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【緒言】

現在.ANCA 関連肺腎症候群の治療法は.プレドニゾロ

ン･シクロホスファミドの2剤が標準的治療薬とされつつあ

るが.血祭交換 (以下pEと略す)の適応については未だ確

立されていない｡今回我々は､ステロイドパルス･シクロホ

スファミド(CPA)併用療法が無効であり､PE が著効した

MPO･ANCA関連肝腎症候群の一例を経験した｡本例は PE

の有効性を示す上で艮重な症例と思われ.若干の文献的考察

を加え報告する｡

【症例】

患者:82歳.女性

主訴 :食思不振 ･唱気

家族歴 :兄 大腸坊.次女 乳癌

既往歴 :66歳時 胆摘約.68歳時 右乳癌にて定型的乳房切

除術,72歳時 自己免疫性肝炎､79歳時 深部静脈血栓症､

80歳時 直腸癌にて腫癌切除術

現病歴 ;平成 14年 3月.発熱 ･上気道炎症状に引き続き.

食思不振･唱気出現｡4月22日当院老年科受診し.腎機能障

害(BUN38mg/dl.Cr4.38mg/dl)を指摘された｡5月8日､

症状が増悪したため当院老年科入院. 5月18日当科へ転科

した｡

入院時現症:身長144.0m,体重56.3kg(もとの体兎とはぼ

変化なし).血圧 164/74mmHg

脈拍数 80/分 ･焚.体温 35.5℃､意識 :消明.皮膚 :乾燥.

皮疹なし.表在リンパ節触知せず､結膜 :貧血を認める.共

痘なし,頚部 :甲状腺腫大なし､胸部 :呼吸音正常､心雑音

なし,腹部 :理学的兄常所見なし.四肢 :下腿浮腫なし,秤

経学的所見 :特記すべきことなし

入院時の検査所見(表 1):尿検査で尿蛋白(2+)､無数の沈流赤

血球を認めた｡血液所見では充血を認め.生化では腎不全を

示しており,著明な低蛋白 ･肝障害はみられなかった｡血消

学的諸検査では.抗核抗体陰性､MPO･ANCA463EUと高値,

PR3lANCA陰性.抗GBM抗体陰性だった.

入院後の昏床経過(図 1):入院時.明らかな呼吸器症状はみ

られなかったが､MPO･ANCA463EU と著高を示し､胸部

CT上.右下掛 こ軽度肺胞出血を認めた｡ANCA関連肺腎症

候群と診断し第4病日(5/21)よりmPSLlgを連日3日間投与｡

引き続きPSL40mg内服し,週 2-3回の血液透析を帝人し

た｡しかし.節21病日(6/7)にはMPO･ANCA585EUと上昇

したため.第 32病日(6/18)よりmPSLlgを連日3日間追加

投与.それも効果なく､第34病日(6/20)には.左上矧 こ新た

な肺胞出血が出現した (胸部レ線①)｡第 35病日(6/21)より

シクロホスファミド50mg/日 内服を追加したが.第41病日

(6/27)胸部レ線上.出血はさらに拡大した｡

入院時検査所見(表l)
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①6月20日

治城効米がイく卜分とYlえ.肌12机‖(6/28)より硫49病tl

(7/.5)にかけてPEを.汁4回施7r(そ11そJl卵塊tltFFP30単

化.血姫分l山雌としてヤp-)孔‡下0:iJLm.椴trnfL'L0,5m2のポ

リスルホン脱(OP105W.旭メ･7ィJJJL)をJ‖いた).これによ

り､MPO･∧NĈ は.'lr)ll･:Uか ,1rJr･1,U I:で拡 卜した.rlJlき

税きシ//rjホスフ-/'ド･J)SいJllllJiJilr蛾し.Urたなる仙胞

‖血のLH.f31･瓜 ･̂が/ハlことを碓はした (刷tiBレ紘包) その

後の輔過は良brで.ノ/JU,∫.ス-)･,･ミドIJIJ恥を8過橡に中止

し.PSLを輔糾した qHOA榊‖(!Inl)i=uMIIO･一＼N(:A1.11ミU

まで低 F.娼態1l-)でITtYWE汁川7,Tri･JiこすことJは<.耶 133

柄=9/27)PSLlong/= l勺付は 週幻‖Jの血放逸桝をkr税の lI

退院となった｡

+■■■■■■■■■■■■■■■■_｣
もー 1

②8月1日

【考察】

MPOIANCA似fl=触Hの柄嘘の創Jf･鍬腔は.■rfl;1二90%以 卜

(急速辿J(JI･fE糸球体でJ'炎は 70%).恥柄変 (仙胞HnL.rJり田

代肺炎など)70%､火脚神経昨'ih:Ll.59̀と/Tわれている｡

Jannetteらは,このうちMJ胞.LlHfLlが ANCA弘汁I:1:Tミ例のノーミ命

fr後に膨背するLl立もTi要な網子の つ と軸iLrしている .-｡

Boschら27は､仙trim'Hhが l三綻状の攻怨においてANĈ は肋

のIi掛目ELL管炎の作lfを健<,1;唆すると述べており.イJllTら l-

及び Jmjすら叫ま､MPO･ANĈ 抗体価は削りll血帖など活動期

において拓ノ)価を.示し.治療により低 ドし､病弊とよくill欄

すると述べている｡このことから､～rPO-ANCA粗汁L.tit.斤が

恥TIJ.血を合併した臥 MPO･ANCAを測定し､応柄であれば

PE顎のrTIL披rfr化療法を含め､早急に抗体価を低 Fさせる方

1上を述択すべきと考えられる｡
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本W(こおナる肺病変を伴ったw o-ANCA陽性.e者に対する血液浄化疲法施行例(表2)

