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　　　　　　糸球体腎炎（glomerulonephritis）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　いるといわれている。これらの生理的な機能は糸球体
　　　　　　　　　はじめに　　　　　　　　　　　に起こった種々の病的状態においてある場合には著し

　メサソジウムという腎糸球体の一構成成分をあらわ　　い充進がみられるであろうし，また一方では機能の喪

す名称はようやく現行の組織学の教科書では定薪して　　失に至る強い障害をうけるであろう。

ぎたと思われる。糸球体の構造を腹腔内における腸管　　　メサンジウムの病理はこれらの生理約機能のゆがみ

と腸間膜（mesenterium）との関係になぞらえて　　を解析することにはじまる。筆者等は実験病理の面か

Zimmermannl）が糸球体の」血管を保持するものとし　　らこのメサソジウムの組織障害を検討してきた。本論

てMesangiumなる言葉を提唱したのは1933年のこ　　ではこれらを基礎にヒトの糸球体障害においてもっと

とであった。彼はうすい組織切片によって糸球体の構　　も多彩な変化を示すともいえるこのメサソジウムの病

造を詳細に観察して糸球体毛細血管とその軸にあたる　　理を概覧してみることにする。

部分との関係をきわめて正確に記載している。電子顕
微鏡（電顕）の導入はこのメサソジウムをも含む糸球　　　　　メサンジウムの沈着病変（meSangial

体の構造の解明獣き縫歩をもたらした．山田・）は　　dep°sitive　lesi°n）

当時ようやく実用化された電顕によって得られた多数　　　糸球体の恒常性を保つためにそなわった糸球体の浄

の写真からメサンジウムを軸にした糸球体係蹄のみこ　　化機能はいろいろなtracer物質をつかうことによっ

とな模式図を著しており，ここに糸球体の病理を解析　　て形態学的に明らかにされてきた4）旧8）。たとえばフェ

する基礎が確立されたともいえる。図1に示すごとく　　リチソやカーボンといった電顕的に追跡可能な物質は

メサンジウムは血管極よりのびた糸球体1血管叢（バイ　　まず糸球体係蹄内皮下からメサソジウムに転送される

パスの存在も証明されている）の軸にあって，メサン　　のが認められている。そして一部はメサソジウム細胞

ジウム基質とその中に包埋されたメサンジゥム細胞よ　　により食食されるが多くはメサソジウム基質内を血管

りなっている。メサンジウムのもっ機能3）は以上述べ　　極の方へ移動することが観察された。さらにこれらの

てきた糸球体毛細血管群の支持的構造物である他に，　　物質は糸球体周囲のリソバ間隙あるいは遠位尿細管内

メサソジウム基質や糸球体基底膜の形成や除去（即ち　　へ移行することも知られるようになった。即ち糸球体

基質の代謝），糸球体の浄化機能（glomerular　clear・　　血管腔から糸球体外へのいわば異物排繊路の存在が明

ing　system），メサソジウム細胞に収縮蛋白の存在　　　らかにされたわけである。おそらく生理的状態では糸

が証明されたことから示唆される糸球体の収縮運動へ　　球体内に出現する異物はこの経路によって処理されて

の関与，さらにはレ＝ソ様物質の分泌の能力も有して　　いるのであろう。糸球体では他組織でみられるような
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　　　　　　　0　　　＊　　　es　　　　　　　　令やメサンジウム病変の存在による影響をうけ，糸球

　　　　A”　00。0㈹鍛　　　体内での鮫グ・ブ・・をも含め蹴渤帳期…牙・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　うなっているのであろうか。現在糸球体腎炎の大部分

　　　　　Da趣U　　鵜聯補雛靴忽る鞭摯灘讐
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　れるといわれている11）。このimmune　complexは
　　　　　　　　　　　9、　　　　それが血中闘溶性の状態であ。うと不溶性の状態で

　　　　　　9。魁禦゜繕繹號三ll耀欝

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　っておこした一一一一過性の糸球体病変13）では血中に出現

　　　　　　　　　　　BS　　　　　　　　　　　　　した難溶性のimmune　complexの大部分が食細胞

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　によって処理され係蹄血管腔より消失し，一部がメサ

　　　　　　　　　　　　0　　　　　　　　　　　　ンジウムに移行し，上述の経路にのり糸球体外に排出

㈹脈認か儲輔管、，な、糸球論鑑織撚濃募難塞
体係蹄内に流入する。係蹄は内皮細胞（EN）をへだ　　る種のimmune　complexの処理については常時働

てて軸部のメサンジウムに支持されており，ここには　　いているglomerular　clearing　systemに加えて血

｛“サンジウム細胞（MC）とメサソジウム基質（MM）　　行由来の食細胞反応を付加して糸球体の恒常｛生が保た

灘響離繍皮細胞伽足細胞PD）れてい・のであ…れを・え・勝繍牌
　＊で印した経路は糸球体にそなわった異物の排出路　　至ると考えることができる。可溶性のimmune　com曽

