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研究要旨  
難治性ネフローゼ症候群は、腎疾患の中でも最も治療が困難な疾患群と言える。また、本研究を進め
る中で、本邦のネフローゼ症候群には海外からの報告とは違う臨床的特徴があることがわかってきた。
本研究では、ネフローゼ症候群の診断および治療をより確実かつ安全なものにするために疫学調査とそ
の解析を行った。 
従来、本邦におけるネフローゼ症候群の疫学情報（寛解率、再発率、腎機能低下、発症原因、治療法
の有効性）の検討は十分でなかった。厚生労働省平成 22 年度進行性腎障害に関する調査研究で改定さ
れたネフローゼ症候群の治療効果判定基準に基づいて、日本ネフローゼ症候群コホート研究（JNSCS）
を行った。JNSCS には有効症例数 396 例の一次性ネフローゼ症候群が登録された。JNSCS は、微小変化
型ネフローゼ症候群の前向きコホートとしては世界最大である。また、日本の膜性腎症のコホートとし
ても過去最大である。本年度は、57 施設より登録された 380 名の一次性ネフローゼ症候群を解析対象と
した。2014 年末時点、追跡期間中央値 4.1 年（四分位 2.8-4.8）である。微小変化型ネフローゼ症候群
（157 例（41.3%））と膜性腎症（152 例（40.0%））の頻度が高く、次に頻度が高かったのが巣状分節性
糸球体硬化症（38 例（10.0%））であり、上記三疾患が全体の 90%以上を占めた。副腎皮質ステロイド薬
あるいは免疫抑制薬が投与された症例が 344 例（90.5%）と諸外国と比較して、免疫抑制療法の投与率
が高かった。 
観察期間中 23 例の死亡が観察され、うち 12 例（52.2%）は感染症死であった。免疫抑制療法開始時
（あるいは腎生検時）の年齢≧50 歳に限定すると、微小変化型ネフローゼ症候群の 2年および 4年累積
死亡率は 0.09 (95%信頼区間 0.12-0.17)および 0.18 (0.06-0.28)であり、膜性腎症は 0.07 (0.03-0.12)
および 0.10 (0.05-0.16)であり、膜性腎症よりも微小変化型ネフローゼ症候群の死亡率がやや高い傾向
が認められた。末期腎不全の発症数は 14 例(3.7%)であった。 
観察期間中の完全寛解発症率は、微小変化型ネフローゼ症候群 155 例中 147 例(94.8%)、膜性腎症 152
例中 101 例(66.4%)、巣状分節性糸球体硬化症 37 例中 26 例(70.3%)、その他 33 例中 20 例(60.6%)であ
った。また、1年経過時における完全寛解発症率は、微小変化型ネフローゼ症候群 0.97 (0.93-0.99)、
膜性腎症 0.60 (0.61-0.77)、巣状分節性糸球体硬化症 0.77 (0.57-0.88)、その他 0.64 (0.43-0.78)で
あった。 
微小変化型ネフローゼ症候群では、その発症前後においてしばしば急性腎障害が合併する事が報告さ
れているが、予後に及ぼすその臨床的重要的についてはほとんど報告されていない。そこで、今回急性
腎障害の発症が完全寛解に及ぼす影響を評価した。血清 Cre の上昇(∆SC)の大きさで群分けしたところ、
∆SC が大きい群では寛解しにくいという結果が得られた。多変量解析でも、∆SCr のみが寛解予測因子と
して同定された(per 1 mg/dL, 0.41 [0.21-0.79], P=0.008)。微小変化型ネフローゼ症候群では、急性
腎障害は完全寛解になりにくさを予測する因子として有用である。 

 
難治性ネフローゼ症候群分科会では、ネフローゼ
症候群の寛解率、再発率、腎機能低下、治療法の
有効性を検討するための疫学調査研究を行って
いる。今回は、以下の点に関して解析したので報
告する。 
１）登録症例の原疾患と治療 
２）生命予後 
３）腎機能予後 
４）尿蛋白予後 

