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研究要旨 アミロイドーシスとは、通常は可溶性である蛋白質が、様々な原因により重合することでア

ミロイドと呼ばれる線維状の物質となり、組織の細胞外に沈着することで様々な臓器の機能障害を生じ

る難治性の疾患群である。アミロイドーシスは、病理学的な疾患概念であるため、確定診断には病理組

織でコンゴレッド染色陽性のアミロイド沈着を確認する必要がある。さらに、アミロイドーシスの病型

を確定するためには、各アミロイド前駆蛋白質に対する抗体を用いた免疫組織化学染色もしくは質量分

析法による前駆蛋白質の同定が必要である。アミロイドーシスに対する治療法は、近年目覚ましく進歩

している。これらの新規治療法は、アミロイドーシスの病型により全く異なる。また、本新規治療法は

いずれも病初期に効果的であることからも、早期に適切な病型診断を行うことが、ますます重要である。

本症の疫学調査及び実態解明には、剖検症例の解析が重要である。本研究の目的は、剖検例の解析を行

い本邦のアミロイドーシスの頻度及び特徴を明らかにすることである。剖検症例でアミロイドーシスは

数％に検出されており想定されたより高頻度に認められたが、病型診断まで実施されていない症例を多

く認めた。アミロイドーシスの病型診断を行う必要性を啓発する必要がある。 

 

A. 研究目的 
アミロイドーシスとは、通常は可溶性である蛋

白質が、様々な原因により重合することでアミロ

イドと呼ばれる線維状の物質となり、組織の細胞

外に沈着することで様々な臓器の機能障害を生

じる難治性の疾患群である。1853年、Virchowに
よりアミロイド（類でんぷん質）という概念が提

唱され、その後、アミロイドの主たる構成成分は

蛋白質であることが解明された。多発性骨髄腫の

合併により起こるアミロイドーシスの前駆物質

が免疫グロブリンL鎖であることが明らかにされ

たのを皮切りに、様々な前駆蛋白質が異なった病

型のアミロイドーシスを生じることが明らかに

なった。アミロイドーシスは、病理学的な疾患概

念であるため、確定診断には病理組織でコンゴレ

ッド染色陽性のアミロイド沈着を確認する必要

がある。さらに、アミロイドーシスの病型を確定

するためには、各アミロイド前駆蛋白質に対する

抗体を用いた免疫組織化学染色もしくは質量分

析法による前駆蛋白質の同定が必要である。また、

遺伝性アミロイドーシスが疑われる場合には、遺

伝子検査も診断を確定するために必要となる。 

従来は対症療法のみであったアミロイドーシ

スに対する治療法は、近年目覚ましく進歩してい

る。これらの新規治療法は、アミロイドーシスの

病型により全く異なる。また、本新規治療法はい

ずれも病初期に効果的であることからも、早期に

適切な病型診断を行うことが、ますます重要であ

る。しかし、現状では適切な病型診断に至ってい

ない症例が残念ながら多いと考えられる。 
本症の疫学調査及び実態解明には、剖検症例の

解析が重要である。アミロドーシスは病理学的な

疾患概念であることに加えて、生前の確定診断が

困難であった症例は、剖検所見で確定される場合

が多いためである。本研究の目的は、剖検例の解

析を行い本邦のアミロイドーシスの頻度及び特

徴を明らかにすることである。 

 
B. 研究方法 
剖検輯報で報告されているアミロイドーシス
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剖検例のうち病型の詳細が不明な例を対象に、各

症例の臨床的な特徴や病理学的な特徴をアンケ

ート方式で収集した（人体試料を用いない既存情

報のみの観察研究）。 

対象期間：2012 年 1 月 1 日～2012 年 12 月 31

日に剖検が行われアミロイドーシスと日本病理

剖検輯報へ報告された症例（297 例）のうち、ア

ミロイドーシス病型の不明もしくは病型の確定

のために追加解析が必要と考えられる症例（133

例、45％）を対象に、アンケート用紙を送付して

後向きに既存情報を収集した。日本病理剖検輯報

により、各剖検症例はすでに匿名化されている。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は，熊本大学研究倫理委員会の承認を得

て実施した．また，患者個人が特定されないよう

に匿名化して調査を実施した。 

 

 
C. 研究結果 
図１は日本病理剖検輯報による全剖検症例に

占めるアミロイドーシス症例の継時的変化であ

るが、約 10年前と比較して増加傾向（約 1.5倍）
にあった。剖検輯報（第５５輯、2012年の剖検症

例）でアミロイド沈着が検出された症例数は 297
件である。これらの症例を詳細に解析すると、全

身性アミロイドーシスが 249 件（84％）、限局性

アミロイドーシスが 48 件（16％）であった（図
２）。全身性アミロイドーシスの中で最も高頻度

に検出された病型は、ALアミロイドーシスで 83

件（33%）であった。ATTR アミロイドーシスは
計 22件（9％）で、遺伝性 ATTRアミロイドーシ
スが 2件（1%）、野生型 ATTRアミロイドーシス

が 8 件（3%）、ATTR アミロイドーシスで遺伝性
と野生型の鑑別にまで至っていない症例が 12 件
（5%）であった。また、AAアミロイドーシスは

41 件（16%）、DRA は 8 件（3％）であった。病
型に関する情報が不確定な症例は、アンケート調

査を実施したが、アンケート後も 95件（38%）の

病型は確定されなかった。アミロイド沈着が検出

された症例で、免疫組織化学染色等で前駆蛋白質

の同定まで施行されていない症例が多いためと

考えられた。限局性アミロイドーシスに関しては、

膵島アミロイドーシス（IAPP が前駆蛋白質）が
28件（58％）、脳アミロイドアンギオパチー（CAA）
（Aβが前駆蛋白質）が 14件（29％）と高頻度で

あった。 
 

D. 考察 

 全剖検例のうち 1.5~2.0%の症例でアミロイド
沈着が検出されており、想定よりも高頻度であっ

た。また、1 年に約 250件の全身性アミロイドー

シス、約 50 件の限局性アミロイドーシスが剖検
により同定されていたが、全身性アミロイドーシ

スの約 40％、限局性アミロイドーシスの 10％が

病型不明であった。これらの症例を今後詳細に解

析する必要がある。 
 

E. 結論 
剖検症例でアミロイドーシスは数％に検出さ

れており想定されたより高頻度に認められたが、

病型診断まで実施されていない症例を多く認め

た。アミロイドーシスの病型診断を行う必要性を

啓発する必要がある。 
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図１．剖検症例におけるアミロイドーシス症例数の推移。 

 
 
 
 
 

 
図２．剖検症例における各アミロイドーシス病型の頻度。 
 

 