であり7tracer物質は血管腔（LM）から内皮下を　　plexの場合電顕的に可視的な沈着物の出現にはその
へてメサンジウムに入り・一部はメサンジウム細胞の　　immune　complexの変性，凝集，濃縮などの過程が

1鎚鱗藩響難灘懲袈羨線窪鍬纏程灘震蔓駿
いる。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ないがe多形核白血球のchemotaxisを応用してそ
　努9糸球体細胞（JG）にはレニン顯粒をもつ有穎粒　　　の生物学的活性を求める試みが報告されている14）。

1轡繋鞘櫨語響器温挙血球　・・の・サ・ジ・・沈鞭をみてみ・・・…

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　イド腎症（図3）では受身的にその沈着をゆるし，少

組織球がメサンジウムに常在するのではなく，メサソ　　なくとも形態学的には処理を思わせる像が欠如してい

ジウム細胞が貧食の一端を通常は荷なっているといえ　　る印象をいだく。アミロイドの腎沈着には未だに血中

る。しかしこのglomerular　clearing　systemも加　　　よりの沈着説，局所での生成説いずれとも結着がつい

　　　図2　糸球体係蹄の電顕像

　　　　　　2つの血管腔（LM）の間に2つのメサンジウム細胞（MC）がみられる。タコ足細胞（P

　　　　　D）はシダの葉状の足突起を基底膜の上においている。内皮細胞（EN）は核のある部分が通
　　　　　常メサンジウム側にみられる。メサソジウム基質（MM）　　　　　　　　　　　　×5，400

　　　図3　メサソジウムへのアミロイドの沈菅

　　　　　　アミロイド線維（AM）がタコ足細胞（PD）の扁平化した足突起のくぼみからふき出るよ

　　　　　うにメサソジウムに析出している。メサソジウム細胞（MC）はアミロイド線維にかこまれ萎

　　　　　縮性である。内皮細胞（EN）には小孔が多数みられスイスチーズ様になっている。×11，000

　　　図4　メサソジウム細胞の貧食像

　　　　　矢頭で示した所に食食空胞がみとめられる。メサンジウムに遊走してきた単球（MO）には細

　　　　　胞膜の波動がみられる。メサソジウム沈着物（D）がみられる。　　　　　　　　　×3，100
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ていない。アミロイドは化学的にも安定な物質で・食　　　ることなくゆっくりした速度でメサンジウムに沈着を

細胞のもっlysosomal　enzymeにも抵抗を示すこと　　持続してしぽしば半球状の巨大な沈薪物に成長する。．

が知られており，生理的食塩水中では不溶性というま　　この沈着物の量と腎機能とは直接相関はないといわれ

ことにやっかいな沈着物である。この沈着物の糸球体　　ているが，局所的な血管腔のつぶれ・虚脱，膠原線

からの除去については今の所その手がかりを欠いてい　　維の増生が随伴してみとめられ，ゆるやかに進行す

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る腎炎であることが示唆される。本症が910merular