５）微小変化型ネフローゼ症候群における急性腎
障害と完全寛解 
 
日本ネフローゼ症候群コホート研究（JNSCS） 
Ａ．研究目的 
平成6年のアンケート調査では成人において原
発性ネフローゼ症候群は膜性腎症約 20％、微小変
化群約 30％、巣状糸球体硬化症約 10％、膜性増
殖性糸球体腎炎約 10％、メサンギウム増殖性糸球
体腎炎約 10％といわれる。ネフローゼ症候群のう
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ち「ステロイドや免疫抑制薬を 6カ月使用しても
蛋白尿が 1g/day 以下に減少しない場合」に難治
性ネフローゼ症候群と定義され、ネフローゼ症候
群のうち、難治性ネフローゼを呈するものは全体
の 10％と報告されている。この難治性ネフローゼ
症候群のうち、40％が膜性腎症であり、20％が巣
状糸球体硬化症である。この調査は昭和 60 年か
ら平成 5年に発症した原発性ネフローゼ症候群
（膜性腎症 1008 例、巣状糸球体硬化症 278 例）
に対してアンケート調査を行い、平成 13 年まで
可能な限り追跡調査を行い、腎予後を調べたもの
である。当時使用できなかった免疫抑制薬で治療
が可能となった現在では、実態と異なっている可
能性もあり、新たな調査が必要である。 
 
今回 15 年ぶりに日本腎臓学会の腎臓病総合レ
ジストリーを使用して、日本腎臓学会の協力を得
て全国でネフローゼ症候群症例を前向きに調査
することにより、その実態を把握し、現在の治療
の有効性を確認することを目的とする。 
 
Ｂ．研究方法 
日本腎臓学会の腎臓病総合レジストリー/腎生
検レジストリーを使用した中央登録による特発
性ネフローゼ症候群患者の前向きコホート研究
として JNSCS を行った。 
 
１）対象 
本試験参加施設で試験開始後に新たに診断され
た、ネフローゼ症候群診療指針に定める診断基準
を満たす原発性ネフローゼ症候群を対象とした。 
 
2) 除外基準 
１）二次性ネフローゼ症候群（糖尿病性腎症、SLE
などの膠原病によるネフローゼ、アミロイドーシ
ス、骨髄腫、血液疾患による腎障害、肝炎ウイル
スによる腎障害、ANCA 関連腎炎、HIV 関連腎炎）。 
２）インフォームドコンセントを得られない患者 
 
3) イベントの定義 
（1）治療効果判定基準 
ステロイド、ステロイド・パルス療法での完全寛
解到達率、不完全寛解到達率（1型、2型） 
寛解・無効については以下のように定義する。 
完全寛解     尿蛋白の消失 
不完全寛解１型  尿蛋白 1g/day 未満 血清ア
ルブミン 3.0g/dl 以上 
不完全寛解 II 型  尿蛋白 1g/day 以上
3.5g/day 未満  
無効  尿蛋白 3.5g/day 以上 血清アルブミン
値 3.0g/dL 未満  
再発 完全寛解に至った後、尿蛋白が 1g/day を
超えて連続して出現した場合 

（2）ステロイド＋免疫抑制薬療法での完全寛解
到達率、不完全寛解到達率（不完全寛解 1型、2
型） 
（3）腎機能低下のエンドポイント（血清クレア
チニン値の 2倍化、透析導入、腎移植） 
（4）死亡 
 
4) アウトカム 
（1）原発性ネフローゼ症候群患者の病理組織別
の 1年、5年腎生存率、生存率 
（2）原発性ネフローゼ症候群患者の病理組織別
治療反応性（完全寛解、不完全寛解、無効） 
（3）原発性ネフローゼ症候群患者の合併症 
（4）ステロイド、免疫抑制薬療法による副作用 
 
5) 目標症例数 
300 例 
日本において発症する原発性ネフローゼ症例
の可能な限り多数の登録を目指す。 
 
6) 登録期間 
2009 年 1 月 1日より、2010 年 12 月 31 日、 
追跡期間：最終登録後 5年、2015 年 12 月 31 日、
総研究期間：7年 
 
7) 統計解析 
 上記エンドポイントの推定累積発症率を
Kaplan-Meier 曲線によって算出する。また、それ
ぞれのエンドポイントの臨床的予測因子を、Cox
比例ハザードモデル等の生存解析的手法を用い
て同定する。上記の統計解析は、R、STATA、SPSS
等の統計パッケージを用いて行う。 
 