阜 相告者 症例 血液沖化斤は 補助点法 前価(EU) tLfi 効果 l王将

1997 樋口ら 19dt女 PE rnpsUtJレス.免疫抑制#法 242 有効

1997 fP保谷ら 84歳只 DFPP◆免種唄井 960 380 有効

1997 山内ら 62歳只 PE mFSLJtJレス 〉1CO3 478 有効 死亡

1997 官本ら 42出女 PE mpsUtJレス.CPAパルス 31 45 有効

1997 仁保ら 75歳女 PE rylPSL}tルス 459 無効 死亡

ー998 高階ら 49Jt* DFPP rTIPSLJtルス 652 tt2 有効

1999 竹下ら 44Jt女 PE rnFELパルス 311 有効

1999 岡EBら 79妓女 PE mpsLJtJレス _437 有効

1999 岡田ら 7Bd* PE mPSUtルス 253 有劾フ 死亡

1999 岡田ら 73歳女 PE rnFSUtルス 530 無効 死亡

2003serEaWaら 78涜女 PE mFSUtJレス 436 42 有効

2(ll) 頓木ら 66妓女 PE ml:SLパルス 311 有効

2∝X) 伊藤ら 71達男 DFPP ステロイr内JF 272 186 兼効

20:氾 伊藤ら 71歳男 PE 128 72 有効

2CO1 中島ら 63汝男 PE mpsUりレス.CPAパルス 124 154 無効 死亡

表2に本邦において過去に肺病変を伴ったMPO･ANCA陽

性患者に対し.急性血液浄化療法を施行した報告を示す｡過

去の報告によると､まずステロイドと免疫抑制療法の併用が

初期治療として使用され.肺病変合併例.重症例ではステロ

イ ドパルス賠法.急性血液浄化頼法を行うという手順で治療

がなされる傾向がある｡表の16症例はいずれも盈症であり.

うち13例がMPO･ANCA200EU以上という著しい高値を示

していた｡

pEをおこなった 13例中 10例が…有効である"と判断し

ており､MPO･ANCA抗体価の著しい低下を認めていた｡無

効と判断された 3例のうち.岡田らの報告した 73歳女性の

症例は12)IPEを9回施行したにもかかわらず､MPO･ANCA

偶が低下せず､気胸 ･感染を合併し死に至るという経過だっ

た.中島らの報告した 63歳男性の症例は 16),珪肺症合併例

であり.PEを 3回施行後.ステロイドパルス ･シクロホス

ファミドパルスを併用したにもかかわらずMPO･ANCA値が

低下せず.感染を合併し死亡した｡また一方で､官本らの報

告した 42歳女性の症例 8)のように､もともとMPO･ANCA

値が31とさほど高くはなく､血焚交換を3回施行した後も

MPO･ANCAは低下しなかったが.肺出血の進行に奏効した

という報告もみられた｡

二重膜波過法 (以下DFPPと略す)については3例が施行

されているが.2例が有効であり1例が無効であったと評価

されている｡伊藤ら15)は,71歳男性にDFPPを施行し.そ

の直後に一時的にMPO･ANCAは低下するものの.やがて反

跳しかえって増悪をまねいた.引き続きPEを施行したとこ

ろ再びMPO･ANCA倍は低下し､効果は持続した.と報告し

ている｡これについて伊藤らは.DFPPにより急速に血流中

の抗体を除去すると.抗体産生を行っている形質細胞の増殖

をきたし､抗体価が反跳する可能性がある｡f■Eでは､正常

IgGが補給されるためこのような反跳はきたさない.と考察

している｡

肺胞出血は進行が早く.呼吸不全により予後不良となる症

例が多い｡従ってこのような患者においては､効果の発現が

早いPEを早期から実施することが望ましいと考えられる｡

本例は腎不全の進行のため血液透析からの離脱は不可能だっ

たが,PEにより肺胞出血の進行を阻止しえた｡そしてまた､

感染症等の合併症を起こす可能性を念頭に起き､引き続き偵

重に再燃を防止する治療が必要である｡

【Lt泊】

ステロイ ドパルス ･シクロホスファミド併用療法無効の

MPO･ANCA 関連肺腎症挨群の症例に対して､PEが有効で

あった｡本疾患の括動性抑制には.PE により MPO･ANCA

値を急速に低下させることが有用と考えられた.
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