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   Renal transplantation was performed on a 39-year old woman with secondary amyloidosis due to 
rheumatoid arthritis. She remains alive and renal function has been maintained satistfactorily with 
the exception of proteinuria ten years after transplantation. Recent renal biopsy showed no amyloid 
recurrence, but the presence of chronic rejection reaction and mild cyclosporin arteriolopathy. 
Symptoms related to systemic amyloidosis and rheumatoid arthritis improved after transplantation. 
Renal transplantation is the recommended therapy for the type AA systemic amyloidosis. This is the 
second report of long-term experience with renal transplantation in systemic amyloidosis in Japan. 
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緒 言

全身性アミロイ ドーシスは日本では慢性腎不全の原

因として比較的少なく,1998年 現在慢性透析療法患者

における原疾患 として約0.26%に すぎないが1),近 年

透析導入件数は増加傾向にある.ま たアミロイ ドーシ

ス患者は透析困難であることが多 く,そ の予後は著 し

く悪い,し かし全身性アミロイ ドーシスに対する腎移

植は日本では稀であ り,錦 戸 ら2)の報告以来アミロィ

ドーシスに対する腎移植の報告はない.今 回われわれ

は慢性関節 リウマチ(RA)に よる全身性 アミロイ

ドーシスに対 し生体腎移植術 を施行 し,長 期生着 して

いる症例 を経験 したので,文 献的考察 を加え報告す

る.

症 例

患者:49歳,女 性

家族歴:特 記事項なし
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lin,CsA:Cyclosporine,MP:Methylpredonisolone,AZP:Azathiopurine.
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Fig.2.Clinicalmaintenancecourseaftcrkidneytransplantation .

既 往 歴:31歳 時 扁桃 摘 除 術.

現 病 歴(Fig.1,2):1980年12月(29歳 時)にRA

と診 断 され た.1985年 よ り蛋 白尿 を認 め,こ の頃 ア ミ

ロ イ ドー シ ス を指 摘 され た.1987年3月 慢 性 腎 不 全 ,

甲状腺 機 能 低 下 症 を指 摘 され,1988年7月 に血 液 透析

を導 入 した.透 析 時 に は血 圧 の低 下 を認 め て い た.こ

の 間精 査 にて 甲状 腺,消 化 管,心 に ア ミロイ ド沈 着 を

指 摘 されて いた.

1990年3月1日 生 体 腎 移 植 目的 にて 当科 入 院 と な っ

た.術 前 の 検 査 で はCRP,リ ウマ チ 因 子(RF)
,慢

性 関 節 リ ウマ チ凝 集 試 験(RAHA)は 陰性 で ,理 学所

見 を含 めRAの 活 動 性 は 認 め な か った .血 液 型 は0

型,Rh(+)の 同型 で,HLAはonehaploindentical

で あ っ た,同 年3月19日 母 親(66歳)を ドナ ー と し

て,生 体 腎 移 植 術 を施行 した.同 時 に施 行 した 固 有 腎

の 生検 に て広 範 囲 に ア ミロ イ ドの 沈 着 を認 め
,糸 球 体

の び まん性 の硝 子 化 ,間 質 の線 維 化,著 明 な血 管 壁 の

肥 厚 が み られ,終 末 腎 の 像 で あ った(Fig .3).ア ミロ
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イ ドのタイプはAAで あった.移 植腎における1時

間生検標本では,糸 球体,間 質,尿 細管には著変な

く,軽 度の動脈硬化を示すのみで,持 ち込み腎炎の所

見は認めなかった.移 植後の免疫抑制療法 としてはシ

クロスポリン(CsA),メ チルプレドニゾロン(MP)

による2剤 併用療法 と抗 リンパ球グロブリン(ALG)

