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m a l e S L E p a ti e n t w ith s e v e r e s e r ol o g i c al a c ti v iti e s ( a n ti
- d o u b l e - s t r a n d e d D N A a n tib o d i e s

o v e r 3 0 0 I U / m l
,
C H 5 0 u n d e r 1 4 U / m l) d i d n o t r e s p o n d t o m e t b y トp r e d n i s o l o n e ( m P S L )

p u l s e t h e r a p y w i th h e p a r i n , a n d h i s r e n a l f u n cti o n d et e ri o r a t e d ( B U N 7 2 m g/ d l , C r 2 .5 m g

/ d l) . R e n a l bi o p s y r e v e a l e d s e v e r e c r e s c e n ti c g l o m e r u l o n e p h riti s ( W H O Ⅳ) . A ft e r P E X
,

h i s r e n a l f u n c ti o n r e c o v e r e d w it h f o ll o w u p m P S L p u l s e t h e r a p y a n d o r a l P S L ( B U N 1 7 m g

/ d l
,
C r 1 . 2 m g/ dl) . P E X m a y a l s o h a v e b e e n eff e cti v e i n a 30 y e a r o l d f e m a l e s t e r o i d

-

a n d

i m m u n o s u p p r e s s a n t s - r e s i st a n t l u p us c y s titi s p a ti e n t . P E X w a s v e r y eff e c ti v e f o r p r o g r e s
-

si v e a r t h r iti s a n d m o n o n e u r iti s m u lti p l e x i n a 6 9 y e a r o ld m a li g n a n t r h e u m a t o id a r t h ri tis

( M R A ) p a ti e n t , b u t s e v e r a l o t h e r M R A p a ti e n t s d i e d i n s p it e o f t h e c o m bi n a ti o n o f P E X

w it h o t h e r i n t e n si v e th e r a p l e S . I n s e v e r e C V D p a ti e n t s w h o s e h u m o r a l i m m u n e r e s p o n s e

s e e m s t o p l a y a n i m p o r t a n t r o l e f o r di s e a s e a cti v lt y , P E X s h o u ld b e p e rf o r m e d .

K e y w o rd s : C o ll a g
･

e n V a s c u l a r D i s e a s e s
,
P l a s m a p h e r e si s , s y s t e m i c l u p u s e r y t h e m a t o s u s ,

m a li g n a n t r h e u m a t o id a r t h r iti s

q qg E:コ

当科ならび に関連施設で最近血祭交換を行 っ た

勝原病患者に つ い て経過を述べ , その 適応 に つ い

て解説する .

症 例

[ 症例 1 ] 15 歳男性 . [ 主訴] 発熱, 顔 面浮腫, 食

思不振 . [ 家族歴 , 既往 歴] 特 記す べ き こ と な し .

[ 現病歴]
'

9 8 年秋から顔面紅斑が出現,
'

9 9 年 1 月

か ら関節痛が 出現し, 増悪 したた め 6 月15 日済生

会三 条病院を受診 . 抗 D N A 抗体上 昇な ど か ら

S L E を疑 われた . 発熱, 顔面浮腫 , 食思不振 が 出

現 し, 29 日当科を紹介受診し入院 した . [ 硯症] 169

c m 6 7 .4 k g , B P 146 / 106 m m H g , B T 37 .7 ℃, 煤

形紅汰( 十) . [ 検査所 見] w B C 3 410 / m m
3
, p lt

3 .1 × 10
4
/ m m

3
, 直接 C o o m b s ( ＋) , P A

-

Ig G

( ＋) , B U N 4 7 m g / dl , C r 2 .6 m g / dl , U A ll .8 m g /

dl , C c r 51 .4 m l/ m i n , 検尿 : R B C , W B C ともに多

敬, R B C , W B C 円柱 陽性 , 尿蛋白 1 .9 g / 日 A N A

16 7 .7 i n d e x , 抗 d s D N A 抗体 178 I U / m l , 抗 S m

抗体 > 20 0 i n d e x , C H 50 < 14 U / m l , 胸 部 ⅩP , 胸

腹部 C T で胸水, 腹水を認めた . [ 入院後経過] メ

チ ル プレ ド ニ ゾ ロ ン ( m P S L)
一

日 1000 m g の
パ

ル ス 療法 を行 い , その 後 P SL 60 m g を使 用 した

( 図1 ) . また ヘ パ リ ン ー

日
一 万単位も併用 し た .

