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腎臓におけるＰｅｎｔｒａｘｉ１１３（ＰＴＸ３）の発現と血中濃度の関係

新潟大学大学院医歯学総合研究科腎・膠原病内科学分野
神戸大学大学院医学研究科腎臓内科学腎・血液浄化センター
新潟大学大学院医歯学総合研究科腎泌尿器病態学分野
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浩１）、今

はじめに
Ｉ）ｅｎｔｒａｘｉｎ３（ＰＴＸ３）はｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ（ＩＬ）-１や

ｔｕｍｏｒｒｌｅ（：１・ｏｓｉｓｆ２１ｃｔ：ｏｒ-α（ＴＮＦ-ａ）の刺激によっ
て炎症局所の細胞から産生される急性反応性蛋白
であり、肝臓で産生される炎症性マーカーである
Ｃ反応性蛋白質（ＣＲＰ）や血清アミロイドＰ（ＳＡＰ）
よりも敏感に局所的な感染や炎症に反応する。既
に幾つかの臨床研究において、血漿中ＰＴＸ３濃度
が特定の炎症性疾患の重症度や予後などと相関す
ると報告されているｌ）ヽ ２）。
透析患者やＣＫＤ患者でも血漿中ＰＴＸ３濃度が

上昇するとの報告がみられ３）ヽ４）、ｌｇＡ腎症、膜性
増殖性糸球体腎炎、ループス腎炎では腎組織内で
ＰＴＸ３が発現していることが報告されている５）。
しかし、移植腎における検討はなされていない。
我々は腎炎及び移植腎におけるＰＴＸ３の発現意

義、および血漿中ＰＴＸ３濃度との関係についての
検討を行っており、その一部を報告する。

１．Ｐｅｎｔｒａｘｉｎ３（ＰＴＸ３）

ＰＴＸ３は１９９２年ＢＩ・ｅｖｉａｒｉｏらが初めて単離に成

功した蛋白で６）、補体活性化や好中球の食作用刺

激などの生理活性を有し、ｐｅｎｔｒａｘｉｎｓｕｐｅｒ

ｆａｍｉｌｙに属する。Ｐｅｎｔｒａｘｉｎｓｕｐｅｒｆａｍｉｌｙはカル

ボキシル末端に共通のｐｅｎｔｒａｘｉｎドメインを有し、

ｕｎｒｅｌａｔｅｄｌｏｎｇアミノ末端ドメインを有するｌｏｎｇ

ｌ：）ｅｎｔｒａｘｉｎと有さないｓｈｏｒｔｐｅｎｔｒａｘｉｎに大別さ
れ る 。 炎 症 性 マー カ ー と して よ く 知 ら れ る Ｃ Ｒ Ｐ

やＳＡＰはｓｈｏｒｔｐｅｎｔｒａｘｉｎに分類され、ＰＴＸ３は
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２。腎炎におけるＰＴＸ３
Ｂｕ三曼ｏｌａｔｉらは、ｌｇＡ腎症や膜性増殖性糸球体

腎炎Ｉ型、メサンギウム増殖を伴うルーブス腎炎
では、メサンギウム領域や糸球体内皮細胞で
ＰＴＸ３の発現が充進し、正常例や膜性腎症、巣状
分節性糸球体硬化症などではＰＴＸ３の発現が見ら
れないこと、および間質傷害を伴う例では間質に
ＰＴＸ３が発現していることを報告し、腎炎でも
ＰＴＸ３が糸球体や間質傷害に関与している可能性
を示唆している３’。

ｌｏｎｇｐ（？ｎｔｒａｘｉｎに分類される。
ＰＴＸ３は、リポ多糖体（ＬＰＳ）やＩＬ-１、ＴＮＦ-α
などの炎症性サイトカインの刺激により血管内皮
細胞やマクロファージ、線維芽細胞、血管平滑筋
細胞などの炎症局所で産生されるため、主にＩＬ-６
の刺激により肝臓で産生されるＣＲＰより、鋭敏
に局所的な感染や炎症を反映するバイオマーカー
と考えられている。
血漿中ＰＴＸ３濃度は正常な状態では極めて低い

が、いったん炎症が生じると急激に上昇するため、
様々な疾患や病態での検討が進んでいる。急性心
筋梗塞では、血漿中ＰＴＸ３濃度はＣＲＰに比べ比
較的早期に上昇しそして正常範囲に戻るため、早
期の虚血傷害の病態変動を反映していると考えら
れているｌ）。また、潰瘍性大腸炎やクローン病と
いった炎症性腸疾患の血漿中ＰＴＸ３濃度は、活動
期にのみ有意に上昇しており、重症度判定や治療
予後の予測などに有用と報告されている２）。
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我々の検討でも、線維性半月体や硬化糸球体と
いったいわゆる慢性病変周囲ではＰＴＸ３の発現は
見られないものの、細胞性半月体等のいわゆる活
動性病変周囲でＰＴＸ３の発現が充進していること
が確認されている（未報告）。

３。移植腎におけるＰＴＸ３
腎移植の抗体関連型拒絶反応では移植腎の傍尿

細管毛細血管（ＰＴＣ）へのＣ４ｄ沈着が重要視さ
れているが、ＡＢＯ血液型不適合移植においては
抗体関連拒絶反応とは関係なくＣ４ｄがＰＴＣへ沈
着する症例が存在するため、Ｃ４ｄとは別の組織学
的な拒絶反応のマーカーが期待されている。
そこで我々は移植腎におけるＰＴＸ３の発現意義

についても検討を進めている。当施設で生体腎移
植術が施行され、移植時及び移植後の腎生検が施
行された症例を対象とし、ＰＴＸ３の発現と、臨床
データや組織病変との関連について検討した。移
植腎ではＰＴＸ３は主に間質に発現していた。移植
腎 間 質 中 の 抗 Ｐ Ｔ Ｘ ３ 抗 体 陽 性 領 域 の 割 合
（ＰＴＸ３％）は、移植時は５％未満であったが、
拒絶反応発症時には有意に増加し、治療により有
意に減少していた。ＰＴＸ３％は、生検時蛋白尿や
血清クレアチニン値、ＣＲＰやＳＡＡと正の相関を
示し、推定糸球体ろ過量とは負の相関を示した。
また、移植腎の病理学組織学的な診断基準である
Ｂａｎｆｆ分類の組織病変スコアのうち、急性病変ス
コアのｔ、Ｖ、ｐｔｃ、Ｃ４ｄスコアでは重症度と共に

ＰＴＸ３％は増加したが、ｉとｇおよび慢性病変ス
コアとは関連がなかった。以上から移植腎組織に
おけるＰＴＸ３の発現は、急性拒絶反応の組織学的
な指標になる可能性が示唆された７）。
現在は更に腎移植レシピエントにおける血漿中

ＰＴＸ３濃度の経時的変化についても検討を加えな
がら症例の蓄積を行っている。

４。結語
さらなる症例の検討によって腎炎や腎移植にお

けるＰＴＸ３の発現意義を明らかにし、バイオマー
カーとしての可能性を確立することを目標として
いる。
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