8)登録時、治療開始時、その後継時的に収集する
データ項目 
（1）患者年齢、（2）性別 [項目選択]、（3）病理
分類[項目選択]、（4）推定罹病期間、（5）初診日、
（6）身長、（7）体重、（8）浮腫の有無、(9) 血
圧、（10）血清総蛋白、（11）血清アルブミン値、
（12）尿蛋白量、（13）血尿、（14）血清クレアチ
ニン値、（15）BUN、(16) ヘモグロビン値、（17）
血清総コレステロール値、（18）LDL コレステロー
ル値、（19）HDL コレステロール、（20）中性脂肪 
(21) HbA1c の 21 項目である。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究は「観察研究」に当たるが、腎生検標本
を使用する症例が多いため、その実施においては
各施設の施設長の承認が必要であり、そのために
は、倫理委員会又は IRB (Internal Review Board, 
機関審査委員会)による承認を必要とする。本研
究は日本腎臓学会の倫理委員会で承認された。 
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本研究は、治療介入を一切行わない「観察研究」
であるが、前向き研究であり、腎生検標本を使用
するため、患者への研究に関する説明と患者の自
由意思による、腎臓病総合レジストリーへの参加
の確認（インフォームドコンセント）と本研究へ
の参加の確認（インフォームドコンセント）が必
要である。腎臓学会の倫理委員会で JKDR と JNSCS
の一括同意を得ることが承認されれば、同意に関
しては一括同意も可能である。 
 
腎臓学会ホームページ上でも、（1）研究が実施
されていること、（2）研究への参加施設を公開す
る。また、患者には腎臓学会および各施設のホー
ムページ上で、（1）本研究が実施されていること
と、（2）本研究への参加施設が公開されている。 
 
個人情報の取り扱いについて 
登録時に連結可能な患者識別番号を、各施設で
決定して付与し、腎臓病総合レジストリー（JKDR）
に記入する。今回 JNSCS データセンターに収集さ
れる情報には、第三者が直接、患者を同定できる
ものは含まれておらず、匿名化される。 
 
Ｃ．研究結果 
１）登録症例の原疾患 
 57施設より登録された380名の一次性ネフロー
ゼ症候群を解析対象とした。微小変化型ネフロー
ゼ症候群（157 例（41.3%））と膜性腎症（152 例
（40.0%））の頻度が高く、次に頻度が高かったの
が巣状分節性糸球体硬化症（38 例（10.0%））であ
り、上記三疾患が全体の90%以上を占めた（表1）。
全疾患のうち、副腎皮質ステロイド薬あるいは免
疫抑制薬が投与された症例が 344 例（90.5%）で
あった。諸外国と比較して、免疫抑制療法の投与
率が非常に高い事も JNSCS の特徴である(表 1)。 
 
表１ JNSCS 登録患者の病理型別分類 

 
 
血圧はほとんどが正常範囲にあり、腎機能も正
常範囲のものが多かった（表 2）。しかしながら、
FSGSにおいては、腎機能が中央値でCr 1.17 mg/dL

とやや低下していた。尿蛋白は、微小変化型ネフ
ローゼ症候群 5.8g/day、膜性腎症 4.6g/day、巣
状分節性糸球体硬化症 7.7g/day と膜性腎症で少
ない傾向にあった。 

 
表 2 免疫抑制療法開始時（あるいは腎生検時） 

 
 
 初期治療として免疫抑制療法開始後1ヶ月以内
に投与された薬剤は、微小変化型ネフローゼ症候
群、膜性腎症、巣状分節性糸球体硬化症、その他
の疾患において、経口プレドニゾロンが 98.1%、
93.8%、100.0%、100.0%であった。静注メチルプ
レドニゾロンは、27.7%、19.4%、28.6%、54.2%に
投与されていた。、シクロスポリン投与率は、微
小変化型ネフローゼ症候群で低く（15.5%）、膜性
腎症および巣状分節性糸球体硬化症（46.5%、
42.9%）で高かった(表 3)。 
 
表 3 免疫抑制療法開始後 1ヶ月以内の副腎皮質
ステロイド薬および免疫抑制薬 

 
 
