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要　旨

透析患者は糖尿病や高血圧症の合併，唾液分泌の低
下，ヘリコバクタ－・ピロリ感染率の低下，腹膜透析
例では腹腔内圧の上昇など胃食道逆流症の発症リスク
因子を有している．ところが，実際に透析例に逆流性
食道炎を中心とした胃食道逆流症の合併率が高いか否
かに関しては十分な検討が行われていない．胃食道逆
流症の治療は透析例においてもプロトンポンプ阻害薬
を用いれば有効な治療を行うことが可能である．この
ため，透析例における胃食道逆流症のエビデンスレベ
ルの高い有病率調査が急がれるとともに，透析患者に
胸焼け症状や貧血，消化管出血を見た場合には胃食道
逆流症も念頭に置くことが必要である．

はじめに

胃 食 道 逆 流 症（gastro-esophageal reflux disease;  

GERD）は，胃内容物の食道内逆流と逆流物の長時間
の食道内停滞によって食道粘膜が刺激されて胸やけな
どの不快な自覚症状が出現したり，食道粘膜が傷害さ
れて下部食道を中心として粘膜びらんや潰瘍が形成さ
れる病態の総称である．患者の生活の質（QOL）が低
下するだけではなく，出血，狭窄，バレット腺癌など
の様々な合併症が発症しうる病態でもある．胃食道逆
流症は胸やけなど胃食道逆流症に特異性の高い症状を
有するが，食道粘膜にはびらんも潰瘍も認めない非び

ら ん 性 胃 食 道 逆 流 症（non-erosive reflux disease;  

NERD）と，食道粘膜にびらんや潰瘍を認める逆流性
食道炎（reflux esophagitis;  RE）に分けることができ
る．非びらん性胃食道逆流症の原因は単一ではないが，
逆流性食道炎の主な原因は胃切除後例でない限り酸性
胃内容物の食道内逆流であると考えてよい．

逆流性食道炎は従来は日本では少なかったが，日本
人の胃酸分泌能の上昇にともなって 1990 年代から急
速に増加し，現在では日本人の 10～20％ が本疾患を
有すると考えられている1）．透析患者でも逆流性食道
炎が合併することがあり注意が必要である．

1　逆流性食道炎の発症メカニズム

胃酸が食道内に逆流して長時間停滞し食道粘膜を刺
激するためには，まず胃内に十分な胃酸が分泌されて
いることが必要となる．ヘリコバクタ―・ピロリ感染
があると，胃粘膜の慢性炎症と炎症による胃底腺粘膜
の機能障害，破壊のために胃酸分泌は低下をする．こ
のため，ヘリコバクタ―・ピロリ感染を有しない例の
ほうが一般的には胃酸分泌能が高く，逆流性食道炎を
発症しやすい．また高たんぱく食や魚の摂取量の減少，
減塩も胃酸分泌を増加させる可能性が報告されており，
これらの食生活の変化が逆流性食道炎の発症要因の一
つとなりうる．

一方，高脂肪食や大食は下部食道括約筋部の一過性
弛緩を起こしやすくし，胃食道逆流の誘発因子となる
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ため，このような食習慣も逆流性食道炎の発症リスク
となりやすい．さらに，腹圧が上昇するような状況や
胃内圧が上昇する状況でも逆流が発症しやすく，これ
には腹部を中心とした肥満や腹部を圧迫する服装など
が含まれている2, 3）．胃液が食道内に逆流してもすぐ
に食道内から胃内に押し戻されれば食道粘膜が胃酸に
長時間さらされることはない．このような食道の働き
を食道クリアランスと呼んでおり，クリアランスには
正常な食道の蠕動運動と食道内の残留胃液を洗浄し中
和する唾液の働きが必要となる．このため，食道運動
能が低下している例や唾液分泌が低下している例では
逆流性食道炎が発症しやすくなる．食道運動能を低下
させる疾患としては自律神経障害を伴う糖尿病や強皮
症のような膠原病が，唾液分泌を減らす疾患としては
シェーグレン症候群などをあげることができる．

最近，これらの要因以外に，脂肪組織などからの炎
症性サイトカインの分泌亢進が食道粘膜に炎症を誘発
し逆流性食道炎を悪化させる可能性も指摘されており，
軽度の慢性的な炎症の存在も逆流性食道炎発症の原因
として無視できないと考えられている．

2　透析患者の有する逆流性食道炎の発症リスク

胃食道逆流症は胃酸分泌能が高い場合や胃食道逆流
現象が起こりやすい場合，さらに逆流物の食道内から
のクリアランス能が低下している場合に発症しやすい
と考えられる．透析患者はこれらの胃食道逆流症の発
症リスクとなりうるいくつかの要因を持っていること
が多いと考えられる（表 1）．

