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Summary 　Recently，　plasmapheresis 　therapy 　including　low　density　lipoprotein（LDL ）apheresis 　is
shown 　to　be　effective 　for　nephrotic 　syndrome 　caused 　by　focal　segmental 　glomerulosclerosis （FGS ）．
Although　LDL 　 is　 known　 to　 impair　 glomerulus ，　 recurrence 　 of　 FGS 　 after 　 rerlal　 transplantat童on
implies　certain 　circulating 　factor　other 　than　LDL 　cholesterol 　may 　play　an 　important　role　in　the
pathogenesis　of　FGS ．　 Irl　this　review ，　we 　describe　the 　effects 　of 　plasmapheresis 　therapy 　on 　nephrotic

syndrome 　caused 　by　not 　only 　FGS ，　bし1t　also 　membranoproliferative 　glomerulonephritis　and 　diabetic

nephropathy ．

Keg 　words ； plasmapheresis ，　LDL 　apheresis ，　nephrotic 　syndrome ，　focal　segmental 　glomeruloscle−

rosis

L は じ め に

　血 漿交換療法 （plasmapheresis） 1ま大量 の 血漿 を

除去 しそれ に対 して ， 血漿な い しは 凍 結血 漿 を補 う治

療 で あ る。ア フ ェ レ シ ス の 語源 は ギ リ シ ャ 語 で
“
除

去
”

とか
“
運び去 る

”
の 意味 で あ る．ア フ ェ レ シ ス 療

法 の 基本的な技術 は す で に 1950年代 に開発されたが ，

最初 は 健常者 の 末梢血 を採取 して 患者 に 輸注す る とい

うもの だ っ た
1）．そ の後 ， 技術 は広 く応 用 され る よう

に な っ た が通常 コ ン ト ロ ール を置 か な い 検討 が ほ と ん

どで ， 循環性因子が病因 に 関連す るような疾 患 に 効果

が あ る と考 えられ た．1980 年代 と 90 年代は 血漿 交換

療法 が 確実 に 臨床効果 を有す る こ と を再検 討 し た 時期

で あ る 2）．血漿交換療 法 が 種 々 の 腎疾 患 に 応用 さ れ る

よ う に な っ て 20年以上 に な る．原発性 な ら び に続発

性 腎疾 患 に 対す る血漿交換療法 の 科学的根拠な ど は こ

れ ま で も述 べ ら れ て い る が ，本稿で は難治性ネ フ ロ ー

ゼ 症候群 に 対 す るア フ ェ レ シ ス 療法 に つ い て こ と に巣

状糸球体硬化症，膜性増殖性腎炎，糖尿病性腎症 に つ

い て 概 説す る．

2． ア フ ェ レ シ ス 療法の 適応疾患の 科学的根拠

　表 1 に は血 漿 交換療法 の 利点 が あ げ られ て い る．血

漿交換療法は基本的に は液性の免疫反応物の 除去や 抗
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原抗体複合物 の 循環血液 中 の 抗体価 を低下 さ せ る の に

