
 

　検尿システムの発達した本邦において，IgA 腎症は早期

発見・早期治療が行われることが多く，治療による「IgA 腎

症の寛解」を多く経験する。しかし，その基準は施設などに

よってさまざまであり，画一的な病状説明や治療効果の判

定が困難であった。

　この問題を解決するために，進行性腎障害に関する調査

研究班 IgA 腎症分科会は 2011 年に日本国内の腎臓病専門

医に対して行った「IgA 腎症の寛解・再燃に対する意識調

はじめに
査」の結果を基に，「IgA 腎症の寛解基準」を作成し「Clinical 

and Experimental Nephrology」に報告した1）。

　IgA 腎症は長期間かけて進行することも多く，治療の効

果を判定する場合には末期腎不全や血清クレアチニンの倍

化といったアウトカムは，臨床の場における感覚と異なる

ことも多くある。本基準は本邦における診療実態を反映し

て作成されており，寛解の判定に必要な検査，回数，期間な

ど日常診療において使用しやすいものとなっている。本基

準は IgA 腎症の治療効果の画一的な判定を可能とし，病状

説明などの日常診療において有用な指標となると思われる。
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　IgA 腎症の「再発」や「再燃」といった概念については「寛

解」の定義づけを行った後，長期に経過観察を行うことで検

討および定義を行う必要がある。したがって，本基準にお

いてはこれらの点については言及せず，今後の長期コホー

ト研究などにおける検討課題とした。

 

　IgA 腎症は本邦における慢性糸球体腎炎のうち最も頻度

が高く，20 年間で約 40　%が腎不全となる予後不良な疾患

である2）。以前は抗血小板薬や RAS 阻害薬の投与といった

治療が主流であったが，1999 年に Pozzi らによってステロ

イドパルス療法の有用性3）が，2001 年には堀田らによって

扁桃摘出＋ステロイドパルス療法（以下，扁摘パルス）の有

用性4）が示されて以来，本邦における成人に対してはこれ

らの治療法が主流となりつつある5）。検尿システムの発達

した本邦においては，多くの症例に対して早期発見・早期

治療が行われており，治療による「IgA 腎症の寛解」が可能

である。しかし，その発症・進展の機序については解明さ

れていない部分も多く，再発・再燃を繰り返し腎機能が低

下する症例もあり，いまだ難治性の疾患と考えられている。

　現在までいくつかの研究において「IgA 腎症の寛解」の報

告がなされている6～8）が，各研究において定義された「寛解

の基準」は程度・期間・回数などさまざまであり，画一的な

基準は用いられていなかった。「寛解」の基準が画一的でな

いことは，IgA 腎症患者に対する病状説明の整合性ならび

に治療効果の画一的な判定を困難にしている。したがって，

本症の明確な「寛解」の基準を作成することは，患者，医師

双方にとって有用である。

　腎疾患の究極のアウトカムは末期腎不全（ESKD）であ

り，真の意味で治療の効果などを表現するためには，ESKD 

の減少を主要アウトカムとする必要がある。しかし，本邦

の IgA 腎症はごく早期に診断されることが多く，また，疾

患の進行が緩やかであることが多いため，観察期間内にお

ける主要アウトカムの観測（ESKD）が困難であることも多

く経験される。この点からも，わが国で行われる臨床研究

の成果を世界に発信するにあたり，現実的かつ臨床的に有

用な代替アウトカムとして，「寛解」を定義し効果判定のス

タンダードとして用いる必要があると考える。

　進行性腎障害に関する調査研究班 IgA 腎症分科会では，

2011 年に日本国内の腎臓医に対して「IgA 腎症の寛解・再

　1 ．背景と提唱の目的

燃に対する意識調査」（以下，「寛解アンケート」）を行った。

調査結果は分科会内部で検討が重ねられ，腎臓学会評議委

員などによるパブリックコメントを通して「IgA 腎症の寛

解基準」としてまとめられた後，国際的な検証を目的に

「Proposal of remission criteria for IgA nephropathy」として

「Clinical and Experimental Nephrology」に報告された（DOI 

10.1007／s10157－013－0849－x，2013）1）。ここでは，本邦の

臨床研究においても本基準の十分な検証がなされることを

目的に，われわれが報告した「IgA 腎症の寛解基準」の日本

語版をステートメントとして報告・提唱した。

 

