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要　旨

透析専門医は，患者の診療能力，透析中合併症に対
する迅速な対応能力，医療安全・倫理・感染・災害時
に対する危機管理や問題解決能力などを身につけ，必
要に応じて他施設と迅速に連携でき，透析チームのリ
ーダーとしての資質も兼ね備え，チームに方向性を与
える役割などもある．透析専門医は，30 万人以上の
全身合併症を有する透析患者のために，総合的能力も
身につけて患者を長期間診療し，最善の治療とケアを
提供するために不可欠である．

緒　言

透析医療は，医療保険と更生医療が適用され，患者
の経済的問題が解決されると，生活の質（quality of 

life;  QOL）をより向上するための技術開発が行われ
るようになった．その後，臓器不全に陥った患者を高
確率で長期間社会復帰できる医療に発展し，40 年以
上の長期延命が可能となった1）．2013 年度の透析患者
総数は 314,180 人と増加しているが，導入患者数と死
亡患者数は 38,024 人と 30,708 人であり，前年度より
ごくわずかであるが減少した．患者の死亡原因は，以
前として脳血管疾患・感染症・悪性腫瘍が多い．65

歳以上の高齢者数は年々増加しており，2013 年度末
平均年齢は 67.2 歳，導入平均年齢は 68.7 歳と高齢化
が進んでいる．日本透析医学会は，透析医療や合併症
治療の進歩により，各種ガイドライン・診療ガイド・

提言を作成してきたが，患者の高齢化対策と三大死因
対策などが重要な課題になっている．

患者数の増加を反映して，診療科別医師数の推移は，
1994（平成 6）年の各診療科医師数を 1 とすると，透
析専門医の増加率は最も多くなっている（図 1）．透
析医療は末期腎臓病患者にとって生命維持になくては
ならないものである．また，透析専門医は透析患者の
診療に頻回かつ長期間従事し，透析中や透析の長期継
続による様々な合併症に対し迅速かつ適切に治療を行
う知識や技術とともに，透析室での医療安全・感染・
災害時に対する危機管理や問題解決能力も要求される．
さらに，延命治療である透析医療の導入期・維持期・
終末期には常に倫理的問題が存在しており，透析専門
医が透析医療において果たすべき大きな役割があり，
その役割を果たせる透析専門医を育成するために専門
医制度がある．

1　透析専門医の役割

1-1　チーム医療

（1）　在り方
近年，専門資格取得および時代の流れにより，透析

室では医師・看護師・臨床工学技士の業務細分化が行
われている．しかし，患者や家族に対する精神的サポ
ートなどを含むケアを実践するためにチーム医療は必
須であり，薬剤師，栄養士，臨床心理士，ソーシャル
ワーカーなども加わるのが理想的である．多くの職種
で構成された医療チームが，それぞれの専門性を前提
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に，目的と情報を共有し，お互いに連携し，患者の状
況に対応した治療とケアを提供することが重要である．

各職種が自分の専門領域の範囲内で連携するのでは
なく，自分の領域を超えて相手の領域に乗り入れる連
携により，よりよい治療とケアを提供できる． 患者

（主治者）を中心とし，家族（サポーター）が支援し，

医師（主治医）が指揮官となり，他職種（連携者）が
参謀となるチーム医療を目指す（多職種相互乗り入れ
型チーム医療）．慢性腎臓病の早期などでは患者/家
族も医療チームの輪に入って，患者に巣食っている病
気と闘う患者/家族参加型，終末期などにおいては，
患者を中心に家族が医療チームの輪に入る患者中心/

家族参加型が，患者 / 家族が輪に入れない状況の時に
は患者 / 家族中心型のチーム医療となる（図 2）．

（2）　チーム医療のためのルール作成
①各種書類（運営要綱，血液浄化療法申込書など），

②各種マニュアル（感染対策，災害対策，インシデン
ト・アクシデントの対処など），③透析室カンファレ
ンス，④院内勉強会，⑤外部活動などのルール，を作
成する必要がある．

感染対策を例にとると，病院における透析室は複数
の病棟の患者が一室に集まり，同じ装置・ベッドを利
用する特殊性があるため，病院内感染拡大の源となる
可能性が高い．そのため透析室内だけではなく，病棟
スタッフともチーム医療により，適切な感染対策を行
わなければならない．透析室における感染予防策は，
標準予防策（正しい手洗い，手の消毒，正しい防護具
の使用）を徹底し，必要に応じて予防策（血液・空

図 1　診療科別医師数の推移
＊   平成 6 年の各診療科医師数を 1 とした時の倍率

（厚生労働省：医療施設従事医師・歯科医師数の年次推移，施設の種別・性・診療科名
（主たる）別と日本透析医学会専門医制度委員会資料より引用）
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図 2　多職種相互乗り入れ型チーム医療（患者/家族参加，患
者中心/家族参加，患者/家族中心）

　　   （血液浄化療法ポケットハンドブクより引用）
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気・接触・飛沫感染予防策）を追加し，共用物品（患
者毎の機器・環境整備）対策や透析用血管内留置カテ
ーテルの清潔操作も必要である．感染者をマスク着用
や手洗いなしに透析室に入室させないことが重要であ
り，入院および外来発熱患者を，透析室入室前に，医
師により診察を行う体制を整備しなければならない．
当院では，発熱や咳を認める入院透析患者へマスク着
用を依頼し，入院患者と同室になることが多い外来透
析患者には常にマスクを着用するように指導している．
また，外来透析患者と透析室スタッフにはインフルエ
ンザワクチンを接種するようにも指導している．

（3）　患者への指導戦略と逆転の発想
指導が難しい患者に対しては，チームメンバー全員

で考え，メンバー全員を巻き込み，チーム一丸となっ
て取り組み，化学反応によって期待以上のものを生み
出し，メンバーの個人力のアップにつながるようにす
る．患者が指導を守らない場合には，患者が指導を守
れるようにチームが指導できていないと逆転の発想で
考え，戦略を練り直してみることも必要である．

1-2　リーダーとしての透析専門医

正しい道徳観に基づき最善の治療とケアを患者に提
供し，礼儀正しく，熱心であり，活動的で，豊かな経
験，どんなことにも迅速に決断できる能力があり，常
に平常心で感情が安定し，ビジョンを明示でき，チー
ムメンバーから信頼感があることなどがリーダーとし
ての資質である．チームに方向性を与える役割，チー
ムメンバーの専門的能力をうまく引き出し，相乗効果
を生む役割，仕事を通じてメンバー全員がやりがいを
感じるチーム環境を整備する役割などがある．

2　日本透析医学会専門医制度

2-1　発足からその後の展開

日本透析療法学会認定医制度は 1990 年に発足し，
当時は透析施設が少なく，維持透析施設における透析
スタッフに教育を行う環境の整備も十分とはいえなか
った．認定施設と教育関連施設の 2 段階システム（親
子関係）という認定施設と教育関連施設の協力関係は，
教育システム充実などのために大変有用であった．ま
た，当時は透析認定医という名称であったが，2004

年に日本透析医学会専門医制度に移行し，透析専門医

に改称した．なお，透析専門医は，基本領域専門医を
取得していなくても専門医試験を受験できる二段階方
式であった．

2008 年に社団法人日本専門医制評価・認定機構
（以後，機構と記述）が設立された．これにより，各
学会が独自に認定している専門医制度を改め，専門医
制度のあるべき姿について国民の視点に立ち，公正・
中立的立場で専門医を評価・認定する機構としての提
言をまとめた．専門医制度の基本設計として，基本領
域専門医とサブスペシャルティ領域専門医の二段階方
式とし，学会が専門医を内定し，機構が専門医を認定
する構想が浮上した．このため，現状の専門医制度の
問題点を検討して早期に改善する時期と判断し，専門
医制度の現状分析を 2009 年に実施した．

当時の学会の施設会員は 3,778 施設であった．その
うち認定施設は 420 施設（11.1％），教育関連施設は
456 施設（12.1％）であり，合格期より認定を継続し
ている認定施設数は 45.1％ で，継続の困難が浮き彫
りになった．正会員数は 11,303 人であり，専門医は
4,297 人（38.0％），指 導 医 は 1,620 人（14.3％）で あ
った．認定施設における専門医在籍数は，専門医 1 人

（代行）：11 施設（2.6％），2 人：256 施設（61.0％），
3 人：64 施 設（15.2％），4 人：49 施 設（11.7％），5

人：22 施設（5.2％），6 人：11 施設（2.6％），7 人：3

施設（0.7％），8 人：4 施設（1.0％）だった．合格期
より認定を継続している認定施設が指定している教育
関連施設は，0 施設：28.9％，1 施設：24.0％，2 施設：
24.0％，3 施 設：16.0％，4 施 設：5.8％，5 施 設：1.3

％ であり，教育関連施設を持たない認定施設も少な
くなかった．

認定施設がない都道府県もあり，認定施設数・教育
関連施設数・専門医数・指導医数には大きな地域格差
があった．日本透析医学会独自のこの親子関係の結果，
親が認定施設を継続できずに教育関連施設に移行した
さいに親が持っていた子の親不在，認定施設と教育関
連施設との移行による認定証二重発行（前回認定証の
返送がない場合）などの問題が認められた．このよう
に，解決しなければならない問題が山積しており，専
門医制度委員会において議論を継続した2）．

二段階方式をなくし，基本領域専門医取得を透析専
門医試験の申請条件に改定した．また，基本領域専門
医を取得していない透析医を救済するために，専門医
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受験特例緩和措置について議論し，案を策定し，2014

年に 1 回実施することが承認された．これにより，基
本領域専門医未取得の透析医が透析専門医の取得を希
望する場合には，一定の条件を満たせば専門医受験特
例緩和措置を受験できることとなった．透析専門医と
しての能力（受験業績，症例要約提出，筆記試験，口
答試験，合否判定基準）についての緩和はなく3），42

名受験し，正規受験者と同じ質が担保された専門医が
32 名（76％）誕生した．

現行の日本透析医学会専門医認定試験は，移行措置
による専門医認定の後の 2002 年度からスタートした．
当初より症例要約により経験した内容を評価し，筆記
試験により知識を評価し，口頭試験により人間性を評
価しており，この 3 段階の総合的な評価システムを確
立している学会は非常に少なく，この点は専門医制度
委員会の自負するところである．

より公正で普遍的な適否判定を目指して，2010 年
度以降，判定基準の見直しを行った．2010 年に，まず，
新たな総合判定基準を作成し，過去試験の再度審査シ
ミュレーションと 2010 年度試験結果をもってその妥
当性を確認した．さらに 2010 年度の採点結果の解析
から，2011 年度に症例要約と口頭試問の審査基準の
明確化を行い，2011 年度試験で課題であった審査員

間の採点ばらつきのある程度の解消を確認した．また，
識別指数・解答率・正答率により筆記試験の不適問題
の判定を委員会で行った．さらに受験者への審査結果
の通知は，単に適否判定結果のみではなく，症例要約，
筆記試験，口頭試問のそれぞれの審査結果を通知する
ことにした4）．

2-2　新しく検討している専門医制度

専門医制度委員会は，よりよい専門医制度の実施を
目指して現状の問題点を分析し，改革を行ってきたが，
機構の指針に準じて‡1）さらなる改革を実施している

（実施時期は理事会一任）．専門研修施設の指導体制と
認定基準の標準化とともに，専門研修カリキュラムを
計画的かつ適切に提供する専門研修プログラムを，専
門研修基幹施設と専門研修連携施設で形成した専門研
修施設群により構築する．この専門研修プログラム制
によって専攻医を育成することを基本としている．

基本骨格は，基本領域専門医を 5 年間で取得した後
に，サブスペシャルティ領域専門医を 3 年間で取得す
る 2 段階制である．このために 19 の基本領域専門医
と，この基本領域が認証する 29 のサブスペシャルテ
ィ領域専門医を認定している（図 3）．2014 年 5 月 7

日に，一般社団法人日本専門医制機構（新機構）が設

図 3　基本領域専門医とサブスペシャルティー領域専門医の一覧
　　　　　　　　 （日本専門医制評価・認定機構社員総会資料より引用）
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立され，今後の専門医制度の整備を引き継ぎ，透析専
門医を含む未承認の専門医は，新機構の未承認診療領
域連絡協議会で検討されることになった（図 4）．

（1）　患者のための専門医制度
患者のための専門医制度とは，より質の高い透析専

門医を育成し，生涯教育を継続することにある．研修
に適した透析施設の専門研修指導医の下で，適切な研
修内容と症例数を適切な期間で経験し，専攻医と専門
研修指導医が相互に定期的に理解度を確認する．さら
に，学会が指定したガイドライン・診療ガイド・提言
のセミナーに参加し，専門医としてふさわしい能力お
よび態度を確認する試験に合格する．その後も透析患
者の診療に従事しながら，専門医としての能力を維持
する努力を行わなければならない．

また，学会ホームページに国民に透析専門医像をわ
かりやすく掲載し，透析専門医の能力を

　「①すべての腎代替療法の情報を提供できる．
②高い水準の透析療法を実施できる．③すべての
血液浄化療法を実施できる．④透析患者さんの社
会復帰を支援できる．⑤透析患者さんに対して倫
理的な配慮ができる．⑥災害時に地域の透析医療
を調整・遂行できる．」

としている．さらに，透析専門医の役割を
　「日本透析医学会は，日本のすみずみまで透析

専門医を浸透させていくことを目標にしています．
現在はまだ地域によって偏りはありますが，各地
域において透析専門医が透析医と緊密に連携する
ことで，透析医療の質を向上させることができま
す．そうすることによって，透析患者さんが安心
して，良質かつ安全な透析療法を受けながら，透
析を受ける前と遜色のない生活を送ることができ
るようにすることが私たちの役割と考えていま
す．」

