagnosed as a hypertrophic column of Bertin.



清クレアチニン値は 1.3 mg／dL，血清アルブミン値は 2.5 g／

dL，尿蛋白は 2.5 g／gCr と完全寛解に至らないため，PSL 40 

mg／day に加えて入院第 37 病日より右内頸静脈にカテー

テルを留置し LDL アフェレーシス（血漿 4,000 mL をサル

フラックスにて分離，リポソーバー（LA15）で吸着）を施行

した。蛋白尿は 2.5 g／gCr と減少は認めなかったが，血清

クレアチニン値は 1.2 mg／dL，血清アルブミン値は 3.9 g／

dL と改善したため 5 回で終了した（Fig.　7）。退院後，蛋白

尿も 0.92 g／gCr と減少し，ステロイドを漸減している。

 

　1744 年に Bertin により初めて報告された1）Bertin 柱は，

発生の過程で各分葉が癒合し形成され2），髄質間に存在す

る腎皮質であり，inner cortex ともいわれている3）。腎臓の上

部と中部 1／3 に多く，右よりも左にあることが多いが，両

考　　察
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Fig.　5.　Fluorescence staining
Segmental lesion is positive for IgM and C3, but negative for IgG and IgA.

Fig.　3.　Light microscopy of renal biopsy（PAS stain）
Segmental sclerotic lesions associated with hypertrophy and 
proliferation of podocytes in several glomeruli can be seen.

Fig.　4.　Immunoperoxidase staining for CD68
Podocytes overliding sclerotic lesion expressed CD68.



側性に認めたり複数個認める場合もある4）。Bertin 柱が肥大

してくると腹部超音波で一見腫瘍に見えることがある。

Bertin 柱肥大は腎臓の輪郭が正常であること，突出部位が

腎皮質と同程度のエコーレベルであり，かつ相接する弓状

脈管や腎髄質に異常がないことから副腎腫や腎細胞癌と区

別することができるが3,5），鑑別に苦労することもあり，診

断に CT，選択的腎血管撮影，放射性核種試験を使用する

こともある6～10）。本症例では造影 CT で確定されたが，腎

機能低下のために造影剤の使用をためらい，腎生検までに

時間がかかることとなった。初診から 5 カ月間で血清クレ

アチニン値は 1.3 mg／dL から 1.6 mg／dL まで上昇し，血清

アルブミン値は 2.5 g／dL から 1.7 g／dL まで低下したこと

は FSGS-collapsing variant に起因するとも考えられる。

　Collapsing variant は 1986 年に初めて Weiss らにより 

FSGS の組織学的 variant として cellular variant，FSGS with 

diffuse mesangial hypercellularity，FSGS with tip lesion，FSGS 

with glomerulomegaly とともに提唱された11）が，解釈の相違

もみられたため，2003 年に D’Agati らは FSGS 病変を 

FSGS（NOS）variant，perihilar variant，cellular variant，tip vari-

ant，collapsing variant の 5 つの亜型に分類した12）。collaps-

ing variant の該当項目としては，「分節状あるいは球状に虚

脱し，足細胞の肥大と過形成を伴っている糸球体が少なく

とも 1 つあること」とされており，他の 4 つの亜型の特徴

を認めてもこの亜型の特徴があれば，collapsing variant と診

断される13）。典型例では腫大し過形成した足細胞が尿腔に

群がり，しばしば蛋白滴や空胞を含んでおり，CD68 染色

で特異的に染色されるといわれている14）。また，癒着や硝

子沈着は少なくとも初期には一般的ではなく，メサンギウ

ム細胞増加や糸球体肥大，細動脈の硝子化なども通常はみ

られない15）。臨床的には黒人に多く高度の蛋白尿を呈する

が，腎生検時にはすでに腎機能が低下している場合が多く，

きわめて短期間（発症後約 1 年）のうちに末期腎不全に進

行する場合が多いことが特徴的である16,17）。また，診断に

は collapsing variant を呈することが多い，HIV18），HCV19），

パルボウイルス B1920），結核21）などの感染症，パミドロン

酸二ナトリウム22）などの薬剤性，自己免疫性疾患やリンパ

球増殖疾患23）による二次性の FSGS を除外する必要があ

る。本症例では分節状あるいは球状に虚脱し，肥大し過形

成した CD68 陽性の足細胞を伴った糸球体を少なくとも 

4 つ認めた。感冒症状や明らかな皮疹は認めておらず，

HCV 陰性，HIV 陰性，IgM 型抗パルボウイルス B19 抗体

陰性，抗核抗体は 40 倍と高値でなく，ANCA も陰性であっ

たことから，特発性 collapsing variant と診断した。

　わが国におけるネフローゼ症候群を呈する FSGS 症例の

予後調査結果から，完全寛解および不完全寛解Ⅰ型を得ら

れた症例の予後は良好であるのに対して，不完全寛解Ⅱ型
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Fig.　6.　Electron microscopy
Conglutinating foot process of hyperplastic podocytes can be 
observed.（×3,000）