2－1　＜方法＞

　2008 年に当分科会が行った「IgA 腎症の治療に関するア

ンケート5）」の回答施設（日本腎臓学会研修施設）を中心と

した計 312 施設（内科：226 施設，小児科 86 施設）にアン

ケート用紙を送付した。調査内容は，当分科会分担研究者

のみを対象とした先行調査を行い，質問項目・回答方式の

妥当性などを確認したうえで決定した。

2－2　＜結果＞

　有効回答が 193 施設（61.9　%）（内科：136 施設，小児科：

57 施設）から得られた。独自の寛解基準を有する施設は 95 

施設（50.2　%）で，81 施設（87.0　%）で血尿・蛋白尿の両方を

用いていた。寛解基準のない施設のうち，53 施設（53.5　%）

が血尿・蛋白尿の両方，37 施設（37.4　%）が蛋白尿のみ，9 

施設（9.1　%）が血尿のみを重視すべきと考えていた。

　血尿は，潜血反応（－）もしくは尿沈渣赤血球が 5 個／

HPF 未満・以下，蛋白尿は蛋白定性（－）～（±）もしくは蛋

白定量 0.2 g／日（g／g・Cr）未満・以下が，それぞれ 6 カ月間

で連続 3 回認めた場合を寛解基準とすべきという回答が

約半数を占めた。

 

3－1　寛解基準の項目について

　IgA 腎症のみならず腎疾患における蛋白尿の存在は予後

因子として重要であり9,10），IgA 腎症の臨床研究においては

腎機能の低下のみならず蛋白尿をエンドポイントとしてい

る研究11,12）も多くみられる。

　しかし，本邦における IgA 腎症の発見起点は，健診時の

　2 ．IgA 腎症の寛解に対する意識調査

　3 ．IgA 腎症寛解基準の提唱
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「chance hematuria」が 70　%以上を占めている（IgA 腎症分科