使われ て きた． こ れ に 対 して免疫抑制療法 は新た な免

疫複合体の 生成を抑制す る治療法 で あ る．血漿交換療

法 はまた循環血液 中 の 免疫 グ ロ ブ リ ン な い し は免疫グ

ロ ブ リ ン 成 分 を除去 す る治療 で 化学療法 の 補助的役割

も果 た す．さ ら に ，血 漿交換療法は 血栓性血小板減少

性 紫斑病 な どで は免疫 グ ロ ブ リン 以外 の 循環要素を ，

ま た巣状糸球体硬化症 で は現在推定さ れ て い る未知 の

液性 因子 を除去す るの に 使われ る．健常者の血漿を輸

注す る こ と は そ れ 自体 で 異常な循環要素を除去す る 以

外 に 欠落 し た 血 漿の 要素を補 う こ と が 血小板性血小板

減少性紫斑病 な どで は 主 な 作用 と考 え ら れ る
3 ｝．ま た ，

免疫能 に 対す る理 論的な効果 が提唱 さ れ て い る．これ

ら の 中 に は補体成分の 除去， フ ィ ブ リ ノーゲ ン や サ イ

トカ イ ン，網内系の 賦活化，免疫調節作用な ど に影響

し て 効果を 発揮す る と考え ら れ て い る が必ずし も機序

は明らか で は ない ．

3．効　果　判　定

　血漿交換療法が 臨床的に 腎疾患に効果が ある か 否か

検証す る前 に デ ータ の 解釈 を複雑 に し て い る こ と に 関

して 言及す る 必要が あ る．

　ま ず血 漿交換 の 臨床効 果 に関 し て は ， 前 向 き の 対照

を置い た検討が少ない こ と と適正 な統計処理が な さ れ
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表 1　血 漿交換療法の 腎疾 患に対す る 利点
尿蛋 白（g／日 ）

