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研究要旨 
研究組織は、「研究代表者」が統括する「疾患登録・調査研究分科会」と「診療ガイドライ

ン分科会」の２つの分科会、「研究管理推進委員会」「事務局」を合わせて研究班全体を統
括する「研究運営委員会」で構成する。難治性腎障害７疾患（IgA 腎症、紫斑病性腎炎、急
速進行性糸球体腎炎、抗糸球体基底膜腎炎、一次性ネフローゼ症候群、一次性膜性増殖性糸
球体腎炎、多発性嚢胞腎）は、本調査研究班の活動により疾患概念が明らかになり難病に指
定されている。 
研究管理推進委員会では、腎臓病領域の指定難病の普及・啓発について検討、さらに患群

間の診断基準や重症度分類の整合性や公平性を担保するための方策の検討が進められ、研
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究班、学会、行政、地域などが連携した指定難病の普及、啓発の推進や病態の解明、新規治
療の開発の推進等を通じて、患者の福音につながることが期待されている。また電子カル
テデータを直接抽出する慢性腎臓病統合データベース事業(J-CKD-DB)が開始されており、本
事業と連携してガイドラインが示す標準診療の遵守率等を、Quality indicator 調査に活用
する必要がある。本事業ではこれらの調査を進め、難治性腎障害の診断基準・重症度分類・
治療指針の検証を行い、診療ガイドラインの改訂、治療法未確立の腎障害に対する普及・啓
発、診療体制の整備に貢献する。 
腎臓病総合レジストリー（腎生検例 J-RBR/非腎生検例 J-KDR）は日本腎臓学会との連携で

運用され、世界最大級の腎疾患レジストリーである。10年間の運用により、我が国におけ
る腎疾患の実態を明らかにし、指定難病の選定に大きな貢献を成した。しかし、その過程
でいつくかの課題も浮かび上がってきたため、J-RBR/J-KDR の改訂が行われ、2018 年 1 月
16 日より新システムでの登録・運用が開始されている。これに、腎生検病理組織のバーチ
ャルスライドシステムが、2019 年 3月から稼働して、画像登録症例を増やしている。本シ
ステムと J-RBR のデータを連結することにより、腎病理診断の標準化が進み、より正確な
診断による指定難病制度の適切かつ公正な運用が可能となる。腎疾患の実態調査・予後調
査の検討に重要な腎生検組織の有効利用が行われることが期待されるとともに、2 次研究
への活用、人材育成の促進にも有用である。 
各ワーキンググループは、IgA 腎症 WG、急速進行性糸球体腎炎 WG、ネフローゼ症候群 WG、

多発嚢胞腎 WGは、重点 4疾患とともに指定難病 7 疾患 (IgA 腎症、多発性嚢胞腎、急速進
行性糸球体腎炎、抗糸球体基底膜腎炎、一次性ネフローゼ症候群、一次性膜性増殖性糸球
体腎炎、紫斑病性腎炎)を対象とし、これら疾患の診断基準・重症度分類・治療指針の検証
を行っている。診療ガイドラインの改訂、治療法未確立の腎障害に対する普及・啓発、診
療体制の整備に貢献するに資する充実した研究成果を挙げている。中でも、重点４疾患は、
以前より、エビデンスに基づく診療ガイドラインが公表されており、本研究班で 2020 年度
版の作成が行なわれた。専門医および専門医不在の地域における非専門医による難治性腎
疾患の診療をサポートするガイドラインの完全改訂版を作成した。その際、最新のエビデ
ンスに加え、2017 年版ガイドラインの普及・遵守状況および利用者の意見、海外ガイドラ
インとの比較および本研究班疫学分科会の調査による日本の診療実態を反映させた改訂を
行った。本ガイドラインの普及により難治性腎疾患の標準化を通して、患者予後の改善が
期待される。 
他の公的研究（厚生労働科学研究、指定難病制度普及、腎疾患実用化研究事業、小児腎臓、

血管炎研究班など）と密な連携を維持し、本事業がより効果的なものとなるよう運用され
てきた。日本小児腎臓病学会との連携により、小児期からの移行(Transition)医療に関す
る診療ガイドが作成されている。 

Ａ．研究目的 

 

本研究事業が重点的に対象としてきた 7疾患

(IgA 腎症、多発性嚢胞腎、急速進行性糸球体腎

炎、抗糸球体基底膜腎炎、一次性ネフローゼ症

候群、一次性膜性増殖性糸球体腎炎、紫斑病性

腎炎)は、エビデンスに基づく診療ガイドライ

ンが発表されているが、その効果的な運用には

課題が残るため、医療者・患者への周知と普

及、腎予後、生命予後の改善に寄与する取り組

みが必要である。腎疾患登録システム (J-

RBR/J-KDR)、電子カルテからデータを抽出する

J-CKD-DB を活用し、医療水準の向上、医療提供

体制の整備を進める。ガイドラインの普及とと

もに、エビデンスの蓄積、診断基準・重症度分

類・治療指針の検証（日本人の臨床データの収

集と諸外国のガイドラインとの比較を含む）を

通じて、必要に応じた診療ガイドラインの改

訂・更新が必要である。すべての難治性腎疾患

に対し、普及・啓発、診療体制の整備をすす
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め、医療水準向上を目指す必要がある。指定難

病 7 疾患の診断・重症度分類の検証、申請書様

式の見直し、申請書のデータベース化と 2次利

用、申請を促す啓発活動、診療体制の整備、巣

状分節性糸球体硬化症などの指定拡大なども重

要な課題である。 

 

Ｂ．研究方法 

 

＜研究班の組織体制＞ 
研究組織は、「研究代表者」が統括する「疾

患登録・調査研究分科会」と「診療ガイドライ
ン分科会」の２つの分科会、「研究管理推進委
員会」「事務局」を合わせて研究班全体を統括
する「研究運営委員会」で構成する。指定難病
における重症度の見直しを行い、疾患間での重
症度分類の整合性をはかる。医療提供体制にお
ける問題点についても全体を総括しながら、検
討する。 

  
＜研究管理推進委員会＞ 
腎臓病領域を中心とした指定難病の最適な普

及・啓発の推進においては、新たに指定難病の
対象となった IgA 腎症、一次性ネフローゼ症候
群などに腎臓病領域に属する 14 疾患を中心と
した指定難病制度の普及・啓発を行う。具体的
には、日本腎臓学会主催の学術集会などで情報
交換、普及、啓発を行う。 

疾患群間の診断基準や重症度分類の整合性や
公平性を担保するための方策の検討において
は、厚生労働科学研究 難治性疾患政策研究事
業「指定難病の普及・啓発に向けた統合研究」
班（研究代表者 和田隆志）（以下 和田班と
いう。）において新しい疾患群分類作成され
た。本研究班では、和田班および関連学会等と
連携の上、腎臓病領域に属する 14疾患を対象
に可能な限り均一化した重症度分類を作成す
る。作成した重症度分類は和田班や関連学会等
との連携を継続し、疾患群の精緻化と重症度分
類の見直しにあたって、医学的な整合性や公平
性を確保するために必要な調整を行う。さら
に、日本腎臓学会とも連携して、腎臓病総合レ
ジストリーならびにそれに立脚したそれぞれの
疾患のデータベースへのデータ蓄積による病態
解明や治療法開発等の推進を合わせて進めてい
く。 
 
＜疾患登録・調査研究分科会＞ 

腎臓病総合レジストリー（腎生検例 J-RBR/非腎

生検例 J-KDR）は世界最大級の腎疾患レジストリ
ーである。10 年間の運用により、我が国におけ
る腎疾患の実態を明らかにし、指定難病の選定
に大きな貢献を成した。しかし、その過程でいつ
くかの課題も浮かび上がってきたため、J-
RBR/J-KDR の改訂が行われ、2018 年 1月 16 日よ
り新システムでの登録・運用が開始されている。
新システム開始初年にあたり、運用上の問題点
について継続して見直しと協議をおこない、J-
RBR/J-KDR の修正を行った。さらに、新システム
への登録状況を確認するため、J-RBR/J-KDR に
2018 年 1 月 16 日から 2019 年 12 月 31 日までに
登録された 8,099 例から非腎生検例、腎移植お
よび腎生検実施回数不明例を除く 7,018 例を初
回腎生検確定例として、2007 年 7月から 2018 年
1月15日までに旧システムに登録された33,942
例の解析結果と比較した。 
さらに、2019 年 10 月より日本腎臓学会指定研

修施設（日腎研修施設）教育責任者の所属する全
診療科（684 科）を対象にアンケート調査を実施
し、各診療科における腎臓領域指定難病の 2018
年度新規受療者数ならびに腎生検年間実施状況
等を調査し、稀少疾患の把握、日腎研修施設にお
ける疾患別年間新規受療患者数の推定を行った。 
 
1.IgA 腎症 WG 
① IgA 腎症の腎病理所見と予後の関連に関する
前向きコホート研究(J-IGACS) 
② IgA 腎症の治療法と予後に関する後方視的多
施設大規模研究 
③ IgA腎症のおける病理組織分類（Oxford分類）
を用いた予後予測モデルの構築～国際共同研究
～ 
④ 統合型 IgA 腎症データベースの構築にむけ
た研究 
⑤ ERA-EDTA IWG と JSN の合同企画（ヨーロッ
パと本邦における IgA 腎症の臨床的特徴の比較
調査研究） 
上記について検討を行なっている。 
 
2.急速進行性糸球体腎炎 WG 
①「ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎炎の
寛解導入治療の現状とその有効性と安全性に関
する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）」 
②「JKDR/JRBR 登録 RPGN 症例の臨床病理学的解
析」 
③RPGN の全国疫学二次調査（継続） 
④臨床個人調査票を用いた RPGN 症例の疫学調
査 
上記について検討を行なっている。 
 



4 
 

3.ネフローゼ症候群 WG 
① JNSCS の外的妥当性ならびに免疫抑制薬使用
の地域差、アウトカムに関する論文報告 
② JCNCS-Ex 研究に関する倫理申請 
③ JCNCS-In 研究としてのコホートメーカー作
成 
④ JCNCS データを用いた新規研究の公募 
⑤ 希少疾患レジストリ：MPGN, C3 腎症 
⑥ 成人期発症の難治性のネフローゼ症候群（頻
回再発型あるいはステロイド依存性）患者に対
するリツキシマブの有効性及び安全性を確認す
る臨床第 III 相試験 
⑦ AMED 研究「ネフローゼ症候群に関する新規
バイオマーカー研究」 
⑧ ガイドライン査読 
⑨ 臨床個人調査票データベースを用いた研究 
上記について検討を行なっている。 
 
4.多発性嚢胞腎 WG 
①「多発性嚢胞腎患者全国登録による多施設共
同研究」（J-PKD レジストリー研究）：前向きコホ
ート研究 
② ADPKD の脳動脈瘤スクリーニング実態追跡調
査 
③ BMI が ADPKD の進行速度に及ぼす影響につい

て：米国と日本の国際比較研究 
④本邦のADPKD患者におけるCKD G5期の実態調

査(ADPKD G5 レジストリー) 
上記に対し、取り組みを行なっている。 
 

5.移行(Transition)WG 
 腎臓内科および腎臓小児科から構成された研
究分担者と研究協力者により、IgA 腎症と MCNS
の治療・管理において、特に思春期・青年期で
問題となる事項(questions)を抽出した。その
後、各事項(questions)に対する回答(answers)
と解説を、小児科サイドと腎臓内科サイドで併
記する形式で作成した。同時に、IgA 腎症と
MCNS 患者に特化した自立支援と成人診療科への
スムーズな転科のためのツール（患者への病気
や治療薬・治療法の説明文書、移行準備評価チ
ェックリスト、転科時に必要な診療情報、医療
助成制度の概要など）を作成した作成された移
行期医療支援ガイドは、日本腎臓学会と日本小
児腎臓病学会による査読を受け、指摘された事
項は適宜、加筆修正した。 
 
＜診療ガイドライン分科会＞ 
①今までの 4 疾患に関するガイドラインを改
訂するため、体制整備と情報収集を進める。研
究協力者として腎臓専門医に加え、各作成 WG

には非専門家や患者などのパネリストを加え、
必要最小限に厳選した PICO とクリニカルクエ
ッション（CQ）を策定する。また SR に適さな
い CQ についてはテキスト形式による記述とす
る。 
②2016 年に改訂され、2017 年に出版された難
治性腎疾患の診療ガイドラインの普及状況を
調査し、ガイドラインの課題および取り上げる
べきテーマを洗い出すため、腎臓専門医を対象
とした WEB アンケートを実施する。 
③日本腎臓学会の協力のもとに、学術委員会の
下部組織としてシステマティックレビュー（SR）
チームを若手学会員より組織する。GRADE シス
テムに関する勉強会を実施し、エキスパートに
育成する。 
④SR チームを中心にまずはエビデンスの収集
をハンドサーチにより実施する。収集されたエ
ビデンスを GRADE システムに沿って、SR を実
施する。 
⑤エビデンスをもとに、腎臓専門医および非専
門医、パラメディカルや患者代表からなる推奨
作成パネルが益と害のバランスに配慮しつつ
推奨を策定する。 
⑥2017 年版ガイドラインの内容をアップデー
トしつつ、CQ に取り上げられなかった内容を
含むテキスト部分を記述する。その際、本研究
班の疫学分科会の最新の成果やアンケート結
果を取り入れる。 
⑦パブリックコメントや関連学会による査読
結果をもとに改訂版ガイドラインを完成する。 
 
（倫理面への配慮） 
バーチャルスライドの管理については、J-
RBR/J-KDR の研究の一環として、同研究の延
長・改訂とともに、岡山大学の倫理委員会に申
請され、日本腎臓学会の倫理委員会で承認を得
ている。 
他、各 WGでの研究については、各 WG での報告
書参照のこと。 
 
Ｃ．研究結果 
 
＜研究管理推進委員会＞ 
腎臓病領域の指定難病の最適な普及・啓発に

おいては、2020 年 2 月に日本腎臓学会が主催で
実施した「JSN 公的研究班 合同発表会」にお
いて、現在の我が国の指定難病に対する取り組
みについて、腎臓領域に属する指定難病につい
てなどを普及・啓発の一環として周知した。 
疾患群間の診断基準や重症度分類の整合性や

公平性を担保するための方策の検討において
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は、和田班にて疾患群間の重症度分類を均一化
するにあたり、疾患群の見直しを行い、新しい
疾患群分類が作成された。新しい疾患群分類で
は、IgA 腎症、多発性嚢胞腎、非典型的溶血性
尿毒症症候群など 14 疾患を腎臓病領域の疾患
群に分類されている。これらの新しい疾患群分
類ごとに均霑化した重症度分類の整理を行うた
めに、和田班と連携のもと、腎臓病領域に属す
る疾患に対する重症度分類作成に携わった。腎
臓病領域の疾患群では、基本的にはこれまで同
様 CKD 重症度分類ヒートマップを使用する方針
とした。一部、CKD 重症度分類ヒートマップの
みでは評価が困難な疾患に対しては、追加の重
症度の指標を用いることを検討している。今後
も、和田班や関連学会等との連携を継続し、疾
患群の精緻化と重症度分類の見直しにあたっ
て、医学的な整合性や公平性を確保するために
必要な調整を行い、最終的な重症度分類を作成
する予定である。 
その他、日本腎臓学会とも連携してそれぞれの
疾患のデータベースへのデータ蓄積が進んでい
る。このデータベースの解析による病態解明や
治療法開発等の推進を合わせて進めていく。 
 
＜疾患登録・調査研究分科会＞ 
旧システム登録開始の 2007 年から現在までに
人口の年齢構成が高齢化にシフトしており、各
疾患の年齢分布にも同様の変化がみられた。 
IgA 腎症は、全疾患に占める割合を新旧システ
ムの累計数で比較すると、新システムで減少が
みられた（31％→28％）。 
MCNS は、非ネフローゼを含めると、新システム
で減少したが（11％→8％）、一次性ネフローゼ
（IgA 腎症除く）のみでみると、新システムで
増加した（45％→54％）。  
急速進行性腎炎は、登録数・登録割合ともに増
加し（6％→8％）、患者層も高齢化した。 
アンケート調査については、以下について 

明らかにしている。i)調査票回収率と回答診療
科の内訳、ii) 回答診療科における 2018 年度の
腎臓領域指定難病の新規受療患者数，年間腎生
検施行数 iii)日腎研修施設における 2018 年度
の腎臓領域指定難病の新規受療患者数、腎生検
施行数の推計 
腎生検病理組織のバーチャルスライドシステム
が、J-RBR にリンクする形で、2019 年 3月から
稼働して、画像登録症例を増やしている。現
在、394 症例のバーチャルスライドが閲覧可能
となっている。 
 