2-1　糖尿病

血液透析が必要となる腎機能障害をひきおこす原疾
患には様々なものがあるが　その中でも糖尿病は重要
な疾患の一つである．糖尿病例では自律神経障害に伴
って食道の運動能が低下し食道体部の蠕動性収縮力が

低下するとともに，嚥下を行っても正常な蠕動性収縮
が起こりにくくなる．さらに脱水傾向となって唾液の
分泌も低下しやすくなり食道クリアランス能が低下を
してしまう．これに加えて自律神経障害を有する糖尿
病例では胃運動も低下していることが多く，食物が胃
内に長く停滞し胃酸分泌を刺激し続けるとともに胃内
圧が上昇し，胃食道逆流が発症しやすくなることが予
想される．

実際，糖尿病を有する例では，糖尿病の病歴が長く
なり自律神経障害の程度が強くなるに従って逆流性食
道炎の発症リスクが高くなることが報告されている4）．
このため，糖尿病を有する透析患者は逆流性食道炎の
発症リスクが高いと推定される．

2-2　ヘリコバクター・ピロリ感染率の低下

透析患者は様々な感染合併症のために，透析を受け
ていない例に比べて抗生物質の使用頻度が高いことが
知られている．抗生物質単独では一般的にヘリコバク
タ―・ピロリの除菌率は高くはないが，胃酸分泌が低
い例に高用量の抗生物質を頻回に使用した場合にはヘ
リコバクタ―・ピロリの感染が除かれる場合があると
予想される．

実際にヘリコバクタ―・ピロリの感染率を透析患者
で検討した報告では，透析歴が長くなるほどヘリコバ
クタ―・ピロリ感染率が低くなっており，長期の透析
患者では除菌に伴って胃酸分泌が回復することが期待
される5, 6）．このため，長い透析歴を有する透析患者
では，胃酸分泌の回復に伴って逆流性食道炎の発症リ
スクが高まる可能性があると予想される．

2-3　高ガストリン血症

ガストリンは，胃前庭部を中心に分布する G 細胞
から分泌され胃酸分泌を刺激するホルモンである．透
析患者の血清ガストリンを測定した報告の結果は必ず
しも一定しないが高値を示すとする報告が多い7, 8）．
これはガストリンが腎から排出，分解されるからであ
ると考えられている．ただ血清ガストリンはその分子
サイズが一定ではなく，活性の高い G17 と活性が低
い G34 が混在している．腎不全患者や透析患者では
血清総ガストリン値は高値であるが，分画すると G17

は高くなく，高値を示しているのは活性の低い G34

であるとする報告もある9）．このため血清ガストリン

表 1　透析患者が有する胃食道逆流症発症リスク因子

1. 糖尿病
2. ヘリコバクター・ピロリ感染率の低下
3. 高ガストリン血症
4. 腹膜透析
5. 唾液分泌の低下
6. 高血圧の治療
7. ストレス
8. ヘパリン使用にともなう出血合併症
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値が高値を示す意義がどの程度のものであるかを疑問
視する考えもあるが，ガストリンは胃酸分泌を高めて
逆流性食道炎の発症リスクを高める可能性と，下部食
道括約筋部の収縮を弱めて胃食道逆流を起こりやすく
し，逆流性食道炎の発症リスクを高める可能性がある
と考えられる．

2-4　腹膜透析

腹膜透析を行うため腹腔内に透析液を注入すると腹
腔内圧が上昇することが知られている．腹腔内圧が上
昇すると胃内圧も上昇する．胃内圧の上昇にともなっ
て胃上部が伸展されると，一過性下部食道括約筋弛緩
が誘発され胃内容物が食道内に逆流しやすい．さらに
胃内圧が高い場合には，胸腔内の陰圧の影響を受けて
管腔内圧が低い食道内に大量の胃内容物が逆流する．
このため腹膜透析を受けている患者では健常者と比べ
て逆流性食道炎が発症しやすいと考えられている．実
際，腹膜透析患者と血液透析患者の逆流性食道炎の有
病率を検討した報告では，血液透析患者に比べて腹膜
透析患者は胃食道逆流症の有病率が高いことが報告さ
れている10, 11）．このため腹膜透析を受けている患者で
は，逆流性食道炎発症のリスクが高くなると考えてよ
いと思われる．