と掲載した‡2）．

（2）　専門医制度規則・規則施行細則の整備
専門医の申請資格として，「専門医制度委員会が指

定した教育セミナーを受講し，筆頭で 1 件発表しなけ
ればならない．」がある．更新資格としては，「業務実
績書と研修実績 50 単位が必要であり，セルフトレー
ニング問題を 2 回以上正答しなければならない．」が
ある．なお，発表・論文・刊行書などの学術業績が必
要単位の 20％（10 単位）を超えてはならず，教育実
績（講習などの受講）は 1 時間が 1 単位となっている
ので，多くの講習を受講しやすくするため，e ラーニ
ングの検討を開始した．また，セルフトレーニング問
題解答が基準に達した場合には，毎回 5 単位の付与も
考えている．

専門研修指導医の申請資格として，「申請時におい

図 4　日本専門医機構の組織図
　　　　　　　　　　　　　　　    （参考 URL‡1 より引用）

運営委員会

専門医制度検討委員会

評価・認定部門

基本領域
専門委員会

基本領域
研修委員会

サブスペシャルティ
領域専門医委員会

サブスペシャルティ
領域研修委員会

19領域 29 領域 19 領域 29 領域

申請 認定 申請 認定

専攻医 研修施設

専門医認定・更新部門 専門研修プログラム
研修施設評価・認定部門

基本領域連携委員会

常置
委員会

Adhoc
委員会

監事

事務局

社員総会

理事会
日
本
医
学
会
連
合  

専
門
医
に
関
す
る
委
員
会

外
部
評
価
委
員
会

未
承
認
診
療
領
域
連
絡
協
議
会

が
ん
診
療
の
専
門
医
に
関
す
る
委
員
会

総
合
診
療
専
門
医
に
関
す
る
委
員
会

医
療
倫
理
・
臨
床
研
究
に
関
す
る
委
員
会

デ
ー
タ
ベ
ー
ス
委
員
会

広
報
委
員
会

財
務
委
員
会

総
務
・
規
約
委
員
会



透析医療における専門医の役割 385

て常勤医として勤務し，専門医として認定を受けた後，
通算 3 年以上，専門研修基幹施設または専門研修連携
施設に勤務し，主として透析医療に従事し，専門研修
指導医研修受講証を有していなければならない．」が
ある．

専門研修基幹施設は，専攻医個々の研修プログラム
の作成とその遂行に責任を持つ基幹となる施設である．
専門研修基幹施設に求められる条件の一つとしては，
基幹型臨床研修病院（初期）かそれに相当する教育水
準を有する施設であることも含まれる予定である．申
請資格として，専門医 2 名以上が常勤し，うち 1 名が
専門研修指導医でなければならない．専門研修施設群
におけるすべての専攻医の研修内容を管理する研修プ
ログラム管理委員会を，専門研修基幹施設に設置しな
ければならない．

専門研修連携施設は，その専門性や地域性から専門
研修プログラムで必要とされる施設であり，専門研修
基幹施設の指導責任者が承認する施設である．申請資
格として，1 名以上の専門医が常勤し，うち 1 名が専
門研修指導医でなければならない．

専門研修基幹施設と専門研修連携施設が一つの専門
研修施設群を形成し，決められた数の専攻医を教育す
る体制を作る必要があり，各都道府県における施設群
の検討を開始した．専門研修基幹施設は，専攻医が最
初に研修を開始し，専門研修プログラムの多くの項目
を実施でき，ほぼ毎年，施設群から専門医を育成して
いる実績がある施設である．専門研修連携施設は，専
門医の育成に必ず関与する施設であり，専門研修基幹
施設と専門研修連携研修施設の間で専攻医の異動があ
ることが必要になるが，常勤の形態だけではなく週に
1 回の外勤も認める方向で考えている．施設群が整備
されると，その規模（特に専門研修基幹施設の指導医
数が重要）に応じて専攻医数が決められると思われる．

（3）　必要書類の整備
専門研修カリキュラムに必要な内容は，①研修目標，

②個別目標，③経験目標である．この内容に準じ，専
攻医が研修を行うにあたって修得すべき，医師として
必要な基本姿勢・態度・知識・技能などについて定め
た専門研修マニュアルも含めた専門研修カリキュラ
ム5）を作成した．また，専門研修指導医や専門医が専
攻医を指導するための専門研修指導マニュアル6）と，

専門医認定試験の参考になる専門研修トレーニング問
題解説集7）を作成した．

専門研修プログラム制とは，専門研修カリキュラム
の到達目標を計画的に達成できるように，専門研修基
幹施設が中核となり，専門研修連携施設と専門研修施
設群を形成して専門研修プログラムを構築する．その
専門研修プログラムに基づいて，決められた数の専攻
医を募集し，専攻医個々に専門研修プログラムを作成
して必要十分な研修実績を担保し，専門医資格取得ま
での全過程を専門研修指導医と専門医が教育的に支援
する仕組みである．そのために，専門研修プログラム
を実践するための方略も示した専門研修プログラム8）

を作成した．透析専門医は成人の患者を対象としてお
り，基本領域が小児科専門医の場合には，成人透析患
者の研修を 1 年義務づけた．また，救急科専門医はそ
の専門研修プログラムを作成後に承認し，麻酔科専門
医は学会から要望があった場合に議論することになっ
た．

2-3　患者が求める透析医像

アンケート調査により，透析患者は，基幹病院へ集
中する傾向が強いきわめて高度の技術を有する透析専
門医よりも，基本知識・診療技術・処置や手術技術・
医療倫理などに対する総合的な能力を身につけ，必要
に応じて他施設と迅速に連携でき，透析チームの責任
者としての資質を兼ね備え，人間性に富んだ透析専門
医を求めている．これらは現在，専門医制度委員会が
考えている方向性と一致している9, 10）．

最後に

日本透析医学会は，透析医療に関する多くのガイド
ラインと一つの診療ガイドを作成した．また，生命維
持治療である透析療法の開始および継続については常
に倫理的な問題が存在し，これに対する提言も作成し
た．

透析専門医が新機構から専門医として認定される前
途に不安はあるが，30 万人以上の全身合併症を有す
る透析患者を長期間診療し，最善の治療とケアを提供
するために不可欠な専門医である．透析専門医は，き
わめて高度の技術・技能を取得し，大学病院や地域の
基幹病院へ集中する傾向が強い他領域の技術的な専門
医とは異なっている．患者の合併症や偶発症に迅速に
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対応できる知識と高い技術・技能を取得し，全国の透
析施設すべてに 1 名以上勤務することを目標としてい
る．患者のために基本知識・診療技術・手術・処置技
術・医療倫理・医療安全・感染対策・災害対策などに
対する能力を身につけ，透析チームの責任者としての
資質も兼ね備えた専門医である11）．
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要　旨

最新の医学知識・技術を活用し，患者のケアを最適
化するためのツールが診療ガイドラインである．診療
ガイドラインは「診療上の重要度の高い医療行為につ
いて，エビデンスのシステマティックレビューとその
総体評価，益と害のバランスなどを考量して，患者と
医療者の意思決定を支援するために最適と考えられる
推奨を提示する文書」と定義され，診療ガイドライン
作成方法論も進化してきた．ガイドラインが作成され
ても現場に普及し，患者に適用されなければ意味がな
い．ガイドラインの普及も重要な実践，研究領域とな
っている．本邦の透析患者数は世界の透析患者の約 4

分の 1 を占めている．世界の透析医療を改善するため
に，臨床研究の推進，体系だった診療ガイドラインの
作成と普及活動が，日本の透析医療者に求められてい
る．

1　はじめに

21 世紀の透析医療は標準医療の一つである．一部
の患者に対する特権的，延命目的の治療ではなく，末
期腎不全患者の QOL 向上をめざす治療として確立し
た．末期腎不全の患者は，透析室にくれば安全な透析
医療がうけられることを当然と考え，透析スタッフも
そのような期待に応えようと日々研鑚を積んでいる．
一方で，医学研究や医療技術開発は急速な勢いで発展
しており，幅広い領域で最新の知識を個人が吸収，習

得することは不可能な状況だが，現実の医療現場では，
日々，臨床的な決断を迫られる．「患者 A さんはそろ
そろ透析を導入する時期だろうか」「透析患者さんの
貧血管理目標は」「Hb 値はいくつに維持するのがよ
いだろうか」「鉄剤補充の基準はどのようにしよう
か」「血圧管理目標はどのくらいがよいのか」「降圧薬
選択はどうするのがよいか」「アクセストラブルを未
然に防ぐためにはどのような観察，検査が望ましいだ
ろうか」など枚挙にいとまない．

臨床医の判断を支援し，施設間格差を最小化し，患
者予後や QOL，満足度を最大化するベスト・プラク
ティスを提供するために作成されたのが診療ガイドラ
インである．診療ガイドラインの作成方法，活用法も
時代とともに変化，発展してきた1）, ‡1, ‡2）．当初は専
門家のオピニオンに強く影響された教科書的なガイド
ラインも多かったが，ガイドライン作成の方法論も進
化し，体系だった科学的方法で作成する方向にある．

本稿では，診療ガイドライン作成方法論の変遷を概
観したうえで，現行ガイドラインの欧米豪と日本の差
異とその背景，今後のガイドラインならびに臨床研究
の方向性に関してまとめたい．

2　現代医学の発展と evidence based medicine

1984 年のピューリッツアー賞受賞作品は，米国の
社会学者であるポール・スターの「米国医学の社会的
変容 : 最高権力をもつ職業の台頭と巨大産業の形成

（The Social transformation of American Medicine）」で

透析医療における Current Topics 2015（東京開催）
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ある2）．514 頁，厚さ 3.5 cm という学術書であるにも
かかわらずベストセラーにもなり話題を呼んだが，そ
れだけ医療問題が注目されていることを反映している．
今や米国医学は世界のトップレベルにあるが，20 世
紀前半までの米国医学は決して世界水準にはなかった．
米国独立宣言の署名人に占める医師の比率は高いが，
医師の社会的地位を反映しているのではなく，暇な人
が多かったとのことである．当時は，子供が医師をめ
ざすというと嘆き悲しむ親が多かったことも書かれて
いる．医師ができることは限られており，経験に基づ
く医療を提供していた．

ドイツ医学を代表とする科学的方法論を米国に持ち
込んだのが，ジョンスホプキンス大学内科教授である
ウイリアム・オスラーである2）．オスラーの言葉，

「医学の実践は科学に基づくアートである」はよく知
られているが，経験主義ではなく，科学的，合理的判
断に基づくこと，そのうえで，機械的に応用するので
はなく，患者の立ち場で科学知識を活用することを説
いたものである．20 世紀に入り，インスリン，抗生
物質の発見などにみるように，疾患の病態生理，診断，
治療法が急速に発展した．経験の蓄積，伝承にもとづ
く医学から，動物実験，基礎医学から発見された病態
生理に基づいた「推論」が医学的判断の基準となった．

ところが，科学的・合理的判断と思われた医科学
（biomedical science）にも限界がある．実験や推論か
ら導き出された仮説がヒトにあてはまるとは限らない．
陳旧性心筋梗塞の心室性期外収縮などの不整脈を，薬
物治療で減らすと予後が改善するだろうと考えて実施
された CAST 試験は，予想に反し実薬群の死亡率がプ
ラセボ群より高くなり，途中で中止になっている3）．
ランダム化比較試験による臨床試験では，中間報告で
最も死亡率が低いのは薬剤非投与群であることが判明
した．慢性腎臓病患者の貧血に対して，赤血球造血刺
激因子製剤（ESA）でヘモグロビン（Hb）を生理的
範囲に改善すれば心血管事故が予防され，生命予後も
改善するだろうと期待された CHOIR 試験，TREAT 試
験ともに Hb の正常化群が予後不良であることを示す
結果となった4, 5）．経験に基づく医学判断ではなく，
最良の科学的根拠を把握したうえで，個々の患者に特
有の臨床状況と価値観に配慮した医療を行う，最良の
科学的根拠は，動物実験の成果にもとづく推論ではな
く，可能な限りヒトを対象とした臨床研究を根拠とし

ようというのが 1990 年代に発展した evidence based 

medicine（EBM）の思想，方法論である6）．
患者に最善の医療を提供しようとするのは臨床医に

共通した思いである．しかし，医学研究や医療技術開
発は急速な勢いで発展しており，幅広い領域で最新の
知識を個人が吸収，習得することは不可能である．腎
臓内科・透析関連領域の日本語，英語の学会雑誌だけ
でも毎月 200 を超える論文が発表され，これに一般内
科，外科関連の論文数を加えたら到底すべてを理解，
活用できるわけはない．勉強熱心な医師が，主要論文
を読んだとしても，先入観から誤った解釈を引き出す
こともある．ランダム化比較試験の結果は真理を示す
かといえば，対象患者の背景が異なれば，自分の担当
する患者に適用することはできない．個々人の学習能
力には限界があり，自己流の研究成果の解釈は恣意的
な判断に陥りやすいことから，発展してきたのが診療
ガイドラインである．

3　診療ガイドライン作成方法論の変遷

「診療ガイドライン」自体も時代とともに発展して
きた．筆者が研修医時代，1980 年代は「私の処方」
といった「手引き」，教科書，雑誌特集号がはやりだ
った．専門家の個人的経験や知恵をまとめた良質な教
科書である．EBM が普及するとともに，一専門家の
意見ではなく，複数の専門家が集まって「ガイドライ
ン」を作成するようになった．GOBSAT（good old 

boys sitting around the table）とも揶揄される方法は，
その道の専門家がガイドライン作成委員として選出さ
れ，各委員（専門家，権威者）が自らの経験や自らが
選んだ文献に基づいて意見をだしあって作成するとい
うものである．ガイドラインには作成方法が記載され
ていないことも多く，ある意味では「良質な教科書」
の域をこえない．