1.IgA 腎症 WG 

① 新規の症例登録は平成 27 年 9 月に打ち切ら
れ、最終的な症例登録施設は 44 施設、総登録症
例数は 1,130 例であった。透析導入リスクの分
類が可能であった 1026 例のうち、追跡データが
入手できた 988 例の解析では、血清 Crが基礎値
の 1.5 倍に達した症例は、低リスク群 1.4％、中
等リスク群で 4.0％、高リスク群で 13.1％、超
高リスク群 43.2％であった。血清 Cr の 1.5 倍
化をエンドポイントとした累積イベント発生率
には 4群間で有意差が認められた。平均 47.8 ヶ
月の追跡期間における血清 Cr 値の 50％増加の
累積イベント発生率は、低リスク群に比べて高
リスク群および超高リスク群で有意に高く、本
予後分類の妥当性が示された。中央値 42～69 ヶ
月の追跡期間における血清 Cr 値の 50％増加の
累積イベント発生率は、低リスク群に比べて高
リスク群および超高リスク群で有意に高く、本
予後分類の妥当性が示された。 

② 本邦初の多施設大規模後方視的観察研究
により、全国 49施設で 2002 年～2004 年までの
3年間に腎生検で診断された IgA 腎症を対象
に、既往コホートデザインでデータを収集し、
治療法と腎予後、中でも扁摘と腎予後との関連
性を検討した。後方視的研究の結果から、扁摘
が部分的に IgA 腎症の予後を改善させる可能性
が示唆された
（JAMANetworkOpen.2019;2(5):e194772）。 
③ Oxford 分類を基にした予後予測モデルを構
築し、複数のコホート研究における検証を行う
ことを目的としている。日本からは 2015 年 10
月～2016 年 3 月末に計 7施設から 636 例の登録
があり、データクリーニング後に研究事務局へ
の提出。レジストリーに登録された症例から包
含基準・除外基準を適応して抽出された 2,781
例（derivation cohort）を対象とした解析に
より、各変数を用い、腎生検から 5年後の 50%
の eGFR 減少の予測モデルを算出した。同様に
抽出された 1,146 例(validation cohort)を用
いた検証においてもほぼ同様の結果が得られ、
予測式の外的妥当性が裏付けられた。予測モデ
ル構築のコホートにおいて 20.5%（569 名）が
本邦からの登録であり、今後行われる二次研究
で本邦にとっても有用な様々な検討がなされる
ことが期待される。 
④多施設共同研究のデータ（のべ 3,000 例）を
基盤とし、観察項目、収集方法などを標準化
し、本邦における IgA 腎症レジストリ構築にお
けるスタンダードを目指すことを目的としてい
る。本研究の結果から、メタ情報を含むデータ
を EDC システム上で構築しハンドリングするこ
とで、DBの統合が容易となることが確認され
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た。今後は、標準項目の検討などを通して、本
邦における IgA 腎症レジストリ構築におけるス
タンダードを目指す。 
⑤日本国内の医療施設から IgA 腎症患者の発症
年齢、性別、血尿・蛋白尿の既往、eGFR、炎症
性腸疾患・扁桃炎の合併や治療内容などの情報
を収集し、本邦における IgA 腎症患者の臨床的
背景を把握し、多施設共同研究を行うことで、
施設ごとに見られる傾向も明らかにする。さら
に、JSN（日本腎臓学会）と ERA-EDTA（欧州腎
臓透析移植学会）との間で行われている joint 
program と連動する形で同様の調査をヨーロッ
パの多施設とも共同研究を行い、ヨーロッパと
日本の IgA 腎症患者の臨床的背景を比較検証す
ることを本研究の目的としている。後向きコホ
ートとして 2016 年 1月 1 日から 2017 年 12 月
31 日の間に腎生検にて IgA 腎症と診断された症
例を登録し、参加施設へのアンケート調査を行
い、ヨーロッパにおける IgA 腎症患者の臨床的
背景と比較した。その結果、ヨーロッパと日本
の IgA 腎症患者の臨床的背景において、腎生検
が施行されるまでの臨床経過や、腸管関連疾患
の合併率、治療内容に相違がみられた。 
 
2.急速進行性糸球体腎炎 WG 

①平成 25年 12 月 31 日で登録終了し、目標症
例250例を大きく上回る321例のANCA関連血管
炎が登録された。登録 321 例の疾患の内訳を明

らかにした。生体試料を含む各サンプルをバン
ク化している（血清、尿、RNA、腎生検バーチ
ャルスライド、呼吸器画像）。腎生検病理組織お
よび肺画像はすでに論文化されており、両研究
班にて 20 件以上の二次研究が進行中である。 
②2007～2017 年に JKDR/JRBR で登録された患
者の中で RPGN の占める割合を明らかにした。
また、RPGN 症例を慢性腎臓病の CGA 分類ヒート
マップに当てはめてみると、RPGN の 92.5%
（1,949/2,108 例）は高リスク（赤ゾーン）群
に該当した。最後に、ANCA 陽性腎炎と pauci-
immune 型半月体形成性糸球体腎炎（ANCA 陰性
を想定）の比較検討を行った。 

③1989～2011 年の RPGN 症例 2782 例、内訳
Group A（1989-1998 年）883 例、Group B（1999-
2001 年）322 例、Group C（2002-2008 年）566
例、Group D（2009-2011 年）1021 例の 4 群間
に続き、Group E（2012-2015 年）のアンケート
を実施し、集計調査を行った。2020 年 1 月時点

で 1,241 例の回答を得た。臨床所見、予後の解
析を進めている。 
④指定難病 220RPGN、221 抗糸球体基底膜腎
炎に関して、各病型別に、年齢、性別、臨床重
症度（年齢、血清クレアチニン、肺病変の有
無、血清 CRP）、腎生検所見、治療内容を把握
する。免疫疾患 3 疾患（43MPA、44GPA、
45EGPA）、66IgA 腎症に関しては、申請者全
体の急速進行性糸球体腎炎を呈する頻度を算出
する予定である。 
 
3.ネフローゼ症候群 WG 

① J-RBR と JNSCS の比較では、J-RBR と JNSCS
の診断名別の割合・患者背景の比較を明らかに
した。また、JNSCS の妥当性の検討ならびに免疫
抑制療法の地域差について、さらに、JNSCS のア
ウトカムについては、それぞれ「Regional 
variations in immunosuppressive therapy in patients 
with primary nephrotic syndrome: the Japan 
Nephrotic Syndrome Cohort Study」 ,「Incidence of 
remission and relapse of proteinuria, end-stage 
kidney disease, mortality, and major outcomes in 
primary nephrotic syndrome: the Japan Nephrotic 
Syndrome Cohort Study (JNSCS)」 として、Clin 
Exp Nephrol 誌に投稿し、論文化された。 
② 日本腎臓学会の腎臓病総合レジストリ/腎生
検レジストリを使用した中央登録による特発性
ネフローゼ症候群患者の前向きコホート研究と
して 5 年間の JNSCS 研究を行ったが、追跡調査
期間をさらに 5 年間延長して予後調査を行うこ
ととした。各施設で倫理委員会を申請・認可がほ
ぼ全施設で終了し、今後も解析を行う予定とし
ている。 
③ J-CKD-DB 研究と連携し、電子カルテから直
接データを抽出するシステムであるコホートメ
ーカーを開発している。今年度中に limited β
版をリリースする予定である。 
④ JNSCS データを用いた臨床研究の募集を行い、
(1)日本膜性増殖性糸球体腎炎コホート研究, 
(2)巣状分節性糸球体硬化症の病理所見と治療
反応性・予後との関連についての検討, (3)若年
層ステロイド感受性 MCNS/FSGS に関するコホー
ト研究, (4)ステロイド治療による糖尿病の新
規発症ならびに遷延化に関する検討, (5)膜性
腎症における寛解後のステロイド薬・免疫抑制
薬による維持療法に関する検討, (6)正常血圧
一次性ネフローゼ症候群における ACE 阻害薬／
ARB の処方実態と腎アウトカムとの関連性, 
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(7)JRBR を利用したわが国における巣状分節性
糸球体硬化症の variant の予後, (8)膜性腎症
の予後に関する観察研究についての二次調査を
行うため、JNSCS の固定データの提供を行った。 
⑤ 希少疾患レジストリ(MPGN&C3 腎症)：J-RBR
に登録された MPGN の臨床像の特徴について
は、「Clinical features and pathogenesis of 
membranoproliferative glomerulonephritis: a 
nationwide analysis of the Japan renal biopsy 
registry from 2007 to 2015」として、Clin Exp 
Nephrol 誌に論文発表された。 
さらに、原発性 MPGN の発症頻度を検討すると

ともに、日本腎臓学会、日本補体学会と連携
し、MPGN/C3 腎症のデータベースを作成するた
め、研究協力施設の倫理委員会申請等行ってい
る。今後の予定としては、J-KDR から対象症例
を抽出する（後向き）とともに、新規症例を組
み込んだレジストリ（前向き）を作成し、補体
関連 C3 腎症の発生頻度と補体異常から見た病
型分類、補体関連 C3 腎症の診断補助ツールの
開発、補体関連 C3 腎症の予後調査等を予定し
ている。 
⑥ 2017 年に成人発症難治性ネフローゼ症候群
患者に対するリツキシマブ投与に関するアンケ
ートを行ったが、その結果をもとに、成人期発症
の難治性のネフローゼ症候群（頻回再発型ある
いはステロイド依存性）患者に対するリツキサ
ンの有効性及び安全性を確認する臨床第 III 相
試験を計画している。PMDA と相談しながら試験
のプロトコルを検討している。 
⑦ 「ネフローゼ症候群に関する新規バイオマー
カー研究」との連携：今年度より、AMED 研究と
の連携を開始した。1.微小変化群/巣状分節性糸
球体硬化症、2.膜性腎症、3.C3 腎症/膜性増殖
性糸球体腎炎、4.ループス腎炎の 4 つの代表的
腎疾患の登録と検体収集を行い、各種バイオマ
ーカーの測定法の確立と、4つの代表的腎疾患の
診断や病勢評価、予後予測の有用性について評
価する予定である。2020 年 2 月現在 54 例が登
録されている。 
⑧ 難治性ネフローゼ症候群ガイドラインのう
ち、疫学データの部分を担当、執筆した。また査
読も行った。さらに、アミロイドーシスに関する
調査研究班のアミロイドーシスガイドラインの
執筆・査読を行った。 
⑨ 指定難病である一次性ネフローゼ症候群お
よび一次性膜性増殖性糸球体腎炎患者の臨床個
人調査票データベースを用い、人工知能（AI）に
よる深層学習、クラスター解析などを行い、重要
な因子をあぶりだし、疾患層別化を行う研究に
着手した。わが国のネフローゼ症候群の臨床病

態や診療実態を明らかにすることで、今後の診
療ガイドラインの見直しや臨床研究の方向性を
検討する上での基礎データとする。 
 
4.多発性嚢胞腎 WG 
① 339 例が登録された。登録時をベースライン
として ANOVA 解析すると、eGFR は有意に低下し
た。両側腎容積（total Kidney Volume: TKV）
は5年間の経過観察で有意差を認めなかったが、
TKV 年間変化量は 5 年間で有意に増大した。し
かし、Mayo 分類別の年間変化量はΔeGFR、ΔTKV
ともに有意差を認めなかった。 
ΔTKV を目的変数として、腎容積増大速度に影響
する臨床因子を検討すると、尿蛋白および HDL-
C 高値が TKV の増大速度は速める因子であった。
腎機能低下速度に有意に影響する臨床因子は、
女性、HDL-C、登録時 eGFR、log 尿蛋白であった。
混合効果モデルではΔTKV ≧ 5 %群と< 5 %群
の差を認めなかった。 
② 回答いただいた施設の推定全患者数5,282人。
85 %の施設が全ての患者に対してスクリーニン
グを行っていたが、全く行っていない施設は 6%
であった。患者全体では 12%の患者に脳動脈瘤を
認め、そのうち 64 %が集計施設のスクリーニン
グにより見つかった。脳出血・クモ膜下出血は
4%の患者に認め、そのうち 75%が集計施設初診前
に発症した。未破裂動脈瘤に対する治療歴は 4 %
に認め、そのうち 59 %が初診後であった。 
③ United States Renal Data System (USRDS)
のデータベース回収は終了している。現在、日本
透析医学会のデータベース取得に向けて学会の
承認を申請している。 
④ 現時点では、各施設にて倫理委員会に申請中
である。今後報告予定。 
 
5.移行(Transition)WG 
2019 年 7 月に、「腎疾患の移行期医療支援ガイ
ド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ症候群-」と
して、公表・出版された。 
 
＜診療ガイドライン分科会＞ 
各ＷＧのメンバーおよび策定された CQ とその
推奨・要約がまとめられ、冊子体ガイドライン
は 2020 年６月に上梓の予定である。 

 
Ｄ．考察 
 
＜研究管理推進委員会＞ 
今後、指定難病制度全般の普及、申請率の向

上および軽症高額制度の普及などが進むことに
より、臨床調査個人票に基づく指定難病データ
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ベースへの悉皆的なデータ蓄積が実現し、病態
解明や治療法開発等の推進が期待される。 
 

＜疾患登録・調査研究分科会＞ 
日本腎臓病レジストリーの新システムを用い

た登録が 2018 年 1 月より開始され、臨床情報
および最終診断名の登録内容が明確化された。
新システムでの約 2年間のデータと旧システム
の登録データと比較した preliminary な解析で
は、高齢化を反映した疾患構成の変化がみられ
た。しかしながら、継続的に毎年同程度登録し
ている施設と登録数の変動が大きい施設が混在
しているにもかかわらず、すべての施設の症例
を同等に扱っていることや、小児の登録数は施
設間での差が大きく、腎生検基準が成人とは異
なる点が、まだ未登録の施設もあり、完全なデ
ータセットが完結していない点が本解析におけ
る limitation となる。 
アンケート調査については新規受療患者数推

計の基礎となるアンケート回収率、回答施設の
病床カバー率、施設（病床）規模の分布はここ数
年大きな変動はなく母集団の特性は安定してい
ると考えられる。各疾患の推計患者数および病
型別構成比には短期的に大きな変動は見られな
いものの、前年比で IgAN、一次性 NS、腎生検数
がやや増加、PKD がやや減少の傾向も見られてお
り、より長期的スパンで観察を継続してゆく必
要がある。J-RBR/J-KDR 参加登録済診療科にお
ける対象疾患の病因・病型分類の構成比は本年
度調査においても日腎研修施設教育責任者在籍
診療科全体のそれと概ね乖離がないものと考え
られた。 
 

1.IgA 腎症 WG 
① 組織学的重症度、臨床的重症度、透析導入
リスク群の各分類は、腎予後を識別できる妥当
な予後分類と考えられた。今後、症例の追跡期
間の延長により、予後分類の妥当性を明確にで
きるものと思われる。 
② IgA 腎症に扁摘の有用性を示唆した本研究
は、既報と比べて、以下の特徴を有する。１つ
は、本邦初の大規模多施設観察研究であり、後
方視的とはいえ 2002 年～2004 年の全例を調査
対象としていることである。2つ目は、国際的
にみて扁摘施行率の高い日本から発した本研究
のデータは安定した統計学的パワーを有してい
たことである。3つ目は、背景因子ごとの層別
解析でも同様の結果が得られていることであ
る。 
③ 本研究の特徴は、多民族・多国家から症例
登録を行い、再現性、外的妥当性が担保された

国際的な病理組織分類である Oxford 分類や治
療法（日本の扁摘・扁摘パルス治療も含む）を
変数として用い、高い外的妥当性を有する予測
モデルを開発した点にある。このため、結果は
広く活用可能であり、本邦における IgA 腎症に
おける治療方針の決定や臨床試験のデザインに
も有用であると考えられる。一方で、本邦と諸
外国の間では診断に至る過程や治療選択方針が
異なり、本邦の診療スタイルに合わせた予測モ
デルの開発が望まれている。このため、我々は
本邦からの登録症例の解析を行い、治療を含め
た予測モデルを構築・検証し、2019 年 11 月に
行われた ASN Kidney Week 2019(Washington 
D.C.)で発表した(TH-PO 1023 “Risk 
prediction model including therapeutic 
options in IgA nephropathy.”)。現在、予測
モデルの更なる解析および二次研究に向けた準
備を行っている。本研究で集積されたデータは
本邦における IgA 腎症コホートとしても規模の
大きなコホート研究であり、様々な検討を行っ
ていきたい。 
④ 統合型 IgA 腎症データベースの構築に向
け、従来のデータセットを EDC システムに展開
し、データベースユーティリティを用いた結合
を行った。本研究の結果から、たとえ異なる目
的で構築されたデータベースであっても、適切
なメタ情報を定義することで、再入力などの手
間をかけずにひとつのデータセットとして解析
できる可能性が示唆された。一方、データベー
スの品質を保つためにはデータクリーニングを
徹底的に行う必要があり、データの取得時から
解析を意識した Case Report Form（症例報告
書）を作成することが重要であると考えられ
た。今後は、標準項目の検討などを通して、本
邦における IgA 腎症レジストリ構築におけるス
タンダードを目指す。 
⑤ ヨーロッパでは腸管関連疾患の合併率が高
く、一方で日本では、上気道炎後の肉眼的血尿
の頻度が高いことが示され、IgA 腎症の病態に
おける扁桃あるいは腸管を主とする粘膜免疫応
答異常に相違がある可能性が示唆された。 
 
