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緒 言

ＩｇＡ 腎 症 は １９６８ 年 に Ｂｅｒｇｅｒ ら が 報 告 し た メ サ

ン ギ ウ ム 領 域 へ の ＩｇＡ の 沈 着 を 特 徴 と し た メ サ ン

ギ ウ ム 増 殖 性 腎 炎 で あ る’〕
． 原 発 牲 糸 球 体 腎 炎 の 申 で

もっとも高頻度に見られる腎炎であり， 以滋は比 較

的予後の良好な疾患として認識さ れてい恋が， 近年

の報告では発症後２０～３０隼間で約壬０％ が腎不全 に

至 る こ と が 明 ら か に な っ て い る 洲
． 本 邦 で は ＩｇＡ

腎症の予後判 定基準・治療指針 （厚生労働省特定疾

患 進 行 性 腎 障 害 に 関 す る 調 査 研 究 班）｛）に よ り
，

ス テ

ロ イ ダ
，

降 淫 薬
，

抗 菰 小 板 薬 に よ る 治 療 を 呈 示 さ れ

て い る． し か し
，

ス テ ロ イ ド 治 療 に 関 す る 繭 向 き 研

究で１０年 以上の長期経過の報告例は少なく，治療内

容も免疫抑制剤と１の傍用 からパルス治療ま で多岐に

渡 り
，

未 だ に 標 準 的 な 治 療 は な く， 投 与 量， 投 与 期

閥 な ど を 含 め コ ン セ ン サ ス を 得 ら れ て い な い 状 態 で

あ る５〕
． 実 際 我 々 の 施 設 に お い て も

，
ス テ ロ イ ドの 投

与量や投与期間をその症例の組織障害度や 尿蛋自の

量 や 治 療 の 反 応 性 に よ っ て 様 々 に 使 い 分 け て お り，

厚生労働省の治療指針 においてステロイ ド治療の適

応がないとされる， 組織学的に急性炎症性所見が軽

度で尿蛋白も王ｇ／日を越えな い症例 においても低容

量 の ス テ ロ イ ド加 療 を 施 行 す る こ と が あ る． 我 々 は

以散， 半月 体な どが少ない， 組織学的に急性炎症性

所見が軽 度のＩｇＡ 腎症症 例に対する 低容 量ステ 測

イ ド治療法について２年間の観察期 間において有効
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性， 安 全 性 を 報 告 し だ）
．