を14日 間使用 した.術 後急性拒絶反応を4回 認めた

が,MPパ ルス療法 とアザチオプリン(AZP)の 追加

にて軽快 した.そ の後急性拒絶反応は認めず,腎 機能

は血清Cr2.Omg/dl前 後にて安定していた.し かし

ながら移植後4年 頃より間欠的尿蛋白を認め,手 関節

などに軽度の関節痛が出現 し,CRPも 軽度上昇を認

めるようになった.さ らに尿蛋白が持続するようにな

り,RF,RAHAが 陽性化 したため,移 植後98カ 月目

に移植腎生検を施行 した.糸 球体は硝子化 を示すもの

も含まれ,問 質の線維化や局所性の炎症細胞の浸潤を

認め,尿 細管の萎縮を伴っていた.血 管は小動脈の内

膜肥厚を示 し,慢 性拒絶反応 と考えられた.ま た細動

脈 の硝 子 様 肥 厚 の 目立 つ 部 位 も あ り,CsAの 血 管 変

化 を加 味 して い る と考 え られ た(Fig.4A,B).ま た

コ ン ゴー レ ッ ド染色 は 陰性 で,ア ミロ イ ドの 沈着 は認

め られ な か っ た.現 在RF,RAHAは 悪 化 して お ら

ず,身 体 上 も朝 の こ わ ば りや 筋 力 低 下 な どRAの 活

動 性 は あ ま り認 め て お らず,症 状 の 増 悪 は な い.さ ら

に ア ミロ イ ドー シス につ い て は,甲 状 腺 は機 能 低 下 症

にて 補充 療 法 を続 け て い る もの の,心 は肥 大,不 整 脈

な どは認 めず,消 化 管 も下痢 や 出血 な ど症 状 は認 め て

お らず,落 ち着 い た状 態 で あ る.腎 機 能 に お い て も,

尿 蛋 白 は持 続 して い る もの の,血 清Crは2.Omg/dl

前 後 と安 定 して お り,現 在 まで社 会 復 帰 を果 た して い

る.

考 察

全 身性 ア ミロイ ドー シス は ア ミロ イ ド線 維 蛋 白が 諸

臓 器 の細 胞外 組 織 に沈 着 し,種 々の臓 器 障害 を きた す

疾 患 で あ る.ア ミ ロ イ ドー シ ス の 原 因 と して は,

RA,ク ロ ー ン病,家 族 性 地 中海 熱 な ど に よ る2次 性

のAA型 が 多 く,本 症 例 もRAに よ るAA型 で あ っ

た.2次 性 ア ミロ イ ドー シ ス の基 礎 疾 患 と して,本 邦

にお い て はRAが77～80%と 多数 を占 め て い る.RA

剖 検 例 の25.2%に ア ミ ロ イ ドー シ ス の合 併 を 認 め,

RAの 死 因 と して もア ミロ イ ドー シス は12.5%を 占め

る との報 告 もあ る3)さ ら に2次 性 ア ミロ イ ドー シ ス

にお け る腎 障 害 は80%以 上 と高 頻 度 で あ り4)-RAア

ミロイ ドー シス で の死 因の 多 くが腎 不 全,感 染 症 で あ

り3),ア ミロ イ ドー シス の予 後 に 関 し腎 障 害 は非 常 に

重 要 で あ る.

腎 ア ミロ イ ドー シス にお け る血 液 透 析 で は 多臓 器,

特 に心,血 管,副 腎へ の ア ミロ イ ド沈 着 に よ り循 環 動

態 が 不安 定 で あ り,恒 常 性 の維 持 が難 し く,ア クセ ス

トラブ ル な どに よ り透析 困難 と なる こ とが 多 い.本 症
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例 にお い て も透 析 時 に血 圧 低 下 を認 めて お り,ア ミロ

イ ドー シス に よ る透析 困難 を呈 して いた.そ の生 命 予

後 は2年 を越 す と急 激 に低 下 し,2年 生 存 率 は20%に

す ぎない とい われ,予 後 は非 常 に悪 い5'6)

腎 ア ミロ イ ドー シ ス に 対 す る腎 移 植 はBelzerら7)