2.急速進行性糸球体腎炎 WG 

RPGN の診療指針の作成、その検証の結果、わ
が国のRPGN診療は早期発見が実行されつつあり、
確実な進歩を遂げていることが判明している。
一方で、更なる診療の向上、具体的には診療ガイ
ドラインの改訂のためのエビデンスの獲得が求
められている。 

RPGN 症例の大半を占める ANCA 関連血管炎に
ついて、難治性血管炎研究班と共同で前向き研
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究（RemIT-JAV-RPGN）を計画、開始した。厚生労
働省難治性疾患克服研究事業の関連 2 研究班間
での共同の前向きコホート研究であり、生命予
後に大きく左右する腎障害中心の RPGN 側と、全
身性血管炎の症候が中心となる難治性血管炎側
が共同でコホート研究を実施することにより、
ANCA 関連血管炎の実像を着実に捉える症例の集
積が可能となると考えられる。さらに初期治療
法、寛解維持療法、再燃時治療法、腎病理評価、
合併症評価、生体試料バンクの作成など多くの
課題に対応する研究内容であり、現在複数の二
次研究が進捗しており、ANCA 関連 RPGN の標準
的な診療法の確立のためのエビデンス作出に大
きく寄与する可能性が高い。厚生労働省の関連
する複数班で協同して実施することにより、診
断指針、診療指針の整合性が着実に図られ、他の
研究の規範となる研究となることが期待出来る。 

平成 19 年から日本腎臓学会と共同で設立・運
用されている JKDR/JRBR は、近年の本邦の腎疾
患疫学を把握するのに代表的な症例群である。
登録された RPGN 症例の臨床病理所見結果から
J-RBR 臨床診断に RPGN の占める割合は、慢性腎
炎症候群、ネフローゼ症候群に次ぐ 3 番目の頻
度を占め、MPO-ANCA 陽性腎炎で約半数を占める
ことが示された。さらに臨床病理像の関連性
（RPGN の頻度、半月体形成性腎炎の頻度）を明
確にし、慢性腎臓病の CGA 分類ヒートマップで
はほとんどの症例が高リスク群に該当するとい
う現実をあらためて浮き彫りとしている。これ
らの結果は、今後の診療ガイドライン作成の基
礎資料となることが期待される。今後は 2018 年
から登録フォームが改訂されたことにより診断
精度の向上および回答内容の一層の充実が期待
されている。また JKDR/JRBR の予後調査が計画
されている。これまで後ろ向きの症例集積しか
なかった大規模データを前向き観察データとし
て確認できる可能性があり、実現すればよりエ
ビデンスレベルの高い成果を得ることが可能と
なる。 

平成8年のRPGN分科会設立当初から継続的に
実施してきた我が国の平成元年以降のRPGN症例
のアンケート調査による集積は、過去の診療指
針、診療ガイドラインに活用する多くのデータ
を供給してきた。近年の調査においても、全国的
な早期発見の推進を裏付けるように、診断時の
腎機能は改善傾向にあることを示している。早
期発見、疾患知識の普及、診療の進歩により、
RPGN の生命予後は経年的に着実に改善してきた。
その一方で、腎死に至る症例は増加していた。日
本透析医学会の調査では我が国の透析導入例に
おける RPGN のしめる割合は 1.4%に達しており

年々増加している。高度腎障害症例の生命予後
の改善以外に、症例全体の高齢化がその背景に
あると推察でき、RPGN 症例においても維持治療
期の慢性腎臓病管理の重要さが浮き彫りとなっ
たと同時に維持治療期の適切な管理法の開発が
求められる。腎機能別に腎予後を検討すると、腎
機能予後の改善したのは治療開始時血清クレア
チニン 3.0mg/dl 未満の患者で、治療開始時血清
クレアチニン3-6mg/dlの患者群の腎機能予後は
改善が認められず（Clin Exp Nephrol 16: 580–
588, 2012）、腎機能障害の進んだ ANCA 関連血管
炎の腎予後改善のための初期および維持治療に
おける治療指針の整理、新規治療法の開発が求
められている。このような腎予後改善を目的と
した検討はすでに迎えている高齢化社会を十分
に意識しながら、RPGN 研究における最重要の課
題として進めていかなければならない。 

最後に、この数年間に RPGN 診療に関する二つ
の大きな成果が得られている。一つ目として、平
成 27 年に本 WG の対象疾患 RPGN、抗 GBM 抗体腎
炎が指定難病に認定された。2疾患の指定難病認
定は、研究班が平成 8 年からの継続してきた研
究の最大の成果である。今後、難病申請時に記載
される臨床調査票を用いた疫学調査の活用が期
待される。二つ目として、各関連学会の協力、後
押しのもとで、長年の課題であった血漿交換療
法の保険収載に関して、平成 28 年度の抗 GBM 抗
体型 RPGN に続き、本年度の改正により ANCA 関
連 RPGN も保険適応を獲得した。RPGN 重症例（高
度腎不全、肺胞出血合併）の治療選択を充実させ
ることが可能となり、更なる生命予後・腎予後の
改善が期待される。 

 
3.ネフローゼ WG 

わが国のネフローゼ患者において、ネフロー
ゼ症候群患者の寛解率や再発率、末期腎不全移
行率や死亡リスクを検討した。欧米諸国などに
比して、膜性腎症や FSGS の寛解率が高い一方、
高齢ネフローゼ症候群患者の感染症による死亡
リスクが高いことなどが明らかとなった。現在、
JNSCS の解析を 5 年間延長する JNSCS－Ex 研究
を開始しており、さらに電子カルテからデータ
を直接引き出すシステムを構築し、JNSCS-In, 
JNSCS-Eld など新規コホートを予定している。ま
た、希少疾患レジストリとして MPGN について解
析を行うとともに、C3 腎症についてもレジスト
リ登録を進めている。成人発症難治性ネフロー
ゼ症候群患者に対するリツキサン投与に関する
臨床研究を進めるためのプロトコルをPMDAとも
協議し、早々に臨床研究を開始したいと考えて
いる。さらに「アミロイドーシスに関する調査研
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究班」の腎アミロイドーシス WG（責任者：西慎
一先生）、昨年度より新規に採択された AMED 研
究「ネフローゼ症候群の新規診断法の確立」（代
表者：丸山彰一先生）研究とも連携を進めてい
る。 
 
4.多発性嚢胞腎 WG 
① JPKDコホート研究では、Mayo分類間でΔeGFR、
ΔTKV ともに有意差を認めなかった。しかし、そ
もそも今回の前向きのレジストリー開始時期
（2010 年）は、Mayo 分類の提唱（JASN 2015）
より前であり、study design としても使用は現
実的でない。さらに本研究では個々の症例の腎
画像診断を中央管理することが困難であり、
Mayo 分類の typical と atypical (class 2A) の
区別ができていないため、あくまで typical
（class 1A〜E）と仮定した場合の評価である。
したがって今回のレジストリーではこの結果の
みからMayo分類の日本人の妥当性は判断できな
い。今回の検討では、女性、HDL-C は低い、尿た
んぱくが多い、登録時 eGFR が高い方が eGFR 低
下速度が速いことが示された。今後統計学的解
析を進めるとともに、臨床的意義を検討してい
く。ΔTKV ≧ 5 %群と< 5 %群でΔeGFR の差を
認めなかったことから、今回の検討では、ΔTKV 
≧ 5 %が腎機能低下に影響することが示されな
かった。 
② 本邦のガイドラインでは「ADPKD に対する脳
動脈瘤スクリーニングは推奨されるか？」とい
う Clinical Question に対して「ADPKD では脳
動脈瘤の罹病率が高く、破裂した場合には生命
予後に大きく影響するため、脳動脈瘤のスクリ
ーニングの実施を推奨する」としている。ADPKD 
において未破裂脳動脈瘤の罹病率は，ADPKD 以外
と比較し有意に高く、さらに ADPKD のなかでも
特に脳動脈瘤やくも膜下出血の家族歴がある場
合の罹病率は家族歴がない場合に比較し有意に
高いことが知られている。また、海外からの報告
では脳動脈瘤のスクリーニングが必要と考える
腎臓内科医は 1/4 にすぎないことが報告されて
いる。しかし、日本を含めたアジアやドイツ、ポ
ーランドでは ADPKD の患者さんの脳動脈瘤合併
頻度が高いことも報告されていて、国によって
脳動脈瘤スクリーニングの意義は異なるとも考
えられる。今回のアンケートでは、脳動脈瘤の約
60%が MRA によるスクリーニングで発見された。
本邦のガイドラインで推奨する脳動脈瘤スクリ
ーニングは多くの施設で行われ、実際多くの患
者で動脈瘤を発見することができていた。今後、
有解答施設に対して二次アンケートを行ってい
く予定である。 

③ADPKD 進行に BMI が影響することは海外の複
数の論文で示唆されている。しかし、明らかなエ
ビデンスには乏しく日米の ADPKD 患者のデータ
から BMI の影響を明らかにする。 
④ 現在 ADPKD に対する根治的治療薬としてト
ルバプタンが多くの国で投与されている。それ
ぞれの国で、トルバプタンの使用条件は異な
る。本邦では CKD G4 まで投与することが可能
である。CKD G4 に対するトルバプタンの有用性
は REPRISE 試験で示された。しかし、トルバプ
タン投与が G5 となった後の腎機能低下速度に
どのように影響するかは不明である。本研究で
はトルバプタン投与群と非投与群で G5 後の腎
機能低下速度を比較する。 
 

5.移行(Transition)WG 
小児期に発症した思春期・青年期の IgA 腎症

とMCNS患者の成人診療科へのスムーズな転科支
援と患者の自立支援が本ガイドの目的である。 

前述したように、小児と成人では、IgA 腎症や
ネフローゼ症候群に対する治療方法が大きく異
なることが明らかとなり、スムーズな転科を妨
げる大きな要因となっている。そこで本ガイド
では、IgA 腎症と MCNS の治療・管理について、
小児科医と腎臓内科医・かかりつけ医間の相互
理解を深める（treatment gap を埋める）内容と
した。 

また、IgA 腎症と MCNS 患者に特化した自立支
援と成人診療科へのスムーズな転科のためのツ
ール（患者への病気や治療薬・治療法の説明文
書、移行準備評価チェックリスト、転科時に必要
な診療情報、医療助成制度の概要など）を提供し
た。 

なお、本ガイドは、小児科医と成人診療科医が、
小児・成人を対象としたそれぞれのガイドライ
ンに精通して実践できるようになることを目的
として作成されたものではない。小児科医と成
人診療科医のそれぞれが円滑に移行期医療を進
めるために、患者に双方の治療法とその根拠を
説明する助けとなるよう、それぞれの治療・管理
の方法や考え方についての理解を深めるための
ものである。 

 
＜診療ガイドライン分科会＞ 

2020 年版のガイドライン改定では、SRに値す
るエビデンスの集積した CQ に厳選し、それら
に関しては独立した SRチームにより GRADE 様
式に沿った厳格な SR を実施した。その結果か
ら導き出される推奨の作成においては、腎臓専
門医だけではなく、他領域の専門家、利用者、
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患者代表などからなる推奨作成パネルが、益と
害を吟味しつつ推奨を策定した。ただしその結
果が日本の医療の実情にそぐわない場合には、
推奨以外の治療アルゴリズムや解説の部分で配
慮した。今回 SRに適さないために取り下げた
CQ の中には、臨床現場で必要とされるものは多
く、それらについては既存のエビデンスに加え
て、疫学分科会の最新の成果およびエキスパー
トオピニオンやアンケート結果を適宜採用しつ
つ、テキスト部分に記載することとし、それら
が網羅されるようにした。なお、新たな難病医
療提供体制として、厚生労働省難病対策課長通
知「都道府県における地域の実情に応じた難病
の医療提供体制の構築について」（平成 29 年 4
月 14 日）では、各都道府県単位で難病診療連
携拠点病院の指定、難病診療分野別拠点病院、
難病医療協力病院等の指定を行い、難病コーデ
ィネーターを配置することを通知した。そし
て、この体制においてそれぞれの難病毎に拠点
病院等への紹介基準などを、診療ガイドライン
内に記載することを推奨している。この点につ
いて、本研究班でも議論を重ねた。そもそもこ
の難病医療提供体制は、診断・療養が困難な稀
少神経難病などを主に想定したものであり、一
方本ガイドラインが対象とする腎臓病 4疾患に
関しては、診断そのものは専門医であれば比較
的容易であること、難治例については日頃から
の医療連携の中で対処するものであり、特に全
国一律の紹介基準というものは設定しがたいの
が現状であることから、特別な記載は行わない
方針とした。 
 

Ｅ．結論 

研究管理推進委員会では、腎臓病領域の指定難
病の普及・啓発について検討、さらに患群間の診
断基準や重症度分類の整合性や公平性を担保す
るための方策を進めている。腎臓病領域の指定
難病は、本研究班の対象疾患と一致するものが
多く、研究班、学会、行政、地域などが連携した
指定難病の普及、啓発の推進や病態の解明、新規
治療の開発の推進等を通じて、患者の福音につ
ながることが期待されている。 
疾患登録・調査研究分科会では、ウェブによる

登録システム（J-RBR/J-KDR）は累計 38000 例を
超え、我が国における腎疾患の実態を明らかに
し、指定難病の選定に大きな貢献を成した。しか
し、その過程でいつくかの課題も浮かび上がっ
てきたため、J-RBR/J-KDR の改訂が行われ、2018
年 1 月 16 日より新システムでの登録・運用が開
始されている。この腎生検症例 (J-RBR)にバー

チャルスライドシステムがリンクして、さらに、
有効性のあるレジストリシステムとなりうる。
診断、予後に関するより詳細な検討が可能とな
ると大きく期待されている。 
各ワーキンググループは、IgA 腎症 WG、急速進

行性糸球体腎炎 WG、ネフローゼ症候群 WG、多発
嚢胞腎 WGは、重点 4疾患とともに指定難病 7 疾
患 (IgA 腎症、多発性嚢胞腎、急速進行性糸球体
腎炎、抗糸球体基底膜腎炎、一次性ネフローゼ症
候群、一次性膜性増殖性糸球体腎炎、紫斑病性腎
炎)を対象とし、これら疾患の診断基準・重症度
分類・治療指針の検証を行っている。診療ガイド
ラインの改訂、治療法未確立の腎障害に対する
普及・啓発、診療体制の整備に貢献するに資する
充実した研究成果を挙げている。移行 WGは、移
行医療の啓発・普及に対する取り組みを行なっ
ている。 
診療ガイドライン分科会は、2020 年度版ガイド
ライン作成の作成を進めた。専門医および専門
医不在の地域における非専門医による難治性腎
疾患の診療をサポートするガイドラインの完全
改訂版を作成した。その際、最新のエビデンス
に加え、2017 年版ガイドラインの普及・遵守状
況および利用者の意見、海外ガイドラインとの
比較および本研究班疫学分科会の調査による日
本の診療実態を反映させた改訂を行った。本ガ
イドラインの普及により難治性腎疾患の標準化
を通して、患者予後の改善が期待される。 
本研究全体として、研究内容として充実してお

り、滞りなく成果が得られたと考えられる。本研
究は今までの積み上げられた研究内容を、踏襲
しつつも新規性を取り入れている。本研究の成
果として腎臓疾患の発症・増悪の抑制、腎代替療
法を要する患者数の抑制に結びつく医療水準の
向上が期待される。 
 

Ｆ．健康危険情報 

該当なし。 

 

Ｇ．研究発表 

１．論文発表 

各分科会での論文発表は、各分科会の報告を参
照のこと。 
 
２．学会発表 
Establishment of a virtual slide system linking to the 
Japan Renal Biopsy Registry 
Ryohei Kaseda, Shoichi Maruyam), Hitoshi Sugiyama, 
Akira Shimizu, Hitoshi Yokoyama, Hiroshi Sato, Ichiei 
Narita. 
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Kidney Week 2019 (FR-PO341), 
Washington D.C. 
各分科会での発表は、各分科会の報告を参照の

こと。 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

  (予定を含む。) 

１．特許取得 

なし。 

２．実用新案登録 

なし。 

３．その他 

組織図 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

（資料） 

図 1．市民公開講座 

「腎臓病・糖尿病に負けない生き方～2019～」 

2019 年 9月 29 日 朝日ホール（名古屋市） 

図 2.患者さんとご家族のための多発性嚢胞腎
(PKD)療養ガイド 2019 
図 3.腎疾患の移行期医療支援ガイド-IgA 腎
症・微小変化型ネフローゼ症候群- 
図 4．医療者・患者向けホームページ 

http://jin-shogai. 
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図 2.患者さんとご家族のための多発性嚢胞腎(PKD)療養ガイド 2019 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3.腎疾患の移行期医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ症候群- 
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図 4．医療者・患者向けホームページ 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



