
近年,末期腎不全から透析療法に導入される患者数は増加の一途を辿っているが,その代表的

な原因疾患としてIgA腎症があげられる. IgA腎症はわが国では高率にみられることから,治療

法の確立が強く望まれている.本邦では, 1995年に厚生労働省特定疾患進行性腎障害に関する調

査研究班と日本腎臓学会の合同委員会によって初めて｢IgA腎症診療指針｣が公表され,次いで

2002年にはその一部が修正された｢IgA腎症診療指針一第2版｣が提示された.これらの診療指

針は,予後判定基準を明確化し,その基準に従った治療指針を提言しており,治療の基本的方向

性を示した点でIgA腎症の治療に大きく貢献してきた.

近年,科学的根拠に基づいた診療指針が求められるようになり, IgA腎症においても,わが国に

おけるエビデンスに基づいた診療指針が必要とされている.そこで,厚生労働省難治性疾患克服

事業進行性腎障害に関する調査研究班IgA腎症分科会が主体となって行った多施設共同研究に

よって集積されたデータを解析し,今回｢IgA腎症診療指針一第3版｣ダイジェスト版を刊行す

るに至った.今回の診療指針では,組織学的重症度に臨床的重症度を加味した新たな予後分類(逮

析導入リスクの層別化)を提唱していることが特徴である.腎臓病の診療に関わる皆様には,こ

の新たな予後分類が提示されるに至った解析過程をご理解いただいたうえで,臨床や病理診断の

場で大いに活用していただければ幸いである.なお,本指針は現時点での"まとめ"であり,管

様のご意見や新知見に基づいて今後とも改訂されていくものと期待している.
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エビデンスに基づくIgA腎症予後分類の作成を目的に,厚生労働省難治性疾患克服事業進行性腎障害に関

する調査研究班IgA腎症分科会が主体となり,全国16施設の協力を得て｢IgA腎症の腎病理所見と予後の

関連に関する後ろ向き多施設共同研究(以下後ろ向き研究と略す)｣を展開した.そこに集積されたデータを

もとに,病理所見と腎予後(透析導入)との関連をロジスティック回帰分析にて解析した.その結果,

(1)細胞性または線維細胞性半月体,全節性および分節性糸球体硬化,線雄性半月体が透析導入と関連し

た.

(2)この5つの病変を有する糸球体の割合により,組織学的重症度をH-Grade二 (25%未満), Ⅱ (25%以

上50%未満), Ⅲ(50%以上75%未満), Ⅳ(75%以上)の4段階に分類した.

(3)臨床的重症度として,尿蛋白が0.5g/日未満のC-Grade二 ,尿蛋白0.5 g/日以上かつeGFR60mL/min/

1.73 m2以上のC-GradeⅡ ,尿蛋白0.5 g/日以上かつeGFR 60 mL/min/1.73 m2未満のC-GradeⅢの3

群に分類した.

(4)予後分類として,組織学的重症度と臨床的重症度を加味することにより,透析導入に対し,低リスク

群,中等リスク群,高リスク群,超高リスク群の4群に層別化した.

(5)透析導入リスク群ごとの治療指針を撞案した.

今回のリスクの層別化および各リスク群における治療指針はあくまでも後向き多施設共同研究の結果から

得られたものであり,今後は厚生労働科学研究費補助金難治性疾患克服研究事業進行性腎障害に関する調査

研究において,現在全国規模で展開中の｢IgA腎症の腎病理所見と予後の関連に関する前向き多施設共同研

究Oapan IgAnephropathycohort study : J-IGACS)により検証し,修正していく必要があることを強調し

たい.

IgA腎症の診断基準は, 1995年度に厚生省特定疾患進行性腎障害調査研究班と日本腎臓学会の合同委貞会

より提唱され, 2002年にその一部が修正された.今回は, 2002年の｢IgA腎症診療指針-第2版｣で用い

られていた診断基準を一部修正し,表1に記載する.
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エビデンスに基づくIgA腎症予後分類の作成を目的に行われた｢IgA腎症の腎病理所見と予後の関連に関

する後ろ向き多施設共同研究｣で集積されたデータをもとに,腎病理所見および腎生検時臨床所見と腎予後

(透析導入)との関連をロジスティック回帰分析にて解析した.その結果,

細胞性/線維細胞性半月体,全節性および分節性糸球体硬化,線維性半月体

腎生検時の尿蛋白,血清クレアチニン, eGFR

が透析導入と関連する因子であることが明らかにされた.以下に,これらの予後関連因子を用いて作成した

組織学的重症度分類,臨床的重症度分類および両者を加味した透析導入リスクの層別化を撞示する.
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logical Grade : H-Grade)

H-Gradeは腎生検光顕標本の組織所見をもとに行う.なお,標本中の糸球体数は10個以上であることが

望ましい.

1 )糸球体所見

糸球体病変では,細胞性半月体(係蹄壊死を含む)および線維細胞性半月体を急性病変(acute lesion : A)

とし,全節性硬化,分節性硬化および線雄性半月体を慢性病変(chronic lesion : C)として評価する注1･2)

この5つの病変のいずれかをもつ糸球体が観察した全糸球体数に占める割合(%)により, H-Gradeを以下

の4段階に分類する.

① H-Grade I :25%未満

② H-Grade Ⅱ : 25%以上かつ50%未満

③ H-Grade Ⅲ : 50%以上かつ75%未満

④ H-Grade Ⅳ : 75%以上

さらに,急性病変(A)のみをもつ症例,急性病変(A)と慢性病変(C)をもつ症例,慢性病変(C)の

みもつ症例に対して,それぞれA, A/C, Cと付記することとする(表2).

