
 

　われわれが経験する急速進行性糸球体腎炎（RPGN）の多

くは myeloperoxidase（MPO）に対する MPO-ANCA が陽性

である。また，腎症を伴う血管炎のなかでは顕微鏡的多発

血管炎（MPA）をしばしば経験し，その多くは MPO-ANCA 

が陽性である。一方，proteinase－3（PR3）に対する PR3－

ANCA が陽性の患者や腎症を伴う Wegener 肉芽腫症（WG）

を経験することは少ない。しかし，海外の論文をみると，

RPGN や血管炎のなかでは PR3－ANCA 陽性や WG の患者

の比率が本邦と比べてかなり高い。本稿では，本邦の 

RPGN や ANCA 関連血管炎の発症率や罹患率，特徴を中心

に，欧米と比較して述べる。

 

　RPGN には，その原因疾患として抗糸球体基底膜抗体腎

炎，免疫複合体腎炎，間接蛍光抗体法にて免疫グロブリン

の沈着を欠く pauci-immune 型腎炎（多くは ANCA 陽性）が

含まれる。一方，ANCA 関連血管炎（ANCA-associated vas-

culitits，あるいは small vessel vasculitis と呼ばれている範

疇）には，主として MPA，WG，Churg-Strauss 症候群（CSS）

が含まれ，臓器障害としてしばしば腎症を伴う。腎以外の

他臓器障害を伴わない ANCA 陽性の腎症は，腎限局型血管

炎（RLV）として扱われる場合もある。

　本邦では，ANCA が陽性で，組織学的に pauci-immune 型

半月体形成性腎炎を呈する場合に ANCA 関連腎炎と呼称

されている。欧州の血管炎グループ（EUVAS）は ANCA 陰

性の pauci-immune 型半月体形成性腎炎も同じ範疇の疾患
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として取り扱っている1,2）。また RLV は，広い意味では 

MPA に含まれるとの考え方もある。現在，世界的に用いら

れている血管炎の分類3），定義4）には ANCA に関する事項

は考慮されておらず，本邦で用いられている診断基準5）は

必ずしも世界的に認められているわけではない。現在，欧

州や米国のリウマチ学会を中心に，新たな血管炎の分類，

定義，診断基準の作成が進められている。

 

　疫学調査報告を比較して考える場合に，発症率（inci-

dence）と罹患率（prevalence）を混同しないこと，どの範疇の

疾患群を扱っているかを明らかにしておくことが重要であ

る。調査方法も異なっており，英国を主体とした血管炎の

疫学研究は，住民の移動が非常に小さく，疾患の発症が必

ず把握できる医療システムが確立されている地域で，前向

きに発症率を調査している（a prospective, population-based 

survey）。一方本邦などでは，全国の血管炎診療に関連する

施設へのアンケート調査の集計に基づいて，罹患率の概数

を調査している（a nationwide, retrospective, hospital-based 

survey）。

　欧州を中心とした血管炎の疫学調査の多くは rheuma-

tologists により行われており，primary systemic vasculitides

（PSV）として MPA，WG，CSS の 3 疾患の初発症例を集め

た発症率の報告が多い（ときには結節性多発動脈炎を含ん

だ 4 疾患）。PSV の 3 疾患の年間 100 万人当たりの発症率

は 10～20 例であり，その内訳は WG 3～11 例，MPA 3～8 

例，CSS 1 例前後と報告されている6～9）（表 1）。発症時の平

均年齢は約 60 歳だが，ピークは 65～74 歳にある。性差は

明らかではない。なお，これらの報告では腎症を伴わない

血管炎も含まれている。米国では nephrologists と patholo-

gists により ANCA-associated small vessel vasculitis として 

MPA，WG，CSS，およびしばしば RLV を含めた報告が多
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いが，発症率に関するものは少ない。

　一方，本邦からは，rheumatologists を中心とした厚生労

働省血管炎研究班からの血管炎全国アンケート調査の集計

に基づく罹患率の報告がある10）。それによると，年間 100 

万人当たりの罹患者数は，MPA 13.8 例，WG 2.3 例，CSS 

1.0 例であり，これらの 3 疾患全体では 17.1 例と報告され

ている。このなかには腎症を伴わない患者も含まれている。

さらに nephrologists を主体とした厚生労働省進行性腎障害

研究班からの RPGN 全国アンケート調査が行われており，

本邦の RPGN の詳細が明らかにされている11,12）。

　このように，調査方法，対象疾患，調査の施行者などが

異なることから，一概には疾患頻度を比較することは困難

である。

 