診療ガイドラインを作成するにあたっても科学的な
方法を取り入れる，体系だった方法でエビデンスを評
価し，推奨を作成しようというのが現代の「診療ガイ
ドライン」であり，作成の方法論も進化している．米
国科学アカデミーの一部門である米国医学研究所（In-

stitute of Medicine）は，2011 年に，「システマチック
レビュー作成の基準（Finding What Works in Health 

Care : Standards for Systematic Reviews）」と「信頼で
きる診療ガイドライン（Clinical Practice Guidelines 
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We Can Trust）」という報告書を発表した‡1, ‡3）．この
中で，診療ガイドラインを「患者ケアの最適化を意図
した推奨を含む声明であり，エデンスのシステマティ
ックレビューならびに他の治療選択の利益と害のアセ
スメントに基づいている」と定義している．わが国の
Minds は，診療ガイドラインを「診療上の重要度の高
い医療行為について，エビデンスのシステマティック
レビューとその総体評価，益と害のバランスなどを考
慮して，患者と医療者の意思決定を支援するために最
適と考えられる推奨を提示する文書」と定義してい
る‡2）．

診療ガイドライン策定にあたり，透明性のある明確
なプロセスを経てエビデンスの質評価や推奨度を決定
するために作られたシステムとして GRADE システム
が開発され，WHO，CDC（米国疾病予防管理センタ
ー），米国の主要学会で採用されている．GRADE シ
ステムに関しては，GRADE working group 委員でも
ある相原が，日本での発展，普及のため数多くの文献，
著作を発表しているので参照していただきたい7）, ‡4）．
診療ガイドライン評価ツールである AGREE II（The 

Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation）が
示す診療ガイドラインの構成要件を表 1 に示したが，
個々の論文を評価するのではなく，システマティック
レビューの総体評価を行ったうえで，患者にとってな
にが有益かという価値判断に基づいて推奨を決める点
が重要視されている‡5）．診療ガイドラインは多くの
患者，医療者に影響を及ぼすことになるので，作成方
法の厳密さが求められるが，厳密すぎると時間，労力，

莫大な費用がかかってしまう．作成の適時性とのバラ
ンスも今後の課題のひとつである8）．

診療ガイドラインの作成方法が進化したからといっ
て，それ以外の文書の意義が否定されるわけではない．
たとえば，日本人の後期高齢透析患者を対象とした臨
床研究は限られており，医学理論の応用，専門家の経
験，知恵の蓄積からの提言などは実臨床で欠かせない．
なお，診療ガイドラインがカバーする範囲として，
Eddy は 60～95％ の患者に留まると述べ，95％ 以上
の患者に適応される「スタンダード」，50％ ほどの患
者には一般的な推奨とは異なる「オプション（裁量・
選択肢）」が適応されるとしている9, 10）．「基準（標準，
standard）」とは，「患者誤認を防ぐため処置前には 2

つの方法で患者確認をする」「医療関連感染症を防ぐ
ために手指衛生を遵守する」など実施されて当然の事
項である．

4　エビデンス・プラクティス・ギャップの解消 
 　　――　 EBM，診療ガイドライン作成から医療の質改善 

（Quality Improvement）にむけて

多大な労力と費用をかけて最善の診療ガイドライン
を作成し，公表すれば現場の医療は改善するかといえ
ばそうとは限らない．専門医が最善の医療・診療ガイ
ドラインを知らなかったり，知っていてもその通りに
実践するとは限らないからである．保険制度の範囲で
提供しうる「最善の医療」と，現場で実際に行われて
いる医療の差を「Evidence Practice Gap」あるいは

「Guideline Practice Gap」という11）．

表 1　AGREE II の診療ガイドライン構成要件

領　　域 主な項目

対象と目的 取り扱う課題，対象集団が具体的に記載されている

利害関係者の参加 関係する専門家グループの代表者が加わっている
患者の価値観・希望が反映されている

作成の厳密さ エビデンスの検索，選択基準が系統的
推奨作成方法が明確に定義
推奨の作成にあたって利益・副作用・リスクが考慮

提示の明確さ 推奨が具体的．患者の状態に応じ他の選択肢

適用可能性 適用にあたっての促進要因，阻害要因が記載
ガイドライン推奨がどれだけ適用（実践）されているかを
測定することで普及を促進することができる
ガイドラインのモニタリング・監査基準

Quality indicator（質指標），audit criteria（監査基準）

編集の独立性 資金源，利益相反が記載
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「慢性腎臓病患者における腎性貧血治療ガイドラン
2008 年」は，ND（透析導入前慢性腎臓病）患者に対
する ESA 補充療法の目標値は 11 g/dL 以上を推奨し
ている．しかし，本邦での新規透析導入患者の導入時
Hb の分布をみると，約 6 割の患者は Hb 9 g/dL 未満
であるし，Hb 11 g/dL 以上を達成している患者は 1

割にもみたないのが現状である．高齢者や透析患者で
は，肺炎球菌ワクチンを接種することで，肺炎による
死亡率を減少させることができるので，さまざまなガ
イドラインで推奨されている．しかし実際の接種率は
低い．米国では高齢者全体での接種率は 70％ を超え
ているが，透析患者では平均 2 割で，施設間格差が大
きいことが報告されている12）．

EBM の成果，ガイドラインをいかにして現場の実
践につなげるかというのが 21 世紀の課題であり，研
究テーマでもある．産業界で発展した KAIZEN 活動
や，Total Quality Management，品質管理手法を医療
分野に応用し，患者の期待に合致する医療を組織的，
体系的に提供する方法論が Continuous Quality Man-

agement（CQI），Quality management である13）．その
ためにはガイドライン作成時点で，推奨を実践・普及
する方法や評価方法を計画する必要がある．米国腎臓
財団（NKF）の「適正透析に関するガイドライン」
の 7 章は，すべて CQI の解説にあてられている‡6）．
推奨文の一つに「適正透析に関して，各透析クリニッ
クは Kt/V などの透析療法に関するプロセスをモニタ
ーすること」と記載され，2008 年には米国連邦規則

集は全透析施設に CQI 活動を行うことを定めた‡7）．
Kt/V や貧血，CKD-MBD，透析アクセスに関して，
具体的な目標値を設定し，定期的に測定すること，目
標達成の障害となる要因を分析し，組織的に改善に取
り組むことが日常診療のルーチン活動として求められ
ている．改善活動の目標値が「Clinical Indicator」

「Quality Indicator」「Key Performance Indicator」と呼
ばれるものである．

AGREE II の診療ガイドライン構成要件（表 1）に
も，「適用可能性」，ガイドラインのモニタリングや監
査基準，Quality Indicator（質指標）が含まれている．
実践・普及活動は，ガイドライン作成専門家や EBM

の専門家の研究課題ともなっているが，品質管理・現
場の医療スタッフの課題でもある．患者の視点に立っ
て現場の診療を変えていくためには，診療ガイドライ
ンの普及活動を，医療の質改善としても取り組むこと
がますます重要となってくるだろう．

5　世界の透析診療ガイドライン

今やさまざまな領域で多くの診療ガイドラインが作
成されている．1990 年には 73 個だった診療ガイドラ
インは，2012 年には 7,508 個に増加している．診療ガ
イドラインを調べるには米国政府の一機関，AHRQ

（Agency of Healthcare Research and Quality）の Nation-

al Guideline Clearinghouse の website を活用すればよ
い‡8）．

透析医療に関する専門学会からのガイドラインは，

表 2　国内外の透析ガイドライン対象領域

日本 KDOQI KDIGO CARI EBRG UK CNS

導　入 ○ ○ ○ ○

HD 適正透析
（透析量・透析器） ○ ○ ○ ○ ○ ○

透析液水質基準 ○ ○

PD 適正透析 ○ ○ ○ ○ ○

PD 腹膜炎 ○

透析アクセス ○ ○ ○ ○ ○

貧　血 ○ ○ ○ ○ ○ ○

CKD-MBD ○ ○ ○ ○ ○

心血管 ○ ○ ○

栄　養 ○ ○ ○

その他 ○

KDOQI：米国腎臓財団，KDIGO：国際的なガイドライン作成グループ，CARI：豪州，EBRG：欧州，UK：英国，CNS：カナダ腎
臓学会
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日本透析医学会，国際的なガイドラン作成グループで
ある KDIGO，米国腎臓財団の KDOQI，欧州ベスト
プラクティス・ガイドライン（EBPG），オーストラ
リアの CARI ガイドラインなどがあり，透析導入，適
正透析（血液透析），腹膜透析，腎性貧血，骨ミネラ
ル代謝異常，血圧管理，脂質異常，バスキュラーアク
セスなどが対象になっている．ガイドラインの対象は
本邦のガイドラインがもっとも広範囲である（表 2）．
診療ガイドライン作成の方法論が進化しても，透析医
療に関しては，もとになるエビデンスが少ないという
決定的な限界がある．また国によって，患者背景や医
療制度も異なっている．透析医療関連ガイドラインが
推奨する内容が，国によって一部異なるのはやむを得
ないだろうし，わが国独自の推奨や目標値を設定する
根拠はそこにある．

5-1　透析導入基準

透析導入基準の国別比較を表 3 に示した．1978 年
に米国で報告された 390 名を対象に 12 年間行われた
観察研究では，12 年後の生存率は早期導入群（Ccr＞
11 mL/min）で 77％，晩期導入群（Ccr 2.1～4.8 mL/

min）で 51％ であり，早期導入が予後改善に優れて
いた14）．欧米では予後改善のために早期導入が有利と
考えられてきたが，2000 年代の観察研究や豪州で実
施された介入試験では，早期導入は予後不良と関連す

るとの報告が増えている．振り返ってみれば，本邦の
導入基準や，現場の診療実態が適正であると思われ
る15）．心血管合併症や高齢患者の慢性腎臓病患者が増
え続けるなかで，患者背景・状況を加味した透析導入
基準，透析導入見合わせ基準を洗練していく必要があ
るだろう．

5-2　適正血液透析処方

心血管事故や生存率をアウトカムとした場合の，適
正透析量に関するガイドライン推奨を表 4 に示す．
いずれも尿素の標準化透析量（Kt/Vurea）を基準と
して用い，最低確保すべき値として 1.2 以上，目標値
を 1.4 以上としている．

血液透析の適正 Kt/V に関する介入研究の代表は，
2002 年に New England Journal of Medicine に発表さ
れた HEMO 研究である16）．標準量群（spKt/V 1.32±
0.99）と高用量群（1.71±0.11）を比較し，生命予後
に有意差はなかった．注意すべき点として，HEMO 

研究での透析処方は短時間，高効率で実施されており，
本邦の実態とは著しく異なっていることである．日本
透析医学会の統計調査結果の解析によれば，諸外国と
同様に透析量が大きいほど死亡リスクが低下する傾向
を認め，spKt/V で 1.0 以上 1.2 未満を基準として，
spKt/V 1.8 程度までは，有意な死亡リスクの低下が認
められている．

表 3　透析導入基準の国別比較

　 　 腎機能 腎代替療法を考慮する

日本透析医学会 2013 eGFR＜15 透析導入以外の腎不全症状の改善を回避
できない場合に透析導入

eGFR 8～15 保存的治療

eGFR 2～8 透析導入を考慮
eGFR＜2 では無症状でも導入

米国 KDOQI 2006 eGFR＜15 尿毒症症状，栄養障害などを参考に
RRT の利害を考慮

欧州 ERBP 2002 eGFR＜15 尿毒症症状，栄養障害，体液異常などを
認める場合に導入を考慮

eGFR 6～9 無症状でも導入

カナダ CSN 2014 eGFR＜15 尿毒症症状，溢水，栄養障害で導入考慮

eGFR＜6 　 無症状でも導入

豪州 CARI 2005 eGFR＜10 尿毒症症状，栄養障害を認める場合

eGFR＜6 　 無症状でも導入

欧州 EBPG 2002 eGFR＜15 尿毒症症状あれば導入

eGFR＜6 　 無症状でも導入
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5-3　腎性貧血の改善目標と鉄補充

透析患者の Hb 補正目標に関しては，日本透析医学
会のガイドラインと海外のガイドラインは大きく異な
っている．CHOIR 試験，TREAT 試験をうけ，欧米の
ガイドラインは下方修正されているが，心血管病の合
併率や体格差など患者背景が著しい．

鉄補充基準も国内外で大きく異なっている（表 5）．
2012 年の KDIGO ガイドラインはフェリチン 500，ト
ランスフェリン飽和度（TSAT）30％ 未満であれば鉄
補充を推奨しているのに対し，わが国のガイドライン
はフェリチンの基準は 100，TSAT 20％ としている．
鉄補充の安全性に関するエビデンスが欠如しているこ
とに加え，患者背景の著しい差がある．本邦透析患者
の 4 割弱はフェリチン＜50 ng/mL，約 6 割はフェリ
チン＜100 ng/mL，約 4 割は TSAT＜20％ であるのに
対し‡9），米国の透析患者の 90％ 以上が血清フェリチ
ン 200 ng/mL である‡10）．国別の平均血清フェリチン

値を比較した DOPPS の研究でも，わが国の透析患者
のフェリチン値は低い17）．

血清フェリチン値は貯蔵鉄量を反映する指標である
が，炎症など他の因子の影響を強く受ける．血清フェ
リチン値が低値（＜15 ng/mL）であれば貯蔵鉄量が
少ないと判断できるが，血清フェリチン値が高値であ
っても十分な鉄貯蔵があるとは必ずしも言えない．
EBM や診療ガイドラインの専門家である Guyatt が
EBM について考えるきっかけになったのは鉄欠乏性
貧血の診断だという．原著論文をみると，フェリチン
15 ng/mL 以下では鉄欠乏患者 474 名に対し，非欠乏
患者が 20 名（尤度比 51.8），一方，フェリチン 100 ng/

mL 以上では，鉄欠乏患者が 48 名に対し，非欠乏患
者が 1,320 名（尤度比 0.08）である18）．

透析患者では，慢性炎症の存在などから，基準とな
るフェリチン値が健常人の基準値に比べて上昇してい
る．腎性貧血ガイドライン作成にあたっては「鉄補充

表 4　適正透析量に関するガイドライン推奨

発表年 最低確保すべき値 目標値

日本透析医学会 2013 spKt/V≧1.2   spKt/V＞1.4

米国 KDOQI 2006 　Kt/V≧1.2 Kt/V 1.3～1.4

欧州 ERBP 2007 　　　eqKt/V 1.2（spKt/V 1.4）

カナダ CSN 2006 　Kt/V≧1.2

豪州 CARI 2005 　Kt/V≧1.2 　  Kt/V＞1.4

英国 UKRA 2013 　　　eKt/V＞1.2（spKt/V＞1.3）

HEMO 研究での透析処方は短時間高効率で実施．本邦の実態とは著しく異なっ
ている．
日本透析医学会の統計調査結果の解析によれば，諸外国と同様に透析量が大き
いほど死亡リスクが低下する傾向を認め，spKt/V で 1.0 以上 1.2 未満を基準と
して，spKt/V 1.8 程度までは，有意な死亡リスクの低下が認められている