し か し な が ら
，

前 述 の ご と

くＩｇＡ 腎症は 長期 に渡っ て腎機能 障害 が進行 して

いく疾患であり， 治療法に関 しても長期 予後を判定

することが， その効果を評価することにおいて重要

で あ る． そ こ で 今 回 我 々 は 観 察 期 間 を ８ 年 間 に 延 長

し， 低容量ステロイ ド治療 の有効性を再検討した結

果 を 報 告 す る
．

今 回 の 我 々 の 研 究 に お い て ８ 年 間 の

観 察 期 間 で
，

急 性 炎 症 カミ軽 度 の ＩｇＡ 腎 症 に 対 し て，

低 容 量 ス テ ロ イ ド療 法 は，
菰 尿， 蛋 白 尿 の 改 善

，
腎

機 能 保 持 に 有 効 で あ っ た
．

た だ し
，

ス テ ロ イ ド 減 量

や治療終了後の再燃には問題が残 り， 再燃を抑える

方 法 と し て ＡＣＥ－Ｉ や ＡＲＢ を 含 む そ の 他 の 薬 剤 も し

く はステ皿イ ドの増 量な どを 含めた 治療法 に 関し

て， 長期予後 が問題となるＩｇＡ 腎症にお いては検討

する必要性淋あると考 克られる．

方 法

１．
対 象 愚 者

ＩｇＡ 腎 症 の 診 断 は
，

洗 学 顕 微 鏡 に て 糸 球 体 メ サ ン

ギ ウ ム 基 質 の 拡 大， メ サ ン ギ ウ ム 細 胞 増 殖 を 伴 い，

蛍 光 抗 体 法 でメ サ ン ギ ウ ム 領 域 に ＩｇＡ
，

Ｃ３ の 沈 着 を

認 め，
電 子 顕 微 鏡 に お い て 倦 メ サ ン ギ ウ ム 領 域 に 高

電子密度の沈着物を認める ことで病理形態学的に診

断 し た． 対 象 は １９９３ 年 ２ 月 ～２０００ 年 １２ 月 の 間 に 当

科で施行された 腎生検でＩｇＡ 腎症と診断され， 組織

学的に活動性病 変が軽度 （メ サンギウム細胞の増生

（後 述 の ｇｒａｄｅ２ 以 下），
綴 胞 性／線 維 細 胞 性 半 月 体

（２０％ 以 下）
，

間 質 炎 症 細 胞 浸 潤 （後 述 の ｇｒａｄｅ２

以 下））で
，

か つ 糖 尿 病
，

膠 原 病， 高 γ グ ロ ブ リ ン 血 症，

慢 性肝疾患 な どの墓 礎疾 患を 持つ患 者 は除外 した

４８ 名 で あ る、 書 面 に て イ ン フ 沫 一 ム ド コ ン セ ン ト を

得 た 後
，

ス テ ロ イ ド 治 療 欝 ２４ 例 と コ ン ト ロ ー ル 群

２４例の２群に無作為に割り付けた． 経皮的腎生検で

得 ら れ た 腎 組 織 所 見
，

腎 生 検 施 行 時 の 年 齢
，

血 厘
，

血 清 ク レ ア チ ニ ン （Ｓ－Ｃｒｅ： ㎜ｇ／ｄ１）， 尿 赤 倣 球 沈 澄

（Ｕ－ＲＢＣ；ｃｏｕ航ｓ／ＨＰＦ）
， 尿 蛋 自（旺 Ｐ：ｇ 畑 ）

，
お よ

び
， ３ ヵ 月 毎 の 外 来 受 診 時 の 磁 圧

，
Ｓ－Ｃｒｅ，

Ｕ－ＲＢＣ
，

Ｕ・Ｐ の 推 移 を ９６ ヵ 月 聞 に 渡 り 評 価 し た
．

２． 腎 生 検 所 見

腎組織は経皮的 腎生検で採取した． 検体は１０％リ

ン 酸 化 ホ ル マ リ ン （ｐＨ γ２） で 固 定
，

パ ラ フ ィ ン 包 埋

後， ２ 岬 切 片 に 薄 切 し
，

ｈｅ㎜ａｔｏｘｙ１症ｅｏｓｉｎ 染 色
， ｐき

ｒｉｏｄ亘ｃａｃｉｄｓｃ血 雌 （Ｐ ＡＳ） 染 色， ｐｅｒｉｏｄｉｃａｃｉｄｓ１１ｖｅｒ一

㎝ｅｔｈｅｎａ脈ｉｎ（ＰＡ Ｍ） 染 色
，

そ し て ㎜ａｓｓｏｎｔｒｉｃ版 ｏ醐ｅ

染色 を行った、 それぞれの切片の全糸球体 数に対す

る 糸 球 体 硬 化
，

半 月 体 形 成
，

係 蹄 が 恭 ウ マ ン 嚢 と の

癒 着を示す糸 球体の 比率を 計算 し定量 的に 評価 し

た． メ 労 ン ギ ウ ム 細 胞 増 殖
，

動 脈 硬 化 性 変 化 は そ の

硬化の程度により迅殿階に分類し， 定性的に評価し

た （９ｒａｄｅ Ｏ ： ｎｏ ａｂｎｏｒ ｍ ａ１ｉｔｙ， ９ｒａｄｅ １ ： ｎ｝玉１ｄ
