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要　　旨

　症例は 36 歳，黒人男性。生来健康であったが，ネフローゼ症候群を伴う急性腎障害にて来院。血清 Cre 8.0 

mg／dL，Alb 0.4 g／dL であり，超音波検査にて高輝度の腫大腎を認めた。血清 HIV 抗体陽性であり，腎生検にて

間質性腎炎を伴う虚脱性巣状分節性糸球体硬化症を認め，HIV 関連腎症（HIV associated nephropathy：HIVAN）と

診断した。本邦における HIVAN の報告はほとんどなく，経験症例も少ないと考えられるが，国際的には HIVAN 

から末期腎不全になる症例の報告は比較的多く，今後，本邦においても透析での管理が重要になってくると考え

られる。また，HIVAN によって急速に進行する腎不全の病態，特徴的な組織学的所見，および HIV 感染に伴う

足突起細胞の形質転換は非常に興味深く，本症例は貴重な症例と考えたので文献的考察を加えて報告する。

　　A previously healthy black man presented with acute kidney injury wtih nephrotic syndrome. His serum 
creatinine and albumin concentrations were 8.0 mg／dL and 0.4 g／dL, respectively. Renal ultrasound demon-
strated an enlarged kidney with an extremely high echogenic cortex. Human immunodeficiency virus（HIV）was 
serologically positive, and kidney biopsy revealed a collapsing variant of focal segmental glomerulosclerosis 
with interstitial nephritis. He was diagnosed as having HIV-associated nephropathy（HIVAN）. Although there 
have been only a few cases with characteristic HIVAN features in Japan, the number of patients with HIVAN 
who need dialysis treatment is relatively high globally, and is expected to increase even in Japan. The rapid 
clinical course of HIVAN, along with its characteristic histology and the direct pathogenesis of HIV on podo-
cytes, is noteworthy. We described this case with reference to some recent findings.
 Jpn J Nephrol 2012；54：94－98.
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症　例



 

　高度なネフローゼ症候群と急性腎障害を呈し，腎組織に

て間質性腎炎を伴う虚脱性巣状分節性糸球体硬化症を呈し

た HIV 関連腎症（HIV-associated nephropathy：HIVAN）の 

1 症例を経験した。本邦における HIVAN の報告はほとん

どなく，経験症例も少ないと考えられるが，国際的には 

HIVAN から末期腎障害に至る症例の報告は比較的多く，

今後，本邦においても透析での管理が重要になってくると

考えられる。また，HIVAN によって急速に進行する腎不全

の病態や，特徴的な組織学的所見と HIV 感染に伴う足突起

細胞の形質転換は非常に興味深く，本症例は貴重な症例と

考えたので文献的考察を加えて報告する。

 

　患　者：37 歳，黒人男性（アフリカ東部出身）

　主　訴：下腿浮腫，倦怠感

　家族歴：腎疾患を含め特記事項なし

　既往歴：マラリア（数回）。最終感染は 2006 年 12 月

　現病歴：生来健康で 2006 年 10 月から仕事の関係で来

日していた。2007 年 4 月頃から下腿浮腫を自覚し，中旬か

ら微熱が続くようになった。5 月 7 日初診外来受診した。

下腿浮腫著明であり，採血にて BUN 58.1 mg／dL，Cre 8.0 

mg／dL，Alb 0.4 g／dL と高度な腎機能障害，ネフローゼ症

候群が疑われたため当科紹介され，精査加療目的で緊急入

院となった。

　身体所見：身長 168 cm，体重 72.9 kg，脈拍 85／分，血圧 

130／67 mmHg，体温 36.8℃，眼瞼結膜に貧血を認めた。リ

ンパ節腫脹なし。心雑音・肺雑音聴取せず。肝脾腫なし。

浮腫は軽度で下肢に限局していた。

　検査所見：腎機能障害は高度で，尿潜血は 3＋，また，

尿蛋白 11.6 g／day，高脂血症とネフローゼ症候群による所

見を認めた（Table）。また貧血，炎症反応の上昇，軽度電解

質異常も認めた。超音波検査にて腎臓は腫大と皮質輝度の

上昇を認めた（右腎 11.3×5.6 cm，左腎 11.6×6.0 cm，Fig.　1）。

　入院後経過：高度の尿蛋白と低アルブミン血症があり，

ネフローゼ症候群と診断した。また，生来健康であったこ

とから急性腎障害の経過をたどっていると考えられた。黒

人に HIVAN が多いことから，血中 HIV 抗体を測定したと

ころ陽性であった。その後の Western Blotting で HIV－1 型

に特異的な蛋白をすべて検出し，RNA 量も 26,000／mL と

高値であった。血圧が正常であること，Alb 0.4 g／dL とき

はじめに
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わめて低値なわりに浮腫が軽度であることなどは，

HIVAN を示唆する所見であった。これまでに内服加療歴

がないことから，薬剤関連腎症は否定的と考えた。また，
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Table.　Laboratory findings