B U N 40 m g/ dl , C r 2 .O m g / dl と腎機能は
一 旦 改善

したが
, その 後それ ぞれ7 2 , 2 .5 m g / dl と再び悪化

した .
ヘ パ リ ン を 中止後腎生検 を行 っ た と こ ろ ,

激 しい 半月体形成性腎炎( W H O Ⅳ 型) を認め た .

P E X を行 い , ヘ パ リ ン を再開, その 後ワ
ー

フ ア リ

ン に変更, さら にパ ル ス療法を繰り返 したとこ ろ ,

B U N IO3 m g / dl , C r 4 . 3 m g / dl ま で 増加 した が ,

その 後 腎機 能は B U N 17 m g / dl , C r l .2 m g / dl ま

で改善 し た . 蛋 白尿 は
一

日 5 g まで 増加 し た が ,

1 .6 g まで減少 しプ ラト
ー とな っ た . A C E 阻害薬

を併用 したと こ ろ , 0 .5 g に減少 し1 1 月19 日退 院

した . 現在蛋白尿は 陰性化 して い る . [ 症例 2 ] 30

歳女性 . 特発性血小板紫斑症 で P S L
一

日10 m g を

内服中で あ っ たが , 曜気, 噛吐が出現 し, C T で 腹

水 と腸管浮腫を認め た . 切迫性尿失禁を認め d rip

i n f u si o n p y el o g r a p h y を行 っ た と こ ろ両側 の 水

腎症, 水尿管, 勝朕萎縮を認め た . L u p u s c y s titi s ,

e n t e riti s と診断 し, m P S L パ ル ス 療法を行な い そ

の 後 P S L を増量 し た が無効 で , シク ロ ホ ス フ ァ

ミ ドパ ル ス 療法(ⅠV C Y ) , ガ ン マ グ ロ ブリ ン 大量

療法, P E X ( 月 4 回7 コ
ー ス) , シク ロ ス ポ リ ン な

どを使用 した . 免疫抑制 により尿路感染症か ら の

敗血症を繰り返 し
,
両側腎ろうを造設 した . ま た

,

経口摂取 が不可能で , 中心静脈栄養(ⅠV H ) を行 っ

た
1 )

. 各種治療法 に抵抗性 と 思 われ た が ,
アザチ

オ ブリ ン を開始 した こ ろよ り改善 が見 ら れ , 約 2

年の経過で ⅠV H 中止, 腎ろう抜去 が で きた . [ 症



2 4

9 9 年

新潟医学会雑誌 第 1 16 巻 第1 号 平成1 4 年 (2 0 02) 1 月

A M 1 5 歳 男性 S L E
,
l u p u s n e p h ritis W H O I V

7 8 9 1 0 1 1

▼ 入院 ◆ 腎生検

P S L 6 0 m g

m p s L P uls e T x ▼

ヘ パ リ ン 1 万∪

B U N

C r

( m g/ d l)

( m g / dl)

抗D N A 抗体 > 3 0 0

C H 5 0 ( ∪/ m l)

血尿 (/ H P F)