， ９ｒａｄｅ

２： ｍｏｄｅｒａｔｅ， ｇｒ飼 ｅ３ １ｓｅｖｅｒｅ）． 闘 質 線 維 化 も 問 質

全体に対する線維化部位の害姶 から４段 階に分類 し

定 性 的 に 評 価 し た（ｇｒａｄｅＯ： 皮 質 の ５％ 以 下，ｇｒａｄｅ

１ ： 皮 質 の ５ ～２０％
， ｇｒａｄｅ２ ： 皮 質 の ２０～ 堪０％

，

ｇ更ａｄｅ３ ： 皮 質 の 盗０ ％ 以 上）．

３． 事台携肇フ
ｏ
１コ ト：＝Ｉ一 フレ

ス テ ロ イ ド欝 で は 初 期 投 与 量 と し て 経 ロ ス テ ロ イ

ド （ｐｒｅｄｎ１ｓｏ１ｏｎｅ；ＰＳＬ） α４㎜ｇ／ｋｇ 体 重 畑 （２０～３０

㎜ｇ 畑 ） を 進 週 間 投 与 し， １２ ヵ 月 内 に １０～２０狐ｇ

隔 日 投 与 ま で 漸 減 し た
．

次 の １２ ヵ 月 は ５～１０㎜ｇ 隔

日 投 与 を 継 続 し
，

ス テ ロ イ ド 治 療 が 有 効 で あ っ た 例

に関 しては３年昌 以降も５～１Ｏ㎜ｇ隔日投与 を継 続

し， 無 効 で あ っ た 例 に 関 し て は 漸 滅 中 止 し た
．

再 度

２０㎜ｇ／日以 上ま で増 量 した 例 はｓ揃ｄｙか ら 除外 し

た
．

コ ン ト ロ ー ル 群 は 抗 菰 小 板 剤
，

ジ 菖 リ ダ モ ー ル

ま た は 塩 酸 ジ ラ ゼ プ を ユ５０， ま た は ３００醐ｇ／日 投 与

し， ま た
， ス テ ロ イ ド 群 も 同 薬 を ス テ ロ イ ドに 加 克

て 併 用 し た
．

血 庄 は 収 縮 期 斑 厘 １遁０狐鰍Ｈｇ，
拡 張 期 滋

圧 ９０ｍ ｍＨｇ 以 下 を１ヨ 標 に
，

降 庄 剤 を 使 用 し た が， ア

ン ジ オ テ ン シ ン 変 換 酵 素 醒 害 薬 （ａｎｇｉｏｔｅｎＳｉ脹

ｃｏｎｖ 舷 飾 ｇ ｅむｚｙ ｍｅｉ茄 撒 ｔｏｒｓ； ＡＣＥ－Ｉ），
ア ン ジ オ テ

ン シ ン ｎ 受 容 体 拮 抗 薬 （ａｎｇ１ｏｔｅｎｓｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｂ１ｏｃｋ－

ｅｒｓ； ＡＲＢ） に 関 し て の 制 隈 は 特 に 設 け な か っ た
．

経

過 観 察 開 始 時
，

ＡＣＥ・Ｉ お よ び ＡＲＢ 内 殿 症 例 は ス テ

皿 イ ド 群 ８ 例， コ ン ト ロ ー ル 群 ４ 例 で 使 用 し
，

有 意

差 は 認 め な か っ た
．

経 遇 観 察 中 に 適 宜 投 与 変 更
，

遣

カ瞳さ れ
，

９６ ヵ 月 時 に は ＡＣ恐Ｉ お よ び ＡＲＢ の 内 服 症

例 は ス テ ロ イ ド 群 で １０ 例
，

コ ン ト ロ ー ル 群 で ９ 例 が

内 服 し て い た が， 両 群 間 に 有 意 差 は 認 め な か っ た．

４． 統 計 処 理

測 定 値 は 平 均 圭 標 準 偏 差 で 示 し た
．ｐ＜α０５ を 統 計

的 に 宥 意 差 あ り と し た
． ス テ ロ イ ド 群 と コ ン ト ロ ー

ル 群 の 血 圧
，

菰 清 ク レ ア チ ニ ン
，

尿 蛋 自
，

尿 潜 血 の

推 移 比 較 の 統 詳 学 的 処 理 は Ｓｔωｅ鮒’ｓ 肘ｅｓｔ で 行 っ

淀． 腎 機 能 悪 化 の エ ン ド ポ イ ン ト は 姐 清 ク レ ア チ ニ

ン 値 が １
，
５ 倍 化 し た 時 点 と し

，
２ 群 間 の 腎 機 能 保 持 の

此 較 を Ｋａｐ１鮒 泌ｅｉｅｒ 法，１ｏ出ｒ鯛ｋｔｅｓｔ に よ る 検 定 で

行 っ た
．

結 果

９６ ヵ 月 の 経 過 観 察 中 に ス テ ロ イ ド 群 の ７ 例
，

コ ン

ト ロ ー ル 群 の ８ 例 が 当 院 外 来 通 院 を 申 断 し た
． ス 矛
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ロ イ ド 群 の う ち
，

