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研究要旨 
【研究目的】 
 本研究の目的は，これまでに確立した小児 C K D のコホートを用いて前向きの追跡調査を継続し，
小児 C K D の中長期の予後（末期腎不全への進行および生命予後）を明らかにすることである．さら
に，小児 C K D の適切な診断がなされることを目的に，小児腎臓科医のみならず広く小児医療に携わ
る医師を対象にした，［小児慢性腎臓病（小児 C K D ）診断時の腎機能評価の手引き］（以下腎機能評
価の手引き）を作成する． 
【研究方法】 
小児 C K D コホートの追跡調査は，年次調査を行い小児 C K D 患者の末期腎不全への進行を明らか

にし，さらに原疾患が C A K U T である患者の泌尿器科的合併症について情報を収集する． 
また，小児腎臓病学会の小児 C K D 対策委員会（以下 C K D 対策委員会）がこれまで確立した，本

邦の血清クレアチニン（C r），シスタチン C ，β2 ミクログロブリン（β2M G ）の基準値や，我々日
本小児 C K D 研究グループが確立したスクリーニングのための小児 C K D ステージ判定表と，C rやシ
スタチン C に基づく G FR の推算式を利用して腎機能障害を診断する，腎機能評価の手引きを作成す
る．腎機能評価の手引き作成は，小児科学会，小児泌尿器科学会，小児腎臓病学会の協力のもとに行
い，小児腎臓病の専門家のみならず広く小児科診療に携わる医師を対象に周知する． 
【結果】 
年次調査の結果，コホート確立時（2010 年 4 月）のステージに基づきリスク分類し，ステージ 3，

ステージ 4，ステージ 5 の 3 年腎生存率はそれぞれ 90.8％，48.9％，10.4％であった．また 447 人の
コホート中 278 人が C A K U T であり，その中の 112 人に V U R を合併していた．原疾患が C A K U T で
ある 278 人の腎生存率を，V U R の有無で比較すると，ステージ 3 で，V U R（＋）94.2％，V U R（−）
95.7％，ステージ 4 で，V U R（＋）55.6％，V U R（−）46.5％，ステージ 5 で，V U R（＋）25％，V U R
（−）0％であり，各ステージとも V U R の有無で差が無かった（ログランク検定）． 
小児科学会，小児泌尿器科学会，小児腎臓病学会の協力のもと腎機能評価の手引きを作成した．腎

機能評価の手引きは， C r，シスタチン C ，β2MG を組み合わせた腎機能評価のアルゴリズムを中心
とし，腎臓専門医以外にも広く普及することを目指す構成とした．現在各学会と調整し，上記 3 学会
の学術集会で配布するとともに，各学会のホームページでもダウンロード可能となる予定である． 
【考察】 

C A K U T を中心とする小児 C K D の 3 年腎生存率を明らかにした．ステージ 4 の 3 年腎生存率が約
50％であり，ステージ 4 以上の小児 C K D は急速に末期腎不全に進行する疾患であることが明らかに
なった．一方 C A K U T 患者の V U R 合併率は高いが，V U R の有無で末期腎不全進行に差が無かった．
しかし本コホート研究は，ステージ 3 以上の C K D を対象としており，より早期では C K D 進行に差
がある可能性は否定できず，今後の検討を要する． 
腎機能評価の手引きは，広く腎臓専門医以外への普及を目指しており，より早期の小児 C K D 診断

に結びつくことが期待される． 
【結論】 
アジア圏で唯一となる小児 C K D 患者から構成されるコホートにより，3 年のフォローアップデー

タを収集し，腎予後（末期腎不全への進行）を明らかにした．また腎機能評価の手引きが，今後小児
C K D の早期診断と適切な介入に結びつくことが期待される．  
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A ．研究目的 

小児 C K D は先天性腎尿路異常（C A K U T）を中

心とした疾患であり，乳幼児期から徐々に腎機能

が悪化し，成長発達に大きな影響を及ぼす重大な

疾患である． 

C A K U T とは先天的に腎臓のサイズが小さい，

あるいは構造が未熟な低形成・異形成腎に種々の

泌尿器科的合併症を有する疾患である．自然史が

不明であり進行のリスク因子も解明されていな

い. 