Fig.　7.　Clinical course



および治療無効症例の予後は 10 年腎生存率で約 50　%，15 

年腎生存率で約 35　%ときわめて悪いものであることが明

らかになっている24）。平成 14 年厚生労働省進行性腎障害

研究班からの FSGS 治療方針24）によれば，基本的治療薬は

副腎皮質ステロイド薬であり，ステロイド抵抗例（PSL 40 

mg／日を 4～8 週投与しても完全寛解および不完全寛解Ⅰ

型に至らない症例）には免疫抑制薬を追加するとされてい

る。なかでもシクロスポリン併用療法はステロイド単独治

療群の 4　%に比較して 70　%と良好な成績が得られてい

る25）。また，高血圧を呈する症例では，ACE 阻害薬や ARB 

の使用を考慮し，著しい高脂血症に対しては LDL アフェ

レーシスも考慮するとされている24）。

　巣状分節性糸球体硬化症は病理組織学的な 5 つの亜型

でそれぞれ基礎病態，治療反応性，腎予後が異なり，一般

に tip variant（糸球体尖端型亜型）では治療反応性と腎予後

が良好とされるのに対し，collapsing variant の腎予後は不良

である26）。本症例の治療法の選択においては，腎生検にて

予後不良である collapsing variant を認めたこと，腎不全の

危険因子である血清クレアチニン値高値や腎生検にて強い

尿細管間質病変を認めたことから24），ステロイドパルス療

法を選択した。ステロイドパルス療法開始の結果，浮腫は

改善し，体重減少も認めた。また血清クレアチニン値は 1.2 

mg／dL まで低下し，血清アルブミン値も 2.5 g／dL，尿蛋白

は 2.5 g／gCr 前後，血清コレステロール値も 245 mg／dL と

改善するものの，不完全寛解Ⅱ型が持続していた。シクロ

スポリン併用療法も考慮したが，この時点で PSL 40 mg 内

服中であり，シクロスポリンの併用は感染症併発の危険が

大きいと考えたため，LDL アフェレーシスを追加で施行す

ることとした。LDL アフェレーシス後，蛋白尿は 2.5 g／gCr 

と減少は認めなかったが，血清クレアチニン値は 1.2 mg／

dL，血清アルブミン値は 3.9 g／dL と改善，患者の希望もあ

り，LDL アフェレーシスを 5 回施行後に退院した。

　Muso らは一次性巣状分節性糸球体硬化症によるステロ

イド抵抗性ネフローゼ症候群では，より早期の LDL ア

フェレーシスの施行が長期予後の改善に優れていたと報告

している27）が，われわれの知り得た限り FSGS-collapsing 

variant に対する LDL アフェレーシス治療の報告は，ステ

ロイド・シクロスポリン併用療法で効果がなかった 73 歳

男性に，LDL アフェレーシスを 6 回施行したところ尿蛋白

が非ネフローゼ症候群の状態まで減少し，腎機能が正常化

したという Miyazono らの 1 例28）のみである。

　FSGS-collapsing variant に対する LDL アフェレーシス治

療効果については今後の症例の積み重ねが必要であるが，

より早期の LDL アフェレーシスの施行が長期予後の改善

に効果的であると考えた。

 

　腎腫瘍病変を伴ったネフローゼ症候群で受診し，Bertin 

柱肥大に伴った FSGS と診断するまで 5 カ月間を要し，そ

の間未治療となった。FSGS の collapsing variant ということ

もあり，血清クレアチニン値は 5 カ月間で 1.3 mg／dL から 

1.6 mg／dL，血清アルブミン値は 2.5 g／dL から 1.7 g／dL と

腎機能やネフローゼは悪化したが，ステロイドパルスと 

LDL アフェレーシスの併用療法により不完全寛解Ⅰ型に

至った。FSGS の collapsing variant にはステロイドパルス

と LDL アフェレーシスの併用など積極的な治療が望まれ

る。
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