１ 例 は 微 小 変 化 型 ネ フ 回 一 ゼ 症 侯

群を新たに発症 し， ３例 は３年冒以降も２０囎／日以

上 の ｐｒｅｄｎｉｓｏ１㎝ｅ で 加 療 さ れ た た め， 除 外 さ れ た．

臼 ン ト ロ ー ル 群 の う ち
，

王 例 は 妊 娠 の た め
，

互 例 は 経

過観察が完全 でなかったため除外された． 最終的に

９６ ヵ 月 ま で 経 遇 観 察 を し 得 た ス テ ロ イ ド 群 １３ 例，

コ ン ト ロ ー ル 欝 １４ 例 の 解 析 を 行 っ た．

両 群 の 患 者 背 景 を 表 １ に 示 し た
． ス テ ロ イ ド群 の

男 女 比 は ３ 対 １０
，

年 齢 は ３＆王 壮 １σ５４ 歳 で あ り
，

：コ

ン ト ロ ー ル 群 の 男 女 比 は ３ 対 １１
，

年 齢 姐．４土１２．５ 歳

で宥意差を認めなかっ た． 経過観察開始時の 尿蛋白

は ス テ ロ イ ド 群 王挑 ±α７３ｇ／日（σ３～１１５ｇ 畑 ）
， コ ン

トロー ル群 α９５±α４９ｇ畑 （Ｏ１３～１馳／日） で有葱差
「は な か っ た そ の 他 淑 圧， 尿 潜 菰 は 有 意 差 が な か っ

た が
，

斑 清 ク レ ア チ ニ ン は コ ン ト ロ ー ル 群 の 方 が 有

意 に 高 値 で あ っ た （１幻３±０１３７ｍｇ 油 ＹｓＯ１７５±０１２６

ｍｇ／ｄ豆， ｐ＝α０３）． 経 皮 的 腎 生 検 の 組 織 所 見 比 較 は 表

２ に 示 し た． 糸 球 体 硬 化
，

半 月 体 形 成
，

係 蹄 の ボ ウ マ

ン 嚢 と の 癒 着， メ サ ン ギ ウ ム 綴 胞 増 殖
，

動 脈 硬 化 性

変 化
，

閥 質 線 維 化 に 宥 意 差 は な か っ た
．

９６ヵ月後の両群の腎機能， 尿申赤斑球沈澄， 尿蛋

白
，

菰 圧 の 経 過 で あ る が
，

両 群 の 血 清 ク レ ア チ ニ ン

の 推 移 を 図 ！ に 示 し た
．

血 清 ク レ ア チ ニ ン 値 は ス テ

表 １ 両群 間 の観 察關 始時 の観床 所見 の比 較

Ｓｔｅｒ〇三δ Ｃｏｎｔｒｏ１

（。 誌 王３） （。 ＝ １４）
Ｐ

Ｍ ａｉｅ／Ｆｅｒｎａ－ｅ

Ａｇｅ （ｙｅａｒ葦

Ｕ－Ｐ （９／日）

Ｕ－ＲＢＣ （／夏ＰＰ）

Ｓ二Ｃｒ （ｍｇ／ｄ三）

ＳＢＰ （ｎユｎ１亙ｇ）

ＤＢＰ （ｍｍ蔓ｇ）

３／１０

３８．王４ ± １０，２４

１．０８ ± Ｏ
．
７３

遂６
．
２ ± ３９．６

０．７５ ± Ｏ，２６

至２３
．
Ｏ 士 １７

，７

７５．養 ± ７．９５

３／至至

４玉．４ ± 王２．５

０
．
９５ 圭 Ｏ

．
峯９

２３．３
± ３４一王

１．０３ 士 Ｏ．３７

１２６
．
８ ± ２２

，
４

８１．１ ± １２
，
７

ＸＳ

沢Ｓ

ＸＳ

０
．
０３

ＮＳ

ＮＳ

Ｖ註１ｕｅｓ ｓちｏｙ 自ｓ ㎝ｅａｎ ± ＳＤ ｏｒ ｎｕ 姻１〕ｅＬ

Ｕ ぶ：１ユｒ三ｎａｒｙ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｃｒｅｔ玉ｏｎ，
Ｕ－Ｒ ８Ｃ： ｕｒ三ｎａｒｙ ｒｅｄ ｂＩｏｏｄ ｃｅｌ－

ｃｏｕｎｔｓ， ＄ Ｃｒ： ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，
ＳＢＰ：ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂ－ｏｏｄ Ｐｒｅｓｓｕｒｅ，

