
はじめに

わが国の慢性維持透析患者数は今年 万人を超えよう

としている。 年に新しく導入された透析患者数も

人と 年連続して増加した 。この傾向は今後も

続くことが予想される。なぜなら わが国の人口の高齢化

が急速に進んでいることと 糖尿病患者が増加し 合併症

である糖尿病性腎症が増加しているためである。これらの

因子は当面変化することなく むしろ増悪傾向が続くと予

想されるため 維持透析患者数は増加し続けるものと思わ

れる。このような末期腎不全患者の増加から考えると そ

の上流にある腎機能が低下した患者群 すなわち慢性腎臓

病( ： )患者はその数倍から数

十倍存在することが予想されるが わが国においてその実

態は十分把握されていない。このことは医療政策上きわめ

て重要な問題であることを指摘したい。それは は

従来より考えられてきた末期腎不全患者の予備軍として存

在するだけではなく 心臓血管病(

： )の重要なリスクファクターであることであ

る。つまり 患者は透析患者数の増加という点で医

療費が増加することで注目を集めているが 心筋梗塞 心

不全 脳卒中など のためにより多くの 患者

が透析に至らずに死亡しており この医療費も実は莫大で

あるという点である。

このような状況下でも わが国の 患者の実態は維

持透析患者を除いては不明であったため まずその実態を

把握するために日本腎臓学会として調査することが決定

し 年に慢性腎臓病対策小委員会が結成された。

どのようにして 患者数を推定するか

； ( )

のガイドラインによると は腎機能と蛋白尿で定義

される 。わが国の蛋白尿陽性の人口は約 以下である

が / / 以下を とするとどれく

らいの 患者がいるかは不明であった。イヌリンクリ

アランスを使用して を実測することが最も正確であ

ることは論を待たないが 疫学調査に利用できるものでは

ない。最も単純に血清クレアチニン( )値で 患者数

を推定する試みは以前からもなされており 法で

値男性 / 女性 / を閾値として と

する試みもなされているが 年齢や筋肉量を考慮しない

値の使用は必ずしも適切な方法ではないことは周知の

ごとくである。そこで 値を用いてより正確にクレア

チニンクリアランス( )や を推定する推算式が作

成されてきた。

- の式 は を推算するためにカナ

ダの の白人男性 名の 時間 のデータを基

に作成された式である。つまり この推算式は の推

定ではなく 推定のために本来作られたものである。

この式に係数 を掛けて と近似させる方法もあ

る 。日本人の 推定にも使用されており わが国の高

血圧診療ガイドラインにも使われている。

の推算式( #) は 名のアメリカ

人(黒人は )のイオタラメートクリアランスのデータを

基に作成された。腎機能に関連する可能性がある多変量解

析より有意な因子となった 値 年齢 性別 血清ア

ルブミン値( ) 血清尿素窒素( )を係数として以下

の式が作成された。

( / / )

＝ × × ×

女性は× 黒人の場合は× とする。大阪大学大学院医学系研究科老年・腎臓内科学 同 機能診断学
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検診では と を測定していない場合もあり

# は使用することができない場合も多いため

の簡易式 がこれに代わって使用されることが多

い。この式では と年齢のみから を推定するもの

で 現在世界的に最も多く使用されている。

( / / )＝ ×

女性の場合は× を掛ける。黒人の場合は× を

掛ける。

しかし の式に対する日本人を含めたアジア人

の係数はない。

日本腎臓学会慢性腎臓病対策小委員会では 式の

正確性を向上するために 日本人の係数を求めることにし

た。このために イヌリンクリアランス( )の臨床試験

のデータと東京女子医科大学および筑波大学の の

データを集めて検討した。このなかで つの問題が浮かび

上がってきた。

第一の大きな問題は 値の補正である。わが国の

測定は酵素法にて行われているため 式が作成さ

れた ～ 年当時の米国 の

法による 測定値( )