表2　組織学的重症度分類
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*急性病変(A).細胞性半月体(係蹄壊死を含む) ,線維細胞性半月体

慢性病変(C) :全節性硬化.分節性硬化,線維性半月体

注1)これら5つの病変は, 2009年に報告された｢IgA腎症オックスフォード分類｣で採用された以下の

定義に基づいて評価するものとする.

細胞性半月体: 3層以上の管外性細胞増殖があり,その成分として細胞が50%を超える病変(A)

係蹄壊死:フイブリンの渉出や核崩壊を伴った糸球体基底膜の断裂(壊死の基準を満たすには,少なくと

もこれら3つのうち2つの病変の存在が必要) (B)

線維細胞性半月体:細胞が50%未満で細胞外基質が90%未満の組合せからなる線維細胞増殖(C)

全節性硬化:すべての糸球体毛細血管係蹄が硬化した病変(D)

分節性硬化:糸球体毛細血管係蹄の硬化がみられるが,すべての係蹄に及ばないもの(E)

緑維性半月体: 90%以上の細胞外基質からなるボウマン嚢円周の10%を超える管外性線雄性病変(F)

注2)従来の予後判定基準で採用されていたボウマン嚢との癒着は,以下のオックスフォード分類の定義

に従って厳密に評価したところ,予後関連因子としては選択されなかった.

癒着:糸球体毛細血管係蹄とボウマン嚢の間の連続した領域を指し,管外性病変や分節性硬化病変とは区

別される. (G)

( 3 )



&*

ill-i;-T- ∴ / -　-.､∴

こp:と,_三=二■;,ラ ･･:_I ㌔.主､_:,享...'E-_ :_'≒--諾::;1; :~∴二轟;-'護｣:.三･･_l与こ:轟き∴十王__t浅喜: ､荘済::;射t完∴ミ~}ミニ

泣点畏霊鳥上蓋曇済根

葉音字頭簸

図1組織学的重症度分類に関係する病変の典型像

A　細胞性半月体　B　係蹄壊死　　C　線維細胞性半月体

D　全節性硬化　　E　分節性硬化　F　線維性半月体

G　癒着

2)尿細管･問質所見

後ろ向き研究では,問質線維化は全節性糸球体硬化と極めて高い相関を示したことから,組織学的重症度

の判定にあたっては,標本中の糸球体数が10個未満の場合は,問質線維化の程度を参考にして重症度を判

定することも可能である.

(clinical Grade : C-Grade)

腎生検時の尿蛋白量と腎機能(eGFR)により, C-Gradeを以下の3段階に分類する(表3).

① C-Grade I :尿蛋白量0.5g/日未満

② C-Grade Ⅱ :尿蛋白量0.5g/日以上かつeGFR 60mL/min/1.73 m2以上

③ C-Grade Ⅲ :尿蛋白量0.5g/日以上かつeGFR 60mL/min/1.73 m2未満

表3　臨床的重症度分類
fT 萄ｬh既{飆)��ﾊﾃｦ諦JH蔘｢�¢GfRl(mL一m1.円∩1 
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C-GradeⅢ ��綛�R�60≦ 
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クの層別化

後ろ向き研究においては, C-GradeIかつH-GradeIの群における透析導入例は72例中1例(1.4%)の

みであったことから,これを低リスク群とし,その他の群の透析導入リスクを低リスク群に対するオッズ比

で表わすと,オッズ比が15未満の群(中等リスク群), 15以上50未満の群(高リスク群), 50以上の群

(超高リスク群)の4群におおよそ層別することが可能であり,表4にIgA腎症患者の透析導入リスクの層

別化として提示する(表4).

表4 lgA腎症患者の透析導入リスクの層別化
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[分類]

IgA腎症患者を腎生検施行の時点でH-GradeとC-Gradeをもとに以下の4群に分ける.ただし,経過中

に他の群に移行することがある.

①低リスク群:透析療法に至るリスクが少ないもの注1.

②中等リスク群:透析療法に至るリスクが中程度あるもの注2.

③高リスク群:透析療法に至るリスクが高いもの注3.

④超高リスク群:5年以内に透析療法に至るリスクが高いもの注4.

[付記事項]

後ろ向き多施設共同研究からみた参考データ

注1) 72例中1例(1.4%)のみが生検後18.6年で透析に移行.

注2) 115例中13例(ll.3%)が生検後3.7-19.3 (平均11.5)年で透析に移行.

注3) 49例中12例(24.5%)が生検後2.8-19.6 (平均8.9)年で透析に移行.

注4) 34例中22例(64.7%)が生検後0.7-13.1 (平均5.1)年で,また14例(41.2%)が5年以内に透

析に移行.

今回提示した透析導入リスクの層別化表を理解するうえで注意していただきたいことは,この分類はあく

まで種々の治療を受けた結果としての腎予後を反映しているという点である.したがって,ここでいう低リ

スク群は,積極的な治療を行わなくても予後が良いという意味の低リスク群ではない.また同様に,高リス

ク群および超高リスク群では治療が不十分であったために予後不良となった可能性は低いと考えられる.

透析導入リスクの層別化に基づいて分類された4つの各リスク群に対して,生活指導,食事療法,薬物療

法を表5に提示した.明確なエビデンスが得られていない記述も含まれるが,可能な限り他の診療ガイドラ

インとの整合性を図りながら作成している.表6にはエビデンスに基づいたIgA腎症に対する薬物療法を列

挙した.今後は,治療に関するさらなるエビデンスの集積とその解析によって,この治療指針を修正してい

く必要があると思われる.
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表6 1gA腎症の薬物療法
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