ＤＢＰ： δ三ａｓｔｏ王ｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ．

ロ イ ド欝 で は ほ ぼ 横 ば い な の に 対 し
， コ ン ト ロ ー ル

群 は 土 昇 傾 向 を 認 め た． し か し
，

９６ ヵ 月 後 の 菰 清 ク

レアチニ ン値は両群とも観察開始時と比較し宥意差

は 認 め な か っ た． コ ン ト ロ ー ル 群 に お い て は
，

９６

ヵ 月 の 経 過 観 察 期 間 に １ 例 が，２００８ 年 ５ 月 ま で の 観

察期 間 （最長期間１３２ヵ月） においては計４例 が血

液 透 析 を 必 要 と す る 末 期 腎 不 全 （ＣＫＤｓｔａｇｅ５Ｄ） に

進 行 し た が
，

ス テ ロ イ ド 群 で ＣＫＤ ｓｔａｇｅ５Ｄ に 進 行

し た の は ０ 例 で あ っ た （Ｘｓ 鯉 ａｒｅｔｅｓｔｐ ＝ α０２７）、 観

察開始時の菰清ク レア チニ ンの 値から５０％ の上昇

を 腎 苑 と し エ ン ド ポ イ ン ト と し た Ｋａｐ１ａ肚Ｍｅｉｅｒ 生

存 曲線（図２）では， ス テロイ ド群の方が有意に 警機

能 は 保 持 さ れ て い た（１ｏ堅ｒ狐ｋｔｅｓｔｐ二α０１５７）． こ の

エ ン ド ポ イ ン ト に 達 し た の は
， コ ン ト ロ ー ル 群 の ６

例 で あ り
，

腎 生 検 後
，

平 均 ７８ ヵ 月 で あ っ た の に 対 し，

ス テ ロイ ド群 では９６ヵ 月 の 観 察期 間でＯ症 例 で

あ っ た． 蛋 自 尿 に 関 し て は
，

ス テ ロ イ ド 群 で は ７２

ヵ月嘗に一時増加傾 向を認めたものの， 経遇観察開

始 時 の １棚 土σ７３ｇ／日 か ら ９６ ヵ 月 後 α２１６±α２１ｇ／

臼 と 有 意 に 減 少 し た の に 対 し て （ 肝 Ｏ１００１）， コ ン ト

ロ ー ル 群 に お い て は ０１９７±α２６ｇ 畑 か ら Ｏ１９２±α３２

ｇ／日と有 意な変化を認めなかった（図３）． 尿申赤血

球沈澁に関しては， ステ刀イ ド群では経遇観察時の

４ａ２ ±３９６ｃｏｕｎｔｓ 旭 ＰＦ か ら ９６ ヵ 月 後 に ５５ 到 １
．
！

ｃｏｕ飢ｓ畑 ＰＦ に 有 意 に 減 少 し た の に 対 し て （ｐ二

０１００２），
コ ン ト ロ ー ル 群 は ２３３±３幻 ｃｏｕｎｔｓ畑 ＰＦ

か ら ７．７２ 珂 ！．３ｃｏ狐鮒ｓ畑 旺 と 有 意 な 変 化 を 認 め な

か っ た （図 唾）． ま た， 収 縮 期
，

拡 張 期 菰 圧 は 両 群 に

おいて経過中有意な変化を認めなかった （図５）．

考 察

ＩｇＡ 腎 症 は ２０ 年 で 約 追０％ が 腎 死 に 陥 り
，

か つ 組

織所見が微小糸球体変化や巣状病変であっても腎死

に 至 る 症 例 が あ る と 報 告 さ れ て い る２）３）
． 本 疾 患 が 発

見されてから雀Ｏ年余が経過した が 未だその腎機能

低 下 を 完 全 に 抑 止 し う る 治 療 が 確 立 さ れ て い な い副
．

蒙 ２ 両群 閥の 組織 所 見の比 較

Ｓｔｅｒｏｉｄ ＣｏｎｔｒｏＩ

（・ ＝ １４） （。 三 凶
Ｐ

Ｇ王Ｏ㎜ ｅｒｕ王盆ｒ ＯｂＳＯ１ｅＳＣｅｎＣｅ （％）

Ａδｂｅｓｉｏｎ （％）

Ｃｒｅｓｃｅｎｔｆｏｒ㎜ ａｔ量ｏｎ （％）

Ｍ ｅｓａｎｇｉａ１ ｐｒｏ｝ｉｆｅｒ註むｏｎ

ＩｎｔｅｒＳｔｉｔｉａ王ｆｉｂｒＯＳｉＳ

ｙ盆ｓ ㎝１劃ｒ ｃｈ劃ｎｇｅｓ

２２
．
０７圭２３

１９．０２ ± １０，９８

８
．
斗８ 圭 １０

．
遵５

１，４６ ±： Ｏ．５２

１．３８ ± Ｏ
．
７７

０
．７

７ ± Ｏ
．８３

２７．８６ ± ２４．２３

｝０
．
５王 圭 至４

．
雀５

７
．５７

圭 ｝２．０９

至．０ ±＝ Ｏ．６２

１
．
５４ ± Ｏ

．
８５

１，３１ ± Ｏ．９至

ＮＳ

ＮＳ

ＮＳ

ＮＳ

ＮＳ

ＮＳ

Ｖａ１肚ｅｓ ｓｈｏｗ ａｓ ｍ ｅａｎ ± ＳＤ ｏｒ ｎｕ竈日ｂｅｒ．

一５３一



（
｛
．
８

＼ ヨ
．
６

幽

ξ １
．
４

、
讐 ・

２

蓑 、

塞 ◎・８

∈
◎
・
６

塞 ０・４
ω

０
．
２

０

□ ＣＯ ｎ｛Ｉ・０１

◆ ｓｔｅｒｏｉｄ

一、 一・ 一 一
□

＼

．、 ， ， ・一

１
’

， 一 一一 ・ ■ げ

□ 一一
／

・ ■’ １ Ｈ ’Ｉ じ ’’ ’ １ ’ １ ■ 一

５０

４５

ｉ ４０

一目
ｃ ３５

○ エ ヨｏ

一 碧 ２５

彗 ≡ ２０

書 釣。
・… 柵

ヨ

５

０

“ 紳 紳 翁 翁 試 耕 紳 翁
ｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ ｐｅｒｉｏｄ（ｍｏｎｔｈｓ）