会疫学調査13））。つまり，本邦における IgA 腎症の主要初

発症状は血尿であり，検尿スクリーニングが発達し，さら

に欧米に比べ積極的に腎生検を施行する本邦では，ごく早

期からマネージメントする機会が多い。また，一般的に 

IgA 腎症患者では早期から血尿，蛋白尿を同時に呈してい

ることは少なく，血尿の時期を経て病勢の進行に伴い蛋白

尿を呈してくることが多い。

　一方，当初血尿および蛋白尿を呈していた患者で，経過

中に血尿が消失し，蛋白尿のみを呈する症例も経験する。

こういった患者の蛋白尿は，IgA 腎症の本態である糸球体

における IgA の沈着がもたらす炎症反応によるものでは

なく，ネフロンの減少に伴う，いわゆる common pathway に

よるものである可能性も否定できない。

　われわれが行った意識調査においても，独自の寛解基準

をもつ施設の 87.0　%が「尿所見の消失」を基準としている

こと，また施設独自の寛解基準を持たない施設の 53.5　%が

「寛解において重視すべき項目」として血尿，蛋白尿の両方

をあげていた。また，本邦における IgA 腎症の予後予測ス

コア14）においても，項目として腎生検時の血尿，蛋白尿の

両方が用いられていること，腎生検時に蛋白尿が軽微また

は血尿単独の IgA 腎症患者においても長期間経過観察に

て腎機能低下を呈する症例が 7～20　%存在するとの報告が

ある15,16）ことなどから，IgA 腎症においては血尿の存在も

重要な要素と考え，IgA 腎症の寛解を蛋白尿のみで判定す

ることは，病態を鑑みるとやや妥当性を欠くと考えた。

　以上より，本基準においては血尿，蛋白尿の両方を寛解

基準の判定項目とした。

3－2　血尿のカットオフ基準について

　「寛解アンケート」においては，ほぼすべての施設が血尿

の寛解基準として尿試験紙法における陰性化，尿沈渣鏡検

法における赤血球 5 個／HPF 未満・以下を寛解基準として

用いると回答していた。

　本邦で市販されている尿潜血反応試験紙は，日本臨床検

査標準協議会（JCCLS）の検討によって尿潜血反応紙の

（1＋）がヘモグロビン濃度 0.06 mg／dL，フローサイトメト

リー法（FCM 法）における赤血球 20 個／μL に統一する方

向が示されており，2006 年以降は試験紙の検出感度が国内

メーカー間でほぼ規格統一されている17,18）。FCM 法におけ

る赤血球 20 個／μL は，鏡検法のカットオフ値に換算する

と，およそ 5 個／HPF（400 倍強拡大 1 視野）以上となる18）。

　以上より本基準においては，尿潜血反応（－）～（±），尿

沈渣赤血球 5／HPF 未満を血尿消失と設定し，基準とする。

3－2－1　尿沈渣鏡検法の下限値における施設間の差異に

ついて

　上記より赤血球 5 個／HPF を尿沈渣鏡検法のカットオフ

値と定義するが，施設によって沈渣赤血球数の下限表記

（1～4 個／HPF 以下，1～5 個／HPF 未満，1～5 個／HPF 以下

など）は異なると考えられる。このため，1～5 個／HPF 以下

が下限の施設においては，上記の尿潜血反応試験紙法，

FCM 法などの結果を考慮し判断する必要がある。

3－2－2　尿潜血反応の偽陽性・偽陰性について

　試験紙法による尿潜血反応では，ヘモグロビン尿・ミオ

グロビン尿による偽陽性，アスコルビン酸などの還元物質

の存在などによる偽陰性が認められる18）。このため，試験

紙法における潜血反応と尿沈渣鏡検法における沈渣赤血球

数に著しい乖離が認められる場合には，沈渣赤血球数を重

視する。

3－3　蛋白尿のカットオフ基準について

　「寛解アンケート」においては，尿蛋白の寛解基準を 0.2 

g／日（g／g・Cr）以下・未満とする施設が 142 施設（73.6　%）

と最も多かったが，0.3 g／日（g／g・Cr）未満とした施設も 

32 施設（16.6　%）存在した。蛋白尿の寛解に関する従来の報

告として，Reich ら6）は，IgA 腎症患者において尿蛋白が 0.3 

g／日未満にコントロールされた場合，15 年腎生存率が 

96　%であることを報告している。また，Hwang ら7）も治療に

よって尿蛋白が 0.3 g／日未満となった群の長期腎予後が良

好であったことを明らかにしている。

　ネフローゼ症候群においては，本邦における治療指針20）

で尿蛋白 0.3 g／日未満が「完全寛解」の定義として定められ

ているが，諸外国で行われている臨床試験における完全寛

解の基準は試験によって異なり，尿蛋白 0.2 g／日以下とし

ている試験と 0.3 g／日（アルブミン 200 mg／日）未満として

いる試験とがある。また，「CKD 診療ガイド 2012」では尿

蛋白の陽性基準は 0.15 g／日（g／g・Cr）以上とされている。

　上記を考えると，本邦において「蛋白尿の陰性化基準」の

コンセンサスは形成されていないと考えられる。本基準に

おいては，他疾患との整合性も考慮し，良好な腎予後を予

想できる最小レベルの尿蛋白量という点でカットオフ値

を 0.3 g／日未満と定義する。しかし，カットオフ値につい

ては，今後予定している大規模コホート研究において検証

する必要がある。
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3－4　寛解の判定における期間・回数について