蛋白尿

( g/ d a y)
2

0

4 7

2 . 6

1 7 8

< 1 4

多数

▼ ▼

P E X Eヨ
4 0

1 . 3

7 2

2 . 5

< 5

< 1 4

多数

1 0 3

4 . 5

6 0

2 . 2

< 5

1 9

▼
ワ ー フ ア リ ン

◆ 退 院

テ モ カプリル2 m g ■ -

3 6

1 .5

2 1

1 0 - 2 0

2 0

1 . 1

く5

3 1

な し

1 7

1 . 2

< 5

3 7

な し

図1

例 3 ] 4 3 歳女性 . 慢性関節リ ウ マ チ ( R A ) で 治療

中で あ っ たが, 関節痛が増悪 し C R P , R F が上 昇 ,

補体の 著し い 低下 が認め られ た . 悪性 関節 リ ウ マ

チ ( M R A) と 診 断 し P S L を 増 量 し , さ ら に

m P S L パ ル ス 療法 , P E X を行 っ た が, 小腸の 穿孔

を繰 り返 し, 四肢 は壊死状態 と な り死亡 した
2)

.

[ 症例 4 ] 78 歳女性 . R A で 治療 中で あ っ た が , 近

医で胃潰痛が発見 さ れ , P S L , 抗 リ ウ マ チ薬 の 中

止 により R A が悪化 , C R P , R F が上 昇 , 補体価

の 著し い 低下が認め られ, 肘 , 足 に皮膚潰蕩 が 出

現 した . M R A と 診断 し P S L を増量 し , さ ら に

m P S L パ ル ス療法, P E X を行 っ たが , 死亡 した
3)

.

[ 症例5 ]
'

95 年 1 月 R A 発症 .

'

98 年関節痛 が悪化

し, 2 9 日当科を紹介受診, P S L 5 m g を追加さ れ た

がの ちに自己中止 . 11 月 か ら右足の 背屈障害 が 出

現 し12 日 に入院 した . 多関節腫脹 あり . 両下 腿 に

リ ベ ド 一 様紫斑を認 め た . Gl o v e & s t o c ki n g t y p e

の 知覚低下があり, 両側ア キ レ ス 鍵反射 は認 め な

か っ た . 右排骨神経麻痔を認め歩行 は鶏歩 で あ っ

た . 血 沈, C R P , R F の 著 しい 上昇, 補 体価 の 著 し

い 低下が認められ末梢神経伝導速度は下肢末梢神

経障害型を示 した .
M R A と診断し, P SL を増量 ,

D - ペ ニ シラ ミ ン , メ トト レ キサ
ー

ト ( M T X) を

使用, 炎症所見, 低補体血症, 関節痛, 神経症状 は

改善 したが , 上 顎骨膜 下膿蕩 を発症 し, M T X を

中止 した .
これ により再 び 関節痛 , 炎症所 見が増

悪 し, 右足は全く背屈不可能と な っ た . P E X を行

い シク ロ ホス フ ァ ミ ドを追加 した と こ ろ , 炎症所

見, 関節痛, 神経障害は改善 し退院 した .

勝原病にお ける血渠交換療法( P E X) の 適応は,
一 般的に液性免疫 の 関与の 大き い 病態と考えられ

る . しか し自己抗体が 関与しな い 細胞性免疫 反応

にお い て も何 らかの 液性因子 が関与 して い る場合

もあり
,
P E X の有効例もある と考 えら れ て い る .

液性免疫の 関与の 大きい 病態と して は血清学的な
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表 1 ル
ー プス 腎炎における血祭交換療法の 適応基準( 若井幸子, 1 9 9 0

6) )

1 : 腎機能

免疫学的活動性を伴う R P G N の 経過で 1 - 2 カ 月 の経過で急速に腎機能低下をきたす

例 . 腎機能の低下速度としては

1 ) 1 カ月間にク レ ア チ ニ ン が 1 .O m g/ d l 以上 の 上昇例 ,
また は,

2 ) 1 - 2 カ 月間に正常腎機能か ら C c r 40 m l/ m i n 以下 に低下する例

2 : 尿蛋白

過去にネフ ロ ー ゼ 症候群の診断や浮腫の 既往がなく, 1 年以内に発症 した ネ フ ロ
ー ゼ 症

候群

3 : 腎組織

A cti vit y s c o r e 2 0 点以上 ,
腎組織型で は D P L N を示す .

