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|判読のポイント1
ここを見逃すな!

膜性増殖性糸球体腎炎 Cmembranoproliferativeglomerulonephritis : MPGN)は，メサンギウ

ム細胞の増殖と糸球体基底膜の肥厚 ・二重化が特徴的である.糸球体の分葉化が目立つ点がこの組織

型の特徴である.メサンギウム細胞が糸球体基底膜に間入したり，内皮細闘下腔沈着物が多量にあり，

糸球体基底膜の二重化を認める.この病型は二次性であることが多く (特に成人では)，その鑑別が

重要である.

a.光顕所見 (図1)

1 )低倍像での観察

i) PAS染色

糸球体病変はびまん性および全節性であることが多く，糸球体の腫大や細胞増殖の強い場合に分

葉化を認める.メサンギウム細胞と基質の増加，糸球体基底膜の肥厚を認める. ときに管内増多も

認めるが，半月体形成を認めることもある.管内増多が顕著なときは， 感染，腰原病，パラプロテ

インに伴う二次性MPGNであるこ とが多い.

図1 光顕所見解説
上段左 :Masson-Trichrome染色.硬化した糸球体を中心
に間質の線維化を認める硬化していない糸球
体は腫大している (X100).

上段右:PAS染色.分葉化を認め，糸球体は腫大してい
る目メサンギウム細胞の培殖や管内増多，糸球
体基底膜の二重化を認める (x400). 
目PAM染色.メサンギウム細胞のI曽殖と糸球体基
底膜の二重化を認める.spikeや点刻像ははっき
りしない (X400).
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ii) PAM染色

基底膜の二重化やメサンギウム基質の増加を確認する.Bowman嚢壁との癒着を判定するには

PAM染色が優れている.二重化がびまん性に認められることが重要である.巣状にしか認められ

ないときは， focalMPGNという概念に相当する病理所見であるかどうか検討する.

iii) Masson-Trichrome染色

間質線維化の拡がりを観察する.硬化糸球体あるいは硬化しつつある糸球体周囲に間質線維化が

拡がる.

iv) Elastica染色

クリオグロプリン血症やループス腎炎による二次性MPGN場合，血管炎の所見を認めることが

ある.

2)高倍像での観察

i) PAS染色

メサンギウム細胞や基質の増加，糸球体基底膜の二重化所見を確認する.ヒアリン血栓を認める

場合はクリオグロプリン血症やループス腎炎を考慮する.また HE染色でワイヤーループ病変

(wire loop lesion)を認める場合ループス腎炎を考慮する.軽鎖沈着症 (lightchain deposition 

disease : LCDD)に伴う MPGN様所見の場合は，増加したメサンギウム領域はPASに強陽性とな

る.

ii) PAM染色

糸球体基底膜の二重化の拡がりを確認する.分節性あるいは全節性に二重化がみられる.二次性

MPGNであると二重化は分節性のことも多い.また MPGN皿型では膜性腎症同様に糸球体基底膜

にspikeや点刻像を認める.

iii) Masson-Trichrome染色

Masson陽性の内皮下沈着物や上皮下沈着物などがないか確認する.ときに humpが認められ

る.MPGNII型では，糸球体基底膜， Bowman嚢壁，尿細管基底膜に Masson陽性の沈着物が線

状に観察される.

図2 蛍光抗体所見解説
C3の沈着所見.糸球体基底膜に沿ってfringepatternの
沈着を認める



図3 電顕所見解説
内皮下および一部基底膜内に高電子密度沈着物 (EDD)
を認める メサンギウム細胞と基質の増加を認める (x
4，000). 

b.蛍光抗体法所見 (図2)

4.糸球体疾患の組織像 ア3

メサンギウム閏入所見

基本所見と しては，糸球体基底膜への C3のfringepattern (ひだ飾り)の沈着を認めるのが特

徴である.C3はメサンギウム領域への沈着も認める.次に頻度的には IgMのfring巴pattern沈着

を認める.二次性MPGNでは IgG，C4， C1qの沈着も認めることがある.IgAの沈着は比較的ま

れである.

c.電顕所見 (図3)
基本所見として， MPGNでは①メサンギウム細胞の糸球体基底膜と内皮細胞の間への間入と，

②内皮細胞下腔への高電子密度沈着物 (EDD)が特徴である.MPGN 1型では，少量の上皮細胞

下腔沈着物やhump様の沈着物が観察される.MPGNII型では，糸球体基底膜内， Bowman嚢壁，

尿細管基底膜内に線状，リボン状の EDDを認める.MPGN皿型では，膜性腎症に近い全節性の拡

がりを示す上皮細胞下腔沈着物が認められる.

|鑑別のポインド|

表1にMPGNと一次性糸球体腎炎および二次性膜性増殖性糸球体腎炎との鑑別のポイントを示す.

ピットフォール

膜性増殖性糸球体腎炎は二次性の鑑別が非常に重要である.臨床データから鑑別が可能な場合は問

題ないが，腎生検組織で鑑別が必要な場合は光顕所見だけでなく，蛍光抗体所見や電顕所見から総合

的に判断する必要があるため，生検時にそれぞれの材料をしっかりとっておくことが重要である.