16 
 

別紙３ 
厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書（令和元年度） 
指定難病としての難治性腎障害に関する普及・啓発 

 
和田 隆志 

金沢大学医薬保健研究域医学系・腎臓内科学・教授 
 

研究要旨  
特定疾患治療研究事業（旧事業）の対象疾病は56疾病から、令和2年3月現在、333疾病にまで増加した。
腎臓病領域においては、これらの点を鑑み、新たにIgA腎症、一次性ネフローゼ症候群など本研究班の
対象疾患も含めて指定難病の対象となった。現在、14疾病の腎臓病領域の疾患が指定されている。しか
し、希少な疾病であり診断が難しい疾患もあり、指定難病の申請率が想定を下回っている等、必ずしも
普及・啓発が十分とはいえない現状がある。また、指定難病の増加に伴い、指定難病の選定の公平性お
よび疾患群間の診断基準や重症度分類の整合性や公平性が担保されていないこと、難病患者のデータベ
ースが研究へ十分に利活用されていないこと等が問題点として指摘されている。 
今後、本研究班においても、病態の解明、新規治療の開発の推進などに加えて、これらの課題の克服

に努めていくことが必要である。 
Ａ．研究目的 
平成27年1月に施行された「難病の患者に対する
医療等に関する法律」（以下、難病法という。）
に基づき、指定難病患者への医療費助成や、調査
及び研究の推進、療養生活環境整備事業等が実施
されている。特定疾患治療研究事業（旧事業）の
対象疾病は56疾病から、現在333疾病にまで指定
難病は増加した。腎臓病領域においては、これら
の点を鑑み、新たにIgA腎症、一次性ネフローゼ
症候群などが指定難病の対象となった。腎臓病で
は、重症度分類はCKD重症度分類ヒートマップを
共通に用いていることも特徴である。加えて、小
児期からの移行医療も重要な視点であり、日本腎
臓学会、日本小児腎臓病学会等の学会並びに指定
難病に関連する研究班との連携もはかられてい
る。 
しかしながら、希少な疾病であり診断が難しい疾
患もあり、指定難病の申請率が想定を下回ってい
る等、必ずしも普及・啓発が十分とはいえない現
状がある。また、指定難病の増加に伴い、指定難
病の選定の公平性および疾患群間の診断基準や
重症度分類の整合性や公平性が担保されていな
いこと、難病患者のデータベースが研究へ十分に
利活用されていないこと等が問題点として指摘
されている。本研究班では、①腎臓病領域を中心
とした指定難病の最適な普及・啓発の推進、②疾
患群間の診断基準や重症度分類の整合性や公平
性を担保するための方策の検討などを目的とす
る。 
 

Ｂ．研究方法 
①においては、新たに指定難病の対象となった

IgA 腎症、一次性ネフローゼ症候群などに腎臓病
領域に属する 14 疾患を中心とした指定難病制度
の普及・啓発を行う。具体的には、日本腎臓学会

主催の学術集会などで情報交換、普及、啓発を行
う。 
②においては、厚生労働科学研究 難治性疾患

政策研究事業「指定難病の普及・啓発に向けた統
合研究」班（研究代表者 和田隆志）（以下 和
田班という。）において新しい疾患群分類作成さ
れた。本研究班では、和田班および関連学会等と
連携の上、腎臓病領域に属する 14疾患を対象に
可能な限り均一化した重症度分類を作成する。作
成した重症度分類は和田班や関連学会等との連携
を継続し、疾患群の精緻化と重症度分類の見直し
にあたって、医学的な整合性や公平性を確保する
ために必要な調整を行う。 
 さらに、日本腎臓学会とも連携して、腎臓病総
合レジストリーならびにそれに立脚したそれぞ
れの疾患のデータベースへのデータ蓄積による
病態解明や治療法開発等の推進を合わせて進め
ていく。 
（倫理面への配慮） 
本研究にあたっては、個人情報を入手・使用す

る可能性はないと考える。しかし、個人情報を入
手した場合は、ヘルシンキ宣言（世界医師会、2013、
ブラジル修正）および文部科学省・厚生労働省の
「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」
を遵守する。データはすべて匿名化し、個人識別
に関するデータは個人識別情報管理分担者が管
理する。データは専用コンピュータ-にて一括管
理を行う。また、各症例の解析情報の管理も専用
コンピュータ-に一括して保存し、部外者のアク
セスを禁じる。本研究で得られた成果を公表する
際は，参加者個人を特定できない形にする。 
 

Ｃ．研究結果 
①においては、2020 年 2月に日本腎臓学会が主
催で実施した「JSN 公的研究班 合同発表会」に
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おいて、現在の我が国の指定難病に対する取り組
みについて、腎臓領域に属する指定難病について
などを普及・啓発の一環として周知した。 
②においては、和田班にて疾患群間の重症度分
類を均一化するにあたり、疾患群の見直しを行い、
新しい疾患群分類が作成された。新しい疾患群分
類では、IgA 腎症、多発性嚢胞腎、非典型的溶血
性尿毒症症候群など 14疾患を腎臓病領域の疾患
群に分類されている。 
本研究班では、これらの新しい疾患群分類ごと
に均霑化した重症度分類の整理を行うために、和
田班と連携のもと、腎臓病領域に属する疾患に対
する重症度分類作成に携わった。図 1 に示すよう
に腎臓病領域の疾患群では、基本的にはこれまで
同様CKD重症度分類ヒートマップを使用する方針
とした。一部、CKD 重症度分類ヒートマップのみ
では評価が困難な疾患に対しては、追加の重症度
の指標を用いることを検討している。今後も、和
田班や関連学会等との連携を継続し、疾患群の精
緻化と重症度分類の見直しにあたって、医学的な
整合性や公平性を確保するために必要な調整を行
い、最終的な重症度分類を作成する予定である。 
（図 1） 

腎・泌尿器疾患（14疾患）
内科的疾患背景をもつ下記疾患、
０６６ IgA腎症
０６７ 多発性囊胞腎
１０９ 非典型溶血性尿毒症症候群
２２０ 急速進行性糸球体腎炎
２２１ 抗糸球体基底膜抗体腎炎
２２２ 一次性ネフローゼ症候群
２２３ 一次性膜性増殖性糸球体腎炎
２２４ 紫斑病性腎炎

現在の重症度分類
CKD分類

CKD重症度分類の適応は困難２２６ 間質性膀胱炎（ハンナ型）

２１８ アルポート症候群
２１９ ギャロウェイ・モワト症候群
２８７ エプスタイン症候群
３１５ ネイルパテラ症候群（爪膝蓋骨症候群）／
LMX1B 関連腎症）
２２５ 先天性腎性尿崩症

基本CKD分類
注釈あり

 
その他、日本腎臓学会とも連携してそれぞれの
疾患のデータベースへのデータ蓄積が進んでい
る。このデータベースの解析による病態解明や治
療法開発等の推進を合わせて進めていく。 
  
Ｄ．考察 
今後、指定難病制度全般の普及、申請率の向上
および軽症高額制度の普及などが進むことによ
り、臨床調査個人票に基づく指定難病データベー
スへの悉皆的なデータ蓄積が実現し、病態解明や
治療法開発等の推進が期待される。 
 

Ｅ．結論 
 腎臓病領域の指定難病はまさにこの成田班の
対象疾患と一致するものが多い。研究班、学会、
行政、地域などが連携した指定難病の普及、啓発
の推進や病態の解明、新規治療の開発の推進等を
通じて、患者の福音につながることを期待したい。 
 
F．研究発表 
１．論文発表   

1) Isobe M, Amano K, Arimura Y, Ishizu A, 
Ito S, Kaname S,  Kobayashi S, 
Komagata Y, Komuro I, Komori K, 
Takahashi K,  Tanemoto K, Hasegawa H, 
Harigai M, Fujimoto S, Miyazaki T, 
Miyata T, Yamada H, Yoshida A, Wada T, 
Inoue Y, Uchida A. H, Ota H, Okazaki 
T, Onimaru M, Kawakami T, Kinouchi R, 
Kurata A, Kosuge H, Sada K, Shigematsu 
K, Suematsu E, Sueyoshi E, Sugihara T, 
Sugiyama H, Takeno M, Tamura N, 
Tsutsumino M, Dobashi H, Nakaoka Y, 
Nagasaka K,  Maejima Y, Yoshifuji H, 
Watanabe Y, Ozaki S, Kimura T,  
Shigematsu H, Yamauchi-Takihara K, 
Murohara T, Momomura S, on behalf of 
the JCS Joint Working Group JCS 2017 
Guideline on Management of Vasculitis 
Syndrome ― Digest Version ― Circ J 
2020, 84(2):299-359  

2) Tran TTT, Hara A, Kitagawa K, Kitajima 
S, Toyama T, Iwata Y, Sakai N, Shimizu 
M, Kaneko S, Furuichi K, Wada T. 
Relationship between autoantibodies 
to erythropoietin receptor and renal 
outcome in patients with 
anti-neutrophil cytoplasmic 
antibody-associated vasculitis. 
Biomarkers 25(2):194-200, 2020 

3) Yamamoto R, Imai E, Maruyama S, 
Yokoyama H, Sugiyama H, Nitta K, 
Tsukamoto T, Uchida S, Takeda A, Sato 
T, Wada T, Hayashi H, Akai Y, Fukunaga 
M, Tsuruya K, Masutani K, Konta T, 
Shoji T, Hiramatsu T, Goto S, Tamai H, 
Nishio S, Shirasaki A, Nagai K, 
Yamagata K, Hasegawa H, Yasuda H, 
Ichida S, Naruse T, Nishino T, 
Sobajima H, Tanaka S, Akahori T, Ito 
T, Terada Y, Katafuchi R, Fujimoto S, 
Okada H, Ishimura E, Kazama JJ, 
Hiromura K, Mimura T, Suzuki S, Saka 
Y, Sofue T, Suzuki Y, Shibagaki Y, 
Kitagawa K, Morozumi K, Fujita Y, 
Mizutani M, Shigematsu T, Kashihara N, 
Sato H, Matsuo S, Narita I, Isaka Y. 
Incidence of remission and relapse of 
proteinuria, end-stage kidney disease, 
mortality, and major outcomes in 
primary nephrotic syndrome: the Japan 
Nephrotic Syndrome Cohort Study 
(JNSCS). Clin Exp Nephrol, in press  
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4) 北川清樹・和田隆志 血漿交換療法の適
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disease in adult in Japan. The joint 
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研究要旨 

【背景・目的】 
・腎臓病総合レジストリー（腎生検例 J-RBR/非腎生検例 J-KDR）は世界最大級の腎疾患レジストリーであ
る。10 年間の運用により、我が国における腎疾患の実態を明らかにし、指定難病の選定に大きな貢献を成し
た。しかし、その過程でいつくかの課題も浮かび上がってきたため、J-RBR/J-KDR の改訂が行われ、2018 年 1
月 16 日より新システムでの登録・運用が開始されている。新システムへの登録状況を確認するため、2 年間のデ
ータと旧システム登録症例を比較した preliminary な解析を行った。 
【方法】 
・J-RBR/J-KDR に 2018 年 1 月 16 日から 2019 年 12 月 31 日までに登録された 8,099 例から非腎生
検例、腎移植および腎生検実施回数不明例を除く 7,018 例を初回腎生検確定例として、2007 年 7 月から
2018 年 1 月 15 日までに旧システムに登録された 33,942 例の解析結果と比較した。 
【結果】 
・IgA 腎症は、全疾患に占める割合を新旧システムの累計数で比較すると、新システムで減少がみられた
（31％→28％）。MCNS は、非ネフローゼを含めると、新システムで減少したが（11％→8％）、一次性ネフ
ローゼ（IgA 腎症除く）のみでみると、新システムで増加した（45％→54％）。 急速進行性腎炎は、登録
数・登録割合ともに増加し（6％→8％）、患者層も高齢化した。 
【考察とまとめ】 
・旧システムによる過去 10 年間の解析結果と新システムによる 2 年間の解析結果の比較で、人口動態の変化
による重点疾患の構造変化が確認された。今後も腎臓病総合レジストリーの新登録システムを用いたデータ収
集を進め、より精度の高い調査研究を行う予定である。また、比較的登録数の変動が小さい施設に限定して年
次推移を追っていくことで、登録による変動誤差の少ない信頼性の高い結果が得られるよう解析を行う予定であ
る。 
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１-Ⅰ. 腎臓病総合レジストリー(J-KDR/J-RBR) 新システム登録の中間集計

Ａ．研究目的 
腎臓病総合レジストリー（腎生検例 J-RBR/非腎
生検例 J-KDR）は世界最大級の腎疾患レジストリ
ーである。10 年間の運用により、我が国における腎疾
患の実態を明らかにし、指定難病の選定に大きな貢
献を成した。しかし、その過程でいつくかの課題も浮か
び上がってきたため、J-RBR/J-KDR の改訂が行われ、
2018 年 1 月 16 日より新システムでの登録・運用が
開始されている。新システムへの登録状況を確認する
ため、2 年間のデータを用いて preliminary な解析
を行った。 
 
Ｂ．研究方法                        
J-RBR/J-KDR データベース（新システム）に
2018 年 1 月 16 日から 2019 年 12 月 31 日ま
でに登録された症例データを抽出し、移植腎を除いた
初回腎生検例において、重点疾患の症例数と、新シ
ステムにおける新設項目の登録状況を調査した。 

 
（倫理面への配慮） 
J-RBR/J-KDR の延長・改訂に関しては、岡山大学
の倫理委員会に申請され、日本腎臓学会の倫理委
員会で承認を得ている。 
 
Ｃ．研究結果 
Ⅰ．登録症例数の概況 
全登録数 8,099 例のうち、移植腎を除いた初回腎
生検例として 7,018 例が解析対象となった。 
 

 
 
主な登録疾患名の内訳は表 1 のとおりである。 
 

表１ 2018 年 1 月 16 日から 2019 年 12 月 31 日に登録
された、移植腎を除いた初回腎生検症例の登録疾患名の内訳 

 
 
難病指定疾患に関しては、IgA 腎症および一次性
ネフローゼ症候群は疾患パネルから抽出し、急速進
行性腎炎は臨床診断から抽出可能である。 
2019 年 12 月 31 日までの累計は、IgA 腎症、一
次性ネフローゼ症候群、急速進行性腎炎の登録は、
それぞれ 1,980 例(28.2%)、885 例(12.6%)、
582 例(8.3%)であった。 
また、一次性ネフローゼ症候群の内訳は微小変化型
ネフローゼ症候群 477 例(53.9%)、膜性腎症
318 例(35.9%)、巣状分節性糸球体硬化症 72
例(8.1%)、膜性増殖性糸球体腎炎 18 例
(2.0%)であった(表 2)。 
 
表 2 一次性ネフローゼ症候群(IgA 腎症を除く)の内訳 
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1-Ⅱ. 腎臓病総合レジストリー(J-KDR/J-
RBR) 旧システム登録の 10 年間の集計報告 
 
Ａ．研究目的 
腎臓病総合レジストリー（腎生検例 J-RBR/非
腎生検例 J-KDR）は世界最大級の腎疾患レジ
ストリーである。10 年間の運用により、我が国にお
ける腎疾患の実態を明らかにし、指定難病の選
定に大きな貢献を成した。2018 年 1 月の登録シ
ステム変更前までの約 10 年間に蓄積された症例
の特徴や年次変化を調査する。 
 
Ｂ．研究方法                        
J-RBR/J-KDR データベースに 2007 年 7 月か
ら 2018 年 1 月 15 日までに登録された症例デ
ータを抽出し、移植腎を除いた初回腎生検例にお
いて、重点疾患の症例数の年次推移を調査し
た。 
 
Ｃ．研究結果 
Ⅰ．登録症例数の概況 
全登録数 40,903 例のうち、移植腎を除いた初
回腎生検例として 33,942 例を解析対象とし
た。 
 

 
 
臨床診断の内訳は表 1、病因分類・病型分類の
内訳は表２のとおりである。 
難病指定疾患に関しては、IgA 腎症および一次
性ネフローゼ症候群、ANCA 関連腎炎の定義を
以下のように行った。 
 

 
 
表１ 2007 年 7 月から 2018 年 1 月 15 日に登録され
た、移植腎を除いた初回腎生検症例の臨床診断の内訳 

 
 
表 2 2007 年 7 月から 2018 年 1 月 15 日に登録され
た、移植腎を除いた初回腎生検症例の病因・病型分類の内
訳 

 
 