２）生命予後 
 2014年末時点において追跡期間は中央値4.1年
（四分位 2.8-4.8）であり、23 例の死亡が観察さ
れた（図 1）。原疾患別の死亡数は、微小変化型ネ
フローゼ症候群 9例（感染症 6例、悪性腫瘍 1例、
心疾患 1例、外傷 1例）、膜性腎症 12 例（感染症
5例、悪性腫瘍 5例、心疾患 1例、呼吸器疾患 1
例）、巣状分節性糸球体硬化症 1例（感染症）、そ
の他 1例（悪性腫瘍）であり、23 例中 12 例（52.2%）
は感染症死であった。なお死亡例の免疫抑制療法
開始時（あるいは腎生検時）の年齢の最小値は 54
歳であった。 
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図 1 累積全死亡率（全症例 380 例） 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
 微小変化型ネフローゼ症候群は、その他の疾患
に比較して、若年層の比率が高いため、免疫抑制
療法開始時（あるいは腎生検時）の年齢≧50 歳の
サブグループ解析（236 例）を行った（図 2）。微
小変化型ネフローゼ症候群の 2年および 4年累積
死亡率は 0.09 (95%信頼区間 0.12-0.17)および
0.18 (0.06-0.28)であり、膜性腎症は 0.07 
(0.03-0.12)および 0.10 (0.05-0.16)であり、膜
性腎症よりも微小変化型ネフローゼ症候群の死
亡率がやや高い傾向が認められた。 
 
図 2 免疫抑制療法開始時（あるいは腎生検時）の
年齢≧50 歳の累積全死亡率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
３）腎機能予後 

 追跡期間中央値 4.1 年（四分位 2.8-4.8）にお
ける死亡例 23 人(6.15)に対して、末期腎不全の
発症数は 14 例(3.7%)であった。微小変化型ネフ
ローゼ症候群 2例(1.3%)、膜性腎症 4 例(2.6%)、
巣状分節性糸球体硬化症 1例(2.7%)に比較して、
その他の末期腎不全発症率が高かった(7 例
[21.2%])（図 3）。 
 
図 3 累積末期腎不全発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
 血清クレアチニンの 2倍化（図 4)の発症率は、
微小変化型ネフローゼ症候群 3例(1.9%)、膜性腎
症 13 例(8.6%)、巣状分節性糸球体硬化症 1例
(2.7%)に、その他 11 例（33.3%)であった（図 4）。 
 
図 4 血清クレアチニン 2倍化の累積発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
 血清クレアチニンの1.5倍化（図4)の発症率は、
微小変化型ネフローゼ症候群 3例(1.9%)、膜性腎
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症 18 例(11.8%)、巣状分節性糸球体硬化症 4例
(10.8%)に、その他 12 例（36.4%)であった（図 5）。
腎機能予後は、微小変化型ネフローゼ症候群が最
も良好であり、膜性腎症と巣状分節性糸球体硬化
症は同等であり、その他が最も不良であった。 
図 5 血清クレアチニン 1.5 倍化の累積発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
４）尿蛋白予後 
 尿蛋白＜0.3g/日（あるいは尿蛋白クレアチニ
ン比＜0.3）で定義される完全寛解は、免疫抑制
療法開始前（あるいは腎生検前）の尿蛋白≧0.3g/
日 377 例中 294 例に認められた。原疾患別の完全
寛解発症率は、微小変化型ネフローゼ症候群にお
いて 155 例中 147 例(94.8%)、膜性腎症において
152 例中 101 例(66.4%)、巣状分節性糸球体硬化症
において 37 例中 26 例(70.3%)、その他 33 例中 20
例(60.6%)に認められた（図 6）。1年時の累積完
全寛解率は、微小変化型ネフローゼ症候群 0.93 
(0.87-0.96)、膜性腎症 0.53 (0.44-0.61)、巣状
分節性糸球体硬化症 0.63 (0.42-0.76)、その他
0.37 (0.18-0.52)であった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 6 完全寛解の累積発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
 尿蛋白＜1.0g/日（あるいは尿蛋白クレアチニ
ン比＜1.0）で定義される不完全寛解 I型は、免
疫抑制療法開始前（あるいは腎生検前）の尿蛋白
≧1.0g/日の 371 例中 313 例に認められた。原疾
患別の不完全寛解 I型の発症率は、微小変化型ネ
フローゼ症候群 154 例中 150 例(97.4%)、膜性腎
148 例中 111 例(75.0%)、巣状分節性糸球体硬化症
37例中28例(75.7%)、その他32例中24例(75.5%)
であった（図 7）。1年累積発症率は、微小変化型
ネフローゼ症候群 0.97 (0.93-0.99)、膜性腎症
0.60 (0.61-0.77)、巣状分節性糸球体硬化症 0.77 
(0.57-0.88)、その他0.64 (0.43-0.78)であった。 
 