にキャリブレーションすることである。しかし わが国で

測定された血清を再度 にて測定すること

は不可能であるため 間接的なキャリブレーションを用い

ざるをえない。アメリカ臨床病理学会が行っている外部精

度管理( サーベイ)によると 年から 年ま

での 法で測定された の 測定値は

サーベイの結果の平均値とほぼ同じ値(－ /

)を示している。これに対し わが国での酵素法による

測定値は ～ 年は－ / 程度 サーベイ

結果の平均値より低い値を示しているが これは主に

法が を測定することから高

く測定されるためである。したがって 式を使用

するには 法に補正してから計算するほうがより正確

な値が得られる可能性があるため 多くの施設で 法

から酵素法への換算に使用されている数値として現在の酵

素法 値に / を加え キャリブレーションする

ことにした。 値の測定値は米国において 年を境に

低下している。これは 年以降 わが国の酵素法

値と米国 平均が一致していることからも 酵素法で

得られる値に補正されたと推察される。米国では現在も

法が主流であるが 測定値に機械的補正を行ってお

り 酵素法測定値との な はなくなっている。

一方 わが国の測定施設間の 値の変動は日本医師会の

外部精度管理によると ＝ 程度とされている。今回

行った疫学調査においては 正常人の血清サンプル 検体

を 施設で測定を行い 施設間差を補正したが 同様の

施設間変動であった。また のキャリブ
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図 の式で推算した推算 値とイヌリンクリアランスによる実測 値の関係

a 白人の係数1で計算した場合 b 日本人の係数0.881を掛けた場合

係数0.881を掛けた場合にはGFR60mL/min/1.73m 以下ではより実測値に近い推算GFR値をとる。



レーション用のサンプル血清の測定も行い 現在での日米

間の測定に明らかなバイアスはないと考えられる。

第 点は 米国で作成された式にアジア人の民族係数が

存在しないことである。まず 式による推算

値と実測 値の相関を比較し 係数で補正でき

るかを検討した。 式には 年齢を

用いる # の式と と年齢のみで計算される

簡易式がある。実測値と推定 ( )の相関

係数は # は ＝ 簡易式は ＝ ＜

/ / の は簡易式で ±－ /

# は ±－ / であり 両者に大きな相

違はなかった。したがって 簡易式を使用しても大きな問

題はないと考えられる。

式の問題点は図 に示すように 日本人で実

測 / / 以下の場合には が過大

今井圓裕 他 名

図 の式で推算した 値とイヌリンクリアランスによる実測 値の関係

ａ Jaffe法のCr値に0.2mg/dLを加えることによりキャリブレーションした場合

ｂ Cr/0.95によりCr値をキャリブレーションした場合

ｃ Jaffe法のCr値に0.2mg/dLを加えることによりキャリブレーションし 日本人の係数0.881

を掛けた場合

ｄ Cr/0.95によりCr値をキャリブレーションし 日本人の係数0.741を掛けた場合



評価されることである。このため 実測 が /

/ 以下の症例を用いて推算誤差が最小になるよ

うな日本人の係数 を設定した。図 に示すように

係数 を掛けることにより 実測 / /

未満は比較的正確になる。一方 実測

/ / 以上では過小評価される。これは もとも

と式作成に用いた症例が実測 / / 以

下の群に偏っている点や重回帰分析により式が作成されて

いることが一因と考えられる。実測 / /

以上では過小評価され不正確になる点に留意しておく

必要があり あくまで推算式は / /

未満の症例の鑑別に利用し / / 以

上の正常域の数値を求める目的に用いるべきではない 。

米国では 年以降 測定値が補正された後 が

高く推算される問題が生じており アイソトープ希釈によ

る質量分析法にて標準化されたクレアチニンを用いた補正

により 値を 高く補正し 最初の定数の を

に変更した式が作成されている 。今後 標準化されたク

レアチニンにてキャリブレーションが行われるようになる

と新しい式が使用されるようになる可能性は高い。同様の

手法で酵素法 値を用いたときの日本人用係数を求める

と が得られる。

現在 腎臓学会の慢性腎臓病対策小委員会の疫学調査に

使用している 簡易式は以下の通りである。

) 測定値(酵素法)に / を加える。

) ( / / )

＝ × × ×

)女性は×

新たに報告された 簡易式についても ほぼ同じ

結果を得ることができる(図 )。

) 測定値(酵素法)をそのまま用いる。

) ( / / )