　多くのヒト糸球体腎炎ではimmune　complex由来　　clea「ing　systemの機能不全を基礎にもった病変で

の沈着物（immune　deposits）が糸球体にみとめら　　ある可能性がその組織像からうかがえると考えている

れる。その中でもメサソジウム沈着物が最もしばしば　　がその解明にはメサソジウムの機能について多くの基

みられる。たとえばSLEの患者で腎炎の発生がある　　礎的なデータのつみかさねが必要である。

際にはメサンジウムへの沈着がま撮初にみとめられ・ @メサンジウムの増生骸（mesa。gial

鞭醗姦禰搬雛織為蕪　P・・lifera・…　1・…n・

が大ぎく作用していることが実験的に指摘されてお　　　電顕が糸球体病変の解析に用いられるようになると

り15），より分子墨の大きい結合物がメサンジウムに沈　　糸球体腎炎の増生性変化についてはメサソジウム細胞

着するといわれている。しかしヒトの糸球体腎炎につ　　におかれる比重がきわめて重くなった。しかし新しい

いては血中を流れるimmune　cornplexのサイズと実　　手法にみられる勇み足的な結果判定のいぎすぎがこの

際の沈着場所との相関は明らかにされていない。　　　　面でもなかったとはいえない。組織の固定技術や包埋

　図4は溶連菌感染後急性糸球体腎炎のメサンジウム　　技術の面でも完全とはいえなかった初期の電顕像では

であるが：メサソジウム細胞の貧食像を示したもので　　糸球体増生細胞の同定はそれ程容易なことではなかっ

ある。メサソジウム沈着物が同様の貧食の形でメサン　　たはずである。パラフィン切片を詳細に観察して電顕

ジゥム細胞に処理されるか否かは明確ではない。しば　　の世界の一部にまでせまっていた優秀な論文も初期の

しばメサンジウム沈着物がその電子密度を失ってゆく　　電顕的観察の多くの報告の中ではその真価がみすごさ

模様をみるとメサソジウム細胞からもマクロファージ　　れる結果となった。

に認められると岡様の酵素分泌16）による処理も考え　　　実際糸球体の富核の構成はそれ程単純なものではな

られよう。クリオグPブリン血症では糸球体のあちこ　　い。この糸球体の富核の解析には実験腎炎からのアブ

ちにcryoprecipitatesカミ沈着するがその処理には食　　P一チが役に立ったといえるであろう。100％の発生

細胞の発動も明らかに認められている17）。このように　　率を誇る馬杉腎炎，そしてimmune　complexによ

多くのヒトの糸球体腎炎をはじめとする糸球体障害で　　る腎炎のモデルともいえる実験的血清病腎炎を足場

はメサンジウム沈着物の量には消長があり，既述の　　に，その糸球体病変の経時的な動きを観察することに

glomerular　clearing　systemの発動がその病変の　　よって，糸球体にはその障害に応じて種々の増生性変

修復に関与していることが充分に想定される。　　　　　化がみられることが明らかとなった12）！9）－23）。この2

　図5にはIgA腎症（炎）のメサンジウム沈着物を示　　つの実験腎炎では一過性の回復可能の腎炎をおこすこ

した。本症は慢性に経過する腎炎として目本ではきわ　　とができる。この際糸球体にみられる窟核はもっぱら

めてしばしば遭遇するものの一つである18）。その特徴　　血行由来の単球及びその変態した細胞，即ちマクPフ

であるこのIgAを含んだ沈着物は量的にまず減少す　　アージや類上皮細胞，多核巨細胞によるものであった。

図5　メサンジウム沈着物

　　　メサンジウムのあちこちに沈着物（D）がみられるが右上方の2つは半球状に増大している。

　　これらはhemispherical　depositsとよばれて光顕の切片の上でもみつけることができる。

　　メサンジウム細胞及びメサンジウム基質の増多もみられる。　　　　　　　　　　　×4．800

図6　メサンジウムの外来細胞による富核

　　　図の左方では2つの多形核白血球（P）の胞体部分がみられ7メサソジウム細胞（MC）に

　　かこまれた下方のものではその細胞膜の波動のためメサソジウム細胞との間に明瞭なすきまが

　　認められる。右方では単球（MO）が遊走してきておりやはりその細胞膜波動の存在でメサン

　　ジウム細胞と区別できる。（文献27より）　　　　　　　　　　　　　　　　　×7，500
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これらの細胞は固定条件がわるければ糸球体固着の細　　ウム基質の形成をともなった永続的な増生は，係蹄の

