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研究内容 

背景：IgA 腎症は、慢性糸球体腎炎の中で最も頻度が高く、20年の経

過で約 40%が末期腎不全におちいる最も重要な腎疾患であり、2015 年

より厚生労働省の特定疾患に認定された。発症機序は未だに不明な点

が多く、根本的な治療法はない。IgA 腎症は急性上気道炎を契機として

悪化することや歯周病との関連が報告されており、口腔細菌が発症に

関与している可能性が考えられている。近年、口腔内疾患と全身疾患

との関連が注目されており、う蝕の起炎菌であるStreptococcus mutans

(S. mutans)に関しては感染性心内膜炎や、潰瘍性大腸炎、脳動脈瘤破

裂などの発症・増悪と関連していることが報告されている。S. mutans

株の 10-15%には cnm 遺伝子が存在しており、この遺伝子はコラーゲン

結合タンパクをコードしている。この cnm 遺伝子陽性（コラーゲン結

合能を有している）S. mutans 株が血中に入ると、血管内皮や細胞外基

質の I型コラーゲンやⅣ型コラーゲンに付着することで様々な病態を

増悪すると考えられている。 

目的：cnm 遺伝子陽性 S. mutans 株が IgA 腎症と関連しているかを検

証する。 

方法：腎生検で IgA 腎症と診断されている当科外来患者 53人と、蛋白

尿、血尿陰性で腎機能正常な健常者 50人より唾液を採取し、選択培地

を用いて S. mutans 株の分離し染色体 DNA を抽出した。その後、cnm 遺

伝子に特異的なプライマーを用いた PCR 検出系によって、各株におけ

る cnm 遺伝子の存在を検討した。また、分離された S. mutans 株それ

ぞれにおけるコラーゲン結合能の測定を行った。さらにオックスフォ

ード分類を用いて腎生検標本の比較を行った。 

結果：S. mutans株の分離率はIgA腎症群84.0％であり、健常群（84.9％）

とほぼ同程度であったが、cnm 遺伝子陽性 S. mutans の株分離率は IgA

腎症群が 32.1% であり、健常群の 14.0%と比較して有意に高率に陽性

であった(P<0.05)。さらに、分離された cnm 遺伝子陽性 S. mutans 株
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のコラーゲン結合能を比較すると、健常群の平均値は基準株の結合能

の 30.0%程度であったが、IgA 腎症群では 96.6%であり、有意に高い値

であった(P<0.05)。また、cnm 株陽性群と cnm 株陰性群で腎生検標本

を比較すると cnm 陽性株群で有意に腎障害が高度であった(0.94 vs 

0.57, P<0.05)。 

考察：以上の結果より、cnm 遺伝子陽性 S. mutans 株は IgA 腎症の発

症と関連している可能性が考えられ、その成果を Clin Exp Nephrol.

誌に投稿し 2014 年に受理された（添付資料 1.）。IgA 腎症患者の唾液

に cnm 遺伝子陽性 S. mutans 株が有意に多く存在することが臨床的に

証明できたため、次の段階として cnm 遺伝子陽性 S. mutans 株を実験

動物に投与すると IgA 腎症様の腎炎が起こるのかどうかを証明する必

要がある。さらに、口腔ケアを行うことで、IgA 腎症患者の腎炎の進行

が抑えられるかを証明する必要もある。

そこで、大阪大学大学院歯学研究科口腔分子感染制御学講座（仲野

和彦教授）と共同研究を継続し、IgA腎症患者の唾液より得られたcnm

遺伝子陽性S. mutans株をラットの歯に定着させう蝕を発生させたとこ

ろ、実際にIgA腎症様の腎炎が起こることを確認した。以上の内容はす

でに本年11月の米国腎臓学会2015の演題として採択され発表を予定し

ている（添付資料2.）。さらに、本院歯科（福永暁子主任医長）、浜松

市歯科医師会と浜松市医師会の協力を得て、う蝕や歯周病の程度とIgA

腎症の障害度との関連や、口腔ケアと歯科治療によるIgA腎症の進展予

防効果があるかについてなどの前向き臨床研究もすでに開始している

（UMIN登録番号000017048）（添付資料3）。また、IgA腎症患者に少しで

も貢献できるように2015年8月より本院腎臓内科にIgA腎症外来を開設

した（添付資料4）。 

将来的にIgA腎症の一因に口腔細菌が関連していることが明確に証

明されれば、浜松市内のかかりつけの歯科医師や医師と緊密に連携し、

口腔ケアの徹底や口腔細菌のコントロールを行うなどして、新たな予

防法や治療法の開発ができるのではないかと考えている。 
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