ほかの 組織型で も A c ti vi t y s c o r e 高値 の場合

活動性 の 強い ル
ー

プ ス 腎炎( 急速進行性糸球体腎

炎, W H O Ⅳ 型) や , M R A があげられ る . 両疾患

( S L E , M R A ) 共 に保 健適応 が 認め られ て い る .

勝原病に合併する こ とが多い ク リオ グ ロ ブリ ン 血

症もよ い 適応と考えられ る . C N S ル
ー

プ ス は , 症

状は激しい が抗 D N A 抗体上昇や補体価 の低下な

ど血清学的な マ ー カ ー の 変動 は 少なく, P E X が

行われ る こ と はまれ である . また ア ミ ロ イ ド -

シ

ス は R A にお ける重篤な合併症 で あるが , や は り

P E X の 適応 に はな ら な い . S L E にお ける P E X

は J o n e s ら がス テ ロ イ ド抵抗性 で 免疫 複合体高

値例で有効で ある と報告し た
4 )

. し か し r e b o u n d

現象がある こ とも報告して い る .

一

方 W i e ら は,

中等度の 活動性 S L E で P E X の 有効性 に否定的

な結果を報告 した 5) が, 症例の 選択 に疑問が あ る

と の批判もある . P E X 施行例で は, 同程度で なお

か つ 重症例を多数集め るの は困難で, 他剤も複数

併用され, また コ ン ト ロ
ー ル と しての S h a m P E X

は行 い にく い た め多数例 の e vid e n c e は得 ら れ に

くく, 個々 の 症例 で の 臨床経過の 検討 が評価 の 主

体となる . しか し急性期に は有効で ある と い う認

識が 一 般化して おり, 若井 は , ル
ー プ ス 腎炎に お

ける P E X の 適応 基準 を提 唱 して い る ( 表 1 ) 6)

私達は血清学的な活動性 がなくな っ た時点 に残存

して い る蛋白尿に は , A C E 阻害薬と AII 受 容体

括抗薬の 単独また は併用が有効 である こ とを報告

して おり 7) , 症例 1 で も有効 で あ っ た . また 活動

性 の ある急性期の 症例 に対 し ても m P S L パ ル ス

25

療法や ⅠV C Y が効果を あげてお り, S L E の 治療

にお ける P E X の 占める役割 は縮小 して き て い る

の が現状 で , 症例 1 の 入院時の よ うな超急性期 ,

ある い は症例 2 の ような難治性の 場合 の みが適応

症例 と 考え られ る . た だ し症 例 2 で は , ⅠV C Y ,

P E X が ス テ ロ イ ド抵抗症例 に有効 と い う報告 に

基づき各種治療法を行 っ た が, い ず れ の 治療法 が

有効 で あ っ たの か は解析 しがた い .

結 語

1 . 勝原病 にお ける血祭交換療 法の 適応 に つ き

述 べ
, 当科なら びに関連施設にお ける 症例 に つ い

て紹介 した . 2 . 急性期 で 活動性 の 極 め て 高 い

S L E , 難治性ル
ー

プ ス 勝耽 炎, 悪 性関節 リ ウ マ チ

な どで有効と 思わ れ る 症例を経験 した . 3 . 辛

技が煩雑である, カ テ
ー

テ ル 挿入, 体外循環 と い

う患者 - の 侵襲, 未知の 感染 症, リ バ ウ ン ド現象

の リス ク , 効果判定が困難 で ある , な どの di s a d -

v a n t a g e はあるが , 難治例 で は積極 的に行う べ き

と考えられ た .
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司会 ( 西) 伊藤先生ありが とう ご ざ い ま した . 伊藤

先生の ご発表に ご質問
,
ご意見 ござい ますで しょ うか ?

本間先生よ ろ しくお願 い します .

本間 悪性関節リ ウ マ チ は皆 こ の く ら い 予後が 悪 い

の で しょうか ? い ろ い ろ がん ば っ たようですが何をや っ

て もだめなの で し ょうか ?