2-5　唾液分泌の低下

透析患者の 50％ 以上が口腔内乾燥症状を訴え，実
際に唾液の分泌量を調べた報告では，透析患者の唾液
分泌量は健常者よりも少なくなっていると報告されて
いる12, 13）．唾液分泌が低下する原因に関しては必ずし
も明らかとなっているわけではないが，脱水，血液浸
透圧の上昇，唾液腺組織の萎縮，薬剤の副作用などが
原因として考えられている．唾液分泌量が減少すると
唾液の持つ口腔粘膜保護作用，洗浄作用，抗菌作用な
どが低下するため，虫歯，歯周囲炎，口臭などが出現
し透析患者では口腔内ケアが重要となる．唾液は口腔
内に加えて食道粘膜の洗浄作用，逆流胃酸の中和作用，
高濃度に含まれる上皮増殖因子（EGF）による食道粘
膜損傷の治癒促進作用を有しており，胃内から逆流し
た酸性胃内容物の洗浄，中和を含むクリアランスと，
胃酸によって起こった食道損傷からの治癒に重要な役
割を有している．このため透析患者で唾液分泌量が減
少すると，食道クリアランス能の低下と食道粘膜治癒

促進作用の低下のために逆流性食道炎の発症リスクが
高まると考えられる．

2-6　高血圧とその治療

高血圧そのものが逆流性食道炎のリスクとなること
はないと考えられる．ところが，高血圧の治療に使用
される薬剤のうちカルシウム拮抗薬は食道体部の平滑
筋の収縮力を低下させ，さらに下部食道括約筋の収縮
力を低下させて胃食道逆流を増加させる14）．実際，健
診受診者を対象として高血圧の病歴およびその治療歴
と逆流性食道炎の関係を検討してみると，治療を受け
ていない高血圧の存在は逆流性食道炎の発症リスクと
はならないが，治療中の高血圧は逆流性食道炎の発症
リスクとなることがわかっている3）．このため，カル
シウム拮抗薬の投薬は逆流性食道炎のリスクであり，
透析患者でもカルシウム拮抗薬内服中の例は胃食道逆
流症発症リスクを有すると考えて対処するべきである．

2-7　ストレス

週 3 回の維持透析を続けることは身体的にも精神的
にも様々なストレスの原因となりうると考えられる．
雑音を聞かせることに伴う聴覚ストレスや，睡眠を制
限することによる不眠ストレスは食道の酸刺激に対し
て知覚を過敏にすることが報告されている15, 16）．この
ため，少量の胃酸逆流が起こり，短時間食道粘膜が酸
に曝されてもストレス下にある例では強い胸やけなど
の逆流症状を訴えることが予想される．このため，ス
トレス下にあることが多いと考えられる透析患者では，
食道内への胃酸逆流が同じでも不快な逆流症状を訴え
やすく，胃食道逆流症と診断される可能性が高いと考
えられる．

3　透析患者に逆流性食道炎が発症した場合の特殊性

食道粘膜にびらんや潰瘍が逆流性食道炎のために形
成されても，これらの病変の大部分は浅在性の病変で
あるため，出血が起こり吐血をしたり，慢性的な出血
のために鉄欠乏性の貧血を発症することは少ない．と
ころが透析例では，ヘパリンなどの抗凝固療法が行わ
れ，その効果は透析終了後も数時間持続する．このた
め，これらの期間は正常な凝固能を有する例では出血
しないような病変であっても出血リスクが高くなると
考えられ，透析例では逆流性食道炎が発症すれば貧血
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となるリスクが高いと考えられる．

4　透析患者の胃食道逆流症の有病率

透析患者の胃食道逆流症の有病率に関しては古くは
剖検例での報告が行われている．1985 年には 78 例の
透析例の剖検検索が行われ，消化器疾患の有病率が検
討されている17）．この検討では 2 例を除くすべての例
でなんらかの消化器疾患を認めており，食道炎，胃炎，
十二指腸炎などが主なものであると報告されている．
実際，食道炎は 36％ の例に発見されており，胃潰瘍
の 10％ や十二指腸潰瘍の 8％ よりも高い値となって
いる．この成績は 1979 年に発表された腎不全例の 37

％ に内視鏡検査で食道炎を認めるとする報告とも一
致する成績であり，透析例には逆流性食道炎が多いも
のと考えられていた18）．

ところが 2002 年に発表された血液透析患者 128 例，
腹膜透析患者 55 例，透析治療未施行患者 50 例を含む
233 例を対象とした腎不全患者の腹部症状に関する検
討では，血液透析治療を受けている患者では，一般人
口に比べて上腹部痛，胃もたれ症状，下痢や便秘の症
状は多いが胸やけなどの逆流症状は多くないという成
績が報告された11）．この研究で用いられたコントロー
ルの健常者はまったく別の研究で集積された集団であ
り，コントロール集団とするには問題があるが，本研
究から，血液透析患者では他の腹部症状に比較して逆
流症状が少ないことがわかる．一方，本研究では腹膜
透析を受けている患者では上腹部痛，胃もたれ症状，
下痢と便秘症状に加えて逆流症状も好頻度に訴えられ
ることが示されており，腹膜透析患者と血液透析患者
では腹膜透析患者のほうが胃食道逆流症の有病率が高
いことを思わせる．腹膜透析にともなう腹腔内圧の上
昇が胃食道酸逆流の誘因となり逆流症状の出現に関与
している可能性も考えられる．