このような状況において，平成 22 年度の「本邦

小児の新たな診断基準による小児慢性腎臓病

（C K D ）の実態把握のための調査研究（H 22-難治

-一般-021）」では，小児 C K D 患者（生後 3 ヶ月か

ら 15 歳，ステージ 3 から 5 でかつ腎移植，透析患

者を除外）の全国推計を実施した．この結果 2010

年 4 月 1 日時点の全国の小児 C K D 患者（ステー

ジ 3－5）は 542.5 人（95%  C I: 497.5–587.5），有病

率は 100 万人あたり 29.8 人と推計された．また，

91.1% が非糸球体性疾患で，そのうちの 68.3% が

C A K U T であった（Ish iku ra K  et al. P re-d ialysis 

ch ron ic kid ney d isease in  ch ild ren : resu lts of a 

n ation w id e su rvey in Jap an . N ep h rology D ialysis 

Tran sp lan tation  2013;28:2345-55）．さらに我々は，

本コホートの追跡調査を行い（小児保存期慢性腎

臓病患者の長期予後の解明と腎不全進行抑制の治

療法の確立（ Ｈ２３－難治－一般－１１３ ））， 

観察開始から 1 年の腎生存率とそのリスク因子を

明らかにしている（Ish iku ra K  et al. P rogression  to 

en d -stage kid n ey d isease in  Jap an ese ch ild ren 

w ith  ch ron ic kid n ey d isease: R esu lts of a 

n ation w id e p rosp ective coh ort stu d y. N ep h rol 

D ial Tran sp lan t  2014 Feb 9. [E p u b ah ead  of 

p rin t]）．  

本研究の目的は，これまでに確立した小児 C K D

のコホートを用いて前向きの追跡調査を継続し，小

児 C K D の中長期の予後（末期腎不全への進行およ

び生命予後）を明らかにすることである．さらに，

小児 C K D の適切な診断がなされることを目的に，

小児腎臓科医のみならず広く小児医療に携わる医

師を対象にした，［小児慢性腎臓病（小児 C K D ）診

断時の腎機能評価の手引き］（以下腎機能評価の手

引き）を作成する． 

 

B．研究方法 

小児 C K D コホートの追跡研究と腎機能評価の

手引きの作成を進める． 

1．小児 C K D コホートの追跡研究 

平成 22 年度の小児 C K D 実態調査は，全国 1190

施設を対象に行われた．この 1190 施設は全ての大



 

 

学病院，小児病院，小児腎臓病学会会員所属施設，

病床数 200 以上で小児科病棟を有する施設からな

り，本邦のほぼ全ての小児 C K D 患者（ステージ 3

－5）をカバーしていると考えられる．また回収率

は 77.7% と良好であった．この研究により，計 447

人の小児 C K D 患者の症例情報とこれらの患者を

管理する計 113 施設の治療方針等の情報を収集し

た． 

本研究では上記の全施設と全ての該当患者を対

象に小児 C K D コホートの追跡調査（年次調査）

を行い，小児 C K D 患者の末期腎不全への進行を

明らかにする．さらに C A K U T の泌尿器科的合併

症についても情報を収集する．  

2．腎機能評価の手引きの作成 

小児腎臓病学会の小児 C K D 対策委員会（以下

C K D 対策委員会）がこれまで確立した，本邦の血

清クレアチニン（C r），シスタチン C ，β2 ミクロ

グロブリン（β2M G ）の基準値や，我々日本小児

C K D 研究グループが確立したスクリーニングの

ための小児 C K D ステージ判定表と，C r やシスタ

チン C に基づく G FR の推算式を利用して，腎機能

障害を診断する腎機能評価のアルゴリズムを確立

する．さらにこのアルゴリズムを中心とする，腎

機能評価の手引きを作成する．腎機能評価の手引

き作成には，小児科学会，小児泌尿器科学会，小

児腎臓病学会の協力のもとに行い，小児腎臓病の

専門家のみならず広く小児科診療に携わる医師を

対象に周知することを目的とする． 

（倫理面への配慮） 

疫学研究に関する倫理指針を遵守し，研究計画

書は研究代表者施設の倫理審査委員会の審査を受

け，承認を得た（平成 25 年 7 月）．また同指針に

基づき，あらかじめ研究の実施についての情報を

公開している（h ttp ://w w w .byou in.m etro.tokyo.jp

/sh ou n i /tiken /rin n sh ou _sh ou n in.h tm l）．またデー

タセンターで扱う患者情報はすべて匿名化情報と

した．  

さらに本研究はヘルシンキ宣言に基づく倫理的

原則を遵守し，個人情報管理に万全を期して実施

した．また研究代表者の所属医療機関での利益相

反委員会で，研究者の利益相反管理の申出を行っ

た． 

 

C ．研究結果 

1．小児 C K D コホートの追跡研究 

本年度も全国 113 施設の全患者 447 人に対して

追跡調査を行い，409 人（91.5％）の情報を収集す

ることができた（2014 年 3 月時点）．コホート確

立後の腎生存率は図１に示したとおりであり，特

にステージ４以上が急速に末期腎不全に進行する

ことが示された． 

 

図１ C K D ステージごとの腎⽣存率 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

予後の詳細を以下に記す．追跡期間中末期腎不

全進行は 103 人で，その内訳は，腹膜透析 51 人，

先行的腎移植 36 人，腹膜透析後腎移植 5 人，血液

透析 9 人，血液透析後腹膜透析 2 人であった．ま

た追跡期間中 9 人が死亡した． 

さらに原疾患が C A K U T である患者の泌尿器科

合併症として，膀胱尿管逆流症（V U R）の解析を

行った．表 1 に C A K U T の患者を V U R の有無で

分け，患者背景を示した． 



 

 

表 1 V U R の有無で群別した患者背景（C A K U T 患者） 

 
V U R  

P 値 
あり なし 

N  112 123  

性 n (% )    

