
要 旨

本ガイドラインの問題点であり課題の最も重要なも

のは，PTH値の管理目標を60～180pg/mLに設定し

たことである．そしてKDIGOのもとで国際ガイドラ

イン作成作業が開始されている現在，日本独自のガイ

ドラインの作成の意義と限界を知る必要がある．

1 国際ガイドライン時代の中でのわが国固有の

ガイドラインという問題

1） 世界のガイドラインの趨勢

これまで英文で発表され，システミックなエビデン

ス評価が行われている慢性腎臓病関連のガイドライン

は，五つ世界にある．最初に発表されたのがオセアニ

ア地域からで2000年にCARI（CaringforAustra-

lianswithRenalImpairment）1），次に2001年に欧

州のエキスパートパネルによるガイドライン，2002

年に EBPG（EuropeanBestPracticeGuideline）2）

と英国の UK-Guideline3），そして 2003年が米国の

K/DOQI（KidneyDiseaseOutcomeQualityIni-

tiative）骨ミネラル代謝異常ガイドライン4）と続いて

いる．また，2005年9月にはKDIGO（KidneyDis-

ease:ImprovingGlobalOutcome）5,6）の作業部会の

一つである GBMI（ギブミー，GlobalBoneand

MineralInitiative）が開催され，国際的ガイドライ

ンに向けた作業が開始されている．これらの中でCKD

全ステージに亘っての包括的なガイドラインは現在の

ところK/DOQIだけとなっている．

2） 国際ガイドライン機構：KDIGOの誕生

K/DOQIは米国腎臓財団（NationalKidneyFoun-

dation;NKF）が創設した腎臓病診療ガイドライン

であるが，このNKFが運営に関する資源を提供して，

これと独立した国際的腎臓病診療ガイドライン作成の

機関としてKDIGOが2002年に結成された5）．した

がってKDIGOはK/DOQIの延長ではなく，これと

独立したガイドライン機構である．

このKDIGOは創設に当たって以下のようにうたっ

ている．「慢性腎臓病とエビデンスに基づくガイドラ

インは世界共通であり，国などの地理的境界はない」，

「慢性腎臓病のエビデンスに基づく治療法は，地理的

環境，国境，政治的問題とは無関係である」「すでに

存在する専門家と資源の有効利用を図ることは世界的

な腎臓病の予後を改善し，重複を避ける意味で重要で

ある」．以上から，国際的に統一した腎臓病ガイドラ

イン作成をめざしている．そのもとで，世界のエキス

パートを集めた作業部会がコントロバーシャルカンフ

ァレンスを開き，ガイドラインを討議する6）．

腎性骨症に関してはGBMIという作業部会が形成

され，腎性骨異栄養症（renalosteodystrophy）を

骨の病理変化に限定する疾患群に限定し，あらたにそ

れに伴うミネラル代謝異常や血管石灰化も含んだ疾患

概念として CKD�MBD（mineralbonedisorder）

という用語を創出した．またROD組織分類もbone
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turnover，bonemineralization，bonevolumeを基