実際，1999 年に発表された検討でも10），2014 年に
再度行われた検討でも，腹膜透析例は血液透析例に比
較して逆流症状の有病率が高く症状も強いことが報告
されている19）．このような検討結果から，腹膜透析は
胃食道逆流症の発症リスクを高める可能性があるが，
血液透析が発症リスクを高める可能性は大きくないと
考えられる．2003 年には腎移植待機例の血液透析患
者を対象に，上部消化管の内視鏡検査が行われた 206

例を用いて，自覚症状と内視鏡検査で発見される異常

所見が検討された20）．この報告によると，胸焼け症状
は検討症例の 8.7％ に，食道炎は 6.2％ に見られたの
みであり，一般的なコントロール集団に比べてとくに
高いわけではなかった．この検討結果は腹膜透析とは
ちがって，血液透析は胃食道逆流症のリスク因子では
ないことを示していると考えられる．

ところが，2009 年になると，胃食道逆流症の診断
を問診票を用いた自覚症状に重点の置いた診断方法を
用いて 418 例の血液透析患者を対象とした報告と，内
視鏡診断に重点を置いて診断を行った 156 例の腎不全
患者を対象とした報告が行われた21, 22）．これらの報告
では独自の対照コントロールでの検討が行われておら
ず，対照は別の検討で集積された一般例をコントロー
ルとして比較がなされている．これらの二つの検討結
果は同じで，既報の一般集団と比べて血液透析を受け
ている例では胃食道逆流症の有病率が高いというもの
であった．

さらに，2014 年には，30 例の腹膜透析患者と 38 例
の血液透析患者を対象とした単一施設での検討が韓国
から報告された23）．この研究でも独自のコントロール
集団が用いられているわけではないため確定的なこと
がわかりにくいが，血液透析例での胃食道逆流症，逆
流性食道炎，非びらん性胃食道逆流症の有病率はそれ
ぞれ 39.3，23.7，13.2％ であり，また腹膜透析患者で
のそれぞれの有病率は 33.3，16.7，16.7％ であった．
いずれも一般人口よりも高率であると報告されている．

前述したように，透析患者に胃食道逆流症が発症し
やすいであろうと考えられる要素は多数存在するが，
本当に透析例に胃食道逆流症の有病率が高いかどうか
に関しては，この節で述べたようにまだ十分なコンセ
ンサスが得られていないと考えられる．透析患者にお
ける胃食道逆流症の合併率に関する検討では，独自の
健常者コントロール群を比較対照とした，多施設での
前向き検討が行われておらず，発表されている観察研
究のエビデンスレベルが低いものが大部分である．ま
た症例数が少ないものも多く，本領域のさらなる検討
を進める必要があるだろうと考えられる．

5　透析患者の逆流性食道炎診療の注意点

透析患者に逆流性食道炎を含む胃食道逆流症が一般
人口に比べて多いか否かについては十分なコンセンサ
スがまだない．ただし，透析患者は胃食道逆流症の発
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症リスクとなると，考えられる多くの特性を有してお
り，胃食道逆流症の合併率が高い可能性がある．また
透析患者に食道に粘膜欠損を有する逆流性食道炎が発
症した場合には，急性，慢性の出血合併症を引き起こ
す可能性が高いとも考えられる．このため，透析患者
が胸やけなどの逆流症状を訴えた場合，上部消化管出
血がみられた場合，貧血がみられた場合，便潜血検査
が陽性になった場合などには逆流性食道炎を中心とす
る胃食道逆流症を鑑別に加えることが重要であると考
えられる．

また，胃食道逆流症が合併している場合には治療の
中心はプロトンポンプ阻害薬（PPI）となる．PPI は
肝臓で主に分解代謝される薬剤であり，腎不全例や血
液透析例に使用が可能である．薬剤の投与量の調節も
不用であろうと考えられている．この薬剤を用いるこ
とで，逆流性食道炎であれば 8 週間で 90％ 以上の食
道粘膜病変の治癒と 80％ 程度の逆流症状の消失を達
成することが可能である．一方，非びらん性胃食道逆
流症に関しては PPI を用いても逆流症状の消失率が
50％ 程度であるが　他の疾患に対する薬物療法と比
べると胃食道逆流症の薬物療法の有用性は高い．そこ
で，透析患者の診療では胃食道逆流症併発の可能性を
常に念頭に置いた診療が必要であろうと考えられる．

おわりに

透析患者の逆流性食道炎を中心とした胃食道逆流症
の病態と診療に関して解説した．透析患者における胃
食道逆流症の有病率に関しては，コントロール群を有
する有病率調査が必要である．診療においては胃食道
逆流症の合併の可能性を念頭に置いた対応が必要であ
る．
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