 
旧システムでの IgA 腎症、一次性ネフローゼ症候
群、ANCA 関連腎炎の累計登録数は、それぞれ
10,644 例(31.3%)、5,429 例(15.9%)、
820 例(2.4%)であった。 
また、一次性ネフローゼ症候群の内訳は微小変
化型ネフローゼ症候群 2,429 例(44.7%)、膜
性腎症 2,105 例(38.7%)、巣状分節性糸球
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体硬化症 609 例(11.2%)、膜性増殖性糸球
体腎炎 286 例(5.2%)であった(表 3)。 
 
 
表 3 一次性ネフローゼ症候群(IgA 腎症を除く)の内訳 

 
 
Ⅱ．登録症例数の年次推移 
 
解析対象 33,942 例を腎生検実施日で分類し、
各年毎の年齢分布、疾患分布の年次推移を調査
した。 
登録症例の年齢分布については、60 歳以上の患
者層の増加傾向がみられた（表 4）。 
登録症例の疾患毎の登録数については、調整な
し、腎生検数調整（各年の腎生検数内の割
合）、年齢調整（2010 年の患者年齢層、2010
年の腎生検総数で各年を補正）で比較を行った
（表 5-7）。 
 
表 4 腎生検実施年毎の年齢層別患者割合の年次推移 

 
表 5 腎生検実施年毎の疾患別患者数の年次推移(調整なし) 

 
 
表 6 腎生検実施年毎の疾患別患者数の年次推移(腎生検数調整あ
り) 

 
表 7 腎生検実施年毎の疾患別患者数の年次推移（年齢調整あり） 

 
 
D．考察 
2018 年 1 月 16 日より新システムに移行し、
2019 年 12 月末までに約 8,000 症例が登録
された。 
旧システム登録開始の 2007 年から現在までに
人口の年齢構成が高齢化にシフトしており、各疾
患の年齢分布にも同様の変化がみられた。 
IgA 腎症は、全疾患に占める割合を新旧システ
ムの累計数で比較すると、新システムで減少がみ
られた（31％→28％）。 
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MCNS は、非ネフローゼを含めると、新システムで
減少したが（11％→8％）、一次性ネフローゼ
（IgA 腎症除く）のみでみると、新システムで増
加した（45％→54％）。  
急速進行性腎炎は、登録数・登録割合ともに増
加し（6％→8％）、患者層も高齢化した。 
 
Ｅ．結論 
日本腎臓病レジストリーの新システムを用いた登
録が 2018 年 1 月より開始され、臨床情報およ
び最終診断名の登録内容が明確化された。新シ
ステムでの約 2 年間のデータと旧システムの登録
データと比較した preliminary な解析では、高
齢化を反映した疾患構成の変化がみられた。しか
しながら、継続的に毎年同程度登録している施設
と登録数の変動が大きい施設が混在しているにも
かかわらず、すべての施設の症例を同等に扱ってい
ることや、小児の登録数は施設間での差が大き
く、腎生検基準が成人とは異なる点が、まだ未登
録の施設もあり、完全なデータセットが完結してい
ない点が本解析における limitaion となる。 
 
Ｇ．研究発表 
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9. 丸山 彰一. 「J-RBR の登録項目改訂と
2018 年登録例の解析報告」 第 62 回日本
腎臓学会学術総会 (平成 31 年 6 月, 名
古屋) 

10. 杉山 斉. 「腎臓病総合レジストリー（J-
RBR/J-KDR）の 2018 年次報告と経過報
告」 第 62 回日本腎臓学会学術総会 (平
成 31 年 6 月, 名古屋) 

11. 丸山 彰一. 「ネフローゼ症候群」 第 49 回
日本腎臓学会西部学術大会 (平成 31 年
10 月, 高知) 
 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
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なし 
 
２．実用新案登録 
なし 
 
３．その他 
なし 
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厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
疾患登録・調査研究分科会 

 

「腎臓領域指定難病 2018年度新規受療患者数：全国アンケート調査」 

 

研究分担者 

旭 浩一  岩手医科大学医学部 内科学講座 腎・高血圧内科分野 教授 

 
研究協力者 
渡辺 毅  独立行政法人労働者健康福祉機構 福島労災病院  院長 
井関邦敏 沖縄アジア臨床研究連携            理事長 
 

研究要旨  

2019 年 10 月より日本腎臓学会指定研修施設（日腎研修施設）教育責任者の所属する全診療科（684
科）を対象にアンケート調査を実施し、各診療科における腎臓領域指定難病の 2018 年度新規受療者
数ならびに腎生検年間実施状況等を調査し、稀少疾患の把握、日腎研修施設における疾患別年間新規
受療患者数の推定を行った。 

2019 年 12 月までに 294 診療科（内科 271 科、小児科 9科、泌尿器科 5科、その他 9科）から回答
を得た(回収率 43.0%)。アンケート回答診療科における 2018 年度の腎臓領域指定難病新規受療患者
は、IgA 腎症(IgAN) 2876 例、急速進行性糸球体腎炎(RPGN) 1163 例（うち MPO-ANCA 型 64.3%、PR3-ANCA
型 5.7%（66 例）、抗 GBM 抗体型 6.8%(79 例)）、一次性ネフローゼ症候群(NS) 2567 例（うち微小変
化型 35.8%、膜性腎症 31.1%、巣状分節性糸球体硬化症 9.4%、膜性増殖性糸球体腎炎(MPGN)3.7%）、
多発性嚢胞腎(PKD) 1106 例(うち ARPKD 2.4%(26 例))、紫斑病性腎炎 442 例が把握され、腎生検施行
数は 10821 例であった。日腎研修施設におけるアンケート回収率、回答施設の病床数カバー率より
推計された 2018 年度の日腎研修施設全体における各疾患の新規受療患者はそれぞれ IgAN 約
6500-6700 例、RPGN 約 2600-2700 例、一次性 NS 約 5800-6000 例、PKD 約 2500-2600 例、紫斑病性腎
炎 約 1000 例、一次性 MPGN 約 200 例、腎生検施行数は約 25000 例であった。腎臓病総合レジストリ
ー（J-RBR/J-KDR）への参加登録済の診療科における、各疾患の病因・病型分類の構成比は日腎研修
施設教育責任者在籍診療科のそれと明らかな乖離はなかった。 
 
Ａ．研究目的 
 腎臓領域指定難病（IgA 腎症(IgAN)、急速進
行性糸球体腎炎（RPGN）、一次性ネフローゼ症
候群(NS)、多発性嚢胞腎（PKD）、紫斑病性腎炎
(HSPN)、一次性膜性増殖性糸球体腎炎(MPGN)）
の 2018 年度新規受療者数ならびに腎生検年間
実施数等を調査し、稀少疾患(抗糸球体基底膜
(GBM)抗体型 RPGN、常染色体劣性多発性嚢胞腎
(ARPKD) 等 ) の把握、患者登録システム
(J-RBR/J-KDR)の validity 検証の参考データ
の提供、患者数の推計を行う。 
 
 
Ｂ．研究方法 
 2019年10月より日本腎臓学会指定研修施設
(日腎研修施設)の教育責任者の属する 684 診
療科を対象に調査票（図１）を送付し、郵送に
て回収した。2019 年 12 月 31 日までに回答の

あった診療科の回答内容を解析対象として集
計した。 
 
調査項目： 
A)施設、診療科に関する項目 
 A-1.所属診療科 
 A-2.所属医療機関総病床数 
B)2018 年度（2018.4.1〜2019.3.31）新規受療 
  患者数 
B-1)IgA 腎症（当該診療科で腎生検により新
た  に確定診断した例数） 

 B-2)急速進行性糸球体腎炎（例数） 
  B-2-1)うち MPO-ANCA 型 
  B-2-2)うち PR3-ANCA 型 
  B-2-3)うち抗 GBM 抗体型 
 B-3)一次性ネフローゼ症候群（例数） 
  B-3-1)うち微小変化型（MC） 
  B-3-2)うち膜性腎症（MN） 
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  B-3-3)うち巣状分節性糸球体硬化症(FSGS) 
 B-3-4)うち膜性増殖性糸球体腎炎(MPGN)※ 
 B-4)多発性嚢胞腎（例数） 
    B-4-1)うち常染色体劣性多発性嚢胞腎(ARPKD) 
 B-5）紫斑病性腎炎(HSPN)（例数） 
  
C)任意回答項目 

C-1) 腎 臓 病 総 合 レ ジ ス ト リ ー 
(J-RBR/J-KDR) 
  への登録（未・済） 
C-2)2018 年度年間腎生検施行数 
 
 

Ｃ．研究結果 
i)調査票回収率と回答診療科の内訳： 
 アンケート回収率は 43.0 %（294 診療科）、
回答診療科の内訳は内科 271 科(92.2%)、小児
科 9科(3.1%)、泌尿器科 5 科(1.7%)、その他 9
科(3.1%)であった。回答診療科の所属施設の合
計病床数は 140,414 床で、調査対象とした日腎
研修施設 684 診療科の所属施設の総病床数
319,433 床に対する病床カバー率は 44.0%であ
った．回答診療科のうち、腎臓病総合レジスト
リー(J-RBR/J-KDR)に参加登録済施設の診療科
（レジストリーへの症例の登録の有無は問わ
ない）は 98 診療科(33.3%)であった。 
 
ii) 回答診療科における 2018 年度の腎臓領域
指定難病の新規受療患者数，年間腎生検施行
数： 
 回答診療科全体とその内の J-RBR/J-KDR 参
加登録済施設の診療科における各疾患の 2018
年度新規受療患者の総数、各疾患の病型別構成
比、年間腎生検施行数を表 1 に示す。 
 抗GBM抗体型RPGN 79例、PR3-ANCA型RPGN 66
例、ARPKD 26 例が新たに把握された。 
 
iii)日腎研修施設における 2018 年度の腎臓領
域指定難病の新規受療患者数、腎生検施行数の
推計： 
 日腎研修施設における過年度の患者数推計
数との比較のため、過年度同様の方法、すなわ
ち回答のあった診療科における各疾患の新規
受療患者数ならびに腎生検施行数をアンケー
ト回収率(0.430)並びに日腎研修施設全施設の

合計病床数に対する回答施設の病床合計のカ
バー率(0.440)で除すことにより、推計を試み
た。結果を表 2に示す。 

  
 
Ｄ．考察 
 新規受療患者数推計の基礎となるアンケー
ト回収率、回答施設の病床カバー率、施設（病
床）規模の分布はここ数年大きな変動はなく母
集団の特性は安定していると考えられる。各疾
患の推計患者数および病型別構成比には短期
的に大きな変動は見られないものの、前年比で
IgAN、一次性 NS、腎生検数がやや増加、PKD
がやや減少の傾向も見られており、より長期的
スパンで観察を継続してゆく必要がある。 
 J-RBR/J-KDR 参加登録済診療科における対
象疾患の病因・病型分類の構成比は本年度調査
においても日腎研修施設教育責任者在籍診療
科全体のそれと概ね乖離がないものと考えら
れた。 
 
 
Ｅ．結論 
1. 2018 年度の日腎研修施設における腎臓領域
指定難病の新規受療患者数と腎生検施行数は
いずれも前年度からの大きな増減はなかった。 
2. J-RBR/J-KDR の参加登録済施設の疾患・病型
分布は未登録施設を含めた日腎研修施設にお
ける分布と乖離はない。 
 
 
G．研究発表 
１．論文発表 
なし 
２．学会発表 
なし 
 
 
H．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
なし 
２．実用新案登録 
なし 
３．その他 
なし 
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図１ 調査票（アンケート回答票） 

 
 
 
 
 
 

表 1 2018 年度 腎臓領域指定難病 新規受療患者数，腎生検施行数（2019 年度調査） 
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表 2 日腎研修施設（教育責任者の所属する診療科）における、2018 年度の腎臓領域指定難病 
新規受療患者数、腎生検数の推計(2019 年度調査) 

 
 

 
 1)日腎研修施設分の新規受療患者数÷日腎研修施設総病床数に占める回答施設総病床数のカバー率(0.440) 
 2)日腎研修施設分の新規受療患者数÷日腎研修施設のアンケート回収率(0.430) 
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厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 
分担研究報告書 

IgA 腎症ワーキンググループ 
 
責任分担責任者 
鈴木 祐介      順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 教授 
 
分担研究者 
川村 哲也      東京慈恵会医科大学臨床研修センター 腎臓・高血圧内科 教授 
 
研究協力者（敬称略・五十音順） 
市川 大介      聖マリアンナ医科大学 腎臓・高血圧内科 講師 
伊藤 孝史      島根大学医学部附属病院 腎臓内科 診療教授 
内田 俊也      帝京平成大学 ヒューマンケア学部 教授 
浦松 正        長崎大学医学部 腎臓内科 講師 
香美 祥二      徳島大学医学部 小児科 教授 
片渕 律子      医療法人豊資会 加野病院 副院長 / 国立病院機構福岡東医療センター 
菊池 正雄      宮崎大学医学部 循環体液制御学分野 助教 
木原 正夫      順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 准教授 
小池 健太郎     東京慈恵会医科大学 腎臓・高血圧内科 助教 
眞田 覚        JCHO仙台病院 腎センター内科 医長 
柴田 孝則      昭和大学医学部 腎臓内科 教授 
島 友子        和歌山県立医科大学 小児科 講師 
清水 昭博      東京慈恵会医科大学附属柏病院 腎臓・高血圧内科 助教 
清水 章        日本医科大学 解析人体病理学 教授 
城 謙輔        東京慈恵会医科大学病理学講座 客員教授 
白井 小百合     聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院 腎臓・高血圧内科 部長 
鈴木 仁        順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 准教授 
坪井 伸夫      東京慈恵会医科大学 腎臓・高血圧内科 准教授 
富野 康日己     順天堂大学・松和会 名誉教授・常任理事 
仲谷 慎也      大阪市立大学大学院医学研究科 代謝内分泌病態内科学 講師 
中西 浩一      琉球大学大学院医学研究科育成医学（小児科）講座 教授 
西川 正子      東京慈恵会医科大学 臨床研究支援センター 教授 
西野 友哉      長崎大学医学部 腎臓内科 教授 
橋口 明典      慶應義塾大学医学部病理学教室 専任講師 
幡谷 浩史      東京都立小児総合医療センター 総合診療科 部長 
服部 元史      東京女子医科大学 腎臓小児科 教授 
久野 敏        産業医科大学第2病理学 研究員 
平野 景太      足利赤十字病院 内科 副院長 
深尾 勇輔      順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 医員 
福田 顕弘      大分大学医学部 内分泌・膠原病・腎臓内科学講座 助教 
藤垣 嘉秀      帝京大学医学部 内科 教授 
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藤元 昭一      宮崎大学医学部 血液・血管先端医療学講座 教授 
堀越 哲        順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 特任教授 
松崎 慶一      京都大学 健康管理部門/附属健康科学センター 助教 
松島 雅人      東京慈恵会医科大学総合医科学研究センター 臨床疫学研究部 教授 
宮崎 陽一      東京慈恵会医科大学附属第三病院 腎臓・高血圧内科 教授 
安田 隆        吉祥寺あさひ病院 内科 副院長 
安田 宜成      名古屋大学大学院医学系研究科 CKD地域連携ｼｽﾃﾑ寄附講座 准教授 
柳川 宏之      順天堂大学大学院医学研究科 腎臓内科学 助教 
横尾 隆        東京慈恵会医科大学 腎臓・高血圧内科 教授 
 
 
研究要旨  

「IgA 腎症前向きコホート研究（J-IGACS）」は、新たな予後分類［組織学的重症度(HG)、臨床的重症度
(CG)および透析導入リスク群(RG）］の妥当性の検証とさらなるブラッシュアップを目的としている。新規の症例登録
は平成 27 年 9 月に打ち切られ、最終的な症例登録施設は 44 施設、総登録症例数は 1,130 例であった。透析
導入リスクの分類が可能であった 1026 例のうち、追跡データが入手できた 988 例の解析では、血清 Cr が基礎値の
1.5 倍に達した症例は、低リスク群 1.4％、中等リスク群で 4.0％、高リスク群で 13.1％、超高リスク群 43.2％であ
った。血清 Cr の 1.5 倍化をエンドポイントとした累積イベント発生率には 4 群間で有意差が認められた。平均 47.8 ヶ
月の追跡期間における血清 Cr 値の 50％増加の累積イベント発生率は、低リスク群に比べて高リスク群および超高リ
スク群で有意に高く、本予後分類の妥当性が示された。中央値42～69ヶ月の追跡期間における血清Cr値の50％
増加の累積イベント発生率は、低リスク群に比べて高リスク群および超高リスク群で有意に高く、本予後分類の妥当性
が示された。 