　 　 12

pく0．01

1．異常な 液性因子 な ど の 除去

　● 抗体 （抗基 底膜 も含 む ）

　● 免疫 複 合体 （ル
ー

プ ス 腎炎，ク リオ グ ロ ブ リ ン 血 症 ）

　●骨髄腫蛋白 （骨髄腫 に よ る 腎障害）

　● 液性因子 （TTP ／HUS ，
　 FGS な ど）

108

2．欠損因子 の 補給

　● TTP

64

3．他 の 免 疫 系 に 対 す る効 果

　● 炎症 惹起 物 質 の 除去

　● 網 内系 の 賦 活化

　● 免疫調 節作用

2

09−一　　　　　　蜜
撫

　 　前　　　　　　　　 後

図 1　 LDL −A 治療前後の 尿蛋 白

て い な い 点 が挙げ られ る． こ の 欠点 は
一

部 は 検討 中 の

疾 患が比較 的稀 で あるためで ある． こ の 欠点を補 うた

め に，研究者 は均
一

で な い 疾患 をひ と ま と め に した り，

歴史的対照 を と っ た り，後ろ向 き に 対照を設定 し て い

る．後者 の デザイ ン は 迅速診断，疾患の重症度が 軽 い

も の ，経過 と と も に 全身管理が良好に な る な どの こ と

が 血漿交換の利点 と誤解さ れ る可能性が ある．二 点 目

は血漿交換で治療 さ れ る よ う な 多く の 疾患 は緩解 と増

悪で特徴 つ け られ る が ， 適切な対照を置 くこ とが極め

て 重要で あ る．三 点 目に は 治療 の閾値や 治療 の 詳細 な

プ ロ トコ ー
ル が施設問で か な りの相違が あ る た め 比較

検 討 が 難 しい ．また，血漿交換 の 有効性は肯定的な報

告が 多 く，否定的な報告は極端 に 少な い た め ， 血漿交

換 は有効 と の バ イア ス が最初か ら か か りや す い ．従 っ

て ，効果判定 に 際 し て は 以 上 の 点 に 気 を つ け る 必要 が

あ る．

4． 巣状糸球体硬 化症 （FGS ）に対す る

　　ア フ ェ レ シ ス 療法

　FGS は ス テ ロ イ ド抵抗性の 予後不 良 の 腎疾患で あ

り ， か つ 移植腎に お け る 移植早期 か らの 40％ に 昇 る

再発率な どか ら， なん らか の 血 中 の 液性 因子 が 尿蛋 白

の 出現に 重 要な役割 をして い る と推測 さ れ て お りそ の

因子 の 探索が こ れ まで 精力的 に 行わ れ て きた
4〜6）．最

近 ， Sharma ら に よ り 70％硫酸ア ン モ ニ ウ ム で 抽 出

さ れ る 分 子 量 30kD か ら 50　kD と推 定 さ れ る 血 中 の

あ る タ ン パ ク が そ の 因子 で あ る可能性が高 い と報告 さ

れ た が ま だ同定 さ れ て い な い η．従 っ て ，FGS 発症 に

関 して 体液性 因子 の 同定 は 今後精力的 に 検索 さ れ るべ

き もの で あ る が，ま た こ の 事実 は 血 漿交換療法 が有効

で あ る科学的根拠 と な っ て い る．

　FGS に対す る 血 漿交換療法 は 1）高脂血症 の 改善 ，

2）FGS を 発症 さ せ る 液性 因子 の 除去 と 3）初期 治療で

の 尿蛋 白を減少さ せ る こ とが 予後改善に つ な が る と い

う面 か ら考慮す る 必要が あ る．

　 まずは じめ に高脂血症 の 腎障害進展に 及 ぼす影響 に

つ い て考え て み よ う．糸球体内に low　 density　 lipo−

protein （LDL ）が流 入す る と LDL は Apo　B の 持 つ ，

lysine，　arginine 残基 に よ り陽性 に荷電 して い るの で

メ サ ン ギ ウ ム 基質 と結合 し， LDL 受容体 を介 して メ

サ ン ギ ウ ム 細胞 の増殖 を刺激 す る可能性が ある．また，

糸球体 の 構成細胞 の 炎症 は 内皮細胞 や メ サ ン ギウ ム 細

胞 ，
マ ク ロ フ ァ

ージ か ら フ リーラ ジ カ ル の 産生 を刺激

す る が ， 結果的に糸球体内に流入 した LDL の 酸 化を

促進す る．酸化 LDL が メ サ ン ギウ ム 細 胞 に 取 り込 ま

れ る と泡沫細胞 が形成 さ れ 細胞 障害が 進 み ， 各種

chemical 　mediator や サ イ トカ イ ン 産生 が 促進 さ れ，

血栓形成 ， 毛細血管 の 閉塞 な どが み られ size 　 barrier

が 障害さ れ る．また， こ の 過程で 糸球体基底膜 の 組成

や陰性荷電 が 変化 し charge 　barrierも破綻す る．こ

の 結果，糸球体基底膜 の 選択性が 低下 し，尿蛋白排泄

量 が 増加す る と と もに 糸球体内へ の LDL 流入量は さ

ら に 増加 す る 8・9》．こ の 悪循 環 を 遮 断す る た め に 動物

実験 で は HMG −CoA 　 reductase 阻害薬や プ ロ ブ コ ー

ル の 腎障害進展抑制効果 が 報告 さ れ て い る が，ネ フ ロ

ーゼ 症候群患者 に お い て は，十分 な有効性を 示 した 報

告 は 無 い ．Tojo ら は LDL 吸 着 療 法 （LDL −A） と

double　filtration　plasmapheresis （DFPP ） を併用 し

て FGS に よるス テ ロ イ ド抵 抗性難治性 ネ フ ロ ーゼ 症

候群 に 初め て 施行 し有効 で あ る こ と を示 し た
1ω ．そ の

後 ， LDL −A が FGS （図 1） や 微少変化群 に よ る ネ フ

ロ ーゼ 症 候群 に 有効 と の 報告 が 主 に わ が 国 で相次 い で

な さ れ て い る
11¶14 ）． こ れ らの 事実 は 前述 の LDL をは

じめ と す る脂質 が巣状糸球体 腎炎 や微少変化群の多量
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蛋 白尿 に 関与す る こ と を間接的に示 す事実と考 え ら れ