最近では， C3単独沈着の MPGNは補体制御因子異常が背景にある遺伝性疾患であり.C3以外の

免疫グロプリン沈着を認める MPGNは原発性あるいはその他の二次性疾患に伴う MPGNであると

いう考えも発表されている.
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表 1 MPGN鑑別のポイント

一次性糸琢体腎炎との鑑別

IgA腎症
. IgA腎症もメサンギウム増殖が高度である場合，メサンギウム間入や糸球体基底膜の二重
化を認めることがある目蛍光抗体法での IgAの沈着などで鑑別する.

-膜性腎症のE期の場合，上皮側の新基底膜のため二重化のようにみえるととがある
膜性腎症 卜 二次性の膜性腎症の場合メサンギウムの細胞増殖を伴う場合があり，膜性増殖性糸球体腎

炎のE型と鑑別が困難となる場合がある.

二次世膜性増殖性糸球体腎炎との鑑別

jレープス腎炎

HCV関連腎炎

HBV関連腎炎

感染性糸球体腎炎

thrombotic microan-
giopathy (TMA) 

パラプロテイン血症

l重症度判定l

. SLEと診断がついている場合は診断が容易であるが，そうでない場合鑑別が必要となる

蛍光抗体法所見でC1qを含むすべての免疫グロブリンと補体が陽性となる場合はループ

ス腎炎を疑う

-光顕でワイヤーループ病変を認める場合や，電顕でfingerprint構造を持つEDDや内皮胞
体内のviruslike pa附clesを認める場合もループス腎炎を疑う

. HCV関連腎炎では補体低下をきたし， MPGN様の所見をとるため鑑別が必要になる ク

リオグロプリンが関連していることが多い.血液検査より HCV抗体やクリオグロプリン

を調べることで鑑別するが，光顕で硝子様血栓を認めればHCV関連腎炎を疑う.

-上皮下沈着物が多いが， MPGNill型と鑑別を要する場合がある目血液検査で HBVの抗原

や抗体，ウイルス量で鑑別する

-症状が遷延する場合鑑別が必要になる.2~3 ヵ月以上低補体が続く場合は膜性増殖性糸

球体腎炎を考える

-感染後糸球体腎炎の場合，基底膜の二重化やメサンギウム間入を示すことは少ない 蛍光

抗体法のC3の沈着は基底膜に頼粒状でstarryskyと呼ばれる 電顕でメサンギウムや上
皮下の沈着は乏しく， humpを認める.

-内皮傷害により糸球体基底膜の二重化を認め，鑑別を要する.TTP/HUS，抗リン脂質抗

体症候群，薬剤，妊娠芯どで認める.SLE合併以外低補体血症を認めることは少ない.

臨床像からある程度鑑別するととは可能である

-光顕ではメサンギウム増殖は目立たす，蛍光抗体法ではIgMやC3が弱陽性となる程度で
ある また抗リン脂質抗体症候群では血栓閉塞性細動脈病変や糸球体内血栓などを認め

る目

-光顕上膜性増殖性糸球体腎炎と同じような所見をとり，鑑別は困難である.

.電顕で特有の超微細構造を確認するととで鑑別する目

一般的に，高血圧や発見時腎機能が低下しているもの，ネフローゼ、症候群を呈しているものは予

後が悪いといわれている.また，組織では半月体形成，糸球体硬化，尿細管間質障害，メサンギウ

ム増殖の強い例は予後が悪いとされている.肉眼的血尿や，成人男性も予後不良因子の可能性があ

る.

血清の補体値の低下度は必ずしも予後とは関連しない.ただし，治療抵抗性の場合は，補体値は

なかなか正常化しない傾向がある.

|治療方針の立て方|

続発性の場合は原疾患の治療が原則である.

原発性の場合どのように治療を行うか， 一定の見解はない， 5""'20%程度自然寛解するといわれ

ている一方， 10年で約半分が腎不全に至るともいわれている.

ステロイド療法は小児で、は RCTで有効性が報告されているが，成人例を対象とした RCTは今の
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ところない.ただ成人でも小児のデータを参考にステロイド薬が用いられることが多い.どのよう

な症例にステロイド薬を使用すべきかについて決まった考えはないが，ネフローゼ、症候群をきたし

ているなど予後の悪いことが予想される例では，副作用が大きな問題となる場合や末期腎不全に至

り予後の改善が期待できない場合以外は使用されることが多い.軽症例については予後が比較的よ

いこともあり，早期に治療したほうがよいという報告もある.総合的に判断する必要がある.

免疫抑制薬については有効であるという報告はあるものの，エビデンスレベルの高い論文はな

しいまだ有効性は確立されていない.

また原発性，続発性とも一般的な腎臓病の治療指針として RAS阻害薬を中心とした降圧療法は

選択される.また血圧が高くなくても，蛋白尿を減らす目的でRAS阻害薬は積極的に用いられて

いる.抗血小板薬や抗凝固薬も治療として用いられることがある.
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