表 5　腎性貧血の鉄補充基準

発表年 ガイドライン 鉄　補　充

2001 KDOQI（米国） FRN＜100，TSAT＜20％

2004 日本透析医学会 ＜100　かつ　＜20

2005 CARI（豪州） 200～500，30～40％

2007 KDOQI（米国．改訂） ＜200，＜20

2008 日本透析医学会（改訂） ＜100　かつ　＜20％

2008 CSN（カナダ） ＜200（HD），＜20

2009 ERBP（欧州） ＜200（HD），＜20％

2010 UKRA（英国） 200～500（HD），＜20

2012 KDIGO FRN＜500，TSAT＜30％

2015 日本透析医学会（案） ESA 補充開始前：FRN＜50
ESA 補充後：FRN＜100，TSAT＜20
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で貧血改善，ESA 製剤使用量減少が可能となる患者
を見落とさないようにする」のか，「鉄欠乏状態にな
い患者に鉄過剰となる危険を最小化するか」という価
値判断と，その根拠となるエビデンスが不足している
ことが明らかになった．診療ガイドライン作成プロセ
スは，推奨を作成し現場の診療を変えるだけではなく，
今後の研究が必要な課題を明らかにするという二つの
意義がある．

5-4　CKD-MBD の管理目標

CKD-MBD 関連研究が大きく発展し，透析患者の
Ca，P，iPTH 管理の目的は，骨病変の予防・治療から，
血管石灰化や生命予後改善を含むものとなった．日本
透析医学会は 2012 年のガイドライン作成にあたり，
2006 年末～’09 年末まで観察した患者，128,125 名の
データを用いて解析した．ベースライン，時間依存性，
時間平均モデルを用い，生命予後をエンドポイントと
した P，Ca，PTH 管理目標値を検討し，現場の実践
を容易にする「９分割図」を作成している（表 6）．

CKD-MBD ガイドライン管理目標値の達成度をみる
と，リン濃度，補正カルシウム濃度，intact PTH 濃度
のすべてを記入されている患者 250,302 名を対象とし
た場合，この 3 項目ともすべてを達成している割合は，
全体の 32.3％ であった‡9）．日本透析医学会統計調査

（2013 年）によれば，補正カルシウム達成率は 81.7％，
リン管理目標達成率は 71.6％ であり，米国の ESRD 

Network の報告である Ca 目標達成率 82.9％，リン目
標達成率 54.1％ よりも良好な成績を示している‡11）．

6　結　語

最新の医学知識・技術を活用し，患者のケアを最適
化するためのツールが診療ガイドラインである．診療
ガイドライン作成方法が発展しただけではなく，普

及・適用する方法が模索されるようになっている．本
邦の透析患者数は世界の透析患者の約 4 分の 1 を占め
ている．世界の透析医療を改善するために，臨床研究
の推進，体系だった診療ガイドラインの作成と普及活
動が，日本の透析医療者に求められている．

本稿の内容は 2015 年日本透析医会セミナーにて発
表した．
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要　旨

日本透析医学会はこれまでに 18 の診療ガイドライ
ンとその改訂版を，単独であるいは他団体との協力で
作成し，その多くを英文化して国際的アピールをはか
ってきた．これらは，ユーザーフレンドリーな教科書
的な体裁をとり，多くの医療者にとって役立つ内容で
あった．しかし近年，診療ガイドラインの定義や作成
プロセスが厳格化し，従来の作成方法や体裁ではその
流れに添わなくなってきた．日本透析医学会に限らず
わが国のすべての学術団体は，今後，診療ガイドライ

ンをどのような方針で作成するのかを明確にしなけれ
ばならない．

はじめに

一般社団法人日本透析医学会学術委員会は，我が国
の透析医療の治療技術の向上と標準化を目的として，
透析医療のさまざまな領域において診療ガイドライン

（clinical practice guideline;  CPG）を作成し，多くの医
療者にとって役立つ資料の役割を担ってきた（表 1）．
さらに国際的なアピールのために，その多くを英文化
して発表してきた．しかしながら，近年診療ガイドラ

透析医療における Current Topics 2015（東京開催）

日本透析医学会診療ガイドライン
――　現状と課題　――

政金生人　
矢吹病院

key words：診療ガイドライン，GRADE，Minds，システマティックレビュー，クリニカルクエッション

Past and future of clinical practice guidelines by Japanese Society for Dialysis Therapy
Department of Nephrology, Yabuki Hospial
Ikuto Masakane

表 1　日本透析医学会ガイドラインの歴史

2004　　慢性血液透析患者における腎性貧血治療のガイドライン
2005　　慢性血液透析用バスキュラーアクセスの作製および修復に関するガイドライン
2006　　透析患者における二次性副甲状腺機能亢進症治療ガイドライン
2008　　透析液水質基準と血液浄化器性能評価基準 2008
2008　　慢性腎臓病患者における腎性貧血治療のガイドライン
2009　　腹膜透析ガイドライン
2010　　HIV 感染患者透析医療ガイドライン（透析医会と共同で作成）
2010　　エビデンスレベル評価とガイドライン推奨度について
2011　　エンドトキシン捕捉フィルタ（ETRF）管理基準
2011　　血液透析患者における心血管合併症の評価と治療に関するガイドライン
2011　　透析患者の C 型ウイルス肝炎治療ガイドライン（Minds 収載）
2011　　慢性血液透析用バスキュラーアクセスの作製および修復に関するガイドライン
2012　　血液浄化器の性能評価法 2012
2012　　血液透析患者の糖尿病治療ガイド 2012
2012　　慢性腎臓病に伴う骨・ミネラル代謝異常の診療ガイドライン
2013　　維持血液透析ガイドライン：血液透析処方
2013　　維持血液透析ガイドライン：血液透析導入（Minds 収載）
2014　　慢性血液透析療法の導入と終末期患者に対する見合わせに関する提言
2015　　腎性貧血ガイドライン（改訂作業中）
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インの定義の厳格化と作成プロセスの透明化・公正さ
の重要性が認識され，日本透析医学会のみならず，わ
が国のさまざまな分野で診療ガイドライン作成に関わ
るすべての団体が，今後の診療ガイドライン作成方針
を明確化する必要に迫られている．

本稿では，診療ガイドラインに対する世界の現状を
解説し，日本透析医学会診療ガイドラインの現状課題
をまとめ，今後の診療ガイドラインのあり方を考察す
る．

1　診療ガイドラインの定義

米国医学アカデミー（Institute of Medicine）による
診療ガイドラインの定義は，1991 年では「医師およ
び患者が，ある特定の状況下で適切な医療に関する意
思決定を行えるように支援するための，系統的に作成
された文書」であったが1），2011 年には「診療ガイド
ラインはエビデンスのシステマティック・レビューと
複数の治療選択肢の利益と害の評価に基づいて患者ケ
アを最適化するための推奨を含む文書である．」と変
化している2）．この二つの文章は臨床現場において，
公平な情報を評価して適切に治療方針の選択を行うさ
いの手助けとするという意味では同義であるが，2011

年には「エビデンスのシステマティック・レビューと
複数の治療選択肢の利益と害の評価に基づいて」と，
作成方法を明確に示している点が特徴である．

わが国において，診療ガイドラインの作成サポート
と評価は，日本医療機能評価機構が厚生労働省の委託
事業である EBM 医療情報事業（Medical Information 

Network Distribution System;  Minds）と し て 行 っ て
いる．Minds がわが国の診療ガイドライン作成の手順
書を作成し3, 4），わが国で作成される診療ガイドライ
ンの評価を行っており，Minds に収載されることがわ
が国おける診療ガイドラインの一つのステータスにな
っている．米国において Minds のような立場をとる
のが，National Guideline Clearinghouse（NGC）であ
るが，NGC の診療ガイドライン掲載条件が，上記の

「エビデンスのシステマティック・レビュー（SR）と
複数の治療選択肢の利益と害の評価に基づいて」を必
須条件としている2）．つまり米国においては，この条
件を満たさないものを「guideline」とは呼ばないこと
になり，これは全世界的な動きになりつつある．

わが国では，日本透析医学会に限らずほとんどの学

術団体が診療ガイドラインを作成しているが，それぞ
れの作成プロセスは統一されていない．さらに「診療
ガイドライン」以外にも，「ガイド」，「臨床ガイド」
など微妙に違う呼称を明確な根拠なく使い分けている．

「診療ガイドライン」や「臨床ガイド」が日本語であ
るうちは世界的な評価の対象にはならないが，英文化
して「guideline」となると，これは上記の guideline

作成の必須条件を満たしているかどうかの評価を受け
ることになる．日本語であればよいということではな
く，世界的な診療ガイドライン定義の厳格化（いわゆ
るグローバリゼーションの一環）に対して，どのよう
な立場をとるのかという事を，学術団体である以上明
確にしなければならないと筆者は考える．

2　診療ガイドライン作成プロセス

本稿は日本透析医学会の診療ガイドラインの現状と
課題をまとめることに主眼があるため，作成プロセス
の詳細な説明は割愛するが，わが国の診療ガイドライ
ンを見直すうえで重要となるいくつかのポイントにつ
いて簡単に説明する．

まず診療ガイドライン作成システムは，システマテ
ィック・レビュー（SR）を行い，エビデンスレベルを
決定し，レポートを作成するチーム（SR パネル）と，
そのエビデンスレポートに基づいて様々な見地から診
療ガイドラインの推奨度を決定するチーム（CPG パ
ネル）の二つに分けられる（図 1）．双方のメンバは
重複する場合も，重複しない場合もあるが，連携しな
がら作業を進める．前者は純粋に学術的な作業であり，
後者はその学術的な結果に利益・不利益，医療経済学
的視点や患者や第三者の視点を加えて社会に適応させ
る作業と言える．チームメンバ，特に CPG パネルを
選定するさいには，事前に COI を定まったルールに
則って行うことが重要である．ある診療ガイドライン
に対して，関連企業などに大きな COI を持つ人間は
通常 CPG パネルの要職に就けないか，議決権をもた
せないなどの配慮が必要である1, 2）．

2007 年に Minds から「診療ガイドライン作成の手
引き 2007」が発行され3），これが長らくわが国におけ
る CGP 作成の基本になった．しかしながらこの手順
書には，SR パネルと CGP パネル，COI の関係などに
ついては明確に説明されていない．診療ガイドライン
作成システムの重要性が強く認識されるようになった
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のは，2010 年に入ってからと思われる．

3　エビデンスの評価と推奨度の決定

日本透析医学会の診療ガイドラインにおいて，エビ
デンスレベルの評価と推奨度の決定には 2010 年の委
員会報告が使用されてきた5）．この報告書には，

「2006 年の KDIGO に準拠してエビデンスの評価を行
う」と記載されているが，その元となる KDIGO の論
文には，「Grading of Recommendations Assessment, 

Development and Evaluation Working Group （GRADE

ワーキンググループ）に準拠して作成された」と記載
されている6）．GRADE システムは，1990 年に evidence 

based medicine（EBM）という言葉を公式に使い始め
た Guyatt と Schunemann らが 2000 年に設立した非公
式な共同グループである．現在，WHO をはじめとし
た世界 90 以上の学会，診療ガイドラインで採用され
ている臨床診療ガイドライン作成の世界的標準的手法
として，先に述べた NGC と Minds 2014 においても
紹介されている．

2010 年の委員会報告のエビデンスレベルの評価の
記載は，「ここでは，（さまざまなエビデンスレベルの
評価を）その標準となる GRADE システム7）に準拠し
た，2006 年に KDIGO より発表された評価法を踏襲す
る」ものとした6）．すなわち，まず形式によって RCT

を high，観察研究を low，それ以外を very low と分
類する．それだけでなく，さらに詳細な内容と質，バ
イアス等の検討により，1 段階ないし 2 段階の加点，

減点を行って，最終的に A：高い，B：中等度，C：
低い，D：最も低いに分類する，というものである．
こ の 原 則 的 な 立 場 は 新 し い GRADE シ ス テ ム2）や
Minds 20144）にも共通するものである．

KDIGO において，エビデンスの評価はアウトカム
ごとに評価するということになっていたが，委員会報
告ではアウトカムごとの評価という概念が抜け落ちて
しまい，エビデンスレベルの評価は論文単位でその研
究形式で決まるという解釈が固定し，この誤解を残し
たままそれ以降の診療ガイドラインが作成されること
になった．2007 年の Minds の手引きには，「各疑問
点についてエビデンスのレベル分類をする．」と書か
れており，これはたぶんアウトカムごとにエビデンス
評価を行う事を示していると思われるが，エビデンス
レベルの詳しい評価，アウトカムごとのエビデンス総
体としての評価については詳しくは解説されておらず，
GRADE の原著を読まなければ見落としてしまう程度
の記載である3）．

エビデンスのバイアスの評価は定まった方法に基づ
いて行う必要があるが2），これまでの診療ガイドライ
ンにおいてどのような基準で評価したのか，たとえば
日本語の論文をどのように評価したのかなどについて，
それぞれの診療ガイドラインに詳しく記載されていな
い．SR において，エビデンスバイアスの評価方法は
定まっているが，だれがやっても同じ結果が得られる
という訳でもなく，SR を行うもののスキルや判断が
影響を与えると言われている．だからと言って加点・