Urinalysis
　Protein 11.6 g／day
　Occult blood （3＋）
　Cast
　　Hyaline （3＋）
　　Granular （＋）
　　Wax （＋）
Immunochemistry
　IgG 1,751 mg／dL
　IgA 181 mg／dL
　IgM 292 mg／dL
　IgE 52.2 mg／dL
　MPO-ANCA 10 EU
　PR3－ANCA 10 EU
　ANA ＜40
　C3 100 mg／dL
　C4 26 mg／dL
　CH50 39.0 U
Lymphocyte fraction
　CD4＋ lymph 160／μL
　CD8＋ lymph 1,187／μL
　B lymph 106／μL
HIV infection profile
　HIV Ab （＋）
　HIV-RNA 26,000 copies／mL

Peripheral blood
　RBC 309×104／μL
　Hb 8.6 g／dL
　Plt 15×104／μL
　WBC 5,480／μL
　　Neut 3,560／μL
　　Lymph 1,860／μL
　　Mono 50／μL
Blood chemistry
　BUN 58.1 mg／dL
　Cre 8.0 mg／dL
　UA 7.9 mg／dL
　TP 4.9 g／dL
　Alb 0.4 g／dL
　Na 137 mEq／L
　K 5.4 mEq／L
　Cl 111 mEq／L
　HCO3

－ 18.4 mEq／L
　Ca 7.5 mg／dL
　iP 5.9 mg／dL
　T-Cho 341 mg／dL
　TG 329 mg／dL
　AST 22 IU／L
　ALT 9 IU／L
　LDH 323 IU／L
　ALP 241 IU／L
　CRP 4.6 mg／dL

Fig.　1.　Ultrasound detected an enlarged kidney with a 
highly echogenic cortex（left kidney, 11.6×6.0 cm）



急な発症，病態の進行などから急速進行性糸球体腎炎症候

群の可能性も否定できなかったため，血清学的および画像

上の検索を行ったが特異的な所見は得られなかった。

　診断確定および治療方針決定のために腎生検が必要と考

えられたが，腎機能高度低下と貧血・微熱を認めたため，

状態を整えてからの予定とした。アルブミン製剤と利尿薬

を開始した。第 3 病日に右内頸静脈にブラッドアクセスカ

テーテルを挿入し，血液透析を開始した。初回透析時に 

MAP 輸血を行った。期間中，発熱の増悪はなかった。第 

4 病日に腎生検を施行した（Fig.　2）。

　腎生検所見：組織には 21 個の糸球体が含まれており 2 

個が完全硬化していた。残りの 19 個は種々の程度の係蹄

の虚脱と上皮細胞の過形成を呈していた。上皮細胞の増生

は著明で，ボウマン　* 腔内が上皮細胞で充満している糸球

体も認められた。間質にはリンパ球を主とする著明な炎症

細胞浸潤を認めた。好酸性物質を含んで，微小　* 胞状に拡

張した尿細管も認めた。小血管には著変は認めなかった。

蛍光抗体法では IgM と C3 の顆粒状の沈着を認めた。電子

顕微鏡では糸球体基底膜の蛇行と肥大した足突起細胞の増

生，足突起の癒合を認めた。

　組織診断としては虚脱性の巣状分節性糸球体硬化症およ

び間質性腎炎であり，HIVAN に合致する所見であった。

　その後の経過：細胞の増殖・浸潤が著明で，経過が急速

であったことを考慮すると，治療次第である程度の腎機能

の回復が見込まれるのではないかと考えられた。しかし，

CD4 細胞数は 160／μL と低値で易感染状態であり，感染症
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Fig.　2.　Histology of kidney biopsy specimens
　A ：Tubular lumina are dilated and contain precipitates. The interstitium is edematous, with 

massive infiltration of leukocytes.（PAS stain, original magnification×100）.
　B ：A glomerulus with ephithelial cells is diffusely hyperplastic. The tufts are solidified 

because of capillary wall collapse.（PAS stain, original magnification×400）.
　C ：The collapsed glomerular capillaries show wrinkling of the glomerular basement mem-

brane（arrow heads）and are surrounded by hyperplastic visceral epithelial cells（arrows）in 
continuity with adjacent parietal epithelial cells（asterisks, electron micrograph, bar 10
μm）.

　D ：Podocytes（arrows）are hypertrophic with intracytoplasmic droplets and effacement of 
foot processes.（electron micrograph, bar 2μm）.



