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新潟⼤学医⻭学総合病院⾎液浄化療法部の⼭本卓病院教授、同⼤学⼤学院医⻭学総合研究科

腎・膠原病内科学分野の成⽥⼀衛教授、同⼤学同研究科⽣体液バイオマーカーセンターの⼭本
格名誉教授、⼤阪⼤学⼤学院⼯学研究科の⼭⼝圭⼀特任准教授（常勤）らの研究グループは、
透析アミロイドーシス（注 1）の治療で使⽤する⾎液浄化器（注 2）の性能を調査し、病気の進
展に関連するタンパク質を発⾒しました。 
 

 
Ⅰ．研究の背景 

慢性腎臓病（注 3）患者には⾎液透析（注 4）をはじめとする腎代替療法（注 5）が必要とな
ります。⾎液透析患者は、⻑期間の治療で⾻関節症状をはじめとする様々な合併症により⽣活
活動度が低下します。 

透析アミロイドーシスは⻑期透析患者に発症する疾患で、⼿根管症候群（注 6）や脊椎症な
ど⾻関節症状を呈します。透析患者で増加するβ2-m が蓄積することでアミロイド線維を形成
し組織に沈着しますが、その発症メカニズムは⼗分解明されていません。 

透析アミロイドーシスの治療にβ2-m を効率的に除去する⾎液浄化器（β2-m 吸着カラム）
が使⽤されます。β2-m 吸着カラムは⾎中β2-m 値が低下するだけでなく、⾻関節症状を改善
することから、β2-m 以外のタンパク質を吸着している可能性が議論されていました。しかし、
これまで吸着されるタンパク質の種類とそれらのアミロイドーシスへの関連は明らかではあり
ませんでした。 

透析アミロイドーシスの進展に関連するタンパク質を発⾒ 

【本研究成果のポイント】 
 透析患者は⻑期間の透析治療で透析アミロイドーシスを発症し、⾻関節障害を呈しま

す。 
 透析アミロイドーシスの治療に原因タンパク質であるβ2-ミクログロブリン（β2-m）

の除去を⽬的とした⾎液浄化器が使⽤されます。 
 ⾎液浄化器に吸着したタンパク質を網羅的に解析したところ、β2-m を含め 200 種類

のタンパク質が同定され、そのうち、リゾチームをはじめとするいくつかの分⼦はア
ミロイド形成に関与することが⽰されました。 



そこで、β2-m 吸着カラムに吸着されたタンパク質を網羅的に解析し、アミロイド形成に関
連する分⼦を調査しました。 
 
Ⅱ．研究の概要 

透析アミロイドーシスを発症している⾎液透析患者 14 名にβ2-m 吸着カラムを使⽤し、使
⽤後のカラムから吸着したタンパク質を取り出し、質量分析で吸着タンパク質を網羅的に解析
しました（図）。その結果、β2-m を含め 200 種類のタンパク質が検出されました。 

そのなかで、アミロイド組織に含まれ、かつβ2-m 吸着カラムにより⾼度に吸着されるタン
パク質 4 種（リゾチーム、アンギオジェニン、マトリックス Gla タンパク質、補体因⼦ D）が
同定されました。β2-m を試験管内で反応させると重合の結果、アミロイド線維が形成されま
すが、それらのタンパク質はその反応に作⽤しました。 

 



Ⅲ．研究の成果 
β2-m 吸着カラムはβ2-m 以外の多彩なタンパク質を吸着除去することが明らかになりまし

た。そしてその⼀部は透析アミロイドーシスの病態に関与する可能性が⽰されました。 
 

Ⅳ．今後の展開 
β2-m 吸着カラムの多⾯的な効果が⽰されたため、透析アミロイドーシスの症例に対し、よ

り積極的な臨床使⽤が望まれます。 
透析アミロイドーシスに関連するタンパク質に治療介⼊することで予防、進展抑制に応⽤で

きる可能性があります。 
今後は、リゾチーム、アンギオジェニン、マトリックス Gla タンパク質、あるいは補体因⼦

D と透析アミロイドーシス発症の関連を⼤規模な臨床研究で解明する必要があります。 
 
Ⅴ．研究成果の公表 

本研究成果は、2024 年 2 ⽉ 11 ⽇、科学誌「Amyloid：Journal of Protein Folding 
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【⽤語解説】 
（注 1）透析アミロイドーシス 
透析患者にβ2-m を原因とするアミロイドが⾻関節組織、あるいは諸臓器に沈着することで発
症する腎臓病に関連する疾患の⼀つ。⼿根管症候群、脊椎症、あるいは関節症を呈し、透析患
者の⽣活活動度に影響する。 
 
（注 2）⾎液浄化器 
透析療法で⾎液の⽼廃物や⽔分を除去する機器。β2-m 吸着カラムは⾎液浄化器の⼀つで吸着
の原理で⾎液中のβ2-m をはじめとするタンパク質を除去する。 
 
（注 3）慢性腎臓病 
糖尿病、⾼⾎圧、慢性⽷球体腎炎、などを原因に慢性に経過する腎臓病。 
 
（注 4）⾎液透析 
腎機能が低下した患者に対して、体外で、⾎液の⽼廃物や⽔分を除去し、⾎液を浄化する腎代



替療法の⼀つ。 
 
（注 5）腎代替療法 
腎機能が⾼度に低下した際に選択される腎臓の代わりとなる、あるいはサポートする治療⽅法。
主に⾎液透析、腹膜透析、そして腎移植がある。 
 
（注 6）⼿根管症候群 
⼿根管内にある正中神経が圧迫されるため⼿指のしびれ、痛み、あるいは筋⼒低下を来す。透
析アミロイドーシスではアミロイドが⼿根管内に沈着することで正中神経を圧排し、症状を呈
する。⼿根管開放術という⼿術を⾏うことと、β2-m 吸着カラムを使⽤することが治療法とな
る。 
 
 

 