図 1　CPG 作成プロセスと GL パネル・SR グループの機能
CPG : clinical practice guideline，SR : systematic review，COI : conflict of interest

　　（文献 1, 2 を元に筆者が作成した）

CQの設定
CPG作成の発議

CPGパネル・SRグループ選定
　・専門性，学際的考慮，COI
　・多様な価値観

SRの作成

CPG推奨度の決定

CPGパネル：推奨度の決定
・学術＋社会経済的考察
‒ エビデンスレベル
‒ 利益，不利益，コスト
‒ 患者視点
‒ 医療政策の視点

SRグループ：SRの作成
・純学術的考察のみ
‒ エビデンスの評価

CPG発布
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減点を随意に行ってよいということではなく，透明
性・公正さを担保するという意味において定まった方
法をとるべきであるということである．

診療ガイドラインの推奨度は SR パネルから提出さ
れたレポートに基づいて，関連する様々な分野の専門
家，臨床医，患者や市民の代表の参加によって組織さ
れる CPG パネル（あるいは診療ガイドライン作成グ
ループ（guideline development group;  GDG）で決定
される．適切な推奨度を導くための方法論が GRADE

ワーキンググループから呈示されているが，その詳細
は本稿の意図ではないため割愛する．推奨は強い推奨
と弱い推奨の二つである．日本透析医学会診療ガイド
ラインでは，この二つの推奨に加えてエビデンスレベ
ルを持たない委員会意見を呈示できるとしているが5），
GRADE ワーキンググループからは，「GRADE はプロ
セスの改修は認めていない」と指摘されている（後
述）‡1）．

4　GRADE によるわが国の診療ガイドラインの評価

GRADE ワーキンググループのメンバの一人である
相原は，わが国の GRADE に関連する様々な診療ガイ
ドラインについて自主的な評価を行い，ウェブ上に公
開してきた‡1）．日本透析医学会診療ガイドラインも
GRADE に準拠していると明記されているため，その
評価の対象になっている．2015 年 9 月現在，CKD-

MBD，バスキュラーアクセス，C 型肝炎，透析処方
の診療ガイドラインが評価されているが，「GRADE

の利用基準を満たしていない．」と評価されている．
この評価のさいには，GRADE を利用したと言える最
低限の八つのチェックポイントが呈示されている1）, ‡1）

（表 2）．透析医学会が診療ガイドライン作成プロセス
について，抜本的な改革が必要であると認識しはじめ
た 2012 年当時，GRADE の方法論に準拠して作成さ

れた診療ガイドラインは一般社団法人顎関節学会の三
つの診療ガイドラインのみであったが，2015 年 9 月
現在では 4 団体，六つの診療ガイドラインに増加して
いる‡1）．

5　透析医学会診療ガイドラインの特徴と問題点

透析医学会の診療ガイドラインは，2004 年の「慢性
血液透析患者における腎性貧血治療のガイドライン」
が最初であり，この診療ガイドラインの序章にはその
後わが国透析医学会診療ガイドラインの方向性を決定
づけた内容が示されており，また端的に透析医学会診
療ガイドラインの特徴を表している8）．

①　関連分野のエキスパートを集めた．
②　欧米との臨床にはギャップがあるが，わが国に

はエビデンスがない．
③　透析学会統計調査を重要視した．
④　諸外国のエビデンスの評価はわが国の臨床現場

に即して評価した．
⑤　推奨と勧告の強さは，わが国の臨床現場を勘案

して委員会で合議し意見の統一を図った．
⑥　学会員が日常臨床を行う一助となることを目的

とした．
2004 年当時，その診療ガイドラインは諸外国のエ

ビデンスを参考にしたエキスパートオピニヨン集の性
格を有し，CQ に対応した構成になっていなかった当
時は，ユーザーフレンドリーな教科書的なものになら
ざるをえなかったと思われる．

日本透析医学会診療ガイドラインは，2004 年の腎
性貧血治療診療ガイドライン以降，ほとんどすべての
診療ガイドラインが英文化されている．その理由は前
述の委員会報告に，「日本透析医学会の診療ガイドラ
インは日本の透析患者の QOL を改善することを最大
の目的としていることは言うまでもないが，地域で最

表 2　GRADE システムを利用したと言えるための最小限の基準

1. アウトカムを主体としたエビデンスの統合をしているか
2. エビデンスの質の定義は GRADE working group の定義か
3. エビデンスの質（QoE）評価のための GRADE 基準を明確に記述しているか
4. 重要なアウトカムについて全体的なエビデンスの質を等級しているか
5. エビデンステーブル（エビデンスプロファイル，もしくは SoF）を使用しているか
6. 推奨の強さの定義は GRADE working group の定義か
7. 推奨の強さは 2 段階（強い，弱い/条件付）か
8. 合意形成の過程は明示されているか（例，GRADE grid）

文献 1，参考 URL ‡1 から作成．
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も透析医療の進歩した国として，人種的に近いアジア
の患者のためにも役立つように，情報を発信していく
責務もあると考えられる．」と記載されている．透析
分野の世界的な診療ガイドラインは長らく KDOQI が
重要視され，それが KDIGO に発展し，腎臓病領域の
グローバリゼーションが進んでいる．これは筆者の推
測であるが，これまでに日本透析医学会の診療ガイド
ライン作成に関わった関係者の多くが，そのグローバ
リゼーションの波に飲み込まれることをよしとしなか
ったのではないかと考えられる．

DOPPS 研究でも明らかなように，わが国の透析患
者の生命予後は世界で最も良好であるが，その理由は
依然として科学的に明確に説明されていない．さらに，
透析治療そのものや合併症への治療方針，たとえば貧
血における鉄剤の使用方法などが明らかに異なり，そ
れに反論する強固なエビデンスは持たないが，そのま
ま受け入れるわけにもいかないというアンビバレンツ
があったと推測される．食事やライフスタイル，併発
症が異なる欧米人と日本人（アジア人）とでは，必要
とされる医療の質は違うのではないかという漠然とし
た思いもあったであろう．そのため，エビデンスレベ
ルの評価において，日本のデータは加点し，日本透析
医学会統計調査の結果を解析して診療ガイドラインの
基礎資料にしてきた．そして，日本人に近いアジアの

患者のためにもと英文化してきたのではないだろうか．
しかし前述のように，英文化して「guideline」と称す
ると国際的な評価を受けるし，英文化したわが国の診
療ガイドラインを導入する立場から見ると，公正で透
明なプロセスで作られたのかどうかが重要な問題にな
る．やはり単純に英文化しただけでは，その説得力に
は限界があると言わざるをえない．同じような動きは
European Renal Association/European Dialysis Tran-

plantation Association（ERA/EDTA）でも認められる．
ERA/EDTA は KDIGO を尊重しつつも，ヨーロッパ
という地域的な要素を加味したものとするために，
KDIGO に対する自らの立場を明確に述べ9），「guide-

line」ではなく「best practice」と改称した10）．

6　日本透析医学会診療ガイドラインの今後

これまで日本透析医学会は，透析のすべての領域を
切れ目なくカバーし，ある領域の中でも漏れがなく初
学者が一読しても臨床の方向性がわかるように作成さ
れてきた11）（図 2）．その結果，診療ガイドラインは，
ユーザーフレンドリーな教科書的なものとなり，多く
の医療者にとって役立つ内容であったが，現在の診療
ガイドラインの定義にそぐわなくなってきた．今後の
日本透析医学会の診療ガイドラインをどのような方法
で作成していくのかはまだ正式に決定していない．し

図 2　現在の JSDT ガイドラインの構造
　左は透析医学の分野と既存のガイドラインのカバーする範囲を示す．右は，2008 年版    
日本透析医学会「慢性腎臓病患者における腎性貧血治療のガイドライン」の目次から，腎
性貧血におけるガイドラインコンテンツのカバーする範囲を示した．
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かしながら，ここまで述べてきたように「診療ガイド
ライン：guideline」の定義と作成方法は世界共通にな
りつつあり，また実際に国内でも国際的に認められた
ルールに則って診療ガイドラインを作成する学会も増
えてきているため，その方向で検討していくことが必
要であろう．そのさいは CQ に即応した形での診療ガ
イドライン作成となり，これまでのようなユーザーフ
レンドリーの教科書的なものではなくなるだろう．今
後は診療ガイドラインと教科書，ベストプラクティス
的なものとは分けて考えていく必要があるだろう．

これは私信であるが，「診療ガイドライン」と「診
療ガイド」あるいは「ベストプラクティス」など名称
を変えて文書作成したらどうだろうかと，GRADE ワ
ーキングメンバに尋ねたことがあった．彼曰く，「学
会が診療ガイドラインなどを作る目的がなんらかの治
療選択を行うさいに，利益と害を評価して患者ケアを
最適とするためであるならば，その中には推奨を呈示
する必要があり，最終的には CPG と同じ意味になる．
だから名称を使い分けるという意図がわからない．」
という返事であった．これは非常に理路整然としてお
り，日常臨床の疑問点（CQ）に対して（あるいは患
者に対して）誠実な態度であらねばならないという臨
床医への教訓と理解した．

筆者もこれまで透析医学会の診療ガイドラインのい
くつかに関わってきたが，「診療ガイドライン：guide-

line」というものをきちんと理解していなかったこと
を反省している．会議の席上では「この分野にはエビ

デンスがないから．」という会話がよく聞かれ，結果
的にエキスパートオピニヨンが多くなった．しかしエ
ビデンスは必ずしも RCT に限定されたものではなく，
近年は観察研究においてもエビデンスレベルを評価す
る方法が整備されつつある．それに加えて大規模疫学
研究においても，RCT に匹敵するエビデンスとなり
うる新たな疫学的解析手法が考案されている．日本透
析医学会統計調査は約 70 万人に及ぶコホートデータ
を有しており，これらを十分に活用して将来の診療ガ
イドライン作成に堪えうるエビデンスとしてあらかじ
め英語論文化しておく必要がある．臨床現場からの
CQ と論文検索から既存診療ガイドラインの評価を行
い，必要なデータ解析・論文化を行う，その後に診療
ガイドラインを作成し，施策や診療報酬改定に反映さ
せ，さらにその効果と妥当性を再度調査する（図 3）．
このようなサイクルを上手く回していく事が，今後の
透析医学会に必要なことではないかと思われる．すで
に日本透析医学会は学術委員会と統計調査委員会を中
心としてこのシステムを立ち上げた．

おわりに

このたび日本透析医学会診療ガイドライン作成を振
り返り，その問題点と今後の課題を考察した．日本透
析医学会の診療ガイドラインはユーザーフレンドリー
であり，臨床現場では非常に有益であり，わが国の透
析患者の QOL 向上に寄与してきたと考えられる．そ
れぞれの診療ガイドラインにおいて，作成システムに

図 3　JSDT に望まれる学術サイクル
　日本透析医学会，あるいはほかの学術団体が良質な CPG を作成していくためには，CQ，
調査，エビデンスの作成，ガイドライン作成，医療行政への反映，再評価のサイクルを効
率的に回していくことが必要である．

日常臨床のクリニカルクエッション
Literature review（Year in review）

JRDR（新規・データ解析）

解析・論文化（エビデンス作り）

基準・ガイドライン 医療施策・診療報酬改定

既存GLの評価 GL改定発議

世界への発信

再評価
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若干の問題があったが，多数のエキスパートが合議し
て出された統一見解は多くの臨床家の賛同するところ
であったろう．しかし，これまで述べてきたように，
推奨するものが同じであるから作成過程はどうでもよ
いということにはならない．そのプロセスの違いは

「診療ガイドライン」を「オピニヨン集」にしてしま
う危険性をはらんでいる．今後ますますわが国の透析
医療のノウハウを，アジアをはじめ世界各国に広く受
け入れられる形で発信していく事が必要になるだろう．
そのためには，透析医学会統計調査のデータをより創
造的に活用し，エビデンスとして世界に問い，世界で
広く認められた方法で診療ガイドラインを作成してい
くことが必要である．
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要　旨

「VA ガイドライン 2011 年版」の解説を行うととも
に，新たに加わった項目についての解説を行った．実
際の症例においては「シャントの切れ目が命の切れ
目」ともいうべき症例を紹介し，この症例でのガイド
ラインの使用法について述べた．ガイドラインを利用
する医療者は，第一に患者の利益，ついで医療経済や
その施設で可能な治療はなにかを考えることが大事で
あろう．このような考え方でガイドラインを参考にし
て治療に当たればガイドラインの存在意義が出てくる
と考える．

はじめに

わが国の透析患者数は，2013 年 12 月 31 日現在
314,180 人と報告されている1）．これらの患者の透析治
療を行うにはなんらかの形の VA が必要不可欠である．
2005 年に「慢性血液透析用バスキュラーアクセスの
作製および修復に関するガイドライン」の初版が発行
された．初版は VA の種類別に項目が形成されており，
実際の診療に当たってはやや使い勝手の悪い点があっ
た．この点を踏まえて，VA に関する治療が時系列と
なるように組み換えて編集したものが「VA ガイドラ
イン 2011 年版」である．また初版にはなかった穿刺
法・過剰血流・アクセス関連疼痛が追加され，より

「臨床の現場で役に立つガイドライン」を目指したつ

もりである2）．

1　ガイドライン作成の概要

目次として以下の七つの章から成り立っている（表

1）．
第 1 章　バスキュラーアクセスに関わるインフォー

ムドコンセント
第 2 章　血液透析導入期におけるバスキュラーアク

セス作製の基本と時期
第 3 章　VA の作製と術前・術後管理
第 4 章　バスキュラーアクセスの日常管理
第 5 章　バスキュラーアクセストラブルの管理
第 6 章　バスキュラーアクセスの形態と罹病率およ