る．

　二 つ 目 に は ， FGS の患者に腎移植を す る と FGS 病

変が移植腎に再発す る こ と か ら何 らか の 液 性因子 が

FGS の発症に 関連す る可能性が ある こ と で あ る．移

植後 24〜48 時間内 に 20〜30％の 人 に蛋 白尿が 認 め ら

れ る．約 3 分の 1 の 患者で 腎移植後 FGS が再発す る．

さ ら に腎移植後 FGS が 再発 し た 患者血 清を ラ ッ ト に

注入す る と蛋白尿を誘発す る とい う こ とが知 られ て い

る． こ れ は他の 糸球体疾患 に は 全 く認め られ な い ．

1994年 Dantal らは ，
　 protein　A カ ラ ム で FGS 再 燃

患者を治療す る と
一

過性に尿蛋白が減少す る こ と を報

告 して い る
4 》．Protein　A に 吸着 され た蛋 白 の 解析 か

ら， FGS を惹起す る液性因子 は お そ らく分子量 10 万

以下 の 免疫 グ ロ ブ リ ン で は な い 物質 だ ろ う と想像 し て

い る．また ， Savin ら は 同様 に移植 腎 に FGS を再燃

した患者 に お い て，ラ ッ ト糸球体 の ア ル ブ ミ ン 透 過性

に 対 す る患者血清 の 影響 を検討 した
5）．それ に よれば，

FGS 再 燃 患 者 血清 は ア ル ブ ミ ン 透 過 性 が 健 常者 や

FGS を再燃 しな い 患者 に 比 べ て 高 い 値 を示 し た （図

2）．ま た ，plasmapheresis を 行 う と こ れ ら の 値 が 低

下 す る こ と を示 し た ．ま た ，最 近 Trachtman ら は

FGS を惹起す る可能性 の あ る液性 因子 は ， メ サ ン ギ

ウ ム 細胞 に お い て 誘導型
一酸化窒素合成酵素を阻害し

結果 的 に 糸球体硬化 を促進す る可能性 を示 し た 6｝．以

前か ら plasmapheresis が FGS の 蛋 白尿 を軽減す る

こ とが 報告 さ れ て い る が 15− 17｝
、 そ の 理 由と し て は 液

性因子 の 除去が 関連す る の で あ ろ う．

　三 つ 目 は ， 初期治療で の 尿 蛋 白を減少さ せ る こ とが

予 後改善に つ な が る と い う事実で あ る。FGS 患者で
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　　 図 2　各種 腎疾 患血 清の 糸球 体透 過 活性