スクリーニングをしたところ喀痰の PCR で結核菌が検出

された。そのため，まずは結核に対する 3 剤併用療法を

行った後に highly active antiretroviral therapy（HAART）を検

討することとなった。ネフローゼ症候群に伴う浮腫および

高脂血症に対しては経口の利尿薬とスタチン製剤を使用し

た。上気道以外の明らかな感染源はなく，また，3 剤併用

療法後に解熱したため，発熱の原因は結核菌感染と考えら

れた（Fig. 3）。腎機能は回復しなかったため血液透析を続け

ていたが，患者の希望により帰国して治療継続となった。

 

　腎病変は HIV 感染患者で比較的よく遭遇する合併症で

あり，HIV 感染患者における腎障害の病変は各種多様な病

変を示す1）。そのなかでも狭義の HIVAN といわれる虚脱性

の巣状分節性糸球体硬化症は，細胞への HIV 感染が病態に

直接関与する。虚脱性巣状分節性糸球体硬化症は HIVAN 

の典型的タイプとされてきた。近年，HIV 患者の生命予後

は HAART の導入後に改善しており，また，この治療は 

HIVAN の発症ならびに進展を抑制してきた。しかし，未治

療では本症例のように急速な病態をたどる。

　HIVAN の臨床経過の特徴としては，まず何よりも黒人

に多いことがあげられる。また，高度な蛋白尿のわりに浮

腫，高血圧が軽度であり，腎超音波画像には腫大した腎臓

と皮質エコー輝度の高度な上昇がみられる2）。非常に急速

に腎障害は進展し，治療しなければ早期に末期腎不全に至

考　　察

る3）。本症例は未治療の 

HIVAN として典型的な

経過をたどった。

　HIV 感染に伴う虚脱

性の巣状分節性糸球体硬

化症の病態は非常に興味

深い1）。ボウマン　* 腔内

は増生した上皮細胞で充

満しており顕著な管外増

殖性変化を呈している

が，この増生した細胞の

由来は足突起細胞（vis-

ceral epithelial cell）とす

る説と，ボウマン　* 壁上

皮細胞（parietal epithelial 

cell）とする説がある1）。

管外増殖性変化は半月体

様にも見えるが，半月体の定義は parietal epithelial cell の増

生であり，これは HIVAN の病変に合致しない可能性もあ

る。足突起細胞は最終分化細胞であり，通常は増殖するこ

とができない4）。しかし，HIV が足突起細胞に感染すると，

足突起細胞は増殖能を持つようになり，糸球体の病変につ

ながると考えられている。実際に HIVAN の症例での増殖

した上皮細胞において，足突起細胞における分化マーカー

である WT－1 の低下，増殖マーカー Ki－67 の発現が確認さ

れている5）。また，足突起細胞で HIV の遺伝子産物を発現

するトランスジェニックマウスは，足突起細胞の障害と糸

球体硬化という，HIVAN によく似た病変を呈することが

わかっており，この足突起細胞の変化が虚脱性糸球体病変

につながると考えられている1,6,7）。しかし，別の検討では，

HIVAN の増殖した上皮細胞はボウマン　* 壁上皮細胞の

マーカーを発現しているとされており8），今後の研究の発

展が期待される。

　HIVAN の治療法として確立されたものはない。HAART 

で腎機能が回復し，透析を離脱した 2 例が報告されている

が，進行した腎症に対しての効果は乏しいという報告もあ

る3,9～11）。本症例は免疫不全状態にあり，原疾患である HIV 

感染症に対する治療という意味でも HAART の適応がある

と考えられた。残念ながら，本例では結核菌感染のため直

ちに治療できなかったが，コントロール後に使用する予定

であった。帰国後の経過については報告がないため不明で

ある。その他，アンジオテンシン変換酵素阻害薬やアンジ

オテンシンⅡ受容体拮抗薬の長期的な有用性も報告されて
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Fig.　3.　Clinical course



いる12）。また，ステロイドやシクロスポリン，他の免疫抑

制薬も試されているが，まだ一定の結論には至っておらず，

感染症のリスクもあるため，その使用には注意が必要であ

る。

　本邦において HIVAN の報告例はきわめて少なく，また，

虚脱性巣状分節性糸球体硬化症の例はほとんどない。しか

し，HAART の治療により HIV 患者の予後は劇的に改善し

ており，今後は HIV 陽性の末期腎不全患者が増加すると予

測されている13）。本邦でも HIV 感染患者における慢性腎臓

病の有病率が報告されており14），今後，末期腎不全患者の 

HIV 陽性率が増加してくることも予想される。

　なお，HIV 陽性患者の透析に関しては，通常の透析と同

じく標準予防策（standard precautions）に則って行う。本邦で

も今後増加するであろう HIV 陽性の維持透析患者の管理

法としてガイドラインが作成されており，われわれも当時

のガイドラインを参考に透析療法を行った15）。HIV 汚染血

による曝露事故は，針刺しの場合でも感染リスクは低く，

また曝露後予防により感染をほぼ確実に阻止できる。それ

ゆえ，B・C 型肝炎ウイルスと比較しても決して危険とは

言えず，われわれは B・C 型肝炎感染患者と同様の透析操

作を行った。過剰な防御は患者に心理的負担をかけること

もあり，控えるように心がけた。

 

　ネフローゼ症候群と急性腎障害を呈した狭義の HIVAN 

の 1 症例を経験した。慢性腎臓病患者においても HIV 感染

陽性患者は少なからず存在することから，ネフローゼ症候

群と急性腎障害を呈する患者では HIVAN を念頭に入れて

診療にあたる必要があると考えられた。
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