「IgA 腎症の治療法と予後との関連に関する後方視的な多施設大規模研究」では、私達は本邦初の多施設大
規模後方視的観察研究により、全国 49 施設で 2002 年～2004 年までの 3 年間に腎生検で診断された IgA 腎
症を対象に、既往コホートデザインでデータを収集し、治療法と腎予後、中でも扁摘と腎予後との関連性を検討した。
後方視的研究の結果から、扁摘が部分的に IgA 腎症の予後を改善させる可能性が示唆された
（JAMANetworkOpen.2019;2(5):e194772）。 

「IgA 腎症における病理組織分類（Oxford 分類）を用いた予後予測モデルの構築～国際共同研究～」では、
Oxford 分類を基にした予後予測モデルを構築し、複数のコホート研究における検証を行うことを目的としている。日本
からは 2015 年 10 月～2016 年 3 月末に計 7 施設から 636 例の登録があり、データクリーニング後に研究事務局
への提出。レジストリーに登録された症例から包含基準・除外基準を適応して抽出された 2,781 例（derivation 
cohort）を対象とした解析により、各変数を用い、腎生検から 5 年後の 50%の eGFR 減少の予測モデルを算出し
た。同様に抽出された 1,146 例(validation cohort)を用いた検証においてもほぼ同様の結果が得られ、予測式の
外的妥当性が裏付けられた。予測モデル構築のコホートにおいて 20.5%（569 名）が本邦からの登録であり、今後
行われる二次研究で本邦にとっても有用な様々な検討がなされることが期待される。 

「結合型 IgA 腎症データベースの構築に向けた研究」では、多施設共同研究のデータ（のべ 3,000 例）を基盤と
し、観察項目、収集方法などを標準化し、本邦における IgA 腎症レジストリ構築におけるスタンダードを目指すことを目
的としている。本研究の結果から、メタ情報を含むデータを EDC システム上で構築しハンドリングすることで、DB の統合
が容易となることが確認された。今後は、標準項目の検討などを通して、本邦における IgA 腎症レジストリ構築におけ
るスタンダードを目指す。 

「ヨーロッパと日本における成人 IgA 腎症の臨床的特徴と比較検証調査」では、日本国内の医療施設から IgA 腎
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症患者の発症年齢、性別、血尿・蛋白尿の既往、eGFR、炎症性腸疾患・扁桃炎の合併や治療内容などの情報を
収集し、本邦における IgA 腎症患者の臨床的背景を把握し、多施設共同研究を行うことで、施設ごとに見られる傾
向も明らかにする。さらに、JSN（日本腎臓学会）と ERA-EDTA（欧州腎臓透析移植学会）との間で行われてい
る joint program と連動する形で同様の調査をヨーロッパの多施設とも共同研究を行い、ヨーロッパと日本の IgA 腎
症患者の臨床的背景を比較検証することを本研究の目的としている。後向きコホートとして 2016 年 1 月 1 日から
2017 年 12 月 31 日の間に腎生検にて IgA 腎症と診断された症例を登録し、参加施設へのアンケート調査を行い、
ヨーロッパにおける IgA 腎症患者の臨床的背景と比較した。その結果、ヨーロッパと日本の IgA 腎症患者の臨床的背
景において、腎生検が施行されるまでの臨床経過や、腸管関連疾患の合併率、治療内容に相違がみられた。 

【IgA 腎症の腎病理所見と予後の関連に関する前向
きコホート研究（J-IGACS）】 
Ａ．研究目的 

腎生検で新たに IgA 腎症と確定診断された患者を
対象に、各種臨床病理所見と腎予後および治療に対
する反応性との関係を可能な限り長期間（10 年以
上）の前向き研究で解析し、透析導入リスク分類、病
理学的重症度分類、臨床的重症度分類の妥当性を
検証し、さらなるブラッシュアップを図る。 
Ｂ．研究方法 
腎生検にて新たに IgA 腎症と診断され、本研究への同
意が得られたた症例を、Web 上で腎臓病総合レジスト
リ（J-KDR）の 2 次研究サイトから登録する。各参加
施設は、腎生検病理標本を病理統括施設に送付する
とともに登録後 6 ヶ月ごとの臨床情報を記載したファイル
メーカーファイルを Web 上の UMIN サイトにアップロード
する。 
1 次評価項目は透析導入および血清 Cr の 100％増
（但し、20 歳未満では eGFR の 50％減＊）の複合
エンドポイントとするが、中間解析にあたっては、透析導
入または血清 Cr の 50％増（小児では eGFR の 25％
減）をサロゲートマーカーとする解析も行うこととする。2
次評価項目は、eGFR の slope、血清 Cr の 50％増
加、尿蛋白 0.3g/日（g/gCr）未満かつ／または尿
沈渣中赤血球 5 個／hpf 未満の頻度とする。以上の
評価項目を各リスク群別、臨床的ならび組織学的重症
度別に比較する。 
新たな臨床的重症度分類では、診断時の eGFR の多
寡とは無関係に、尿蛋白量 0.5g/日未満であれば一
括して臨床的重症度Ⅰに分類される。しかし、診断時

の eGFR が低下している症例の予後が、eGFR 正常の
症例と同等かどうかは、前向き観察研究によって明らか
にされる必要がある。そこで、臨床的重症度Ⅰにおいて、
eGFR60 以上の症例と 60 未満の症例の臨床的背景
を比較するとともに、腎予後に差がないかどうかについて
も検討する。 
解析方法は Logistic 解析および Cox 解析を用いる。 
（倫理面への配慮） 
患者に十分な説明をした後、文書による同意を得る。
症例研究番号により連結可能な匿名化を行い、患者
情報の機密保持について十分考慮する。 
Ｃ．研究結果 

新規症例登録の締め切り日を平成 27 年 8 月末日
と参加施設に周知したが、9 月 2 日にも 2 症例の登録
があり、これをもって新規登録を打ち切った。最終的な症
例登録施設は44 施設、総登録症例数は1,130例で
ある。2020 年1月 28日現在で、臨床データの UMIN
サイトへのアップロードおよび腎生検標本の送付がなされ
た症例はそれぞれ 1,122 例（99.3%）および 1058
例（93.6%）である。生検時臨床データの解析が可
能であった 1,130 例の腎生検時の男女比は 1：1、年
齢の中央値は 37 歳で、20 歳未満の小児例は 131
例（11.6%）であった。腎生検時の尿蛋白排泄量の
中央値は 0.58 g/日、血清 Cr および eGFR の平均値
はそれぞれ 1.0 mg/dl および 76ml/分/1.73 m2 で
あった。 
 
1．透析導入リスク群別にみた各種治療法の比較 

臨床データおよび病理組織所見から透析導入リスク
の分類が可能であった 1026 例を、生検後 1 年以内に
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行われた治療内容をリスク群別に比較したところ、扁摘
＋ステロイドパルス療法およびパルスを含むステロイド単
独療法は低リスク群（374 例）で 33％と 16％、中等
リスク群（394 例）で42％と29％、高リスク群（170
例）で 35％と 33％、超高リスク群（88 例）で 27％
と 32％に施行され、RA 系阻害薬は低リスク群で 34%、
中等リスク群で 58％、高リスク群で 81％、超高リスク群
で 90％に施行されていた。 
 
2．透析導入リスク群、臨床的重症度、組織学的重
症度別にみた腎予後および尿蛋白寛解率の比較 

診断から 6 ヶ月以上経過を追跡し得た 988 例を対
象に、組織学的重症度の 4 群間(HG Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、
Ⅳ)、臨床的重症度の 3 群間（CG Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ）およ
び透析導入リスクの 4 群間（RGⅠ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ）で腎
予後（1 次エンドポイントは血清 Cr の 1.5 倍化）を比
較したところ、血清 Cr の 1.5 倍化に達した症例の割合
は、HG Ⅰ 619 例中 11 例（1.8％）、HG Ⅱ 
249 例中 26 例（10.4％）、HG Ⅲ 91 例中 24
例（26.4％）、HG Ⅳ 34 例中 19 例（55.9％）、
CG Ⅰ 463 例中 11 例（2.4％）、CG Ⅱ 350 例
中 15 例（4.3％）、RG Ⅰ 355 例中 5 例(1.4%)、
RG Ⅱ 377 例中 15 例(4.0%)、RG Ⅲ 168 例中
22 例（13.1％）、RG Ⅳ 88 例中 38 例
（43.2％）であった。 

平均 42～69 ヶ月間の経過観察において、血清 Cr
の 1.5 倍化とこれらの分類の関連を、性別、腎生検時
の年齢、尿蛋白量、eGFR、平均血圧、高度血尿、血
清尿酸値、および扁摘・ステロイド・レニン-アンジオテンシ
ン系阻害薬による初期治療を調整因子とした Cox 多
変量解析にて検討した。その結果、Cr の 1.5 倍化のハ
ザード比(HR)は HG Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ、CG Ⅲおよび RG 
Ⅲ、Ⅳにおいて、最軽症群に比べて有意に低かった。ま
た、2 次エンドポイントである蛋白尿寛解との関連につい
ては、上記の因子を調整因子とした Cox 解析にて、HG 
Ⅳ、Ⅲ、Ⅱ、および CG Ⅲ、CG Ⅱおよび RG Ⅳ、Ⅲ、
Ⅱでの寛解率が、それぞれの分類における最軽症群に
比べて有意に低かった。また、2 次エンドポイントである蛋
白尿寛解との関連については、上記と同様の因子を調
整因子とした Cox 解析にて、RG Ⅳ、Ⅲ、Ⅱおよび CG 
Ⅲ、CG Ⅱおよび HG Ⅳ、Ⅲ、Ⅱでの寛解率がそれぞ
れの分類における最軽症群に比べて有意に低かった。 

Ｄ．E. 考察および結論 
組織学的重症度、臨床的重症度、透析導入リスク

群の各分類は、腎予後を識別できる妥当な予後分類と
考えられた。今後、症例の追跡期間の延長により、予
後分類の妥当性を明確にできるものと思われる。 
F．研究発表 
１．論文発表 
 なし 
２．学会発表 
1．川村 哲也． IgA 腎症前向きｺﾎｰﾄ研究 ー予後
分類のﾌﾞﾗｯｼｭｱｯﾌﾟとﾊｲﾘｽｸ患者の透析移行を阻止す
る治療法の開発 難治性疾患実用化研究事業及び
免疫アレルギー疾患実用化研究分野（免疫アレルギ
ー疾患実用化研究分野） 2018 年度合同成果報
告会．横浜．2019 年 2 月 8 日 
G．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
 なし 
２．実用新案登録 
 なし 
３．その他 
 
【IgA 腎症の治療法と予後との関連に関する後方視
的な多施設大規模研究】 
Ａ．研究目的 

2014 年に厚生労働省進行性腎障害調査研究班
から発表された多施設無作為比較試験は「ステロイド治
療に扁摘を併用すると IgA 腎症の蛋白尿がさらに減る
可能性がある」ことを示した（Nephrol Dial Transpl 
2014）。一方で、欧州の無作為比較試験は支持療
法を上回るステロイド療法の有益性を立証できず
（STOP-IgA 研究、N Engl J Med 2015）、別の欧
州の多施設大規模後方視的観察研究は「扁摘が必ず
しも良好な腎機能予後と関連しない可能性」を示した
（VALIGA 研究、Nephron 2016）。そこで今回、
私達は本邦初の多施設大規模後方視的観察研究に
より、治療法と腎予後、中でも扁摘と腎予後との関連
性を検討した。 
Ｂ．研究方法 

厚生労働省進行性腎障害調査研究班に所属する
全国 42 施設で 2002～2004 年に腎生検で確定した
IgA 腎症を対象に、既往コホートデザインでデータを収
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集した。治療群の決定は、腎生検後 1 年間の経過に
基づき、扁摘は有・無の２群、ステロイド治療はパルス、
経口のみ、ステロイドなしの 3 群とした。扁摘と予後との
関連性は以下の３つの解析系を採用した。すなわち
１）傾向スコアによるマッチング解析、２）コホート全体
における多変量解析、３）背景因子別の層別解析で
ある。アウトカムはクレアチニン値の 1.5 倍化とした。この
後方視的観察研究は各所属施設で倫理委員会の承
認を経て行った。 
Ｃ．研究結果 

収集された 1,174 例の内、臨床所見の明らかな
1,065例（90.7％）が対象となった。eGFRは平均で
76.6 ml/min/1.73m2、1 日尿蛋白量は中央値で
0.68 g であった。１）傾向スコアマッチング解析で扁摘
は有意に良好な腎予後と関連した（HR 0.34, 
95%CI 0.13-0.77）。2）コホート全体における多
変量解析でも扁摘は良好な腎予後と関連した（HR 
0.37, 95%CI 0.17-0.72）。３）背景因子の層別
解析で扁摘と腎予後との関連性において意義ある交互
作用は認められなかった。 
Ｄ．考察 
 IgA 腎症に扁摘の有用性を示唆した本研究は、既報
と比べて、以下の特徴を有する。１つは、本邦初の大規
模多施設観察研究であり、後方視的とはいえ 2002 年
～2004 年の全例を調査対象としていることである。2 つ
目は、国際的にみて扁摘施行率の高い日本から発した
本研究のデータは安定した統計学的パワーを有していた
ことである。3 つ目は、背景因子ごとの層別解析でも同
様の結果が得られていることである。 
Ｅ．結論 
 本研究は扁摘が IgA 腎症の予後を部分的に改善さ
せる可能性を示唆した。 
F．研究発表 
１．論文発表 
JAMANetworkOpen.2019;2(5):e194772.doi:
10.1001/jamanetworkopen.2019.4772 
２．学会発表 
 第 41 回 IgA 腎症研究会 2018 年 2 月 3 日 東
京 
国際 IgA 腎症研究会 2018 年 9 月 29 日 アルゼン
チン 
第 9 回 CKD Frontier Meeting 2020 年 2 月 15

日 名古屋 
G．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
 なし 
２．実用新案登録 
 なし 
３．その他 
 なし 
 
【IgA 腎症のおける病理組織分類（Oxford 分類）
を用いた予後予測モデルの構築～国際共同研究～】 
Ａ．研究目的 

IgA 腎症における病理組織所見は診断の根幹をな
し、病理組織所見によって潜在的なリスクの検討が可能
となる。以前は再現性と外的妥当性の高い病理組織
分類は存在しなかったが、近年報告された Oxford 分
類は再現性が高く、腎機能の進展に対しては腎機能、
血圧、尿蛋白とは独立した因子でありこれらの問題点を
解決し得ると考えられている。 

2015 年 4 月にカナダの Prof. Daniel Cattran より、
現在構築中の IgA 腎症の国際的レジストリー
（Global Template）を用いて、Oxford 分類を元に
した予後予測モデルを構築し、複数のコホート研究にお
いて検証を行うという国際共同研究が本 WG に紹介さ
れ、わが国による本研究への参加・協力が要請された。
健診システムが整備されたわが国における IgA 腎症には、
発症早期かつ軽症な段階で診断される患者が多く、扁
摘・ステロイドパルス療法などの積極的治療により尿所
見が寛解に至る症例が多いことなど、諸外国とは違った
ユニークな背景と特徴がある。従って、わが国が本国際
共同研究に参加することで、IgA 腎症患者の病態を幅
広い視点から捉え、病態に見合った有効な治療法の開
発に貢献できることが期待される。 
Ｂ．研究方法 
(1) 研究実施期間：倫理委員会承認～2016 年 9

月 30 日 
(2) 研究の種類・デザイン：過去起点コホート研究 
(3) 患者選択基準：参加協力施設において、一定期

間内に腎生検を施行され、IgA 腎症と診断された
患者のうち以下の条件を満たす患者 

1) 18 歳以上 
2) 腎生検組織より Oxford 分類が可能である症
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例 
3) 診断より12ヶ月間のフォローが可能、もしくは12

ヶ月以内に末期腎不全に至っている症例 
4) 診断日から 6 ヶ月以内に血圧、尿蛋白、eGFR

の測定が行われている症例 
5) 経過観察時に血圧、尿蛋白、eGFR、免疫抑

制薬の投与、RAS 系阻害薬投与の有無が判
明している症例 

(4) 除外基準： 
1) 腎生検後の診療記録が無い症例 
2) 本研究への研究同意が撤回された症例 
3) 研究責任者が被験者として不適当と判断した

患者 
(5) 観察および検査項目（下線は必須項目） 

1) 腎生検時観察項目 
生年月日、性別、腎生検日時、RAS 系阻害薬

内服の有無、副腎皮質ステロイド剤内服の有無、扁
摘の有無・日時、病理組織分類（Oxford 分類、
半月体形成の有無） 
2) 経過観察時観察項目 

観察日、身長、体重、血清クレアチニン値、eGFR、
尿中アルブミン・クレアチニン比、尿中蛋白・クレアチニ
ン比、尿中蛋白量、降圧剤内服数、RAS 系阻害薬
内服の有無、副腎皮質ステロイド薬内服の有無、免
疫抑制薬内服の有無、Fish Oil 内服の有無、透析
開始の有無・日時、腎移植の有無・日時、死亡の有
無・日時。 