は ネ フ ロ ーゼ 症 候 群 を 呈 し た 症 例 で は 5年 で

10〜4 ％ ， 10年 で 45〜70％ の 症例 が透 析 導入 とな る

が ， 治療 に よ り完全寛解 に導入 し得た FGS 患者 で は

10年 で 透析 に入 るの はわず か に 10％で ある．従 っ て ，

plasmapheresisに よ り尿 蛋白を減 らす こ とが で き る

と す れ ば積極的 に 行 う価値が あ る．

　以 上 の 点 を踏 まえ横 山 らは FGS に 対 す る LDL −A

単独 と LDL −A ＋DFPP の 併 用 療 法 の 比 較 を し て い

る
’s｝．それ に よれ ば ， LDL −A 単独 あ る い は DFPP 併

用療法 に よ り脂質 の レ ベ ル は 約 50％ へ と 顕著 に 低下

し，蛋 白尿 も約 50％改善 した．GFR や RPF な ど の

腎機能 は DFPP 併用療 法 の 場 合 に の み 有意 に 改善 し

た．彼等 は LDL −A に よ る高脂血症 の 改善 の 尿 蛋 白減

少効 果 は ， 糸球体 に 流入す る LDL の 絶対 量 の 減少 以

外 に ，高 LDL 血症下 で 生 じ る 炎症 の 機転 の 遮断 を考

え て い る．LDL −A は凝 固 過 程 の 最 終 産 物 で あ る

fibrinopeptide 　 A と 丘brinopeptide　 B β15 −42 と

TXB2 ／6−keto−PGF 　Iα 比 を低 下 さ せ ，ネ フ ロ ー ビ症

候群 に 伴 う過凝 固状 態 を是 正 し て 腎機能を 改善さ せ る

と考 え て い る．一方 ， Ginsburg ら は FGS 症例 に お

い て DFPP 療法後 リ ン パ 球機能を 改 善 し 同時に 尿 蛋

白の減少 を認め た と い う報告 を し て い る
19 ）．DFPP 療

法後 B 細胞が 減少 し ， CD 　4 と CD 　8 陽性 の T 細胞が

増加 し，末梢血 中単球 の 増加お よ び T 細胞上 の イ ン

ターロ イ キ ン ー2 受容体の 発現が 増加 す る．こ の免疫

機能 の 活性化が DFPP 療法 に よ る尿蛋白減少効果 と

関連す る と想定 し て い る．

　 ま た ， 横山 ら は ど の よ う な FGS 症 例が LDL −A 療

法の適応 とな る か を ， 尿蛋白減少効果の面か ら検討 し

て い る．尿蛋 白を減 ら す こ と自体が末期腎不 全 へ の 進

展防止 に 関連 す る点か ら極め て 重要 で あ る．
一

日 の 尿

蛋白が 3．5g 以下 とな っ た 改善群 と尿蛋 白が改善 し な

か っ た群で 各種パ ラ メ ータ ーを比較 して い る．そ れ に

よ る と ， 尿蛋白改善群の 方が年齢が若か っ た と い うこ

と と腎組織所見で global　 sclerosis をお こ して い る糸

球体が 少な い 点が挙 げ ら れ た ．以上 か ら ， LDL −A 療

法 は 糸球体硬化病 変 の 軽度 の 若年者 の FGS 症例 に 対

して 試み る べ き治療 法 で あ ろ う と して い る．

　最後 に FGS に 対 す る ア フ ェ レ シ ス 療法 は ど の ぐら

い の 頻度 で い つ まで 継続 するか に つ い て 述 べ る．前述

の Dantal と Savinが FGS に よ る ネ フ ロ
ーゼ 症 候群

に 対 し血漿 交換療法 を施行 し完全寛解に 導入 し得た患

者 もい た が
，

そ の 効果 は 高 々 2 ヵ 月程度 だ っ た ．また
，

横 山 らは LDL −A 単独 療法 で 1 年 に わ た り 1カ 月 に 1
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図 3　PEX 前 後 の 尿 蛋 白，血 漿ア ル ブ ミ ン の 推移