図 7 不完全寛解 I型の累積発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
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 尿蛋白＜3.5g/日（あるいは尿蛋白クレアチニ
ン比＜3.5）で定義される不完全寛解 II 型は、免
疫抑制療法開始前（あるいは腎生検前）の尿蛋白
≧3.5g/日の 299 例中 277 例に認められた。原疾
患別の不完全寛解 II 型の発症率は、微小変化型
ネフローゼ症候群 136 例中 136 例(100.0%)、膜性
腎 104 例中 90 例(86.5%)、巣状分節性糸球体硬化
症 26 例中 22 例(87.9%)、その他 26 例中 22 例
(84.6%)であった（図 8）。1年累積発症率は、微
小変化型ネフローゼ症候群 0.99 (0.95-1.00)、膜
性腎症 0.14 (0.77-0.91)、巣状分節性糸球体硬化
症 0.92 (0.71-0.98)、その他 0.81 (0.58-0.91)
であった。 
図 8不完全寛解 II 型の累積発症率 

 
MCD, 微小変化型ネフローゼ症候群; MN, 膜性腎
症; FSGS, 巣状分節性糸球体硬化症 
 
 平成 26 年度は、微小変化型ネフローゼ症候群
の完全寛解および再発予測因子に注目して、下記
の解析を行った。 
 
５）微小変化型ネフローゼ症候群における急性腎
障害と完全寛解 
 近年、様々な領域において急性腎障害の発症が、
その後の生命予後、心血管系疾患、慢性地蔵病等
の様々な疾患の発症予測因子である事が報告さ
れている。 
 微小変化型ネフローゼ症候群では、その発症前
後においてしばしば急性腎障害が合併する事が
報告されているが、予後に及ぼすその臨床的重要
的についてはほとんど報告されていない。 
 本研究の目的は、急性腎障害の発症が完全寛解
に及ぼす影響を評価することである。 
 
 対象は、JNSCS に登録された微小変化型ネフロ
ーゼ症候群 157 例のうち、免疫抑制療法無し（2

例）、免疫抑制療法開始時の年齢14歳以下（3例)、
免疫抑制療法開始時の尿蛋白 3.5g/日（あるいは
g/gCr）未満（14 例）、免疫抑制療法開始前の血液
透析の施行歴（14 例）、欠損値無し(2 例)を除外
した 122 例を対象にした。 
 暴露因子である急性腎障害の指標∆SCr を下記
の通り定義した。 
・推定発症前血清クレアチニン(mg/dL) = 免疫抑
制療法開始時、免疫抑制療法開始後 1ヶ月、2ヶ
月、6ヶ月、12 ヶ月の血清クレアチニンの最低値 
・∆SCr (mg/dL) = 免疫抑制療法開始前血清クレ
アチニン - 推定発症前血清クレアチニン 
 ∆SCr は、0.00-0.29、0.30-0.69、0.70-1.19、
1.20 以上の 4群に分類し(Wang HE et al. Nephrol 
Dial Transplant 2013, 28: 1447–54)、アウトカ
ム予測能を評価した。 
 アウトカムは、免疫抑制療法開始後 1ヶ月以内
の完全寛解（尿蛋白＜0.3）である。 
 アウトカム予測因子の同定は、Cox 比例ハザー
ドモデルを用いて行った。比例ハザード性は
Schenfeld 残差を用いて行った。 
 
 微小変化型ネフローゼ症候群122例の患者背景
を表 4に示す。∆SCr 0.00-0.29、0.30-0.69、
0.70-1.19、1.20-3.13(最大値)はそれぞれ81例、
24 例、8例、9例であった。∆SCr 高値群は、免疫
抑制療法開始前の尿蛋白が多く、血清クレアチニ
ンが高い傾向が認められた。免疫抑制療法開始後
の 1ヶ月後の以内の完全寛解は、それぞれ 68 例
(84.0%)、18 例(75.0%)、4 例(50.0%)、４例(44.4)
であり、∆SCr 高値群において明らかに低下する傾
向が認められた。追跡期間 12 ヶ月以内の完全寛
解は、それぞれ 75 例(92.6%)、23 例(95.8%)、8
例(100%)、8 例(88.9%)で認められ、完全寛解に至
った症例における完全寛解までの期間は、それぞ
れ中央値 11 日(四分位 8-18)、15 日(11-27)、31
日(26-51)、31 日(20-93)であった。推定発症前血
清クレアチニンである免疫抑制療法開始後 12 ヶ
月間の最低血清クレアチニンは、それぞれ中央値
0.68(四分位 0.57-0.80)、0.70(0.62-0.86)、
0.81(0.70-0.89)、1.06(0.75-1.15)であった。 
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表 4 微小変化型ネフローゼ症候群 122 例の患者
背景およびアウトカム 