図 １ ス テ 狽 イ ド 群 （ｎ ・・ １３） と コ ン ト ロ ー ル 群 （蘭 三

１遂） の 菰 清 ク レ ア チ ニ ン 億 の 推 移

Ｃｏｎ ㈱１ ０Ｍ ｖｓ Ｓ 搬 ｏｉδ ０Ｍ ｌ ｐ ＝ ０１０３
，

Ｃｏ竈 飾王 ０Ｍ ｖｓ

Ｃｏｎｔｒｏｉ９６Ｍ ： ＮＳ
，

Ｓｔｅｒｏｉｄ ＯＭ ｖｓ Ｓｔｅｒｏｉｄ ９６Ｍ ： ＮＳ
、

・㍉ ■Ｃ㎝ ㈱１
・ ■ 一一 ． ．． ． ．

◆ Ｓ 漱 Ｏ ｉ ｄ

柵ｏ

亭 耐 紳 翁 翁 翁 神 紳 翁
ｆｏｌｌｏｗ－ｕ榊 ｅドｏｄ（ｍｏ洲 ｓ）

図 ４ ス テ 四 イ ド 群 （ｎ ＝ ！３） と コ ン ト ロ ー ル 群 （ｎ ＝

呈４） の ２欝 の斑 駁の錐 移

Ｃｏｎｔｒｏ１ ６０ Ｍ ｖｓ Ｓξｅｒｏｉｄ ６０ 泌 二 Ｎ Ｓ
，

Ｃｏｎｔｒｏ１ ０ Ｍ ｖｓ ｃｏ皿一

ｔｒｏ王９６Ｍ ； ＮＳ
，

Ｓｔｅｒ〇三ｄ ＯＭ ｖｓＳｔｅｒ〇三ｄ ９６Ｍ １Ｐ ＝ ０℃０２．

８０

６０

牟ｏ

２０

■ｏｇｌ’ａｎｋ言６ｓ－ Ｐ；Ｏ，Ｏ㍉５ア

⑤ 閉
τ
ε １２０

ε） １◎Ｏ

コ ８０

豊 ６０

刃 ４０

■ ２０

０

．
． ・

●
．

． ．

・ ■
’． ’

．
。

・

■
…

’ ． ’ ■
・

．
．

８ ｃ１

◆ 害

８ ｃｏ呵防ｏ１

◆ Ｓｆｅ『Ｏｉｄ

０ ５０ １００ １５０ ２００

テｏｌｌｏｗ－ｕｐ Ｐｅｒｉｏｄ（ｍｏ１就ｈ５）

図 ２ ス テ ロ イ ド 欝 （ｎ 立 １３） と コ ン ト 測 一 ル 欝 （ｎ ＝

至壌） の 腎生 存菌 線

更 ｅｎａ王 ｓｕｒｖｉｖａ王： ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｐ王ａｓｎユａ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ ｃｏｎ－

ｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ 〈 ５０％ ａｂｏ∀ｅ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｖａ－ｕｅｓ．