　 　 （自験例 ：45歳，男性，FGS ）

．度位の 維持療法を施行し て 2 年間の 完全寛解を認 め た

症例を報告 し て い る が ， 治療中止 1年後 に ネ フ ロ ーゼ

症候群を再発 し て い る．彼等は LDL −A 療法の効果が

1カ 月持続す る な ら ぼ ， 1 カ 月に 1度 LDL −A 療法 を

行 え ば そ の 効果 の 維持が 可能か も し れ な い と し て い る．

現在 FGS に よ るネ フ ロ ーゼ症候群 に は LDL −A 療法

が 健康保険適応 と な っ て い る の で，1 カ 月 に 1度位の

頻度で の 維持療法 は保険上 は，可能で ある か も し れ な

い が ，医学的 に は どの くらい の 頻 度 で い つ まで 継続 す

る の か に つ い て は定見が な い ．

　自験例 ： 45歳 ， 男性．6 年前 ， 患者 は ネ フ ロ ーゼ 症

候群 に て 入 院 し腎生 検 に て FGS と 診 断 さ れ た．

Dipyridamole や ス テ ロ イ ド に て 当初尿蛋 白は 2．Og ／

日 ま で 抑え ら れ て い た が ，ス テ ロ イ ドの 減量中に再燃

を起こ した ．そ の後 ， 他の免疫抑制薬 を使用 した が尿

蛋 白は調節さ れ な か っ た た め ， 5％ア ル ブ ミ ン 置換 に

よ る 血 漿 交換療 法 （PEX ）が 施行 さ れ た．2 回 の

PEX 施行 9 日後に は ， 蛋白尿 は 3．2g ／日 か ら 0．8g ／

目 ま で 改善 した．退 院後 も尿蛋白は増 えず に 5 カ 月が

経過 し て い る （図 3）．我々 の 症例 は尿蛋白の 速や か

な減少 と長期間 に わ た る効果の持続が著 しか っ た．

LDL −A の 変わ り に PEX を選 択 し た 理 由 と して は ，

LDL が 高値 で は な か っ た た め で あ る．　 PEX が FGS

に有効な こ と は い くつ か報告があ る が ， 液性因子 の 関

与が 推測 さ れ る．

5． 膜性増殖性糸球体腎炎 （MPGN ）に 対す る

　　ア フ ェ レ シ ス 療法

移植腎 に 原病が 再 発 す る こ と は 1968年の Glassock

　 　 A 己皿 i重　亘　　　　AdUlt 　2　AdUlt 　3
　 0．45
　 0．40

豊0．35

籌・3・

詈0・25

　EO ・20
　 10 ．15
　 の

盟 O．10甲
　 O．05
　 0．00
　 　 　 0　　　 　　 1　　　　　 2　　　　　 3　 　　　　 4

　 　 　 　 　 　 　 Months 　Post・Transplant

図 4　症例の 臨床経過 （42歳，女性，移植腎の MPGN ）

ら の 報告 が最初 で あ る 2°〕．移植 腎 の 長期生 着成績 の 向

上 と と も に移植腎に 原病が 再発 す る こ とが 重要に な っ

て き た ．MPGN は 末 期 腎 不 全 の 約 5％ を 占 め る．

MPGN が移植腎に再発す る率 は 15〜30％ と報告さ れ

て い る 21・22〕．こ れ ら の 患者 で は移植後 1年以 後に再発

す る ケ ー
ス が 多い が，稀 に は移植後数カ 月後 に 発症 す

る場合 も あ る．MPGN の再発は 1／3 の 患者で 移植腎

が 脱落す る．MPGN の再燃 に対す る ス テ ロ イ ドの 効

果 は あま り検討さ れ て い な い ．最近 ， Saxena ら は 腎

移植後早期 に MPGN を再 発 し て ネ フ u 一ゼ 症候群 と

急性腎不全 を合併 し た症例に plasmapheresis を施行

し て 臨床像 と腎組織所 見 の 改善が 見 ら れ た症例を報告

し て い る
23 ）．MPGN に 対 す る plasmapheresisは 少

な い の で 症例の概要を記す．

　症例 （図 4） は 42歳 の 女性 ， 死体 腎 か ら の 移植 を

求 め て来院 し た ．1型 MPGN に よ る 腎不全 の た め 透

析 を 2 年前か ら受 け て い る．A ，　B ，
　C 型肝炎 は否定的

で あ る．腎移植後腎機能 は比較的速 や か に 回復 したが ，

移植後 9 日 目に は 血 清 Cr レ ベ ル は ま だ 3．4　mg ／dl と

高値だ っ た．患者 は移植 後す み や か に predonisone ，

mycophenolate 　mofetil ，　OKT 　3 な どの免疫抑制薬の

投 与を受 けた．退 院 時 に は cyclosporine 　 A が Cell−

cept と predonine に加 え て 投与 さ れ た．退院後血 清

ク レ ア チ ニ ン は さら に 低下 して 2．5mg ／dl まで に な

っ た．しか し ， 移植 1 ヵ 月後血清 ク レ ア チ ニ ン が再上

昇 し た た め精査入院 と な っ た．移植腎 の病理 で は拒絶

反 応 は み られ な か っ た．ま た ， cyclosporine 　 A 濃度

は 895ng ／ml と 上昇 し て い た ．　 cyclosporine 　A の 投

与量 を減 らした と こ ろ若干血清 ク レ ア チ ニ ン は低下 し

た が ，数 日で 血 清 ク レ ア チ ニ ン は再 上 昇 し 3 回目 の 入

院 と な っ た ．入 院 時 ， 発 熱 も な く血 圧 は 148／90

mmHg ， 2＋程度の 浮腫 が 見ら れ た ．血清 ク レ ア チ ニ
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ン は 6．3mg ／dl ま で 増加 し た．血清 C3 は 軽度低下