男 88 (78.6) 62 (50.4) <0.001 

女 24 (21.4) 61 (49.6)  

年齢 （20104 月） 7.9 ± 4.7 8.7 ± 4.5 0.210 

年齢（診断時） 1.5 ± 2.8 2.8 ± 3.9 0.005 

C K D  ステージ 3/4/5, n (% )   0.645 

ステージ 3 74 (66.1) 84 (68.3)  

ステージ 4 33 (29.5) 31 (25.2)  

ステージ 5 5 (4.5) 8 (6.5)  

血清 C r (m g/d l) 1.6 ± 1.1 1.7 ± 1.2 0.827 

eG FR（簡易式 m l/m in /1.73m 2） 38.7 ± 17.0 39.5 ± 16.7 0.731 

eG FR（完全式 m l/m in /1.73m 2） 42.5 ± 12.5 38.6 ± 13.1 0.094 

U T Iの既往 n (% ) 73 (65.1) 23 (18.7) <0.001 

複数回の U T Iの既往 n (% ) 51 (48.2) 14 (8.6) <0.001 

尿たんぱく(g/g creatinine) 1.33 ± 2.99 0.92 ± 1.01 0.296 

高度たんぱく尿 n (% ) 7 (13.2) 9 (13.4) 0.971 

高血圧 n (% ) 20 (23.3) 17 (17.9) 0.372 

 

両群間で重症度（C K D ステージや血清 C r，G FR）

には差がなかったが，男女比，診断時年齢には有

意差があった．さらに各ステージの腎生存率を

V U R の有無に分けて生存時間解析を行った（図 2）．

各 C K D ステージで V U R の有無による腎生存率に

有意差は認められなかった（ログランク検定）． 

 

図 2 V U R の有無による腎⽣存率 

 

 

 

 

 

 

 

 

2．腎機能評価の手引き 

小児科学会，小児泌尿器科学会，小児腎臓病学

会の協力のもと腎機能評価の手引きを作成した

（別添）．腎機能評価の手引きは， C r，シスタチ

ン C ，β2M G を組み合わせた腎機能評価のアルゴ

リズムを中心とし，腎臓専門医以外にも広く普及

することを目指す構成とした．現在各学会と調整

し，上記 3 学会の学術集会で配布するとともに，

各学会のホームページでもダウンロード可能とな

る予定である． 

 

D ．考察 

2010 年に確立した本邦小児 C K D のコホートを

前方視的に追跡調査し，3 年間の腎生存率を明ら

かにした．今後はこのコホートで，より長期の小

児 C K D の自然史や，疾患進行の危険因子を解明

していくことが望まれる．また C r，シスタチン C ，

β2MG を組み合わせた腎機能評価のアルゴリズム

を中心とした，腎機能評価の手引きを作成した． 

本邦小児 C K D の 3 年腎生存率は，ステージ 3，

ステージ 4，ステージ 5がそれぞれ 90.8％，48.9％，

10.4％であり，ステージ 4 以上の小児 C K D は急速

に末期腎不全に進行する疾患であることが明らか

になった．結果には示さなかったが，ステージ 3

は疾患（C A K U T とそれ以外）により進行に差が

認められたが，ステージ 4，5 では疾患による進行

の差がなく，進行した C K D それ自体が原疾患に

関わらず末期腎不全への進行につながることが示

唆された． 

C A K U T 患者の V U R 合併率は高いが，V U R の

有無で末期腎不全進行に差が無かった．このこと

は近年指摘されているように，末期腎不全進行は

V U R そのものよりも先天的な腎の低形成，異形成

が主因である可能性を示唆する．しかし本コホー

ト研究は，ステージ 3 以上の C K D を対象として

おり，より早期では C K D 進行に差がある可能性

は否定できず，今後の課題である． 

国際的にも小児保存期 C K D の疫学研究は少な



 

 

く，アジア圏ではこれまで全く報告されていない．

欧米とは，おそらく遺伝的な背景から C K D の頻

度や疾患構成が異なっていることが知られており，

本邦の小児 C K D の診療を発展させていく上で，

貴重なデータとなることが期待される．またこの

研究体制は，本年度も高い回収率であり，また個

人情報保護に配慮し連結可能匿名化情報を慎重に

扱っており，長期間確実に調査を継続する体制が

整備されている．今後も継続し，小児 C K D の成

人への移行期を超えた自然史を明らかにしていく

予定である．腎機能評価の手引きは，広く腎臓専

門医以外への普及を目指しており，より早期の小

児 C K D 診断に結びつくことが期待される． 

 

E．結論 

アジア圏で唯一となる小児 C K D 患者のコホー

トの追跡調査を行った．C A K U T を中心とした小

児 C K D でも，特にステージ 4 以降は急速に進行

する疾患である事が明らかになった． 

さらに小児腎臓病の専門家のみならず，広く小

児科診療に携わる医師を対象に腎機能評価の手引

きを作成した．この手引きが広く使用されること

により，末期腎不全に進行し，また様々な合併症

を有する小児 C K D が早期に診断され，適切な治

療介入に結びつくことが期待される． 

 

F．健康危険情報 

なし 
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