■ ＣＯ□１桁０１

◆ Ｓ｛６了Ｏｉｄ

令 紳 紳 紳 翁 翁 神 紳 紳
ｆｏｌ１ｏｗ一 岬 ｇｅｒ；ｏｄ（ｍｏｎ言ｈｓ）

図 ５ ス テ ロ イ ド 群 （ｎ 竺 １３） と コ ン ト ロ ー 船 群 （ｎ ・・

１唾） の ２ 群 の 血 厘 の 推 移

鳶 １．２

も） １

渇 Ｏ
．
８

Φ ｏ
．
６

ち ｏ．４

ご Ｏ
．
２

’
； ｏ

余 耐 紳 翁 紳 翁 神 紳 翁
ｆｏｌｌｏ 昨 ｕｐ Ｐ宕ｒｉｏｄ｛榊 ｎｔ白竃）

Ｉ……劃３ ス テ ロ イ ド碧羊 （ｎ １ １３） と コ ン ト ロ ーフレ蕃拳 （ｎ ＝

蜘 の２ 群の 蛋白 尿の 推移

Ｃｏｎｔｒｏ１ ０ Ｍ ｖｓ Ｓｔｅｒｏｉδ ０ 棚 １ Ｎ Ｓ
，

Ｃｏｎｔｒｏ１ ０ Ｍ ｖｓ ｃｏｎｔｒｏ１

９６湖 ： ＮＳ
，

Ｓｔｅ韮〇三δ ０Ｍ ｖｓ Ｓｔｅｒｏｉｄ ９６Ｍ ： Ｐ ｉ ０三００１
．

ま た
，

本 疾 患 の 申 心 と な る 治 療 で あ る ス テ ロ イ ド に

関 し て も， 投 与 量， 投 与 法， 投 与 期 閥 な ど に お い て

確 並 さ れ た 方 法 は な く
，

実 際 の 臨 床 に お い て も
，

し

ばしばその適応に迷う 症例が散屍さ牝るのも事実で

あ る． 以 前 我 々 は ク レ ア チ ニ ン ク リ ア ラ ン ス で ７０

狐１／蜘ｉｎ以下の すでに腎機能障害が進狩 した 症例に

対するステロイ ド治療の有効性 を検討 し， ある程慶：

腎機能障害が進行 していても， 急性炎痘性所見 が組

織像で強く認められる症例に関しては尿蛋自減少効

果， および腎機能保持効果が認めら批ることを轍告

し だ〕．我々 の報告のように腎機能簿審が進行してい

て も
，

症 例 に よ っ て は ス テ ロ イ ド⑳ 効 果 が 得 ら 牝 る

こ と は あ る 程 度 認 識 さ れ つ つ あ る こ と で は あ る が豊：
，

逆に急性炎症所見は軽度であるが、 尿蛋白が１ｇ棚

前 後 認 め ら 牝 る ＩｇＡ 腎 症 に 対 し て の ス テ ロ イ ド 治

療 の 有 効 性 は 未 だ に 不 明 で あ る
．

我 々 は そ の よ う 凄

症例に対 して低容量ステロイ ド療法（α揃ｇ／ｋｇＢ双〆

ｄａｙ）に つ い て 前 陶 き 試 験 を 行 い， 観 察 期 間 ２ 年 に お

い て
，

倣 尿
，

蛋 自 尿 の 改 善
，

初 期 腎 機 能 の 保 持 に 宥

効 で あ っ た こ と を 報 告 し だ〕
． し か し な が ら， 長 期 予

後を間題 とされるＩｇＡ 腎症に対 して 治療 効果を 評

棚 す る た め に は
，

で き る 隈 り 観 察 期 問 を 蔓 期 に す る

ことが重要であり， 今固観察期 間を８年闘（９６ヵ月）

に延長して， 低容量ステロイ ド療法の有効性を再検

一５蓬一



討 し た． 治 療 開 始 時 の 斑 清 ク レ ア チ ニ ン の 値 が 有 意

に ス テ ロ イ ド群 で 猛 い こ と よ り， 長 期 予 後 に 影 響 が

あ っ た 可 能 性 は 否 定 で き な い が
，

ス テ ロ イ ド 群 で は
，

８年の観察期間中においてコ ントロー ル群 と比 較し

て血尿， 蛋自尿の改善が有意に認められ， 腎機能も

有 意 に 保 持 さ れ
，

ＣＫＤ－ｓｔａｇｅ５Ｄ に 随 る 症 例 は な

か っ た． ま た 副 作 用 も
，

重 篤 な も の は １ 例 で 糖 尿 病
，

１ 例 で 緑 内 障 を 認 め た 他 に は 認 め な か っ た、

ΣｇＡ 腎症の必発症状である斑尿は糸 球体毛綱血管

炎による糸球体基底膜の破綻 により生 じ， 緩徐かつ

持続する， いわゆるくす崖り型糸球体毛綴滋管炎は

腎 症 を 進 行 さ せ る垂〕
． ま た

，
蛋 自 尿 は ＩｇＡ 腎 症 に お い

て腎障害進行の重要かつ 独立した危険困子であり，

蛋自尿白体が間質の炎症や線縫 化を促進する こお が

知 ら れ て い る、 従 っ て
，

早 期 の ス テ ロ イ ド 治 療 に よ

る毛細血管炎治療，
斑尿・蛋自尿の改善は腎症進行

を 阻 止 す る こ と に つ な が る と 考 完 ら れ る苛）
． 今 回 の 緒

果 で は ス テ ロ イ ド 群 に お い て ９６ ヵ 月 蟹 の 尿 蛋 白 の

減 少 が 有 意 で あ っ た が