＝ × × ×

)女性は×

実際に 例の実測データを 方法で推算した場合の相

関を図 に示す。いずれの式も白人の係数× では過大評

価される。したがって 日本人の係数を掛けて使用すべき

である。いずれの方法で計算しても / /

未満では大きな違いは生じないと考えられる。

わが国の推定 患者数

日本人の 推算式を使用して 日本人の の

分布を知るために札幌医科大学 福島県立医科大学 自治

医科大学 筑波大学 虎の門病院 大阪大学 九州大学

琉球大学の協力を得て 全国の約 万人の住民健診や人

間ドックのデータを集積することができた。そこから推定

されたわが国の 歳以上の人口において 以

上の患者数は約 万人であった(表 )。これは米国の

罹病率と比較して特に に当たる患者数が大

きく異なっている(米国 日本 )。

また 年齢別に腎機能の分布をみると加齢とともに

が低い症例が増加し 特に 歳代以上ではその傾向

は著しい。図 に示したように 歳代では男性の

女性の が推算 / / 未満である。

高齢者の腎機能については診療上 常に考慮することが必

図 × ( 法の 値を代入)と

× (酵素法の 値を代入)の

比較

実測GFR60mL/min/1.73m 以下では両者の値はほぼ

同じである。

表 日本および米国の腎機能別人口構成と慢性腎臓病

( )患者数

stage  GFR

(mL/min/173m)

USA人数

(million)
(%)

日本人数

(million)
(%)

1 90＜ 114.0 (64.3) ？ ？

2 60～89 55.3 (31.2) ？ ？

3 30～59 7.6 (4.3) 19.0 (18.7)

4 15～29 0.4 (0.2) 0.2 (0.20)

5 ＜15 0.3 (－) (0.06)

Coresh,et al：Am J Kidney Dis 2003；41：1.より引用
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要である。

今回 患者の推計には主に住民健診のデータを使

用した。本来の疫学調査には米国で行われた の

ように無作為に住民を抽出する方法を用いるべきである

が 今回は現存する資料を使用することとした。住民健診

を受診する場合 重篤な腎不全患者は含まれない可能性が

高いが 一方 尿蛋白など異常を指摘された住民がより熱

心に受診する可能性もある。何らかの が存在するこ

とは否定できない。

患者の腎機能はどの程度の速度で

低下するのか

わが国の に当たる人には本当に末期腎不

全や のリスクがあるのであろうか。 / の基

準で 以上の患者が 万人以上もいると平

成 年に日本腎臓学会にて発表したときには わが国の

末期腎不全患者の数や による死亡数と必ずしも一致

しているわけではなく 過大に 患者数を評価してい

るのではないかという意見もあったように思われる。そこ

で 平成 年度は 推定 / / の

患者の腎機能が 年後にはどうなっているかを後

ろ向きに調査し 発表することとなった。

再び 札幌医科大学 筑波大学 虎の門病院 九州大

学 琉球大学の協力を得て 同じ人が 年の間隔をおい

て 度検診を受けているケースを選んで その間の腎機能

の低下を の推算式を用いて補正した 値より計

算することにした。 年間の間隔で 回受診している

歳以上の成人約 万人のデータを利用することができた。

この 式の性質上 / / 以上はやや

不正確になるが 分類上腎機能は に分類さ

れ 腎機能だけでは に該当しない ～ /

/ の症例について主に検討することとした。

～ / / の症例数は男性 例(男性の

) 女性 例(女性の )であり 年間の

低下速度は男性で / 女性で /

であった(図 )。すなわち 今回の調査の対象となったほ

ぼ健常と考えられるわが国の健診受診者では 従来欧米で

図 推算 / / 未満の日本人の の分布

約52万人の健診データより計算した推算GFRの分布を男女別に示す。高齢

者ほど腎機能の低下した人口は多い。

図 年齢と 低下速度( 施設 ＝ )

