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研究成果の概要（和文）： 

IgA 腎症の治療目的で扁桃摘出を行った摘出扁桃(n=23)とそれ以外の疾患で扁桃摘出術を

行った扁桃(n=22)における遺伝子発現の差を比較検討した。IgA 腎症患者で遺伝子発現の

亢進していた遺伝子は APOBEC2, CALB2, DUSP27, and CXCL11 であった。これらの遺伝子に

ついて、さらに IgA 腎症患者 73 名について確認したが、扁桃での APOBEC2 の有意な発現増

強が確認された。IgA 腎症の発症において、扁桃における APOBEC2 の発現亢進が何らかの

役割を果たしていると推定できる。 

 

研究成果の概要（英文）： 

We analyzed the gene expression in the tonsils of patients with IgA nephropathy (N = 23) 

using microarray, compared with those with patients suffering from chronic tonsillitis without 

IgAN (N = 22).We confirmed12 up-regulated genes including APOBEC2, CALB2, DUSP27, 

and CXCL11. APOBEC2 was positively stained in the epithelium and the peripheral region 

of the germinal center. The APOBEC2 was confirmed to be elevated in the tonsils in another 

73 IgAN patients. These results suggest that the APOBEC2 might be associated with 

development of IgAN. 
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研究分野：医歯薬学 

科研費の分科・細目：内科系臨床医学・腎臓内科学 

キーワード：IgA 腎症、マイクロアレイ、APOBEC2、遺伝子解析、腎臓内科学 

 

１． 研究開始当初の背景 

慢性腎不全により透析医療を要する新規

患者の 27％、約一万人が慢性糸球体腎炎を

原因である。また透析導入後の生命予後が

良いことから、維持透析患者の 46.6％が慢

性糸球体腎炎であり糖尿病を原疾患とする

ものの約 1.5 倍にあたる。この慢性糸球体

腎炎で最も頻度の高いものが IgA腎症であ

り、腎生検のおよそ半数を占める。近年、

扁桃摘出術とステロイドパルス療法を行う

ことで約 60％のものが寛解することが報

告され、また扁桃摘出を行った IgA 腎症の

患者の腎生存率が高いことが報告されてい

る。しかしながら、扁桃摘出は全身麻酔・

入院治療が必要な治療であり、IgA 腎症の

患者全例に行うにはリスクの高い治療であ

るといわざるをえない。現在の所、扁桃摘

出が予後を改善するかどうかを術前に評価

する方法は報告されていない。 

本研究では、IgA 腎症の原因が扁桃腺で

産生される IgA1に関連すると仮説を立て、

まず IgA 腎症患者群の扁桃と、慢性扁桃炎

の患者群の扁桃の遺伝子発現の差異をマイ

クロアレイ法で検討することで IgA腎症発

症にかかわる扁桃の遺伝子発現の特徴を明

らかすることを目的とする。 

 

２． 研究の目的 

本研究では、IgA 腎症の原因が扁桃腺で産

生される IgA1 に関連すると仮説を立て、

まず IgA 腎症患者群の扁桃と、慢性扁桃炎

の患者群の扁桃の遺伝子発現の差異をマイ

クロアレイ法で検討することで IgA腎症発

症にかかわる扁桃の遺伝子発現の特徴を明

らかすることを目的とする。 

 

３．研究の方法 

IgA 腎症患者の扁桃と、コントロール（慢性

扁桃炎など）の扁桃の RNA をプールし、マ

イクロアレイ法を用いて比較検討する。この

両者で、差があった遺伝子について実際に各

症例にもどってその差が有意であるかどう

かを検証する。さらに、その遺伝子群の中で

IgA 腎症との関連が示唆されるものについて、

扁桃での遺伝子発現等を検討する。 

 

 

４．研究成果 

gA腎症の患者において扁桃摘出を行った

扁桃と、慢性扁桃炎において扁桃摘出を

行った扁桃で遺伝子発現の違いをマイク

ロアレイ法により検討し、IgA 腎症の患

者において約２倍以上の上昇が認められ
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た遺伝子発現として１２種あり、筋肉由

来以外のものを抽出すると以下のものが

あった。 

表１ IgA 腎症患者の扁桃において発現

が亢進していた遺伝子 

 

Fold Change Gene Name 

3.44 FKSG22 

3.28 calbindin 2 

2.12 APOBEC2 

2.10 CXCL11 

2.08 nebulin 

2.07 sarcolipin 

2.08 fibronectin(FNDC5)  

1.97  osteopontin 

 

このうち APOBEC２について、遺伝子発現が、

IgA 腎症患者で実際に有意に上昇し、扁桃に

おいて、胚中心の周囲に発現していることを

確認した。 

 また、新たに 73 名の IgA 腎症患者の扁桃

の mRNA を RT-PCR にて測定すると、対照扁

桃に比較して明らかに上昇していることが

分かった（図 1）。 

図１IgA 腎症患者の扁桃における

APOBEC2/GAPDHmRNA 比 

 

さらに、95 名の IgA 腎症患者の扁桃におけ

る APOBEC2 遺伝子の発現と血清 IgG 値の比

較を行った。その結果、図２に示すように

血清 IgG 値は APOBEC2 の遺伝子発現が亢進

するのに逆相関して減少することが分かっ

た （r=-0.27, p<0.05）。 

図２ 血清 IgG値と扁桃腺でのAPOBEC2発現
の関係 

 

扁桃腺でAPOBEC2発現が亢進していることが、

IgA 腎症の寛解導入に影響を与えるかどうか

を検討した。しかし、IgA 腎症の寛解導入に

差はなかった。 
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