，経 過 申 ２４ ヵ 月 昌 ま で に ス テ

ロ イ ド を 漸 減 ・ 中 止 し た 後
，

尿 蛋 自 は 上 昇 傾 向 を 認

め
，

７２ ヵ 月 目 で 尿 蛋 自 は だ 一 ク と な り， そ の 後 再 度

低 下 し て い る． こ れ は
，

斑 圧 ヨ ン ト ロ ー ル 目 的 に 経

遇 観 察 申 に 投 与 し た ＡＣＥ一王 お よ び ＡＲＢ の 影 響 が 関

与 し て い る 可 能 性 が 示 唆 さ れ る．

ま た， 開 始 時 に ス テ ロ イ ボ群 に エ ン ト リ ー さ れ
，

後に除外さ れた症例のうち ３例では尿蛋白の再増加

が 認 め ら れ て お り
，

２ 例 は ＰＳＬ 終 了 後 ３．５～忽 年 で，

１ 例 は ＰＳＬ Ｚ５聰ｇ／ヨ ま で 減 量 後 ２ 年 で， 尿 蛋 自 １ｇ／

臼以上まで再増揃 し， ステロイ ドを再度増量 されて

い る
．

こ の 蛋 白 尿 増 加 の 原 因 と し て は
，

初 期 ス テ ロ

イ ド量が 低容量 であっ たこ と， 治療期 間が 短期 で

あ っ た こ と の ２ 点 が 考 克 ら れ る が， 最 終 的 に エ ン ト

リ ー さ れ た １４ 症 例 に お い て も
，

エ ン ト リ ー か ら 外 れ

た３例においても， 減量中止に伴 い尿蛋白が再増加

し た と：考 完 ら 犯 る． 蚊ｏｂａｙａｓｈ１ ら に よ る と
， １①ｇ 畑

以上の蛋 自尿が祷 続す る進行 性ＩｇＡ 腎症 に対 して

初 期 量 プ レ ド ニ ゾ ロ ン ４０ｍｇ 畑 の ２ 年 間 の ス テ ロ

イ ド療 法 を 行 っ た と こ ろ，治 瞭 終 了 後 工～３ 年 屋 に か

けて蛋自尿の再燃が高頻度 に認められたと報告 して

い 那ｊ
． また組織 障害が中等度例に低容量ステロイ

ド 療 法 （初 期 量 プ レ ド ニ ゾ ロ ン ２０醐ｇ／ヨ
，

観 察 期 間

６５ ヵ 月） を 行 っ た Ｋ討 独 ｃｈｉ ら も
，

ス テ ロ イ ド治 療

終了後の 尿蛋自再増揃例を認めており， 症例 によっ

ては２年以上のステロイ ド投与期閥が必要であると

し て い るＨ〕
． つ ま り，

ＩｇＡ 腎 症 で 間 題 と な る の は
，

ス

テロイ ドの初期治療にて治療効果が得られるか どう

かではなく， どのよう な治療で早期のみならず長期

的に尿蛋自， 尿潜血を抑え腎機能を保持できるか ど

う か で あ る
．

そこで今回の結果で腎機能保持においてもステロ

イ 汽群が有意に良好であっ たことは重要な結 果と考

え ら れ る． 上 記 の Ｋａｔ ぬ ｃ嚇 ら の 報 告 で は 低 容 量 ス

テロイ ド療法 では蛋自尿減少効 果は示 したが， 腎生

存 率の改 善は得 ら 狂ず， ス テロイ ド量 が不 十分で

あ っ た
，

と し て い る． 我 々 の 結 果 と の 梱 違 は Ｋａｔａ－

ｆ㏄ｈ１ ら の 症 例 で は 治 療 開 始 時 の 尿 蛋 自 は ２
．
２±２，０

９／ｇＣ亙 と 高 度 で か つ ＡｃＥＩ／ＡＲＢ の 使 用 が 繍 限 さ れ

ていたのに対して， 我々の症例は治擦開始時の尿蛋

自 は 王①８± α７３ｇ 畑 と 歩 量 で あ り， ＡＣＥＩ／ＡＲＢ の 使

用 柳制 限されていないためと考乏られた． つまり尿

蛋白が１９／目前後の症例 にはス テロイ ドによる腎機

能保持効 果がある程度期待 できる可能性およ び， ス

テロイ ドの漸減・中止に伴う尿蛋自の再燃に対する

ＡＣ固 や ＡＲＢの併用 は効果が期 待できる可能性が

示 唆 さ れ た
．

今回の我々の研究における８年間の観察期 間にお

い て
，

軽 度 の 炎 症 所 見 を 有 す る ＩｇＡ 腎 症 に 対 し て，

低 容 量 ス テ ロ イ ド 療 法 は
，

血 尿
，

蛋 自 尿 の 改 善
，

腎

機 能 保 持 に 有 効 で あ っ た、 た お し
，

ス テ ロ イ ド 減 量

や治療終了後の蛋白尿の再燃には問題が残り， 再燃

を抑える方法として ＡＣ田 や ＡＲＢ を含なその他の

薬剤もしくはステロイ ドの増量な どを含めた治療法

に 関 し て
，

検 討 す る 必 要 性 が あ る と 考 え ら 虹 る．
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