　われわれは，ヒューマンサイエンス財団から研究助成を

受けて発足された「抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管

炎の本邦・欧州間での臨床疫学調査および診断薬と治療法

開発に関する研究」の研究班（主任研究者：橋本博史，

2004～2006 年）において，宮崎県における ANCA 関連腎血

管炎の発症率の調査を行った（a retrospective, population-

based study）。ANCA 関連腎血管炎の症例抽出にあたって

は，EUVAS グループに倣って表 2 の条件を満たす例とし

た。2000 年 1 月～2004 年 12 月の 5 年間に 56 例の症例が

検出され（図），成人（≧15 歳）では 1 年間に人口 100 万人当

たり 14.8 例（95　%CI 10.8－18.9），高齢者（≧65 歳）では 44.8 

本邦の ANCA 関連腎血管炎の発症率
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表 1　Incidence and demographics of primary systemic vasculitides

Study period

Annual incidence
（／million）M vs. Fmean ageLatitude

Location, Country
［reference number］

totalCSSWGMPA

1988～1998
1988～1998
1998～2002
1988～2001

13.7
ND
11.7
12.2

0.5
2.7
1.1
1.3

10.5
9.7
7.9
3.0

2.7
8.0
2.7
7.9

ND
1.3 vs. 1
1.0 vs. 1
1.2 vs. 1

ND
62.9 yr
60.5 yr
60.7 yr

70°N
52°N
51°N
43°N

Tromso, Norway［6］
Norwich, United Kingdom［7］
Schleswig-Holstein, Germany［8］
Lugo, Spain［9］

MPA：microscopic polyangiitis, WG：Wegener’s granulomatosis, CSS：Churg-Strauss syndrome

表 2　Inclusion criteria

　1 ．New patients with WG, MPA, CSS, or 
RLV, with or without histological 
confirmation＊

　2 ．Renal involvement＊＊with or without 
other organ involvements, attributable 
to active WG, MPA, CSS, or RLV

　3 ．Positive serology for ANCA＊＊＊

1, 2 and 3 are required.
　　＊Histological confirmation：findings of 

necrotizing vasculitis and pauci-
immune necrotizing, crescentic glom-
erulonephritis

　＊＊Renal involvement：elevated serum 
creatinine（＞1.3 mg／dL）, or hematuria
（＞30 red blood cells per high power 
field）, or proteinuria（＞1 g／24h）, or 
red cell casts

＊＊＊ANCA negativity is allowed if the dis-
ease is confirmed histologically.

WG：Wegener’s granulomatosis, MPA：
microscopic polyangiitis, CSS：Churg-
Strauss syndrome, RLV：renal limitted vas-
culitis

～50人/ km2 

51～100人/ km2 
101～200人/ km2 

201～400人/ km2 
401～600人/ km2 

601人/ km2 以上 

2001（n=9） 

2002（n=9） 

2003（n=16） 

2004（n=13） 

2000（n=9） 

・Annual numbers

・Annual incidence

14.8 / million・adults

（95％CI, 10.8-18.9） 

56 patients in 5 years

図　Distribution of the patients with ANCA-associated renal vasculitis between 
2000 and 2004 in the Miyazaki prefecture



例（95　%CI 33.2－56.3）の発症率であった13）。この数値は，英

国 Bristol（12.4 例）14），Norfolk（18 例，95　%CI 13－24）15），ス

ウェーデン Orebro（16 例，95　%CI 12－31）16）の腎血管炎の発

症率と大差はなかった。

 