 
  
図 9は、∆SCr のカテゴリー別の免疫抑制療法開
始後 1ヶ月以内の完全寛解の累積発症率である。
明らかに∆SCr 高値群の累積発症率が低かった。 
 
図 9 ∆SCr と完全寛解 

 
 
 多変量 Cox 比例ハザードモデルを用いて、寛解
予測因子の同定を行った。免疫抑制療法開始時の
所見のみを独立因子として組み込んだモデルで
は、男性(vs. 女性, 多変量補正ハザート比 2.03 
[95%信頼区間 1.19-3.46], P=0.009）および免疫
抑制療法開始時血清クレアチン(per 1 log mg/dL, 
0.25 [0.12-0.53], P<0.001)が完全寛解予測因子
として同定された(図 5の model 1）。 

 免疫抑制療法開始時血清クレアチニンは、推定
発症前クレアチニンである免疫抑制療法開始後
12 ヶ月間の最低血清クレアチンと∆SCr の和であ
る。したがって、免疫抑制療法開始時血清クレア
チニンの代わりに、推定発症前クレアチニンと
∆SCrを独立因子として多変量補正Cox比例ハザー
ドモデルに組み込んだ結果、∆SCr のみが寛解予測
因子として同定された(per 1 mg/dL, 0.41 
[0.21-0.79], P=0.008)(図 5 の model 2）。 
 
表 5 免疫抑制療法開始後 1ヶ月以内の完全寛解
予測因子の同定(Cox 比例ハザードモデル) 

 
 
 免疫抑制療法開始後1ヶ月以内の完全寛解に及
ぼす∆SCrの影響を明らかにするために、∆SCr の
カテゴリーと完全寛解の関連をCox比例ハザード
モデルを用いて評価した(表 6)。∆SCr 0.00-0.29 
mg/dLと比較すると、比較的軽度な上昇である∆
SCr 0.30-0.69 mg/dL においても統計学的に優位
なハザード比の低下が確認された(0.41 
[0.23-0.79], P=0.007)。∆SCr 0.70-1.19 mg/dL
および 1.20-3.13 mg/dL 群のハザード比はさらに
低下していたが、両者ほぼ同等の値であった(∆
SCr 0.70-1.19 群 0.28 [0.09-0.89], P=0.032; ∆
SCr 1.20-3.13 群 0.32 [0.11-0.97], P=0.043)。 
 
表 6 ∆SCr カテゴリーと免疫抑制療法開始後 1ヶ
月以内の完全寛解(Cox 比例ハザードモデル) 

 
 
Ｄ．考察 
日本ネフローゼ症候群コホート研究（JNSCS）
には全国の主たる医療施設の多くが参加し、日本
腎臓学会の登録事業（J-RBR/J-KDR）と連携する
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形で順調に進行している。有効症例数 396 例の一
次性ネフローゼ症候群が登録されている。今回 5
年延長が決定したことで、合計 10 年の長期コホ
ートなる予定である。これは、世界的にみても有
数の前向きコホートである。 
本年度は、57 施設より登録された 380 名の一次
性ネフローゼ症候群を解析対象とした。内訳は、
微小変化型ネフローゼ症候群（41.3%）、膜性腎症
40.0%）、巣状分節性糸球体硬化症（10.0%）であ
り、上記三疾患が全体の 90%以上を占めた。副腎
皮質ステロイド薬あるいは免疫抑制薬が投与さ
れた症例が 344 例（90.5%）と諸外国と比較して
診断1ヶ月以内に多くの症例で免疫抑制薬が投与
されるという実態が明らかになった。さらに、会
議の討議の中で、免疫抑制療法の方法に地域差、
施設差、さらには医師間の個人差が大きいことが
わかった。 
ネフローゼ症候群においては、死亡も大きな課
題であることが明らかになった。特に感染症対策
は重要な課題である。実際、観察期間中 23 例の
死亡が観察され、うち 12 例（52.2%）は感染症死
であった。免疫抑制療法開始時（あるいは腎生検
時）の年齢≧50 歳に限定すると、微小変化型ネフ
ローゼ症候群の2年および4年累積死亡率は0.09 
(95%信頼区間 0.12-0.17)および 0.18 
(0.06-0.28)であり、膜性腎症は0.07 (0.03-0.12)
および 0.10 (0.05-0.16)であり、膜性腎症よりも
微小変化型ネフローゼ症候群の死亡率がやや高
い傾向が認められた。つまり、従来予後良好と考
えられていた微小変化型ネフローゼ症候群は特
に高齢者においては生命予後不良な疾患と位置
づけられる。 
観察期間中の完全寛解発症率は、微小変化型ネ
フローゼ症候群 155 例中 147 例(94.8%)、膜性腎
症 152 例中 101 例(66.4%)、巣状分節性糸球体硬
化症 37 例中 26 例(70.3%)、その他 33 例中 20 例
(60.6%)と、蛋白尿に関しては治療反応性は比較
的良好と言える。 
今回急性腎障害の発症が完全寛解に及ぼす影
響を評価したところ、急性腎障害の存在は完全寛
解になりにくさを予測する因子であることがわ
かった。 
 