10年の間隔で健診を2回受けた人の推算GFRより計算し

た年齢別の腎不全の進行速度

今井圓裕 他 名



報告されている加齢による腎機能の低下速度 / /

よりはかなり低いと思われる。

推算 / / は腎機能低下の

リスクファクターである

われわれはさらに推算 / / 未満の

腎機能低下群に関して解析を進めた。推算 ～

/ / 群の 倍以上の速度で が低下する

場合をリスクと定義すると ～ 歳で / /

以下 ～ 歳では / / 以下の腎機能

の場合 腎機能低下のリスクが高いことがわかった。若年

で初期の腎機能が低下しているほどリスクは高く ～

歳で推算 ～ / / の場合 倍にも

なる(表 )。これを図で示すと図 のようになる。いずれ

の年齢においても推算 / / 以上の場

合には腎機能の低下速度は 年で ～ / 程度であ

るが 腎機能が / / 未満ではその低下速

度は速くなる。しかし 歳以上の高齢者においては

推算 / / までは腎機能の低下速度は

比較的ゆっくりしており 年齢的な因子による低下の範囲

内にとどまるようにみえる。しかし 歳以上でも推算

が / / 未満ではその低下速度は速く

なり 腎機能低下のリスクとなる(図 )。

は のリスクファクターか

年に ら によって は心臓血管病や死亡の

リスクファクターであることが報告され 腎機能の低下と

ともにそのリスクが上昇し 特に推算 / /

以下はリスクが高いことがわかった。

わが国において が のリスクである

かどうかは 最近 ら による茨城県での解析および

ら による久山町での解析が報告され 推算

/ / 以下が脳卒中 全心臓血管病

全死亡の独立したリスクファクターであることがわかって

きた。これらの論文においてはオリジナルの 推算

式が使用されており この論文で使用している日本人の式

と比較して約 程度推算 は高く計算される。この

ため 日本人の 推算により適切と思われるわれわれ

の推算式を使用した場合には 推算 / /

以下が心血管系疾患発症のリスクとなるのではないか

と考えている。

日本人の 推算式と 分類の必要性

腎機能の低下や心臓血管系疾患の発症のリスクとなる

の閾値は わが国では / / 以下に当

たるのではないかと推算される。しかし これらのデータ

はあくまでも米国の白人を中心とした 研究のなか

から出てきた推算式を使用して作成されたものである。日

本を含めたアジア人の 推算には必ずしも適切ではな

い。実際 中国からの報告 も の式が必ずしも

を正確に推算できないことを指摘している。日本人

と同じように の式では実測 /

未満では高く計算され 正常域では低く推算される。

図 低下速度と年齢および初期推算 値別の

年後の推算 値の比較

推算GFR60～69mL/minの低下速度＝1とした場合の進行

速度の比較

推算GFR60～69mL/min群の2倍以上の速度でGFRが低

下する場合をリスクと定義すると 40～69歳で推算GFR

50mL/min/1.73m 以下 70～79歳では推算GFR40mL/

min/1.73m 以下の腎機能の場合 腎機能低下のリスクが

高いことがわかった。

表 年齢および推算 初期値による腎機能低下の相

対的リスク(推算 ～ / / の進

行速度を とした場合)

推算GFR初期値

(mL/min/1.73m)

年齢

40～49 50～59 60～69 70～79

30～39 7.1 3.9 3.6 3.0

40～49 2.4 2.6 2.0 1.5

50～59 1.3 1.4 1.3 1.2

日本人における慢性腎臓病( )の現状



市販された のデータを基に日本人に合う 推算式

を作成することが必要である。また 分類の

解釈も日本人のリスクに合うように再考する必要が出てき

たと考えている。その第一歩はやはり リスクとなる

値の決定である。まずは / /

がリスクとなるか 前向き観察研究が必要であろう。

おわりに

対策とは まず の概念を広く一般医家 そ

して 患者に認識してもらうことが必要と考える。お

互いが共通のものさしで について語れることは 疾

患を理解し治療に対する理解を深める。また 腎機能を

で正確に測ることにより 造影剤腎症 腎排泄性の

抗生物質などによる薬剤性腎障害を投与前に警告を出すこ

とにより防ぐことも可能である。このためには 血清

測定時に が報告されるような臨床検査体制を構築す

る必要がある。さらには をものさしに の疫

学調査を行い 患者数を知ることは医療政策上もき

わめて重要である。このために まずは新しい日本人のた

めのオリジナルデータから 推算式を作成する必要が

ある。日本腎臓学会では 本年 月より保険診療により測

定可能となった のデータを集積し始めた。多くの施

設からのご協力をお願いしたい。

2006年10月に 簡易式に対する中国人の係数

が報告された が この係数は現在の日本人には適

切ではないことが確認されている。クレアチニンの標準化

が不十分なために起こる問題であり 今後は標準化された

クレアチニン測定法に基づく式の使用が勧められるであろ

う。
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図 推算 および年齢別の 低下加速度のシミュレーション

推算GFR値が69歳以下で50mL/min/1.73m 以下または70～79歳で40mL/min/1.73

m 以下は腎不全に至る可能性がある。
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日本人における慢性腎臓病( )の現状