上記（3）患者選択基準のすべて満たし、かつ
（4）除外基準のいずれにも該当しない場合を適格
とする。 

(6) 統計解析方法 
患者背景（性別、年齢、病理組織所見など）に

ついて基本統計量を算出する。一次エンドポイントは
eGFR の 50%減少もしくは末期腎不全への進展とし、
腎生検からのエンドポイントまでの経過時間について
Cox 比例ハザードモデルを用いた予後予測モデルを
構築する。先行研究より予測モデルには eGFR, 尿
蛋白, 血圧，病理学的所見（Oxford 分類）を
投 入 し 、 モ デ ル の あ て は ま り 、 峻 別 能
（discrimination）、較正能（Calibration）に
ついての検討を行う。次にこのモデルの変数に年齢、
性別、人種を追加し、同様の解析を行う。また、作成

された 2 つのモデルに対して cNRI、NRI、IDI を用い
た比較を行う。信頼区間についてはブートストラップ法
を用いて算出する。作成された予後予測モデルは独
立したコホート研究において検証を行う。 

（倫理面への配慮） 
既存資料のみを用いる観察研究であり、インフォー

ムド・コンセントを受けることを必ずしも必要としないも
のであるが、本研究を事前に公開するために、本研究
の目的を含む研究実施についての情報を各施設のホ
ームページに掲示する。 

本研究の対象患者から研究参加への不同意があ
った場合は、その患者を研究対象より除外する。 

個人情報について、得られたデータは全て連結可
能匿名化し、個人情報を含むデータの取り扱い者の
範囲は本研究の研究者のみとする。 

Ｃ．研究結果 
登録期間中（2015 年 10 月～2016 年 3 月末）

に計 7 施設（順天堂大、久留米大、慈恵医大、藤田
保健衛生大、聖マリアンナ医大、宮崎大、名古屋大）
から 636 例の登録があった。2017 年にデータクリーニン
グを行い研究事務局への提出を完了した。2019 年 4
月にレジストリーに登録された症例から包含基準・除外
基準を適応して抽出された 2,781 例（derivation 
cohort）を対象とした解析により、腎生検時の年齢、
eGFR、血圧（MAP）、尿蛋白、Oxford 分類
（MEST score）、内服薬（RAS 阻害薬，免疫抑
制薬）使用の有無、人種（Caucasian, Japanese, 
Chinese）を変数として用い、腎生検から 5 年後の
50%の eGFR 減少の予測モデルを算出した（C 
statistic 0.82, 95% CI 0.81 to 0.82）。同様に
抽出された 1,146 例(validation cohort)を用いた検
証においてもほぼ同様の結果が得られ（C statistic 
0.82, 95% CI 0.81 to 0.83）、予測式の外的妥
当性が裏付けられた。 
Ｄ．考察 

本研究の特徴は、多民族・多国家から症例登録を
行い、再現性、外的妥当性が担保された国際的な病
理組織分類である Oxford 分類や治療法（日本の扁
摘・扁摘パルス治療も含む）を変数として用い、高い外
的妥当性を有する予測モデルを開発した点にある。この
ため、結果は広く活用可能であり、本邦における IgA 腎
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症における治療方針の決定や臨床試験のデザインにも
有用であると考えられる。 

一方で、本邦と諸外国の間では診断に至る過程や
治療選択方針が異なり、本邦の診療スタイルに合わせ
た予測モデルの開発が望まれている。このため、我々は
本邦からの登録症例の解析を行い、治療を含めた予測
モデルを構築・検証し、2019 年 11 月に行われた ASN 
Kidney Week 2019(Washington D.C.)で発表し
た(TH-PO 1023 “Risk prediction model 
including therapeutic options in IgA 
nephropathy.”)。現在、予測モデルの更なる解析お
よび二次研究に向けた準備を行っている。本研究で集
積されたデータは本邦における IgA 腎症コホートとしても
規模の大きなコホート研究であり、様々な検討を行って
いきたい。 
Ｅ．結論 

国際共同研究において、IgA 腎症に対する Oxford
分類を用いた予後予測モデルが構築・検証された。 
Ｇ．研究発表 
１．論文発表 
Evaluating a New International 
Risk-Prediction Tool in IgA Nephropathy. 
Barbour SJ, Coppo R, Zhang H, Liu ZH, 
Suzuki Y, Matsuzaki K, Katafuchi R, Er L, 
Espino-Hernandez G, Kim SJ, Reich HN, 
Feehally J, Cattran DC; International IgA 
Nephropathy Network. 
JAMA Intern Med. 2019 Jul 
1;179(7):942-952. 
２．学会発表 
Risk prediction model including therapeutic 
options in IgA nephropathy. 
Keiichi Matsuzaki, Hitoshi Suzuki, Takumi 
Imai, Rei Aida, Sean J Barbour, Daniel C. 
Cattran, Ritsuko Katafuchi, Yusuke Suzuki. 
Kidney Week 2019 (TH-PO1023), 
Washington D.C. 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
 なし 
２．実用新案登録 
 なし 

３．その他 
 なし 
 
【統合型 IgA 腎症データベースの構築にむけた研究】 
Ａ．研究目的 

現在まで、IgA 腎症の治療法や予後に関する研
究は、主として診断時や治療開始時における情報が
用いられたコホート研究が用いられているが、慢性の
経過を辿る疾患であるため、経過中の要因変化や急
激な腎機能の低下が生じることも多く、日常診療にお
ける様々なクリニカルクエスチョンに対応するエビデンス
が確立されているとは言い難い。このため、正確な診
療データ・予後データをデータベース化した観察研究に
基づくエビデンスの創出が求められている。厚生労働
省難治性腎疾患 IgA 腎症 WG はこれまでのべ約
3,000 例を対象としたデータ収集を行っているが、各
コホート研究の観察項目は標準化されておらず、統
合されたデータベースは存在しない。本研究では多施
設共同研究のデータ（のべ 3,000 例）を基盤とし、
観察項目、収集方法などを標準化し、本邦における
IgA 腎症レジストリ構築におけるスタンダードを目指す
研究である。 

Ｂ．研究方法 
1. データベースの統合にむけた課題整理、EDC シス

テムの開発 
 IgA 腎症 WG が中心となって運営している研究
について、データの統合を目指して項目やデータ数
などの確認を行う。各項目について、CDISC 標準
である SDTM によってマッピングを行い、開発したデ
ータベースユーティリティを用いて結合させる。結合の
確認を目的に記述データの算出を行い、従来の方
法で算出した場合との整合性を確認する。 

（倫理面への配慮） 
 主に既存資料などを用いる研究であり、インフォ

ームド・コンセントを受けることをかならずしも必要
としないものであるが、本研究を事前に公開する
ために、本研究を含む研究実施についての情報
を各施設のホームページなどに掲載する。 

 本研究の研究対象者から研究への参加辞退の
申出があった場合は、その対象者を研究対象か
ら除外する。 

 各施設において得られたデータは各施設におい
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て研究 ID を付与する（連結可能匿名化）。
個人情報を含む全てのデータの取扱者の範囲
は本研究の研究者のみとする。 

Ｃ．研究結果 
各データベースについて EDC システムへの展開を行

い、各項目について SDTM マッピングを行った。データ
ベースユーティリティ（REDCap2SDTM）を用いてデ
ータを結合し、統計ソフトを用いて記述統計量の算
出を行った。データベースの結合は迅速に行われ、算
出された記述統計量は従来の方法で行った結果と同
一であった。 

項目 マッピングされた SDTM 
性別 SDTM:IT.DM.SEX 
生年月日 SDTM:IT.DM.BRTHDTC 
収縮期血圧 SDTM:IT.VS.VSORRES.SYSBP 

Ｄ．考察  
統合型 IgA 腎症データベースの構築に向け、従来

のデータセットを EDC システムに展開し、データベース
ユーティリティを用いた結合を行った。本研究の結果か
ら、たとえ異なる目的で構築されたデータベースであっ
ても、適切なメタ情報を定義することで、再入力などの
手間をかけずにひとつのデータセットとして解析できる
可能性が示唆された。一方、データベースの品質を保
つためにはデータクリーニングを徹底的に行う必要があ
り、データの取得時から解析を意識した Case 
Report Form（症例報告書）を作成することが重
要であると考えられた。今後は、標準項目の検討など
を通して、本邦における IgA 腎症レジストリ構築にお
けるスタンダードを目指す。 

Ｅ．結論  
メタ情報を含むデータをEDCシステム上で構築しハ

ンドリングすることで、DB の統合が容易となることが確
認された。 

Ｇ．研究発表 
1. 論文発表 

なし 
2. 学会発表 
1) 北山 恵，山本 景一，松崎 慶一. CDISC 

SDTM を活用した REDCap2SDTM による複
数疾患レジストリデータ統合の検証 第 23 回日
本医療情報学会 春季学術大会 （熊本） 

2) 松崎 慶一、山本 景一、石田 真美、片渕 
律子、横尾 隆、川村 哲也、成田 一衛、鈴
木 祐介. 「Electronic Data Capture システ
ムを用いた統合型 IgA 腎症データベース構築に
向けた取り組み」第 42 回 IgA 腎症研究会、東
京 

3) 北山 恵、山本 景一、松崎 慶一、鈴木 祐
介、横尾 隆、川村 哲也、成田 一衛. 
「REDCapとREDCap2SDTMを用いた疾患レ
ジストリデータ統合の検証」日本臨床試験学会
第 10 回学術集会総会、東京 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 

なし 
２．実用新案登録 

なし 
３．その他 

なし 
 
【ERA-EDTA IWG と JSN の合同企画（ヨーロッパ
と本邦における IgA 腎症の臨床的特徴の比較調査
研究）】 
Ａ．研究目的 

IgA 腎症は世界で最も頻度の高い原発性糸球体
腎炎である。未治療の場合約 20 年の経過で約
40%が末期腎不全へと進行する予後不良な難治
性疾患である。 

本症の有病率には地域差、人種差があることが知
られている。本症は我が国を始めアジア太平洋地域
の諸国で多発することが知られており、北欧や北米で
は比較的少ない。また北米においては Caucasian に
多発し黒人では稀であることも知られている。このよう
な地域差・人種差は何らかの人種的・遺伝的背景の
違いによるものであることが想定される一方、腎生検
施行の頻度の差などの医療環境の違いが関与する
可能性も示唆されている。 

また本症に対する治療法についても、本邦と欧米
では奏効率に大きな隔たりがある。IgA 腎症は、血中
の糖鎖修飾異常 IgA ならびにそれに関連した免疫複
合体の糸球体内沈着によって引き起こされる自己免
疫疾患と考えられている。また上気道炎を契機に発
症・悪化するという臨床的特徴があり、扁桃を主体と
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した粘膜免疫と IgA 腎症との関連は古くから注目さ
れていた。上気道領域の持続感染及びそれに続く異
常な抗体の産生が本症の発症に関与しているとの考
えから、本邦では口蓋扁桃摘出＋ステロイドパルス療
法（扁摘パルス療法）が標準的な治療のひとつとな
っている。一方海外においては、2016 年に欧州で行
われた多施設大規模後方視的観察研究
（VALIGA study）において「1,147 例中 17 例の
扁摘例の解析であるが、扁摘が必ずしも良好な腎機
能予後と関連しなかった」と報告するなど、扁摘の有
効性を疑問視する報告が散見される。 

このような本邦と海外との差異から、本邦では我が
国独自の IgA 腎症診療指針を使用している。しかし
このような差異が地域・人種差に起因するものなのか、
生活および医療環境の違いなどに起因するものなの
か、あるいは合併症などそのほかの要因に起因するも
のなのかなどを比較検証した研究はなされていない。 

本研究では日本国内の医療施設からIgA腎症患
者の発症年齢、性別、血尿・蛋白尿の既往、eGFR、
炎症性腸疾患・扁桃炎の合併や治療内容などの情
報を収集し、本邦における IgA 腎症患者の臨床的
背景を把握し、多施設共同研究を行うことで、施設
ごとに見られる傾向も明らかにする。さらに、JSN（日
本腎臓学会）と ERA-EDTA（欧州腎臓透析移植
学会）との間で行われている joint program と連動
する形で同様の調査をヨーロッパの多施設とも共同研
究を行い、ヨーロッパと日本の IgA 腎症患者の臨床
的背景を比較検証することを本研究の目的とする。 

 
 
Ｂ．研究方法 

本研究は後向きコホート研究として、2016年1月
1 日から 2017 年 12 月 31 日の間に腎生検が施行
され IgA 腎症と診断された症例を登録し、JSN と
ERA-EDTAが各参加施設の研究分担者に対してア
ンケート用紙を配布する。調査内容は、IgA 腎症患
者の発症年齢、性別、血尿・蛋白尿の既往、eGFR、
炎症性腸疾患・扁桃炎の合併や治療内容などの情
報を収集し、本邦とヨーロッパにおける IgA 腎症患者
の臨床的背景を比較検証することを本研究の目的と
する。厚生労働科研 IgA 腎症ワーキンググループの
研究協力施設を主対象に計 500 例を目標とした。 

（倫理面への配慮） 
本研究参加施設および、日本腎臓学会の倫理審

査を受けたうえで、倫理委員会で承認の得られた研
究の目的を含めた研究の実施についてオプトアウト文
書をホームページ上に掲載する。研究対象者の同意
に影響を及ぼす情報が得られたときや、研究対象者
の同意に影響を及ぼすような研究計画書等の変更
が行われるときは、速やかに情報公開する。本研究は、
「ヘルシンキ宣言」に遵守して実施し、登録時に症例
の個人情報は連結可能匿名化する。 

Ｃ．研究結果 
ヨーロッパから 437 症例、日本から 470 症例が登

録され、臨床情報の比較検討を行った。ヨーロッパの
登録者では、caucasian が約 90%、アジア人が約
7%で、アフリカ人、ラテン系アメリカ人も散見された。 

腎生検時にeGFRが20%以上低下している症例
は、ヨーロッパで約 20%、日本で約 8%、また、ネフロ
ーゼ症候群を呈する症例は、ヨーロッパで約 21%と日
本の 4%に比して明らかに頻度が高く、日本では、比
較的早期に IgA 腎症が診断されていることが示唆さ
れた。また、上気道炎後の肉眼的血尿は、ヨーロッパ
で約23%、日本では約29%と、日本で若干高い傾
向がみられた。一方で、セリアック病、クローン病、潰
瘍性大腸炎、過敏性腸症候群などの腸管関連疾
患の合併率はヨーロッパで約 17%と高値であるのに
比し、日本ではわずか 1%であった。 

 治療内容について、RAS 阻害薬の使用率はヨー
ロッパで約 66%、日本で約 53%とヨーロッパでよりメ
インで使用されている傾向がみられた。一方で、ステロ
イド薬の使用率はヨーロッパでは約 8%であるのに比し、
日本では約 60%とステロイド薬の使用率に大きな乖
離があることが明らかとなった。 

Ｄ．考察  
ヨーロッパでは腸管関連疾患の合併率が高く、一方で

日本では、上気道炎後の肉眼的血尿の頻度が高いこと
が示され、IgA 腎症の病態における扁桃あるいは腸管を
主とする粘膜免疫応答異常に相違がある可能性が示
唆された。 
Ｅ．結論  

ヨーロッパと日本の IgA 腎症患者の臨床的背景に
おいて、腎生検が施行されるまでの臨床経過や、腸
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管関連疾患の合併率、治療内容に相違がみられ
た。 

Ｇ．研究発表 
1. 論文発表 

なし 
2. 学会発表 

なし 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 

なし 
２．実用新案登録 

なし 
３．その他 

なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患克服研究事業（難治性疾患克服研究事業）） 
分担研究報告書 

 