胞との区別は困難である。しかも単球系細胞は遊走細　　濾過機能の消失につながる。

胞であるから血管腔内はもちろんメサンジウム領域に　　　ヒトの腎病変に目をむけてみよう。図6は溶連菌感

も遊走してゆく。また組織障害が軽いので，一定時間　　染後急性腎炎にみられた遊走細胞によるメサンジウム

が経過すると糸球体から消退し，糸球体は元の構造が　　の富核である。メサソジウム固着のメサンジウム細胞

保持される。もっとも修復性の内皮細胞の増生が軽度　　は基質に密着しているのに対し，遊走細胞は波動を細

ではあるが，随伴することはあるがこれも一過性であ　　胞膜にみせて基質との間にすきまを作っている。この

る。このように組織障害のかるい糸球体腎炎では，外　症例も回復したが，溶連菌感染後急性糸球体腎炎は成

来細胞によるメサンジウム富核もおこりうるのであ　　人で80％，小児では90％以上の回復がみられるといわ

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　れ，」’なおる腎炎”の代表である。この溶連菌感染後

　一方この実験腎炎を不可逆性の進行性の腎：炎の形で　　糸球体腎炎の富核にはこのような血行由来の単球の一

展開させると12）24）一・26），炎症早期には食細胞反応がみ　　過性の糸球体内停滞によるものがかなり含まれている

られるが，その組織障害に応じて係蹄内外に糸球体固　　ことが想定される27）。図7は膜性増殖性糸球体腎炎に

着の細胞増生がひきおこされる。たとえば糸球体基底　　みられた係蹄壁の変化で末梢側にのびたメサソジウム

膜の破碇ないし，それに近い強い組織障害がおこれば，　細胞の胞体と形成された基質とによって係蹄壁の著し

糸球体内炎症産物はボウマン嚢内に流れこみ，その成　　い肥厚がみられる。その｛象は濾過機能をになう係蹄揖

分のうちフィブリソは，とくに強い上皮細胞増生をう　　造にほど遠く，治療の著しくむつかしいこの腎炎の形

ながす。早期の，その構成成分申にフィブリソなどの　　態学的な一面がうかがえる・図8にはIgA腎症にみ

炎性産物を混じた単球一上皮性の半月体（monocy一　　られたメサンジウム領域での強い膠原線維の増生巣を

ticepithelial　crescent）から，上皮細胞に富む半月体　　示す・糸球体では他の組織のような線維芽細胞及び膠

（epithelial　crescent）へと進展する。同様にメサン　　原線維をもった間質ではないためか，メサソジウム線

ジウムへの強い透過性の充進はメサンジウム基質の浮　　維症というような像には通常至らないまでも種々の原

腫性の膨化をきたす。電顕的に電子密度の低下したメ　　因による糸球体の慢1生病的変化28）として膠原線維の

サンジウム基質内でメサンジウム細胞は肥大し，粗面　　多小の増生がみられ，腎病変の経過を知る上で大事な

小胞体の増加を示しその突起を未梢側時には係蹄壁全　　所見であると考えている。

周にわたる伸長を示す。メサンジウム細胞の分裂像に
ゆきあたることもある。このメサンジウム細胞増生は，　　　　メサンジウムの破壊性病変（meSangial

おそらく雌内腔より．サンジウム細胞｝1難達した起　　dest「uctive　lesi°n）

炎性因子のあるものが，そのひきがねをひいたものと　　　メサソジゥム構造の喪失は，組織障害の中でも最も

考えられる・メサンジウム細胞の肥大増生の持続時間　　重篤なものであり，メサンジウムの病理としてあつか

の長さはこの因子によって左右されるのであろう。内　　える限界にもなるわけである。この糸球体構造の破壊

皮下腔に伸長したメサンジウム細胞の胞体が退縮すれ　　にもつながる強い障害への認識は，ハブ毒を投与され

ば末梢係蹄壁の機能の回復がみられようが，メサンジ　　た動物の糸球体が血L液を入れた嚢状物となることの観

図ア　メサソジウムの係蹄宋梢部への伸長

　　　メサソジウム細胞の胞体が係蹄壁を一周して伸びており，やや電子密度の低い基質の増生も

　　ともなっている。このような現象はcircumferential　mesangial　interpositionとよばれ

　　ている。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　×7，600

図8　メサンジウムでの膠原線維増生
　　　線維自体は切片から脱落してしまっているがメサンジウム細胞（MC）に接近して膠原線維

　　の巣状の増生巣（CO）のあとがみとめられる。その内細こは細胞の崩壊産物らしきものが混

　　在している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　×3，500

図9　メサソジウムの融解性変化

　　　矢頭で示すようにメサソジウム基質のあちこちが低電子密度物質でおきかわり，メサンジウ

　　ムが網状になっている。メサソジウム域に赤血球（R）の存在することも透過性のたかまって

　　いることを示唆している。内皮細胞（EN）は変性性である。（文献31より）　　　　×7，7eo
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メサソジウムの病理

察に負う所が多い28）29）。メサソジウム融解（mesan一　　に従事する病理医にとって，臨床医に糸球体病変を修

giolysis）とよばれるこの変化は係蹄末梢の破壊より　　復回復への方向にもっていけるような指針を与えられ

むしろ軸部（メサンジウム）が選択的に融解されるこ　　るようになることが最大の望みである。しかしそのEl

とにより軸部の構造が失われ，風船状の血液を入れた　　標までには未知の問題が山積している。最近糸球体病

嚢となるものである。このハブ毒のもつ強いメサンジ　　変への新しいアブPt・一チの仕方として単離した糸球体

ウム融解にたえた動物には，やがて残存した部位より　　の培養が盛んになりつつある。糸球体の各構成細胞の

のメサンジウムの増生性病変がおこることが知られて　　それぞれの特徴がより明確になるとともに，病的糸球

いる30）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　体についての情報もふえることが期待される。一一fiメ