し た が ， C4 は 正常範囲だ っ た ．腎生検所見 は急性 の

拒 絶 反 応 は な か っ た ．光顕，蛍 光，電 顕 所 見 は

MPGN の type　Iだ っ た．腎機能低下は進行性で 乏尿

傾 向 が み ら れ た た め ， predonine　 l　mg ／kg／day と

plasmapheresis が行わ れ た．こ の治療に よ り患者 の

尿量 と血 清 ク レ ア チ ニ ン は 3mg ／dlに な っ た．し か

し ， ネ フ ロ ーゼ症候群 は持続 し た．Plasmapheresis

は都合 6 回行わ れ た が ， 移植腎の生検所見は か な り改

善 し た た め，plasmapheresisは 中止 さ れ た．患者 は

サ イ トメ ガ ロ ビ ール ス感染が あ っ た が 重篤 に な らずに

す ん だ．そ の 後 ， 腎機能 と蛋白尿は改善 した が 患者は

そ の後間 も な く突然死 した ．

　 こ の 患者に 関 し て plasmapheresisが 有効だ っ た 理

由 と して は ， 診断が迅速だ っ た こ とが挙 げ ら れ る．ヒ

トに お い て plasmapheresisが 内皮 下 の 免疫複合体除

去 に 対 して有効 との報告は こ の 症例が最初で あ る．こ

れ まで Goodpasture 症候群 を除い て免疫複合体腎炎

に 有効 との報告 はな い ．お そ ら く， 病初期の た め免疫

複合体が 今 ま さ に 沈着しよ う と し て い る時に plasma −

pheresis が開始 とな っ たた め 有効だ っ た と考 え られ

る．今後 ， plasmapheresis 療法 は MPGN な ど に 積

極的 に 検討 さ れ る べ き治療法 で あ る と著 者 は 結 ん で い

る．

6． 糖尿病性腎症 （DMN ）に対する

　 ア フ ェ レ シ ス 療法

　近年 ， DMN に よ る透析導入 が 増加 の
一途 を辿 り医

学的 に も， 医療経済 的 に も大 きな問題 で あ る．
一

般に

DMN の 進展 防止 の ため の 管理 の 基本 は血 糖管理 ， 血

圧管理，食事療法 ， ACE 阻害薬に よる過剰濾 過 の 防

止 で あ る が ，ネ フ ロ
ーゼ症候群 に 合併す る 高脂血症 も

腎不全進展 の危険因子 で あ る．FGS や微少 変化群 に

よ る ネ フ ロ ーゼ症候群 に 対 し て LDL −A が 行われ
一定

の 効果を あげ て い る が ， か か る観点か ら DMN に よ

る ネ フ ロ ーゼ症候群 に 対 し て LDL −A 治療が 報 告 さ れ

て い る．中尾 ら は ， 9症例の DMN 例 に LDL −A を施

行し て ， 短期集中方式で は臨床的意義を 認 め な か っ た

が ， 高脂血症 を呈 し て進行性に 腎機能低下 を 認 め る よ

うな症例 に ， 2 週に 1回程度の頻度で 長期に施行す る

と ， 腎機能低下に対 し て抑制効果を認め て い る
24 ｝．ま

た ， Kobayashi も DMN に 対 し て LDL −A を 施行 し

て 尿蛋 白の減少 ， 腎機能の改善を認め た と報告 して い

る
25 ）．最近 ， 原 らも DMN 　5例 に LDL −A を 6 カ 月か

ら 1年施行 して 1／Cr の 傾 きで 治療効果 を検討 し て い

る
26）．全例 ネ フ ロ

ーゼ 症候群 を呈 して お り， 腎機能 も

中等度以 上 障害 さ れ て い る．LDL −A は 1 回 処理 量 3

L で ， 月 3 回施行 して い るが，治療前 に 比 し ， 有意 に

傾 き の 低下 が み られ 腎不全 の 進展 が 防止 さ れ た と して

い る．し か し，LDL −A 中止後 腎不全 の 進展 を見 た例

も あ る．LDL 治療 前 1年 と LDL 治 療 1 年後 で 腎組

織を検討 した 症例で は，光顕所見 で は糸球 体硬化 の 進

行はみ られたが ， ApoB ，　 Lp（a ）の染色性で は治療後

に は軽減を観 察 して い る．また ， 血清 Cr が 3．Omg ／

dlと高度 腎機能障害例で は LDL −A の効果は み られ な

か っ た と して い る．今後，DMN に 対 す る LDL −A の

効 果 に 関 して は治療 の タイ ミン グ ， 期間 ， 方法に関し

て さ ら に 多数例 で の 検討 が 必要 で あ ろ う．

7． お わ り に

　難治性ネ フ ロ ーゼ症候群 に対す る ア フ ェ レ シ ス 療法

に つ い て概述 し た が ， 巣状糸球体硬化症 の 発症 に お け

る液性因子 の 同定は本症 の 病因の 解明 に つ な が る可能

性が あ り， 分子生物学 的手法 を駆使 して の 解 明 が 期待

さ れ る．ま た，糖尿病性腎症 に お け る LDL 吸着療法

もそ の効果の評価 と機序の解明 も臨床的 に は極 めて重

要 な事項 で あ る．
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