び死亡率
第 7 章　補遺　バスキュラーアクセスの開存率
以上の七つの大項目があり，最後に総括としての

「結語」がある2）．
本ガイドラインは 15 名の委員が計 6 回の委員会と，

3 回のコンセンサスカンファレンスを経てできあがっ
た．ガイドラインは，最大公約数的な方針である．
個々の患者にとって最良とは限らない．治療方針の決
定は，ガイドラインを参考にしつつ個々の状況を考慮
して行うべきである．1 回の委員会やコンセンサスカ
ンファレンスは約 2 時間を要する．すなわち，延べ時
間として 15×9×2 時間＝270 時間は要していると計
算できる．本稿では，追加された穿刺法・過剰血流・

透析医療における Current Topics 2015（東京開催）
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アクセス関連疼痛についての解説と，「シャントの切
れ目が命の切れ目」ともいうべき症例を紹介し，この
症例でのガイドラインの使用法について述べる．

2　ガイドラインの使用法

2-1　穿刺法・過剰血流・アクセス関連疼痛

（1）　穿刺法
穿刺という行為について表 2, 3, 4 でその基本を示

した．穿刺法であるが，図 1 に GL 1～5 を示した2）．
まさにガイドラインの通りである．実際にはややわか
りにくいと思われるが，表 2, 3, 4 を参考にしてほしい．

（2）　過剰血流
過剰血流のガイドラインは，図 2 に示した2）．心機

能と VA のガイドラインと重なり合う部分がある．シ
ャントはもともと我われの体にとって非生理的なもの
であり，患者個々の心機能との関係で過剰血流となる
こともある．シャントが患者に悪影響を与えているか
もしれないと日頃から疑うことが大切である．

（3）　アクセス関連疼痛
アクセス関連疼痛のガイドラインは，図 3, 4 に示し

たが2），フローチャートに沿って考えるとその原因が
わかりやすい．

表 1　目　次

第 1 章　バスキュラーアクセスに関わるインフォームドコンセント
第 2 章　血液透析導入期におけるバスキュラーアクセス作製の基本と時期
第 3 章　VA の作製と術前・術後管理
　（1）作製前の全身・局所・血管の評価
　（2）AVF の作製と周術期管理
　（3）AVG の作製と周術期管理
　（4）動脈表在化の作製と周術期管理
　（5）カテーテル挿入法と周術期管理
第 4 章　VA の日常管理
（1）穿刺法　（2）感染予防　（3）サーベイランス・モニタリング　（4）心機能とアク
セス　（5）カテーテルの管理　（6）患者教育

第 5 章　VA トラブルの管理
（1）狭窄・閉塞　（2）瘤　（3）静脈高血圧症　（4）スティール症候群　（5）過剰血流    
（6）感染　（7）血清腫　（8）アクセス関連痛　（9）カテーテルトラブル

第 6 章　VA の形態と罹病率および死亡率
第 7 章　補遺
　（1）原理　（2）各種検査法　（3）計算式　（4）開存率，データ
結　語

表 2　採血，静脈注射，血管確保

1. 採血は，患者情報の入り口（診断・治療・経過観察）
2. 採血，点滴・静脈注射，エラスター留置
3. 血管確保（動脈確保・静脈確保）
4. 血管内治療（PCI・PTCA・PTA）

上記すべてに穿刺という行為が伴う

表 3　穿　刺

1. 穿刺は透析治療のスタートライン
2. 穿刺がうまくいかなければ患者も治療者も一日，
暗い気持ちになってしまう

3. 穿刺の失敗はシャント不全のスタートライン
4. 穿刺者は，世界最高の穿刺を目指すべき
5. しかしながら，深追いは禁物
6. うまく入らないときは，手を替える（相性もある）

表 4　穿刺時の注意

1. 皮膚の状態を見極める
2. しっかりと駆血
3. 血管の状態をきっちり想像する
4. 皮膚はしっかりと伸展する
5. 前壁を貫く感触を認識する
6. 後壁に当った感触を認識する
7. 内筒の先端が血管内に入ってから外筒が血管内に
入る．微妙な差を感じ取る
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図 1　ガイドラインの穿刺法

図 2　過剰血流
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2-2　症例紹介

ついで実際の症例について解説する．
症例は 74 歳，女性．49 歳時，脳梗塞．62 歳時，上

腸間膜動脈閉塞症候群にて大量腸管切除術を受け，
IVH ポートを右鎖骨下静脈に埋め込み在宅 IVH 患者
となった．68 歳時，両側腎梗塞にて透析治療が必要
となったが，腹部大手術の既往より腹膜透析の選択は
できず，血液透析開始となった．しかしながらシャン
トに適した血管がなく，当初よりアクセスには難渋し

ていた．
透析導入当初は，左大腿 AVG で透析を施行（右上

肢は IVH ポートがありシャント不可，左上肢は動脈
が細く VA の作製不可）していた．5 カ月で閉塞，左
前胸部に AVG を作製（左鎖骨下動脈-左内頸静脈間），
PTA を施行しつつ 2 年 10 カ月維持した．この AVG を
断念せざるをえなくなったのは，3 回/週の PTA が必
要となった（この当時は PTA の 3 カ月ルール無し）
からである．ついで右上腕動脈表在化を作製し，5 年

図 3　アクセス関連疼痛

ＧＬ―１ 透析中に血管痛を呈する場合は、以下のようなことを考慮すべきである（1－Ｃ）

5

5

5

ＧＬ―２ 非透析時にも疼痛を呈する場合は、以下のようなことを考慮すべきである（1－Ｃ） 

5

5

5

ＧＬ－３ アクセス関連疼痛に類似した疼痛は、以下のような原因を考慮する必要がある（1－Ｃ） 
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2 カ月の透析を行った．一昨年 8 月には，使用不可と
なり長期型カテーテルを右内頸静脈に留置した．留置
カテーテルにての透析は 4 カ月間可能であった．今年
に入り，右大腿静脈に FDL カテーテルを留置するも，
2 週間で感染・敗血症状態となり抜去．次に最後の血
管として左大腿静脈に FDL カテーテルを留置．しか
しながら感染・敗血症の状態となり抗生剤にて対応す
るも制御しきれず，2 月 13 日午前 5 時 55 分永眠され
た．この流れを図 5 に示した．

この患者は，透析導入当初より右鎖骨下静脈に IVH

ポートが留置されており，さらに左上腕動脈は径が細
く，バスキュラーアクセスの作製は不可という条件が
あった．左大腿グラフトにて透析を開始するも 5 カ月
で閉塞．次のアクセスに移行した．左鎖骨下動脈-左
内頸静脈間で 2 年 10 カ月維持できたが，透析毎に
PTA が必要となってしまい（3 カ月ルール以前のこと
であったが）断念．右上腕動脈表在化での透析は 5 年
2 カ月施行できた．いよいよバスキュラーアクセスと
して使用できる部位がなくなり，やむなく留置カテー
テルでの治療となった．留置カテーテルは 5 カ月の間

図 4　アクセス関連疼痛のフローチャート

アクセス関連疼痛

透析中に血管痛を呈する場合 非透析時にも疼痛を呈する場合 アクセス関連疼痛に類似した疼痛

・手根管症候群
・頚椎症
・変形性肩関節症
・透析肩
・末梢動靜脈血栓症

穿刺部痛

・シャントより末梢側の疼痛

シャントより中枢の疼痛

・シャントより末梢側の疼痛

・シャントより中枢側の疼痛

・その他

GL－1 GL－3GL－2

図 5　シャントの切れ目が命の切れ目

症例を紹介する．74 歳，女性．
　49 歳時，脳梗塞
　62 歳時，上腸間膜動脈閉塞症候群にて大量腸管切除術を受け，IVH ポートを右鎖骨下
静脈に埋め込み在宅 IVH 患者となった．
　68 歳時，両側腎梗塞にて当院を紹介された．家人も患者さんも透析療法が必要である
ことは十分に理解していた．腹部大手術の既往があり腹膜透析の選択肢はなかった．血液
透析導入に当たり，シャントに適した血管がなく，アクセスをどうするかが当面の問題で
あった．

　透析導入当初は，左大腿 AVG で透析を施行（右上肢は IVH ポートがありシャント不可，
左上肢は動脈が細く VA の作製不可）していた．
　5 ヶ月で閉塞，左前胸部に AVG を作製（左鎖骨下動脈-左内頸静脈間），PTA を施行し
つつ 2 年 10 ヶ月維持した．この AVG を断念せざるを得なくなったのは 3 回/週の PTA
が必要となったからである．次いで右上腕動脈表在化を作製し，5 年 2 ヶ月の透析を行っ
た．昨年 8 月には，使用不可となり長期型カテーテルを右内頸静脈に留置した．

　留置カテーテルにての透析は 4 ヶ月間可能であった．今年に入り，右大腿静脈に FDL
カテーテルを留置するも，2 週間で感染・敗血症状態となり抜去．
　次に最後の血管として左大腿静脈に FDL カテーテルを留置．しかしながら感染・敗血
症の状態となり抗生剤にて対応するも，制御しきれず，2 月 13 日午前 5 時 55 分永眠さ
れた．
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に 2 回に入れ替えを行っている．まさに「シャントの
切れ目が命の切れ目」というべきであろう．

バスキュラーアクセスの管理について考えてみると，
①日常業務における VA 管理，②透析スタッフによる
VA 管理，③患者自身の VA 管理，④STS シートによ
る VA 管理，等のことが思い浮かぶ．しかしながら突
発事態である，⑤突然のシャント閉塞，⑥VA の感染・
敗血症，⑦瘤の破裂や大出血，に関してはその都度症
例に応じた対応が必要となる．

おわりに

我われは日常業務の中で治療方針等に迷うことも
多々あるが，その時にはガイドラインが最大公約数的
な指針として役に立つであろう．また比較的経験が浅
い臨床医にとっても一つの治療指針となるであろう．

臨床の現場ではなかなかガイドライン通りにはこと
が運ばない場合も多いであろう．ガイドラインを利用
する医療者は，第一に患者の利益，ついで医療経済や
その施設で可能な治療はなにかを考えることが大事で
あろう．このような考え方でガイドラインを参考にし

て治療に当たっていけば，ガイドラインの存在意義が
出てくると考える．本講演のまとめを表 5 に示した．

文　　献

1） （社）日本透析医学会統計調査委員会：図説 わが国の慢性
透析療法の現況―2013 年 12 月 31 日現在．日本透析医学会，
2014．

2） 日本透析医学会：2011 年版　社団法人　日本透析医学会
「慢性血液透析用バスキュラーアクセスの作製および修復に
関するガイドライン」，透析会誌　2011； 44：855-938．

表 5　まとめ

1. 本ガイドラインは 15 名の委員が計 6 回の委員会と，3 回の
コンセンサスカンファレンスを経てできあがった．

2. ガイドラインは，最大公約数的な方針である．個々の患者
にとって最良とは限らない．

3. 治療方針の決定は，ガイドラインを参考にしつつ個々の状
況に合わせて行うべきである．

4. 治療に関する器材や診断機器の進歩を考慮すれば 5～6 年に
1 回はガイドラインの改定が必要になるであろう．

5. ガイドラインを利用する医療者は，第一に患者の利益，次
いで医療経済やその施設で可能な治療は何か，を考えること
が大事であろう．
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要　旨

腎性貧血は慢性腎臓病患者の大多数に認められる代
表的合併症である．また，臓器障害の進展や生命予後
に影響することから，適切な治療を行うためのガイド
ラインが示されてきた．わが国では日本透析医学会が
2004 年と 2008 年にガイドラインを提示しているが，
2012 年に発表された KDIGO ガイドラインとは目標ヘ
モグロビン値や鉄補充療法に相違がある．諸外国とわ
が国の透析医療の特徴を踏まえた，わが国に相応しい
ガイドラインの改訂が望まれる．

1　診療ガイドラインについて

正確な診断と適切な治療を実践することは，医療の
根幹をなす重要要件である．多くの基礎研究や臨床研
究によりいくつもの病態が解明され，治療が進歩して
きた．そのなかで疾患概念が確立し，さまざまなエビ
デンスのもとに診療を進める事が可能となったものに
ついては，より多くの医師がこれを安全かつ効率的に
実践するため，具体的指針が求められるようになった．
これが「診療ガイドライン」であるが，当初は権威あ
る専門家の意見をまとめたものとして提示される傾向
にあった．しかし，情報開示とその共有が急速に進ん
だ現代においては，その策定方法が大きく変化してき
ており，現時点で入手可能な医療情報を偏りなく評価
したうえで，普遍的な事実に基づいた診療指針として
まとめることが重要視されるようになった．したがっ

て，ある時点で集積された情報をまとめれば，同じ課
題に対する診療ガイドラインの内容は，誰が作成して
もほぼ同じのものになるはずである．

ところが，不思議な現象が観察されている．腎性貧
血治療に関するガイドラインを例にとれば，2012 年
に 提 示 さ れ た KDIGO（Kidney Disease：Improving 

Global Outcomes）ガイドライン1）と若干異なる内容が，
その著者のうちの欧州グループ独自の立場としての指
針として翌年に示されている2）．いったい，なぜこん
な事が起きるのであろうか．その原因は，エビデンス
と呼ばれる集積された情報をどのような基準で評価す
るのか，また各国あるいは各地域における医療の実態
やその方向性，さらには保険制度を含めた医療経済的
要素に相違があるためと推察される．さらに加えれば，
各国で生み出されるエビデンスは，その国での医療を
反映した結果として示されたものが多く，万国共通の
結果として解釈されるべきはでない内容も含まれてい
る事に注意する必要がある．世界から発信されている
さまざまなガイドラインを参照するさい，どのような
背景のもとで，いかなる結果をもとに，誰を対象にし
て策定したのかを考慮する必要があり，この理解なし
にわが国に相応しいガイドラインの策定は困難と考え
る．