Ｅ．結論 
１．JNSCS 研究により、日本のネフローゼ症候群
の実態が明らかになりつつある。 
２．今後、こうした解析結果をもとに、ネフロー
ゼ症候群の重症度分類の基準を検討していく必
要がある。 
 
Ｇ．研究発表 
１．論文発表 

1. 横山仁、丸山彰一:ネフローゼ症候群の最近
の話題. 日本腎臓学会誌. 56(4)：
460-463.2014 
2. Wada T, Nangaku M, Maruyama S, Imai E, 
Shoji K, Kato S, Endo T, Muso E, Kamata K, 
Yokoyama H, Fujimoto K, Obata Y, Nishino 
T, Kato H, Uchida S, Sasatomi Y, Saito T, 
Matsuo S. A multicenter cross-sectional 
study of circulating soluble urokinase 
receptor in Japanese patients with 
glomerular disease. Kidney Int 2014; 
85(3):641-8. 
3. Akiyama S, Akiyama M, Imai E, Ozaki T, 
Matsuo S, Maruyama S. Prevalence of 
anti-phospholipase A2 receptor antibodies 
in Japanese patients with membranous 
nephropathy. Clin Exp Nephrol. 2014 Nov 21. 
[Epub ahead of print] 
4. Yamaguchi M, Ando M, Yamamoto R, Akiyama 
S, Kato S, Katsuno T, Kosugi T, Sato W, 
Tsuboi N, Yasuda Y, Mizuno M, Ito Y, Matsuo 
S, Maruyama S. Patient age and the 
prognosis of idiopathic membranous 
nephropathy. PLoS One. 2014.9(10): 
e110376.  
5. Yokoyama H, Sugiyama H, Narita I, Saito T, 
Yamagata K, Nishio S, Fujimoto S, Mori N, 
Yuzawa Y, Okuda S, Maruyama S, Sato H, Ueda 
Y, Makino H, Matsuo S. Outcomes of primary 
nephrotic syndrome in elderly Japanese: 
retrospective analysis of the Japan Renal 
Biopsy Registry (J-RBR). Clin Exp Nephrol. 
2014 Sep 18. [Epub ahead of print] 
6. Yamaguchi M, Ando M, Yamamoto R, Akiyama 
S, Kato S, Katsuno T, Kosugi T, Sato W, 
Tsuboi N, Yasuda Y, Mizuno M, Ito Y, Matsuo 
S, Maruyama S. Smoking is a risk factor for 
the progression of idiopathic membranous 
nephropathy. PLoS One. 2014.9(6):e100835.  
 