伊藤 時期の 問題だと思うの ですね
,
今 日 は厳 し い 例

だけ示 したん ですが
,
私 は瀬彼の リ ウ マ チ セ ン タ

ー

に 2

年間 い ま したが
,
M R A の い わ ゆる成りかけと いう の を

ち ょうどそこで見る事が で きる の ですね . そうしますと

早期 にス テ ロ イ ドをや るとかなり予後が良 い んで すね .

で
,
気を つ けなければ い けな い の は手 の しび れ

,
そ れ か

ら皮膚潰蕩
,
皮膚潰蕩と い うの は裾創と いう か , 仙骨部

の 床づ れみた い にでてくる ことが あるんですね
,
それを

ただの床づれだと思わな い で M R A でな い かと補体を

みたりですね
,
それが大事ですし

,
リ ウ マ チ患者 さんが

目が赤くな っ た ら気を つ けろと
,
患者さんで みんな目が

赤くなると気にな っ て言 いますよね, それ こそタ
ー ミネ

ー

タ ー み た い に真 っ 赤にな っ て ,
あ れは結膜下出血の 辛が

多 い の で すが
,
上 強膜 炎 の 時 が ありま して

,
こ れ は

M R A でな い かと. 瀬波に は眼科がなか っ たもの ですか

ら
,
整形 の 先生はご存知で なか っ た の で, 私 が 目 の 赤 い

人を見 つ けると
,
こ れ は怪し い と眼科に送ると上強膜炎

と い う事で, そ の段階で ス テ ロ イ ドを い れ ると予後はか

なり い い と思 い ます . そ の違 い があると思 い ます .
い く

ら P E X や っ て も パ ル ス や っ て も先ほ どの P o i n t of

N o R e t u r n を 過ぎて しまうと もうだめなん じゃ な い か

と思 い ます .

司会( 西) は い . その 他 い か が で しょう か ? 同じ勝

原病と い う事で
,
小児と大人で い ろ い ろ違うの で すが

,

何かありませ んで しょうか ?

鳥谷部 伊藤先生には い ろ い ろ小児科の 患者さん の

キ ャリ ー オ ー バ ー を診てもら っ て い て
,
重症な患者さん

を紹介して本当に申し訳なく, い つ も感謝して い る の で

すが
,
先 ほ どの 症例も今後お願 い する事になると思わ れ

ますの で よろ しくお願 い します .

伊藤 わかりました.
こ ちらも宣伝ですが

,
三 日前ま

で リ ウ マ チ学会だ っ た の で すが
,
そ こ の セ ッ シ ョ ン で

J R A を小児科と 内科の 立場か ら見ると い う シ ン ポ ジウ

ム がありま して
,
ア フ ェ レ シ ス からは離れますが

,
例 え

ば メ トト レキ セ - トを積極的に使うべ きか どうか とか
,

小児科の 先生と内科の先生 と なかなか意見 の 会わな い

点もありまして
,
今度先生方も新聞で ご覧にな っ たと思

い ますが
,
瀬彼 の リ ウ マ チ セ ン タ

ー が新発田の 方に移転

と いう形で
,
そうすると新発田の 方は今度は小児科が あ

りますの で
,
こ れからは小児リウ マ チ もこ の セ ン タ ー で

や っ て い く事になると思 い ます . そうすると小児科の 先

生たちもバ ッ ク ア ッ プを得 て こ う統
一

的な治療と い う

か
,
我 々 も い ろ い ろ勉強で きると思 っ て い ます の で

,
よ

ろ しくお願 い します .

司会 ( 西) ありがとうご ざ い ま した . そ ろそろ時 間

が来ま した . 今日は各科方面の ア フ ェ レ シ ス療法を紹介

して い ただき少しお互 い の 認識を広げようと い う形 で

すすめさせて い ただきま した. 皆さん の 協力でお勉強が

で きたと思 っ て おります . どうもお忙 し い 中ご協力あり

がとうご ざい ました .