2　慢性腎臓病と貧血

腎性貧血は，慢性腎臓病（CKD）患者に認められ
る代表的合併症であり，腎臓で産生されるエリスロポ
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エチン（EPO）の相対的あるいは絶対的欠乏がその主
因となる．したがって，腎機能障害の進展（CKD ス
テージ 3 以上）に伴って貧血の合併頻度が増加し，そ
の程度も増悪することが知られており，糖尿病患者で
はより顕著となりやすい．

EPO は，近位尿細管近傍間質に存在する線維芽細
胞様細胞から産生される糖蛋白ホルモンであり，赤芽
球系細胞に作用し赤血球造血を促進する．CKD では
腎組織障害により EPO 産生に障害をきたすため，ヘ
モグロビン（Hb）濃度が低下しても是正するに必要
な EPO 産生ができず貧血が進行する．ただし，健常
人での血中 EPO 濃度は概ね 30 mIU/mL 以下であるこ
とから，この程度の血中 EPO 濃度が維持できていれ
ば Hb 濃度も正常に保てるはずである．しかし，多く
の CKD 患者では，この程度の血中 EPO 濃度は維持
されているにもかかわらず貧血が進行する．これは尿
毒素の蓄積などが，内因性 EPO に対する骨髄での造
血反応を障害しているためと考えることができる．ま
た，赤血球寿命の短縮・栄養障害・慢性炎症・失血な
ども貧血の成因となる．

このような病態により腎性貧血が惹起されることか
ら，腎性貧血治療においては，EPO の補充と EPO の
反応性を低下させないことが最も基本となることが理
解できよう．

3　腎性貧血の治療効果と世界のガイドラインの変遷

CKD において，腎機能保持が最も有効な腎性貧血
治療であろう．しかしながら，多様な原因により進展
する CKD の病勢を阻止することは今もって容易では
ないため，EPO 補充療法に大きな期待が集まっていた．
そのような背景のなか，1980 年代に遺伝子組み換えヒ
トエリスロポエチン製剤（rHuEPO）が登場し，タン
パク同化ホルモンや輸血に頼っていた腎性貧血治療は
大きな変貌を遂げた．さらに，現在では長時間作用型
を含め，数種類の赤血球造血刺激因子製剤（ESA）が
投与可能となり，腎性貧血治療は今なお進歩し続けて
いる．

腎性貧血は，腎障害の進展とともにその合併頻度お
よび程度が増悪するのだが，貧血自体がさらに腎障害
を悪化させること，また心血管系合併症を増加させ生
命予後にも影響を与えることが示されており，心・
腎・貧血（CRA）症候群という新たな概念が提唱され

るようになった3）．それに対して腎性貧血治療は，治
療介入によって QOL を改善するばかりか臓器保護効
果をも示すことが明らかとなり，CKD 早期からの
ESA 投与による治療介入により，QOL の改善や輸血
の回避のみならず，腎機能障害の進展阻止を含めた臓
器保護効果による生命予後の改善も期待されるように
なった．しかし，Hb 値の正常化による効果を検証す
るために行われた大規模臨床試験では，予想と相反す
る結果が続いた．Normal Hematocrit 研究4），CHOIR

研究5），CREATE 研究6），TREAT 研究7）などにおいて，
高 Hb 値を是正目標とした場合には心血管系合併症な
どの有害事象が増加する，あるいは予後改善が示され
なかったなどの報告がなされたのである．

まず，血液透析（HD）患者を対象とした Normal 

Hematocrit 研究だが，目標ヘマトクリット高値群
（Ht：42±3％）は低値群（Ht：30±3％）と比較し，
死亡および非致死的心筋梗塞の発症率が予想に反して
有意に高くなることが示された．その後，欧米で行わ
れ た 保 存 期 CKD を 対 象 と す る 大 規 模 臨 床 試 験

（CHOIR 研究，CREATE 研究，TREAT 研究）でも，
目標 Hb 高値群において予後改善効果を確認すること
ができず，かえって心血管系合併症などが増加したな
どの報告が相次いだ．そのため貧血治療の是正目標値
は見直され，欧米の貧血治療ガイドラインでは Hb＞
13 g/dL としないとする指針が打ち出されることとな
った．このような背景のなかで，2012 年に KDIGO ガ
イドライン1）が発表され，これまでの治療目標値を下
方修正したのである．一例をあげれば，保存期 CKD

患者における ESA 開始基準として，Hb≧10.0 g/dL で
は開始しないこと，透析患者においては Hb＜9.0 g/dL

は回避すべきであるが Hb 9.0～10.0 g/dL での開始が
望ましい，としている．さらに，維持すべき目標 Hb

値として Hb≧11.5 g/dL には原則としてしないとして
おり，安易な貧血の是正に疑問を投げかけている．

このように，欧米の治療指針は，Hb 値の正常化を
目指した時代から，必要最低限度に留めるべきとする
考え方に大きく変化したことがわかる．このような変
化は，集積されたエビデンスのみによるものであろう
か．我々は，このような変化が患者予後の観点のみな
らず，医療事情や経済的側面を勘案して導き出された
可能性があることを十分認識しておく必要があろう．
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4　わが国のガイドラインについて

2004 年にわが国で初めての腎性貧血治療ガイドラ
インが日本透析医学会（JSDT）から提示された．こ
れは，対象を HD に限定した内容であったが，2008

年には，対象に保存期 CKD・腹膜透析（PD）・小児
患者を加えた改訂版が示されている8, 9）．

これらのガイドラインが策定された当時，HD 患者
の Hb 値は 10 g/dL 未満が約 40％ を占めるとうい状
況にあり，欧米と比較して明らかに低値であるとして
問題視されていた．しかし，多くの議論があったもの
の生命予後に関するわが国の大規模な RCT はほとん
どなかった．そこで，JSDT 統計調査の解析から示さ
れたヘマトクリット（Ht）値 30～33％ が HD 患者で
は生命予後が最も良好であったとの結果を重視し，目
標 Hb 値を 10～11 g/dL（Ht 値 30～33％）とした．し
かし，2008 年以降に示されたわが国のいくつか知見は，
この目標値の再検討の必要性を示唆している．
Akizawa らは，わが国の HD 患者を対象に Hb 値と死
亡リスクに関して検討し，Hb 値 11～12 g/dL と比較
して 10～11 g/dL 群および 12＜g/dL 群は有意差がな
いと報告した10）．また，JET study においても，Hb 値
10～11 g/dL 群と比較して 11～12 g/dL 群あるいは 12

＜g/dL 群は予後に有意差はなかったとしている11）．
これらのわが国から発信されたエビデンスを踏まえ，

HD 患者の目標 Hb 値は 10～12 g/dL とするのが妥当
ではなかろうか．

5　鉄補充療法の考え方

鉄は，赤血球における Hb 合成，細胞内の酸化還元
反応，および細胞増殖のために必須の微量元素である．
しかし，過剰な鉄は，Fenton 反応や Haber-Weiss 反
応を介して，細胞内の活性酸素種（reactive oxygen 

species;  ROS）の産生に関与し，細胞障害をもたらす．
特に，蛋白と結合していない鉄は，強い細胞障害性を
発揮する．また，過剰な鉄はそれ自体の利用効率を低
下させることが知られている．

鉄の利用効率を妨げる要因として，感染症，自己免
疫性疾患，炎症性疾患，悪性腫瘍などがあり，その機
序としてヘプシジン（HP）が重要な役割を果たして
いることが知られている．HP は肝臓で産生され，さ
まざまな炎症により増加するとともに，消化管での鉄

吸収および網内系からの鉄放出を抑制する．その結果，
造血に利用できる鉄が減少し貧血をきたすと考えられ
る．CKD は，さまざまな炎症を惹起する病態が併存
している可能性が高く，腎機能低下にともなう尿毒症
物質の蓄積や透析不足などでも，HP が増加する可能
性があると推察される．すでに，CKD 患者では，健
常者と比較して血中 HP 濃度が高いと報告されており，
その機序として HP の尿中への排泄が低下しているこ
と，慢性炎症の病態であることなどが想定される．
CKD 患者では，HP を増加させる病態がすでにあるた
め，過剰な鉄補充は HP のさらなる増加を促し，貯蔵
鉄の利用障害を助長する可能性があることを理解して
おく事が重要である．

腎性貧血治療において，ESA 投与と鉄補充療法は
まさに両輪であり，鉄不足を回避しながら鉄の利用効
率に悪影響を及ぼさない貯蔵鉄を維持するのが理想で
あろう．2008 年版 JSDT ガイドラインでは，ESA 療
法を有効に施行するためには鉄欠乏は回避すべきであ
り，そのための鉄補充療法の開始基準として，「トラ
ンスフェリン飽和度（TSAT）≦20％，および血清フェ
リチン値≦100 ng/mL」を掲げた．必要以上に体内に
鉄を蓄積させると，HP の増加を介して貯蔵鉄の利用
効率を低下させ，有効な造血を阻害するため，あえて
鉄補充の開始基準のみを設定し，その基準から外れた
時点で鉄補充を中止するように設定したのだ．ところ
が，KDIGO ガイドラインでは，トランスフェリン飽
和度（TSAT）≦30％ および血清フェリチン値≦500 

ng/mL であれば，まずは鉄剤の静注療法を推奨して
いる．ESA 投与量を減らしたい場合と条件づけられて
はいるものの，安全性が危ぶまれない限り ESA の効
率的使用を促すための鉄剤投与を容認しており，わが
国の考え方と大きく異なる．

では，なぜこのような異なる考え方になったのであ
ろうか．いくつかの要因があろうが，その一つとして
貯蔵鉄の指標としての血清フェリチンの有用性の限界
を認識する必要がある．血清フェリチン濃度は，貯蔵
鉄の指標として汎用されているが，感染や炎症などで
も増加することが知られている．CKD 患者では，さ
まざまな炎症を併存している可能性が高いことはすで
に述べたが，透析患者では透析液の純度やバスキュラ
ーアクセスの状況により，炎症反応に大きく影響する．
このような状況では，貯蔵鉄の実態以上に血清フェリ
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チンが高値を示す可能性があり，鉄欠乏を鋭敏に察知
することが難しい．しかし，血清フェリチン値を指標
とせざるをえない現状においては，少なくとも鉄欠乏
がなく比較的安全と思われる上限値を設定することが
妥当と欧米諸国は考えているのではなかろうか．それ
に対して，わが国の血液透析では，きわめて優良な透
析液とダイアライザが用いられていること，内シャン
トの普及率が高くカテーテル使用率が稀である事，な
どから炎症の程度が軽微であり，血清フェリチン値に
より鉄欠乏状態を察知しやすいと考えられる．したが
って，鉄補充開始の目安として血清フェリチン値を設
定する場合，その値は欧米の基準よりかなり低値にな
るのが妥当と思われ，鉄補充療法の上限値に関しても
同様な考え方が必要であろう．

6　わが国に相応しい鉄補充療法とは

これまでに報告された多くの RCT において，高い
目標 Hb 値を設定すると予後が悪化する危険性が示さ
れている．しかし，大規模研究に関する 2 次解析12, 13）

では，高い Hb 値を達成できた患者群においては，予
後が良い事も示されており，高い目標 Hb 値を達成す
ることが悪いのではなく，ESA 製剤を大量に投与す
ることの危険性を示唆していると考えられる．これら
のエビデンスは，「ESA 低反応性」の病態こそが重要
であり，いかなる病態を回避すべきかを問いかけてい
るものと推察される．この「ESA 低反応性」を惹起
する病態として，さまざまな炎症を有する疾患が問題
であるが，鉄欠乏あるいは鉄過剰もまたきわめて重要
である．鉄補充療法の検証にさいしては，生命予後に
ついて評価すべきであるが，前方視的大規模介入試験
の報告はまだなされていないため，わが国の HD 患者
に対象患者を限定し，「ESA 低反応性」と鉄補充療法
との関係を検討した JSDT の大規模観察研究に注目し

た．
2012 年にまとめられた JSDT 統計調査報告に，ESA

抵抗性指数（ESAI）を血清フェリチン値または TSAT

により層別解析したところ，血清フェリチン値が 50 

ng/mL 未満または 300 ng/mL 以上となった場合に
ESAI が高値を示す事，TSAT の低下に伴い ESA 低反
応性が高まる事が示されている‡1）．しかし，統計学
的な解析が行われていなっかたため，詳細な検討が行
われた．その結果，血清フェリチン値が 50 ng/mL 未
満で Hb 値が急激に低下し，ESAI が上昇する事，
TSAT は血清フェリチン値よりも ESA 低反応性に強く
関与し，TSAT＜20％ にて急激な抵抗性の悪化が示さ
れることが明らかとなった14）．

血清フェリチン値が貯蔵鉄を反映する指標である事
から，これまでの JSDT ガイドラインでは，まず血清
フェリチン値が 100 ng/mL 未満であり，かつ，TSAT

が 20％ 未満となった場合に鉄補充療法を開始すべき
としてきた．この基準は，現時点でもきわめて重要で
あり，今回の改訂にさいしても推奨すべきステートメ
ントである．しかし，前述の JSDT の 14 万人を超え
る HD 患者の詳細な解析結果からは，ESA 投与中の場
合には「血清フェリチン値＜100 ng/mL 未満，または，
TSAT＜20％ 未満」という鉄補充の開始基準を提案す
ることも妥当と考えられる．

また，未治療の腎性貧血患者においては，血清フェ
リチン値が 50 ng/mL 未満であった場合には，ESA に
先行した鉄補充療法も必要ではないだろうか．ただし，
鉄補充療法の開始基準を従来よりも緩和した場合，鉄
過剰の危険性が高まることが予想されるため，鉄欠乏
ではなく，かつ，過剰鉄による毒性の懸念も最小限に
おさえられる目安が必要であろう．現時点では，生命
予後に基付いた解析がないため，前述の ESAI が高値
となる 300 ng/mL を一応の目安とし，「血清フェリチ