２．学会発表 
1. Makoto Yamaguchi. Smoking is a risk factor 
for the progression of idiopathic 
membranous nephropathy. the 14th Asian 
Pacific Congress of Nephrology (APCN 
2014).2014 年 5 月 16 日(東京) 
2. Shoichi Maruyama, Ryohei Yamamoto, 
Hitoshi Yokoyama, Seiichi Matsuo, Enyu 
Imai. Japan Nephrotic Syndrome Cohort 
Study（ＪＮＳＣＳ）:A nationwide 
Prospective Cohort Study of Primary 
Nephrotic Syndrome in Japan. The Sun 
Yat-sen International Forum on Clinivakl 



69 
 

Research and Translational. 2014 年 5 月
23 日(China) 
3. Maruyama S, Yamamoto R, Yokoyama H, Isaka 
Y, Kosaku Nitta4, Muso E, Uchida S, Matsuo 
S and Imai E. OUTCOMES OF PRIMARY NEPHROTIC 
SYNDROME IN JAPAN: JAPAN NEPHROTIC 
SYNDROME COHORT STUDY (JNSCS). World 
Congress of nephrology(WCN) 2015, 2015 年
3 月 15 日(Capetown) 
4. Shin’ichi Akiyama, Enyu Imai, Seiichi 
Matsuo, Shoichi Maruyama. Prevalence of 
anti-phospholipase A2 receptor antibodies 
in Japanese patients with membranous 
nephropathy. World Congress of 
nephrology(WCN) 2015, 2015 年 3 月 15 日
(Capetown) 
5. M. Yamaguchi, S. Kato, T. Katsuno, N. Kato, 
T. Kosugi, N. Tsuboi, Y. Yasuda, Y. Ito, 
S. Matsuo1, S. Maruyama. A RISE IN 
ANTI-NEUTROPHIL CYTOPLASMIC AUTOANTIBODY 
(ANCA) TITERS IS AN INDEPENDENT PREDICTOR 
OF RELAPSE IN ANCA-ASSOCIATED VASCULITIS. 
World Congress of nephrology(WCN) 2015, 
2015 年 3 月 14 日(Capetown) 
6. 日本腎臓学会学術総会・委員会報告：杉山 
斉, 佐藤 博, 上田善彦, 横山 仁：腎臓病
総合レジストリー(J-RBR/J-KDR)の 2012年次
報告と経過報告．第 56 回日本腎臓学会学術
総会，(東京，2013.5)，日本腎臓学会誌, 55：
272, 2013． 
7. 日本腎臓学会学術総会・教育講演：横山 
仁：臨床試験の実際，第 56 回日本腎臓学会
学術総会，（東京，2013.5），日本腎臓学会誌, 
55：289, 2013． 
8. 日本腎臓学会西部学術大会・教育講演：横山 
仁：高齢者腎臓病：ネフローゼ症候群を中心
に．第 43 回日本腎臓学会西部学術大会，（松
山，2013.10），日本腎臓学会誌, 55：1172, 
2013． 
9. 秋山真一 武藤玲子 松尾清一 丸山彰一: 
ネフローゼ患者における抗PLA2R抗体測定の
臨床的実用化の検討. 第 57 回日本腎臓学会
学術総会，（東京，2014 年 7月 4日） 
10. 山口 真、安藤 昌彦、秋山 真一、加藤 佐
和子、勝野 敬之、小杉 智規、佐藤 和一、
坪井 直毅、安田 宜成、水野 正司、伊藤  
恭彦、松尾 清一、丸山 彰一：喫煙と特発
性膜性腎症の腎予後との関連性について. 
第 57 回日本腎臓学会学術総会，（東京，2014
年 7月 5日） 
11. Shin'ichi Akiyama, PhD, Enyu Imai, MD, PhD, 
Seiichi Matsuo, MD, Shoichi Maruyama, MD. 

Low Prevalence of Anti-PLA2R Antibody in 
Patients with Idiopathic Membranous 
Nephropathy in Japan. Kidney Week 
2014.2014 年 11 月 15 日（U.S.A.） 
12. Makoto Yamaguchi, MD, Sawako Kato, MD, PhD, 
Takuji Ishimoto, MD, PhD, Tomoki Kosugi, 
MD, PhD, Waichi Sato, MD, PhD, Naotake 
Tsuboi, MD, PhD, Masashi Mizuno, MD, PhD, 
Yasuhiko Ito, MD, PhD, Seiichi Matsuo, MD, 
Shoichi Maruyama, MD. Smoking Is a Risk 
Factor for the Relapse of Antineutrophil 
Cytoplasmic Antibody (ANCA)–Associated 
Vasculitis. Kidney Week 2014.2014 年 11 月
15 日（U.S.A.） 
13. 秋山真一、丸山彰一：抗 Phospholipase A2 
receptor 自己抗体の診断キットの構築. 第
66 回 日本生物工学会大会（札幌、2014 年 9
月 11 日） 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
なし 
２．実用新案登録 
なし 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 