　本基準においては，「寛解アンケート」における結果（約半

数の施設が 6 カ月間で連続 3 回基準を満たした場合と回

答）に日常診療における IgA 腎症患者の来院頻度を考慮

し，判定に必要な期間は最短で 6 カ月間，回数は（連続）3 

回とした。

　所見の連続性については議論の余地があり，尿検査を

行ったがゆえに（「連続 3 回」を満たさず）寛解と判定され

ない例も存在すると考えられる。しかし，IgA 腎症の病態

を鑑みると，尿異常所見が陰性化を継続していることが寛

解にとって重要であると考え，「連続 3 回基準を満たした

場合」とした。

3－5　IgA 腎症の寛解基準

　上記を踏まえ，下記のように寛解基準を提唱する。

　血尿の寛解：尿潜血反応（－）～（±）もしくは尿沈渣赤血

球：5／HPF 未満注 1

1252 IgA 腎症の寛解基準の提唱

：基準を満たしている 

寛解と判定できる例 いずれも「基準を満たした日時より6カ月以上にわたり2回以上 
（計3回以上）の検査で基準を満たし続けた場合」に該当する。 

寛解と判定できない例 いずれも「基準を満たした日時より6カ月以上にわたり2回以上 
（計3回以上）の検査で基準を満たし続けた場合」に該当しない。

：基準を満たしていない 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

寛解日 6カ月間・連続4回 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

寛解日 6カ月間・連続3回 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

3カ月間・連続3回 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

4カ月間・連続3回 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

2カ月間・連続2回 2カ月間・連続2回 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9（カ月） 

寛解日 8カ月間・連続4回 

この時点では寛解と判断できない 

図　IgA 腎症の寛解基準



　蛋白尿の寛解：尿蛋白定性反応（－）～（±）もしくは 0.3 

g／日（g／g・Cr）未満

　以上の基準を満たした初回の日（寛解日）より 6 カ月以

上にわたり 2 回以上（計 3 回以上）の検査で基準を満たし

続けた場合をそれぞれ「血尿の寛解」，「蛋白尿の寛解」と定

義する。血尿・蛋白尿ともに寛解した場合を「臨床的寛解」

と定義し，血尿・蛋白尿のどちらか一方の寛解を「部分的寛

解」とする。

　なお，基準を満たした初回の日時を寛解日とする。

　図に，寛解と判定できる場合，およびできない場合の具

体的例をあげる。

 

4－1　「寛解アンケート」における限界

　対象施設および回答施設の大部分は大規模から中規模の

病院であり，自施設で腎生検および扁摘パルスなどの早期

特異的治療を行うことができる施設が中心であった。この

ため，寛解の基準項目（血尿，蛋白尿）や判定期間，回数（6 カ

月間に連続 3 回）において偏りが生じている可能性があ

る。また，施設単位のアンケート調査であるため，施設内

の腎臓医間に意識の相違が生じていた場合でも回答者個人

の意見のみが反映された可能性がある。

4－2　「寛解」後の診療について

　IgA 腎症の発症・進展の機序については解明されていな

い部分も多くあり，現時点では明確な根治療法は存在しな

い。そのため，「寛解」患者においても種々の契機によって

「再燃」する症例の報告もある。したがって，「寛解」と判断

した後も定期的に外来などで注意深く尿蛋白・尿潜血の経

過を追い，尿所見異常が生じていないかを確認するため，

患者にも外来受診の継続を促す必要がある。

4－3　長期コホート研究への提言

　本稿における寛解の基準はあくまでも意識調査を基に定

義したものであり，長期コホート研究の結果に基づいた定

義ではない。今回提言した「寛解」が腎予後に与える影響に

ついて，J-KDR，J-IGACS などの長期コホート研究のデータ

を用いて検証を行っていく必要がある。

　4 ．本研究における限界と今後の展望
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