表 1　新しい鉄補充療法

1. ESA 製剤も鉄剤も投与されていない腎性貧血患者に対して
　Ferritin＜50 ng/mL の場合には，鉄補充療法を ESA に先行して行うことを提案する．
2. ESA 治療を行っている腎性貧血患者に対して
　Ferritin＜100 ng/mL かつ TSAT＜20％ の場合，鉄補充療法を推奨する．
3. ESA 治療を行っている腎性貧血患者に対して
　以下の両者の条件を満たす場合には，鉄補充療法を提案する．
　　 ● 鉄利用率を低下させる病態が認められない場合
　　 ● Ferritin＜100 ng/mL または TSAT＜20％ の場合
4. Ferritin 値が 300 ng/mL 以上となる鉄補充療法は推奨しない．
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ン値を 300 ng/mL 以上に維持する鉄補充療法は推奨
しない」との制限を併記すべきだと考える（表 1）．
このような改訂の妥当性に関しては，今後の検証に委
ねたい．

7　まとめ

いま，患者の予後を改善しつつ，医療経済的にも許
容される治療指針の策定が期待されている．時として
相反するこの要件をいかに満たし，達成するかは我々
の努力次第であろう．わが国の血液透析患者の生命予
後は，北米や欧州などと比較して良好である事がすで
に報告されている15）．これは良質な透析医療が実践さ
れている証拠であると解釈できるが，さらなる改善に
向けて一つでも多くの課題を克服していきたい．その
一つが腎性貧血治療であることは明らかであり，わが
国に相応しい治療指針に期待したい．
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要　旨

糖尿病血液透析（DM  HD）患者の血糖コントロー
ル指標としては「血液透析患者の糖尿病治療ガイド
2012」記載のとおり，赤血球寿命短縮の影響を受けな
いグリコアルブミン（GA）が HbA1c より望ましい．
DM  HD 患者でも血糖コントロール改善は生命予後改
善効果を期待できること，および心血管病既往のない
患者では GA 21.0％ 未満で有意な生命予後改善がみら
れる．DM  HD 患者での血糖変動の特徴として，空腹
時・夜間低血糖と食後高血糖により血糖変動幅が増大
し，酸化ストレス増大により血管障害が進展しやすい．
これら患者での血糖コントロールの治療方針としては，
低血糖回避のうえでの食後高血糖管理である．GA は
HbA1c よりも食後高血糖を反映するため，DPP-4 阻
害薬や超速効型インスリン製剤治療で低血糖回避のう
えでの食後高血糖改善効果は GA 測定が有用となる．
DM  HD 患者で DPP-4 阻害薬や超速効型インスリン
製剤により食後高血糖を選択的に是正可能となり，
GA 測定による効果判定が有用となる．

1　動脈硬化進行群としての DM  HD 患者の捉え方

我々は，DM 保存期腎不全患者の動脈硬化性変化を，
動脈壁硬化度指標の脈波伝播速度（PWV）と壁肥厚
度指標の内膜・中膜肥厚度による評価で，CKD stage

早期から non-DM 患者と比べた硬化性変化の進展を
認めている1, 2）．我々は最近，この DM 保存期腎不全

の動脈性変化の進展に DM の骨芽細胞 / 骨細胞機能
不全による線維芽細胞増殖因子（FGF）-23 の分泌不全
の関与を見出し報告した3）．実際，透析導入期の DM  

HD 患者では，無症候であっても non-DM 患者に比し
冠動脈の有意狭窄が高率に認められる4, 5）．わが国の
HD 患者の心血管死亡は 2005 年末調査では透析患者
の死因の約 30％ を占め，心血管系合併症は最も重要
な HD 患者の予後規定因子となる．したがって，DM  

HD 患者は HD 導入期でさえ，すでに動脈硬化性変化
が高度に進んだ患者群として捉えられる．

2　グリコアルブミンに基づく DM  HD 患者の 

　血糖コントロール評価

DM  HD 患者での，血糖コントロール指標としての
グリコアルブミン（glycoalbumin;  GA）の優越性が示
され6），これに基づき日本透析医学会の「血液透析患
者の糖尿病治療ガイド 2012」で血糖コントロール指
標としての GA 使用が推奨されている7）．DM  HD 患
者でも HbA1c 悪化に伴う死亡率増加が複数の報告で
示されている8, 9）ものの，高頻度に使用される赤血球
造血刺激因子（ESA）製剤が血糖コントロールと関係
なく HbA1c を低下させる事が見出された6）．一方，
GA は血清アルブミンや貧血，ESA 製剤使用に影響さ
れず，その有用性が示された10）．

DM  HD 患者（n＝538），non-DM  HD 患者（n＝828），
腎機能正常の DM 患者（n＝365）各々の患者群で，
随時血糖，GA, および HbA1c 値の三者の関連を比較
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すると，随時血糖，GA 値あたりの HbA1c 値は，腎機
能正常の DM 患者の HbA1c 値と比較すると，DM  HD

患者で約 30％ 低下しており（図 1）6），DM  HD 患者
の血糖コントロールを HbA1c 値で評価すると実態を
反映しない良好なコントロール状態と誤解する恐れが
ある．一方，GA 値と随時血糖との関係は，DM 腎機
能正常者と DM  HD 群の 2 群間で変わらず，GA 値は
血清アルブミン値，貧血，ESA 使用の有無に影響され
ない DM  HD 患者での良い血糖コントロール指標であ
ることが明らかとなった．また DM  HD 患者と動脈
硬化指標との関連も報告されている10）．

3　DM  HD 患者における血糖コントロール

3-1　生命予後改善手段としての血糖コントロールの意義

日本人血液透析患者で，血糖指標と死亡率との関係
については，これまでに多数の報告が見られるが，そ
のほとんどが HbA1c を血糖管理指標として解析した
ものである．最初の報告は本邦からの我々のもので，
150 人の糖尿病血液透析患者の透析導入期の HbA1c

値が 7.5％ 以上と未満群との間で，その後 2.7 年間の
追跡期間中の死亡率が高値群で有意に高かった8）．最
も大規模な疫学研究は J-DOPPS の報告で，日本人の
糖尿病透析患者（n＝1,569）と非糖尿病透析患者（n

＝3,342）の死亡率は前者で有意に高く，ハザード比
は 1.37（95％ CI 1.08～1.74）で あ っ た．HbA1c 値 を

基に 5 分割して死亡率を検討すると，死亡率が最も低
値の HbA1c 3.3～4.9％ 群と比べて，HbA1c 7.3％ 以上
の最高値群で，多変数調節後の危険率が 2.36（95％ 

CI 1.02～5.47）と有意に死亡率が上昇していた9）．
これまでの研究からは，HbA1c 値を概ね 7.0％ 前後

以下にコントロールすると生命予後の改善が期待でき
るようである．透析患者の HbA1c 値 7.0％ は腎機能
正常の糖尿病患者の HbA1c 値 10.0％ 程度に相当する
ことより，血糖コントロールが重度に悪化しなければ
生命予後に影響しないことを意味する．

透析患者の心血管死亡率に重大な影響を与える心血
管既往の有無の影響を排除するため，心血管既往の有
無によって 2 群に分け，それぞれで死亡率を検討した
ところ，既往（－）群では，GA 値が 20％ 以下の群で
それ以上の群と比べて死亡率の低下を認めた（図 2）11）．
これは腎機能正常の糖尿病患者の HbA1c 値で換算す
ると約 6.7％ に相当する．したがって，HbA1c 値で透
析患者の生命予後を判定すると，HbA1c 値が透析患
者の血糖コントロール指標として劣るために，血管石
灰化同様，より低い HbA1c 値での生命予後悪化を反
映しない可能性がある．よって，現時点では GA 20％
以下への血糖コントロール管理目標値の設定が示唆さ
れるが，具体的な目標値設定には今後の研究結果を待
つ必要がある．「血液透析患者の糖尿病治療ガイド
2012」では暫定目標値として GA 24.0％ 未満が提案さ

図 1　GA，HbA1C 値と過去 2 カ月平均の随時血糖値との相関
　　　　　　　　   （文献 6 より）
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れている7）．
DM  HD 患者での血糖コントロールによる生命予後

改善の効果は，治療時の動脈硬化進行度によって大き
く依存し，進行している患者での恩恵は少なくなるた
め，これら患者では低血糖を起こさない治療法により
重点を置くことが求められる．

3-2　実際の血糖管理治療の問題点 
　――　大きな血糖変動幅を改善する治療戦略

DM  HD 患者では，腎臓での糖新生の欠如やインス
リンクリアランスの低下など複数の機序で夜間や空腹
時の低血糖が起こりやすいとされる．また食後など血
糖上昇局面での尿糖排泄欠如で高血糖ピークが高くな
りやすく，大きな日内変動が特徴となる．さらに，透
析・非透析日での身体活動の変化や摂食時間・量の変
更などにより血糖の日差変動の大きいことも特徴とな
る．したがって，DM  HD 患者では多くの糖尿病血糖
治療薬の使用が，薬物動態の変化も含め効果が増強さ
れることが多く禁忌もしくは慎重投与となる．

投与可能な薬剤の内，経口薬として DPP-4 阻害薬
が低血糖や食後高血糖を避けるうえで有用と考えられ，
インスリン製剤としては，内因性の基礎インスリン分
泌が障害されている症例を除き超速効型インスリン製
剤が有用となる．ただ，DPP-4 阻害薬は後述するよう

に，透析日・非透析日にかかわらず低血糖回避のうえ
での食後高血糖を改善するのに対して，インスリン製
剤では「血糖と血中インスリン濃度は血液透析によっ
て大きく影響をうける事から，血糖管理を良好にする
ためには，透析日と非透析日のインスリンの投与量と
投与時間を変更することもある」と診療ガイドでは提
言されている7）．

（1）　ジペプチジルペプチダーゼ 4 阻害薬
GLP（glucagon-like peptide）-1 や GIP（glucose-depen-

dent insulinotropic polypeptide）などのインクレチンは，
消化管粘膜上皮から食事刺激により分泌されることで
食事摂取後のインスリン分泌を促進する．これらイン
クレチンはジペプチジルペプチダーゼ（dipeptidyl pep-

tidase;  DPP）4 阻害薬により速やかに分解されること
で効果は消失する．また，これらインクレチンは空腹
時には分泌されないため，食後の血糖上昇を抑える作
用のみに特化し，空腹時の血糖には影響を及ぼさない．
したがって，DPP-4 阻害薬投与による GLP-1 や GIP 作
用の増強は食後高血糖の改善効果が期待できる一方，
空腹時や夜間低血糖の危険性のない事が特徴となる．
さらに過剰なインスリン濃度の上昇がないため，食欲
増進例を除いて肥満惹起作用も認めにくいことが特徴
となる．

図 2　GA と生命予後（tertile 分析）（Kaplan-Meier 法）
　　　　　　　　　　  （文献 11 より）
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DPP-4 阻害薬は多種類が臨床上使用可能であるが，
その分解過程で腎代謝・排泄の関与の無い・低い薬剤
については腎機能低下で用量調節も必要なく，透析患
者でも健常人と同一量で使用できることが大きな利点
となる．同じように低血糖危険性のない事が薬剤選択

のうえで重要となることから，インクレチン関連薬は，
透析患者での抗糖尿病薬選択のうえで最上位となると
考えている．

われわれは，腎機能障害で用量調整の必要のないテ
ネリグリピチン投与前と投与 1 カ月後に入院で食事を

図 3　テネリグリプチン投与前後の 2 型糖尿病透析患者の血糖変動
　　　　　　　   （文献 12 より）
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同一とした条件下で，非透析日，透析日で 24 時間連
続血糖測定を行って DPP-4 阻害薬の効果を検討した12）．
その結果，非透析日，透析日ともに薬剤投与後に平均
血糖値の有意な低下と血糖変動幅の減少をみとめた．
さらに夜間や食間，透析操作時の低血糖を回避可能で
あることを見出し報告した（図 3）．

この研究で注目すべき点は，DPP-4 阻害薬での血糖
改善効果が種々の血糖指標で差が出た点である．空腹
時血糖では 7.9％ の低下，GA では 9.5％ 低下，HbA1c

では 4.8％ の低下と，HbA1c に基づく血糖コントロー
ル改善効果は著しく低いことがわかる（図 4）．これ
は投与後 3 カ月の検討でも同じ傾向が出ている．一般
的に食後高血糖を HbA1c は反映しにくく，GA が食
後高血糖をより正確に反映するのは多数の報告で明ら
かである13）．したがって，DM  HD 患者で，DPP-4 阻
害薬や超速効型インスリンなど食後高血糖を標的にし
た治療を行うさいには，GA 値の変化に基づいて評価
すべきかもしれない．

（2）　超速効型インスリン製剤
糖尿病透析患者での速効型インスリン製剤の治療で

は，分解の遅延に基づいて効果の遷延がおこる．我々
が行った両インスリン製剤の DM  HD 患者での検討

では，速効型のレギュラーインスリンでは朝食後と夕
食後の血糖の上昇を超速効型インスリングルリジンほ
ど抑えていないことがわかる一方で，昼食後の血糖上
昇はよく抑えている．これは朝食と昼食間の時間が短
いために朝食時に打ったインスリンの持続効果が表れ
たものとして捉えられる（図 5）14）．したがって，超
速効型のほうが食後高血糖改善効果が確実に得られ，
さらに遷延性低血糖の危険性の少ないことがわかる．

おわりに

以上述べたように，DM  HD 患者での血糖コントロ
ールおよび DPP-4 阻害薬や超速効型インスリン製剤
など食後高血糖改善を目的とする薬剤での治療時には
GA 値で評価すべきであって，HbA1c 値での評価では
誤判定してしまう危険性が示された．また，DM  HD

患者は動脈硬化性変化の進行した患者群として捉える
ことが可能で，non-DM 群と種々の面で治療目標値が
異なることが示されている．今後は DM  HD 群に対
しての独自の治療法を設定するために DM  HD 患者
群に特化した臨床研究の推進が期待される．
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