
 

様式Ｃ－１９ 

 

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書 
平成 25 年 5 月 28 日現在 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）： IgA 腎症患者の扁桃特異的細菌叢の同定を DDGE 法により行い

Treponema sp., Haemophilus segnis, Campylobacter rectusであることを同定した。IgA腎症

患者の扁桃特異的細菌叢と扁桃摘出＋ステロイドパルス療法の治療効果との関連性について検

討を行い、このうち２種の細菌が治療効果と強い相関があり、この菌の検出により治療予測能

があることを確認した。 

 
研究成果の概要（英文）：The comprehensive analysis of flora specific to tonsils with IgA 
nephropathy patients has been performed, and Treponema sp., Haemophilus segnis, 
Campylobacter rectus are identified as the bacteria specific to tonsils with IgA nephropathy 
patients. There was strong relationship between these bacteria and the treatment of 
tonsillectomy and steroid pulse, therefore the detection of these bacteria might predict the 
response of these therapies.   
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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 29.1％、約一万人が慢性糸球体腎炎か

らであり、また透析導入後の生命予後が良い

ことから、透析を要する患者の 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倍にもおよぶ。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、

およそ半数を占める。このように IgA腎症は、

透析療法を要する慢性腎不全の主要な原因

疾患である。また、この IgA 腎症は１０年間

の腎予後が良いことから予後の良い疾患で

あると考えられていた。しかしながら、２０

年の経過で腎生検時の所見が軽度のもので

も 10%強、腎生検時の所見が重度のもので 35%

が腎不全に進展することが報告され、IgA 腎
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症の腎予後は決して良くないことがわかっ

てきた。わが国は、IgA 腎症の好発年齢であ

る１０代後半から２０代での学校健診シス

テムがあり IgA腎症の発見は行えているが腎

予後を良くする治療法に結びついていない

現状がある。 

近年、わが国から IgA腎症の治療として扁

桃摘出＋ステロイドパルス療法が IgA腎症の

完全寛解に有効であり腎予後を改善するこ

とが報告された。しかしながら、本治療法は

入院加療や全身麻酔を要し全例に施行し難

く治療効果の予測や治療効果の機序の解明

が待たれるところである。 

IgA 腎 症 の 患 者 の 扁 桃 に お い て 

Haemophilus parainfluenzaeの構成成分の存

在が証明され、IgA 腎症患者では咽頭粘膜よ

り 91%に認めることが報告されている

(Suzuki, et al.Lancet1994)。しかしながら、

この菌と IgA腎症の予後や治療効果との関連

は報告されていない。 

 
２．研究の目的 
細菌叢を網羅的に解析する遺伝子工学的

な方法である DGGE 法を用い IgA 腎症の扁桃

特異的な細菌叢を見出し、IgA 腎症発症との

関連や治療効果との関連を明らかにするこ

とを目的とする。 

 
３．研究の方法 
(1)扁桃における細菌叢の DDGE法による検討  

IgA 腎症患者において扁桃感染時に肉眼

的血尿を呈し、扁桃摘出術およびステロイド

パルス療法により寛解することが知られて

いる。しかしながら、IgA 腎症の腎臓に着眼

を置いた研究はなされてきているが、扁桃に

着眼をおいた研究報告は非常に乏しい。本研

究では、IgA 腎症の患者の扁桃の細菌叢を

DDGE 法により網羅的に解析することで、IgA

腎症の病因を形成する因子を捉える事が可

能になると考えられる。 

(2)IgA 腎症の治療効果と扁桃の細菌叢の関

連の検討 

IgA 腎症の患者の扁桃と IgA 腎症の発

症・進展との関連性については、急性扁桃炎

時に血尿が増悪することで従来より示唆さ

れている。しかし、そこに明確な機序の説明

はなく本研究により明らかにされることが

期待される。 

(3)扁桃における細菌叢の術前評価として扁

桃ぬぐい液による検討 

IgA腎症の扁桃における細菌叢の特徴や、

とりわけ扁桃摘出が有効である扁桃の細菌

叢の特徴が本研究で明らかになると考えら

れる。この細菌叢を扁桃摘出の術前に扁桃ぬ

ぐい液にて行うことにより、扁桃摘出術の有

効性の術前評価が可能になると考えられる。

また、IgA 腎症特異的な細菌叢の検出法を確

立することで腎生検を経ずに IgA腎症である

ことを診断することが可能になる。 

 
４．研究成果 

まず、IgA腎症患者の扁桃特異的細菌叢の同

定を行った。大阪大学腎臓内科にて腎生検を

行い診断が確定し扁桃摘出ステロイドパル

スを行った患者は 80名、また、コントロー

ルとして慢性扁桃炎にて扁桃摘出を行った

患者の扁桃の組織は 25名いた。これらの扁

桃に特異的な細菌叢を DDGE 法を用いて検出

した。さらに IgA腎症群で有意に検出率の高

い細菌に相当するバンドを切り出してシー

ケンスを行うことで菌種の同定を行い、

Treponema sp., Haemophilus segnis, 

Campylobacter rectus であった。これらの菌

は歯周病菌としても知られており、口腔内お

よび扁桃の細菌叢が IgA腎症の発症・進展に

関わる可能性が示唆された。IgA 腎症患者に

おいて、Treponema sp.は 20%、Haemophilus 

segnisは 53%、Campylobacter rectusは 43%

陽性であった。さらに、この細菌叢と扁桃摘

出+ステロイドパルス療法の治療効果との相

関の検討を行った。Cox比例ハザード分析に

て尿蛋白の陰性化には、Treponema sp.はハ

ザード比 1.97(p=0.09)、Campylobacter 

rectusはハザード比 1.94(P<0.05)、

Treponema sp. or Campylobacter rectusは

2.34(P<0.05)と有意に相関を認めた。また、

尿潜血の陰性化には、Treponema sp.はハザ

ード比 4.14(p<0.01)、Campylobacter rectus

はハザード比 2.55(P<0.05)、Treponema sp. 

or Campylobacter rectusは 4.49(P0.001)と

有意に相関を認めた。IgA腎症の患者の扁桃

に特異的な細菌は、扁桃摘出+ステロイドパ

ルス療法の治療効果との相関を認めた。 
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