　ANCA 関連腎血管炎に関して，宮崎県の retrospective 

study と同じ診断基準で，同じ 5 年間に英国 Norwich で行

われた prospective study の結果を比較検討した。表 3 に示

すように，宮崎では全例が MPA であったが，Norwich では 

WG，MPA，CSS（各々の年間発症数は 5.8，4.9，1.4 例／100 

万人）が含まれており，両国間で ANCA 関連腎血管炎の発

症率はほぼ同等であるにもかかわらず，疾患内容が異なる

ことが明らかとなった。また，臨床症状も異なり，特に 

ENT 所見では 1.8　% vs. 66.7　%と大差を認めた。さらに，宮

崎と Norwich では ANCA の種類も異なっており，MPO-

ANCA がそれぞれ 91.1　% vs. 55.6　%，PR3－ANCA が 0　% 

vs. 33.3　%であった（表 4）17）。この結果は，本邦の RPGN（主

に pauci-immune 型半月体形成性糸球体腎炎）や MPA／RLV 

の 80～90　%は MPO-ANCA が陽性であるのに対し，欧米で

は PR3－ANCA の陽性例が 25～35　%程度にみられるとい

う今までの報告10～12,16,18～20）（表 5）を裏付けるものであっ

た。

　しかしながら，宮崎の調査が nephrologists により行われ

たのに対し，Norwich では rheumatologists によるもので

あった。そこで，宮崎ではその後の 4 年間（2005～2008 年），

rheumatologists の参画も得て同じ調査を毎年行っている。

この間に登録された 61 症例のなかに WG と CSS による 

ANCA 関連腎血管炎を各々 3 症例，PR3－ANCA 陽性例を 

3 例認めたが，�1 WG は本邦では稀，�2 MPO－／PR3－ANCA 

比は欧米に比べて明らかに本邦で高い，ことが再確認され

ている。

本邦の ANCA 関連腎血管炎の特徴

 

　本邦で MPO-ANCA 陽性の RPGN あるいは血管炎が多

い原因として，本邦では高齢患者が多いこと以外に，遺伝

的な背景21,22），環境因子23,24），緯度の差異10,13）などが疑われ

ている。表 1 に示したように，欧州では北では WG，南で

は MPA が多いことが知られており，緯度の低い宮崎で 

WG が非常に少ないことと関連しているのかもしれない。

なお，MPO－／PR3－ANCA 比が本邦と欧州で異なる原因が

測定試薬キットに起因するものではないことは明らかにさ

れている25）。

 

　ANCA 関連血管炎の疫学が，本邦と欧米とでは異なるこ

とが明らかとなってきた。このことは，厚生労働省進行性

腎障害研究班の RPGN 分科会が指摘しているように，本邦

特有の治療法確立の重要性に繋がっているとも考えられ

る。一方，新しい血管炎の定義，分類基準，診断基準が統

ANCA 関連血管炎の本邦と欧米の差異の原因

おわりに
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表 3　Comparison of epidemiology of ANCA-associated 
renal vasculitis in Japan and UK

UK（Norwich）Japan（Miyazaki）

13：14
63.5

12.2（8.0～17.7）
 4.9（2.4～8.8）
 5.8（2.9～9.4）
 1.4（0.3～3.9）

24：32
70.4

14.8（10.8～18.9）
14.8（10.8～17.9）
 0
 0

Male：Female
Mean age（yr）
Incidence（／million）
　Total
　MPA／RLV
　WG
　CSS

表 4　Comparison of clinical features of ANCA-associated 
renal vasculitis in Japan and UK

UK（Norwich）Japan（Miyazaki）

p＜0.001
ns

p＜0.02 
ns

p＜0.001
p＜0.001

ns

18（66.7　%）
11（40.7　%）
 8（29.6　%）
 3（11.1　%）
15（55.6　%）
 9（33.3　%）
 2（ 7.4　%）

 1（ 1.8　%）
23（41.1　%）
 3（ 5.4　%）
 2（ 3.6　%）
51（91.1　%）
 0（ 0.0　%）
 5（ 8.9　%）

ENT
Respiratory
Nervous
Gastrointestinal
MPO-ANCA
PR3－ANCA
Negative ANCA

ENT：ear, nose, and throat

表 5　Difference in ANCA phenotype in patients with 
pauci-immune crescentic glomerulonephritis／micro-
scopic polyangiitis／renal limited vasculitis between 
Japan and foreign countries

Positive
PR3－ANCA

Positive
MPO-ANCA

Patients
number

Country
［reference number］

36　%
25　%
32　%
25　%

64　%
63　%
48　%
65　%

107
 80
 99
153

USA［18］
EU［19］

Sweden［16］
UK［20］

13　%
 8　%
 6　%

79　%
90　%
89　%

 63
369
993

Japan［10］
Japan［11］
Japan［12］



一されて，国際的な視野でさらにこの疾患の特徴が明らか

にされ治験が進んでいくことが期待される。
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