　前項でのべたメサンジウムの炎症による浮腫性変化　　サンジウムの構成成分へのよりこまかい解析も進みつ

はその程度が高度になればmesangiolysisにも匹敵　　つある。ゆっくりとはしているが着実に基礎的データ

する病変にまで進展することが想像されるが，実際実　　は蓄積されてゆく。

験腎炎において類似の病変をみることがでぎる12）25）。　　　全身の系統的病的状態の一つの表現が腎炎という形

メサソジウム領域は，著しく電子密度が低下し血管腔　　であらわれてくるものであるなら，その腎病変の解析

のそれと同等となる。即ちメサンジウム基質といえる　　が全身病理解析の糸口になることが当然考えられよう。

部分が殆どなくなって，寵皿管腔との境が滴失した状態　　メサンジウムという糸球体の一小部分の病的状態の解

に至るのである。風船状に拡張したこのような血腔内　　析は実は全身に共通する病理の基本的問題の探究でも

でメサンジウム細胞はそのまわりにあった基質を失い，　ある。

この新しくできた血腔内に浮遊して，あるものは肥大

し細胞内小器宮の増大をみるが，一方では変性萎縮し　　　　　　　　　　　文　　　献

壊死に陥っている。実験腎炎ではこれらの璽篤な病変　　　1）Zimrnermann，　K．　W．：Ueber　den　Bau　des

は巣状局所性に起こっている。そしてその病巣の帰結　　　　Glomerulus　der　Saugerniere，　Z　Mikrosk

はある場合にはその部の虚脱でありDある場合には係　　　　Anat　Forsch，32；176－278，1933

蹄構造の改築をともなったメサンジウムの増生性硬化　　　2）Yamada，　E．：The　fine　structure　of　the　renal

性変化である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　glomerulus　of　the　mouse．　J　Biophys　Bio一

　ヒトの場合はどうであろうか。図9は溶血性尿毒症　　　　chem　Cyto1，1：551－556，］955

性症候群（hemolytic－uremic　syndrome）の急性期　　　3）Sterze1，　R，　B．，　Reale，　E．，　Mariss．　P．，

にみられたメサンジウム変化である。メサンジウム基　　　　Krause，　P．　H．　and　KUhn，　K．：The　mesan一

質内に低電子密度物質が入りこみ網状を呈している。　　　　gium　and　glomerular　disease．　In“Glome一

しかしまだ軸構造の破壊にまでは至っていない。そし　　　　rulon6phritis”，　Kluthe，　R．，Vogt，　A．　and

て急性期をすぎると糸球体にはメサンジウムの増生性　　　　Batsford，　S．　R．（eds．），　PP。120－133，　Georg

反応を中心に糸球体腎炎ともいえるような多彩な組織　　　　Thieme　Publishers，　Stuttgart，1976

変化が展開する31）。同様のメサンジウム融解性変化は　　　4）Farquhar，　M，　G。　and　Palade，　G．　E．：

悪性腎硬化症，強皮症腎，妊娠中毒腎，滲出性変化の　　　　Glomerular　permeability．　II．　Ferritin　trans．

めだつ一部の腎炎，血栓性血小板減少性紫斑病腎，移　　　　fer　across　the　910merular　caPillary　wall

植腎の拒絶反応時にも認められ，炎性因子による反応　　　　in　nephrotic　rats．　J　Exp　Med，114　：699－716，

の他に糸球体内外での高度の灌流障害による影響の共　　　　1961

存が示唆される。　　　　　　　　　　　　　　　　　5）Michae1，　A，　F．，　Fish，　A．　J．　and　Good，　R．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　A．：Glomerular　Iocalization　and　transport
　　　　　　　　　　おわり1こ　　　　　…g9，eg。・，d　p，。・，・。、　i。　m・ce．　L。b　lnv，，，，

　以上メサンジウム病変をとりあえず3つに大別して　　　　17：14－29，1967

述べてみた。そのいずれについてみても，糸球体病変　　　6）Elema，　J．　D．，1－loyer，　J，　R，　and　Vernier，

の修復圓復へのプロセスのある一方で，組織障害の残　　　　R．L．：The　glornerular　mesangiuin．　Uptake

存進展のあることも明らかであるがそれを左右するも　　　　and　transport　of　intravenously　injected

のが何であるかは明らかではない。糸球体病変の診断　　　　colloidal　carbon　in　rats．　Kidney　Int，9：
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