本としたTMV分類法を創出した7）．またさらに診療

ガイドラインの作成作業に入っている．この国際ガイ

ドラインができると，K/DOQIにしても各国のガイ

ドラインは，おそらく限定した付録的なものに少なく

ともCKD�MBDに関してはなると思われる．

3） わが国独自のガイドラインは必要か

そうするとわが国で独自なガイドラインを作る必要

があるのだろうか，ということが問題となる．一般論

はともかくとして，CKD�MBDに関する国際診療ガ

イドラインの完成はおそらく2008年と考えられるの

で，それまで待てない理由があるのだろうか．すでに

2003年に発表されたK/DOQI骨ミネラル代謝ガイド

ラインは，日本においても標準になっており，それを

そのまま国際ガイドラインができるまで使えないのか，

という疑問がでるのは当然だろう．

おそらく最も正直な動機は，「日本のガイドライン

がないから」ということではないか．しかしながら，

この動機は必ずしも間違っているとは思えない．その

最大の理由は，国際的なレベルのガイドライン作成の

経験が，少なくとも腎臓関連のエキスパートたちには

ほとんどないからである．

国際的レベルとは何かということについては後述す

るが，この経験は実に重要で，ほかならぬ国際ガイド

ライン作りに参画するために重要なのである．ただし，

それに参加できる人数は限られており，わが国のよう

にCKD�MBDに関して多くの臨床研究者を育んでき

た国にとっては，もっと多くの臨床家たちがガイドラ

イン作成に参加したいと考えるのはむしろ当然である

し促進すべきことと思われる．そういう意味で，少な

くともしばらくの間はわが国独自のガイドラインの作

成と実施を通じて，エビデンスにもとづく臨床という

システムを日本に根付かせ，その方法論を身につける

必要性はある．

4） 国際レベルとは：エビデンスの評価について

最近，KDIGOが各国のガイドラインのレビューを

行いその比較を行っている（http://www.kdigo.org/）．

その比較で五つのガイドラインが選ばれているが，そ

の選択基準は

① developedbyapanelofinternationallyor

nationallyrecognizedclinicalexperts

② basedonobjectiveandwelldefinedlitera-

turesearchandstructuredanalysismethods

③ subjectedtoawelldefinedpeer-reviewproc-

ess

である．もう一つ加えると，国際共通語である英語で

書かれているということにもなる．すなわち，これら

の条件が満たされているのが国際的レベルとなる．こ

の中で特にエビデンス評価は重要で， GRADE

（gradesofrecommendationassessment,develop-

mentandevaluation）システムをKDIGOは採用し

た．

2 本ガイドラインの問題点と克服すべき課題

1） 日本独自のエビデンスの少なさ

これまで述べてきたことでわかるように，最大の問

題であり課題はエビデンス評価である．すなわち，日

本独自のガイドラインの必要性の根幹は，日本人にお

けるエビデンスと世界から見たその特異性の有無にあ

る．このエビデンスとして使用可能なのは，コホート

研究としてのDOPPSスタディーと日本透析医学会の

統計調査のみといって良く，実際にこれらのデータが

本ガイドラインの唯一のよりどころとなっている．そ

れ以外の独自の英文で発表されたデータはきわめて少

ないのが現状である．このことが日本独自のガイドラ

インの必要性を強調しがたい大きな理由となっている．

2） 生命予後への血清パラメータの寄与率

その結果として，血清Ca値とP値の管理目標値は

ほぼK/DOQIのものと同じになり，唯一PTH値の

管理目標のみが大きく異なることになった4）．ただし，

PTHの生命予後に寄与する度合いはDOPPS研究で

も低く8），透析医学会のデータでもCa値，P値のそ

れに比し決して高くはない（実際のデータは本誌の他

の論文を参照）．解析の仕方によってはPTH値は低

いほど良いということになる．したがって，PTH管

理目標値自身を生命予後で設定できるか，という点が

本ガイドラインの最大の問題であり，課題であろう．

ただし，本ガイドラインはその点を特に考慮し，Ca，

P値の適正化をまず第一義的に優先し，PTH値の適

正化は二次的なものとした．

日本透析医会雑誌 Vol.22 No.1 200722



3） PTH管理目標値は適正か

PTH値が60～180pg/mLでは無形成骨になる症例

が増えるのは必至と思われる．特に60pg/mL以下で

はほぼ全例が無形成骨であり，100pg/mL以下でも

かなりが無形成骨となる．PTH値が低いほど骨折率

が低くなるかという検討では，Kaplan-Meierによる

骨折までの生存曲線解析では低いほど早く骨折する9），

という結果が出ている．一方，Cox-proportional

hazard法では，骨折しやすさへのPTHの関与は，

生命予後への関与と同程度に低いという結果も出てい

る10）．この点が今後最も問題になると考えられる．

3 CKD�MBDガイドラインの構築の必要性

本ガイドラインは透析患者の二次性副甲状腺機能亢

進症ガイドラインである．すなわち，腎性骨症，とり

わけ無形成骨と骨軟化症に関するガイドラインは含ま

れない．そういう意味で広くCKD�MBD（慢性腎臓

病�ミネラル骨代謝異常症）全般へのガイドラインが

必要である．そしてこれは現在KDIGOにおいてすで

に作業が始まっており，日本からも作業部会に参加し

ている．また，骨代謝マーカーの標準化をすべく，世

界に血清と骨形態計測値の提供をもとめており，日本

にもその要請が来ている．PTHアッセイの標準化も

進行中である．こうしたなかで日本独自の CKD�

MBDガイドラインを作るためには，日本に特異的な

エビデンスは二次性副甲状腺機能亢進症以上に少ない

のが現実である．今後は，個々の施設の研究ではなく，

共同で国際ガイドラインに評価されうる日本人として

のエビデンスを探求することがもとめられている．
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