が報 告 して 以 来,全 世界 で約 ・rOO例の 報 告 が あ る.本

邦 にお い て 腎 ア ミロ イ ドー シ ス に で1曼性 透 析 療 法 を

行 って い る患 者 は1998年12月31日 現 在467名 で あ るが,

腎 移植 症 例 は錦 戸 らの 報告 の み で あ る2)腎 ア ミロ イ

ドー シ ス に対 す る腎 移 植 の成 績 は,生 存 率 で は1年 で

63--96%,5年 で39～84%と 他 疾 患 に 比 べ や や低 い

が,生 着 率 は5年 で44～62%と 他 疾患 と比 べ 遜色 は な

く4),良 好 な結 果 を得 て い る.ア ミロ イ ドー シ ス に て

腎 移植 後生 存 率 が低 い原 因 は,術 後 早期 の感 染 症 や心

血 管 合併 症 が 多 い こ とが 要 因 で あ り,特 に早 期 感染 症

が 重 要 で あ る とい わ れて い る8)ア ミロ イ ドー シ ス で

は脾臓 の ア ミロ イ ド沈 着 にて免 疫 抑 制状 態 にあ り,過

剰 の免 疫抑 制 療 法 が早 期 感 染症 を起 しやす い とい わ れ

て い る8冒9)逆 に急 性 拒 絶 反応 は他 疾 患 と比 べ 多 くは

な く,そ れ は この 免疫 抑 制 状 態 を反 映 して い る と考 え

られ る10)し た が っ て 腎 ア ミロ イ ドー シ ス へ の腎 移

植 は免 疫抑 制剤 の調節 や,全 身 の ア ミロイ ド沈 着 の程

度 を把 握 して お くこ とが非 常 に重要 で あ る.さ らに ア

ミロイ ドー シスで は原疾 患 で あ る慢 性 炎 症性 疾 患 が 免

疫 抑 制 療 法 に よ り活 動 性 が 抑 制 され る との 報 告 が あ

り且卜13),腎 移 植 は 腎機 能 の 改 善 のみ な らず,基 礎 疾

患 の治 療 に も期 待 され る.本 症 例 も移 植 後現 在 まで,

RAの 活 動性 は比 較 的 落 ち着 い て い る.

ア ミロ イ ドの移 植 腎 へ の沈 着 は緩 除で あ り,再 発 は

20%程 度 とい わ れ,RAに 限 って は ア ミロイ ドの 再 発

率 は15%で あ る8'9'14"18)さ ら に ア ミロ イ ド再 発 に よ

るgraftlossは5%と 腎 機 能 へ の影 響 も少 な い8'9'19)

そ れ は,固 有 腎 にお いて は糸球 体 に ア ミロ イ ドが沈 着

す るの に対 し,移 植 腎 で は小葉 問血 管 の み に ア ミロ イ

ド沈 着 を認 め た と の報 告 が あ り20'2D,腎 機 能 へ の影

響 が 少 な い原 因の1つ と思 わ れ る.本 症 例 にお い て も

移 植 後約10年 を経過 して い るが,腎 機 能 に 関 して は血

清Crが2.Omg/dl前 後 と安 定 して お り,8年 目に お

け る移 植 腎生 検 上 明 らか な ア ミロ イ ドの 沈着 は認 め て

い な い.し か し軽 度 の 関節 痛 の 出現,CRPの 軽 度 上

昇,持 続性 尿 蛋 白 を認 め てお り,今 後 は慢性 拒 絶 反応

の 所 見,高 齢 者 ドナ ー に よ る移 植 腎 の加 齢 に よ る 変

化,RAの 活 動 性 を含 め注 意 が必 要 で あ ろ う.

腎 ア ミロイ ドー シス に対 す る腎 移植 は生 命予 後,生

活 の質 の 面 か ら も有 効 で あ り,ア ミロ イ ドー シ ス に よ

る 腎不 全 に対 し,有 効 な 治療 法 で あ る と思 わ れ た.

結 語

RAに お け るAA型 全 身 性 ア ミ ロ イ ドー シ ス に よ

る慢性腎不全の症例に対 し,生 体腎移植術を施行 し,

長期生着 している症例について若干の考察を加え報告

した.
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