急速進行性糸球体腎炎ワーキンググループ 
 

研究分担者 

山縣邦弘 筑波大学医学医療系臨床医学域腎臓内科学 教授 
杉山斉 岡山大学大学院医歯薬学総合研究科血液浄化療法人材育成システム開発学講座 教授 
 
研究協力者 
要伸也  杏林大学第一内科 教授 
塚本達雄 財）田附興風会医学研究所北野病院腎臓内科 部長 
武曾恵理 財）田附興風会医学研究所北野病院第三研究部 研究員 
新田孝作 東京女子医科大学第四内科 教授 
和田隆志 金沢大学医薬保健研究域医学系血液情報統御学 教授 
田熊淑男 地域医療機能推進機構仙台病院 名誉院長 
小林正貴 東京医科大学茨城医療センター腎臓内科 教授 
中田純一郎 順天堂大学医学部腎臓内科 准教授 
横尾隆  東京慈恵会医科大学慢性腎臓病病態治療学講座 教授 
川村哲也 東京慈恵会医科大学臨床研修センター 教授 
湯澤由紀夫 藤田医科大学医学部腎臓内科学 教授 
旭浩一  岩手医科大学内科学講座腎・高血圧内科分野 教授 
中島衡  福岡大学医学部腎臓・膠原病内科 教授 
藤元昭一 宮崎大学医学部医学科血液・血管先端医療学講座 教授 
平和伸仁 横浜市立大学附属市民総合医療センター血液浄化療法部・腎臓内科 准教授 
鈴木智  亀田総合病院腎臓高血圧内科 部長 
湯村和子 東北医科薬科大学病院 教授 
伊藤孝史 島根大学腎臓内科 診療教授 
鶴屋和彦 奈良県立医科大学腎臓内科学 教授 
岩野正之 福井大学医学部病態制御医学講座腎臓病態内科学領域 教授 
坪井直毅 藤田医科大学医学部腎臓内科学 准教授 
佐田憲映 岡山大学大学院医歯薬学総合研究科腎・免疫・内分泌代謝内科学 准教授 
岩田恭宜 金沢大学医薬保健研究域医学系腎臓内科学 特任助教 
忰田亮平 新潟大学腎臓内科学 助教 
臼井丈一 筑波大学医学医療系臨床医学域腎臓内科学 准教授 
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1 
研究要旨  
厚生労働省「難治性腎疾患研究班」急速進行性糸球体腎炎（以下 RPGN）WG では、RPGN の実
態把握、診療指針作成を目的として、平成 8 年度より研究を行ってきた。現在は過去の診療指針・
ガイドラインの改訂のため、エビデンスレベルの向上を目指した課題（前向き観察研究
RemIT-JAV-RPGN、JKDR/JRBR の臨床病理学的検討）に取り組んでいる。 

Ａ．研究目的 
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RPGN WG では、急速進行性糸球体腎炎（以
下 RPGN）の実態把握、診療指針作成を目的
として、平成 8 年度より RPGN 症例の全国多
施設アンケート調査を実施してきた。このアン
ケート調査の成果や諸外国のエビデンスを元
に、本研究班から「RPGN の診療指針初版」（平
成 12 年度時点登録症例 715 例、平成 13 年度
公表）、「RPGN の診療指針第二版」（平成 18
年度調査時点での登録症例 1772 例、平成 22
年度公表）、「エビデンスに基づく RPGN 診療
ガイドライン 2014」（平成 25 年度公表）、「エ
ビデンスに基づく RPGN 診療ガイドライン
2017」（平成 28 年度公表）と 4 つの診療指針・
ガイドラインを発表してきた。また、血管炎に
関する厚生労働省研究班合同で「ANCA 関連
血管炎の診療ガイドライン」（平成 22 年度）、
「ANCA 関連血管炎の診療ガイドライン
（2014 年改訂版）」（平成 24 年度）、「ANCA
関連血管炎診療ガイドライン 2017」（平成 28
年度）と 3 つの診療ガイドラインを発表した。
これらの診療指針・ガイドラインの改訂を目標
にすえ、エビデンスレベルの向上を目指した課
題（前向き観察研究 RemIT-JAV-RPGN、
JKDR/JRBR の臨床病理学的検討）に取り組
んでいる。 
 
Ｂ．研究方法 
①「ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎
炎の寛解導入治療の現状とその有効性と安全
性に関する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）」 
 難治性腎疾患研究班、難治性血管炎研究班と
共同で作成した RPGN の約 60%を占める
ANCA 関連腎炎・血管炎を対象とした各施設
全例登録の前向き観察研究である。両研究班に
所属する全国 48 施設が参加し、平成 23 年春
～平成 25 年 12 月の期間に症例登録を進めた
（目標登録症例数 250 例）。本研究の特徴とし
て、生体試料を含む各サンプルをバンク化して
いる（血清、尿、RNA、腎生検バーチャルス
ライド、呼吸器画像）。 
②「JKDR/JRBR 登録 RPGN 症例の臨床病理
学的解析」 

平成 19～令和 1 年の期間に JKDR/JRBR に
登録された RPGN 症例を抽出し、登録症例数
の経年変化、臨床病理学的パラメーターの関連
性の検討を行った。 
③RPGN の全国疫学二次調査（継続） 
 平成 8 年度より継続実施してきた RPGN 症
例の全国多施設アンケート調査の集積症例の
解析を実施している。本年度より、E 群（2012

年～2015 年の新規発症例）の予後調査を開始
した。 
④臨床個人調査票を用いた RPGN 症例の疫学
調査 
 厚生労働省にて難病申請用の臨床個人調査
票のデータベース化が進められており、全国か
ら登録された RPGN 症例の疫学調査を行うた
めのデータ申請を進めた。 
 
（倫理面への配慮） 
尚、「ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体

腎炎の寛解導入治療の現状とその有効性と安
全性に関する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）」
に関しては、岡山大学疫学研究倫理審査委員会
にて承認を受けた（平成 23 年 3 月 23 日付）。
JKDR/JRBR 登録 RPGN 症例の臨床病理所見
の解析に関しては、日本腎臓学会腎疾患レジス
トリー腎病理診断標準化委員会の承認を受け
た（平成 26 年 12 月 26 日付、定期的に承認）。
本全国アンケート調査に当たっては、「疫学研
究に関する倫理指針」に則り、筑波大学医の倫
理委員会 (平成 15 年 9 月 29 日付、通知番号 6
号）および筑波大学附属病院倫理委員会（令和
1 年 5 月 10 日付、通知番号 R1-020）にて承認
を受けた。臨床個人調査票を用いた研究に関し
ては、日本腎臓学会倫理委員会の承認を受けた
（令和 1 年 12 月 10 日付、申請番号 70）。 
 
Ｃ．研究結果 
①「ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎
炎の寛解導入治療の現状とその有効性と安全
性に関する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）」 
平成 25 年 12 月 31 日で登録終了し、目標症

例 250 例を大きく上回る 321 例のANCA 関連
血管炎が登録された。登録 321 例の疾患の内
訳は、RPGN の代表的原因疾患である顕微鏡
的多発血管炎（MPA）198 例、他、好酸球性
多発血管炎性肉芽腫症（EGPA）28 例、多発
血管炎性肉芽腫症（GPA）53 例、分類不能型
42 例であった。登録 321 例のうち、171 例
（53%）が RPGN であり、各疾患別の RPGN
の頻度は、MPA 198 例中 144 例（73%）と高
頻度であり、続いてGPA 53例中19例（36%）、
分類不能型 42 例中 8 例（19%）であり、RPGN
を呈したEGPAは含まれなかった。生命予後、
腎予後ともに MPA より腎限局型（RLV）、GPA
が良い傾向にあった（統計学的有意差なし）。
また維持療法期である 2 年後の慢性腎臓病へ
の移行状況を検討したところ（130 例）、G5 41
例、31.5%を含む 83 例、63.8%が CGA 分類ヒ
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ートマップの高リスク群（赤ゾーン）に該当し
た。 

サンプル収集に関しては、血清 247 例、尿
210 例、腎生検バーチャルスライド 81 例、呼
吸器画像 245 例の登録時サンプルをバンク化
している。腎生検病理組織および肺画像はすで
に論文化されており、両研究班にて 20 件以上
の二次研究が進行中である。 
③「JKDR/JRBR 登録 RPGN 症例の臨床病理
学的解析」 

2007～2017 年に JKDR/JRBR で登録され
た患者の中で RPGN の占める割合は、慢性腎
炎症候群、ネフローゼ症候群に次いで 6.6%
（2,143/32,453 例）の頻度を占め、RPGN の
51.8%（1,100 例）を MPO-ANCA 陽性腎炎（両
ANCA 陽性腎炎で 54.5%）、5.0%（108 例）を
抗 GBM 抗体型腎炎で占め、63.4%（1,358 例）
が半月体壊死性糸球体腎炎であることが示さ
れた。また、RPGN 症例を慢性腎臓病の CGA
分類ヒートマップに当てはめてみると、RPGN
の 92.5%（1,949/2,108 例）は高リスク（赤ゾ
ーン）群に該当した。 

2018 年から新登録フォームに移行し登録状
況の評価が行われている。新登録フォームでの
2018 年の登録症例 2748 例中 211 例、8.7%が
RPGN であり、RPGN 症例の登録数が増加し
ていた。2007～2019 年では合計 2,354 例の
RPGN が登録された。2019 年に登録された
RPGN 385 例の内訳は血管炎症候群 57.1%
（220 例）、次いで IgA 腎症 8.6%（33 例）で
あった。血管炎症候群の内訳では ANCA 関連
血管炎が 81.8%（180 例）と大半を占め、MPA 
72.7%（160 例）、次いで GPA 5.9%（13 例）
であった。ANCA 関連血管炎の EUVAS 組織
分類の内訳（167 例）は、Crescentic class 
29.9%、Focal class 26.9%、Mixed class 24.6%、
Sclerotic class 12.6%、不明 6.0%であった。
RPGN の 91.3%（347/380 例）は高リスク（赤
ゾーン）群に該当した。 
③ RPGN の全国疫学二次調査（継続） 
 1989～2011 年の RPGN 症例 2782 例、内訳
Group A（1989-1998 年）883 例、Group B
（1999-2001 年）322 例、Group C（2002-2008
年）566 例、Group D（2009-2011 年）1021
例の 4 群間に続き、Group E（2012-2015 年）
のアンケートを実施し、集計調査を行った。疫
学分科会実施の疫学一次調査の結果を元に、
397 診療科、3,750 例を対象とした。2020 年 1
月時点で 1,241 例の回答を得た。臨床所見、予
後の解析を進めている。 

④臨床個人調査票を用いた RPGN 症例の疫学
調査 
 RPGN 症例調査のための準備（抽出項目、
解析方法など）を行い、厚生労働省へのデータ
提供申請を進めている。指定難病 220RPGN、
221 抗糸球体基底膜腎炎に関して、各病型別に、
年齢、性別、臨床重症度（年齢、血清クレアチ
ニン、肺病変の有無、血清 CRP）、腎生検所見、
治療内容を把握する。免疫疾患 3 疾患（43MPA、
44GPA、45EGPA）、66IgA 腎症に関しては、
申請者全体の急速進行性糸球体腎炎を呈する
頻度を算出する予定である。 
 
Ｄ．考察 

RPGN の診療指針の作成、その検証の結果、
わが国の RPGN 診療は早期発見が実行されつ
つあり、確実な進歩を遂げていることが判明し
ている。一方で、更なる診療の向上、具体的に
は診療ガイドラインの改訂のためのエビデン
スの獲得が求められている。 

RPGN 症例の大半を占める ANCA 関連血管
炎について、難治性血管炎研究班と共同で前向
き研究（RemIT-JAV-RPGN）を計画、開始し
た。厚生労働省難治性疾患克服研究事業の関連
2 研究班間での共同の前向きコホート研究で
あり、生命予後に大きく左右する腎障害中心の
RPGN 側と、全身性血管炎の症候が中心とな
る難治性血管炎側が共同でコホート研究を実
施することにより、ANCA 関連血管炎の実像
を着実に捉える症例の集積が可能となると考
えられる。さらに初期治療法、寛解維持療法、
再燃時治療法、腎病理評価、合併症評価、生体
試料バンクの作成など多くの課題に対応する
研究内容であり、現在複数の二次研究が進捗し
ており、ANCA 関連 RPGN の標準的な診療法
の確立のためのエビデンス作出に大きく寄与
する可能性が高い。厚生労働省の関連する複数
班で協同して実施することにより、診断指針、
診療指針の整合性が着実に図られ、他の研究の
規範となる研究となることが期待出来る。 
平成 19 年から日本腎臓学会と共同で設立・

運用されている JKDR/JRBR は、近年の本邦
の腎疾患疫学を把握するのに代表的な症例群
である。登録された RPGN 症例の臨床病理所
見結果からJ-RBR臨床診断にRPGNの占める
割合は、慢性腎炎症候群、ネフローゼ症候群に
次ぐ 3 番目の頻度を占め、MPO-ANCA 陽性腎
炎で約半数を占めることが示された。さらに臨
床病理像の関連性（RPGN の頻度、半月体形
成性腎炎の頻度）を明確にし、慢性腎臓病の
CGA 分類ヒートマップではほとんどの症例が
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高リスク群に該当するという現実をあらため
て浮き彫りとしている。これらの結果は、今後
の診療ガイドライン作成の基礎資料となるこ
とが期待される。今後は 2018 年から登録フォ
ームが改訂されたことにより診断精度の向上
および回答内容の一層の充実が期待されてい
る。また JKDR/JRBR の予後調査が計画され
ている。これまで後ろ向きの症例集積しかなか
った大規模データを前向き観察データとして
確認できる可能性があり、実現すればよりエビ
デンスレベルの高い成果を得ることが可能と
なる。 

平成 8 年の RPGN 分科会設立当初から継続
的に実施してきた我が国の平成元年以降の
RPGN 症例のアンケート調査による集積は、
過去の診療指針、診療ガイドラインに活用する
多くのデータを供給してきた。近年の調査にお
いても、全国的な早期発見の推進を裏付けるよ
うに、診断時の腎機能は改善傾向にあることを
示している。早期発見、疾患知識の普及、診療
の進歩により、RPGN の生命予後は経年的に
着実に改善してきた。その一方で、腎死に至る
症例は増加していた。日本透析医学会の調査で
は我が国の透析導入例における RPGN のしめ
る割合は 1.4%に達しており年々増加している。
高度腎障害症例の生命予後の改善以外に、症例
全体の高齢化がその背景にあると推察でき、
RPGN 症例においても維持治療期の慢性腎臓
病管理の重要さが浮き彫りとなったと同時に
維持治療期の適切な管理法の開発が求められ
る。腎機能別に腎予後を検討すると、腎機能予
後の改善したのは治療開始時血清クレアチニ
ン 3.0mg/dl 未満の患者で、治療開始時血清ク
レアチニン 3-6mg/dl の患者群の腎機能予後は
改善が認められず（Clin Exp Nephrol 16: 
580–588, 2012）、腎機能障害の進んだ ANCA
関連血管炎の腎予後改善のための初期および
維持治療における治療指針の整理、新規治療法
の開発が求められている。このような腎予後改
善を目的とした検討はすでに迎えている高齢
化社会を十分に意識しながら、RPGN 研究に
おける最重要の課題として進めていかなけれ
ばならない。 

最後に、この数年間に RPGN 診療に関する
二つの大きな成果が得られている。一つ目とし
て、平成 27 年に本 WG の対象疾患 RPGN、
抗 GBM 抗体腎炎が指定難病に認定された。2
疾患の指定難病認定は、研究班が平成 8 年から
の継続してきた研究の最大の成果である。今後、
難病申請時に記載される臨床調査票を用いた
疫学調査の活用が期待される。二つ目として、

各関連学会の協力、後押しのもとで、長年の課
題であった血漿交換療法の保険収載に関して、
平成 28 年度の抗 GBM 抗体型 RPGN に続き、
本年度の改正によりANCA関連RPGNも保険
適応を獲得した。RPGN 重症例（高度腎不全、
肺胞出血合併）の治療選択を充実させることが
可能となり、更なる生命予後・腎予後の改善が
期待される。 
 
Ｅ．結論 
平成 28 年度に発表した「エビデンスに基づ

く RPGN 診療ガイドライン 2017」と血管炎に
関する研究班合同で発表した「ANCA 関連血
管炎診療ガイドライン 2017」の 2 つの診療ガ
イドラインの改訂を目的とし、他分科会や他研
究班と共同で RPGN の予後改善のための方策
を見出すべく研究に取り組んできた。RPGN 
WG で明らかとした成果は、将来の RPGN、
ANCA 関連血管炎の診療ガイドラインの改定
の着実な進展をもたらす重要な成果である。 
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Koichi Amano, Yoshihiro Arimura, Tatsuya 
Atsumi, Yukio Yuzawa, Hiroaki Dobashi, 
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Seiichi Matsuo. Clinical Impact of Urinary 
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2. 金子修三、臼井俊明、山縣邦弘：抗糸球体
基底膜抗体病・腎臓専門医の視点より 
腎と透析 2019 増刊号 全身性疾患と腎
/86(2019 増刊号)/pp.102-105, 2019 年 6 月 
3.金子修三、山縣邦弘：急速進行性腎炎症候群
（RPGN）：血清 ANCA、抗 GBM 抗体の測定、
CKD・AKI診療ガイドラインの内側と外側 こ
んなときにどう考える？どうする？ 日本医事
新報社, pp.239-245, 2020 年 3 月 
 
２．学会発表 
1. 影山美希子、岩瀬茉美子、荒川洋、植田敦
志、斎藤知栄、臼井丈一、山縣邦弘：
SLE+Goodpasture症候群合併のRPGNに対し、

血漿交換療法+免疫抑制治療が奏効した一例、
第64回日本透析医学会学術集会・総会、横浜、
2019年6月 
2. 河村哲也、金子修三、臼井丈一、山縣邦弘、
佐久間亜季、岩渕聡、佐田憲映、槇野博史、松
尾清一：ANCA関連血管炎に合併する貧血は腎
病変の重症度と関連する～Remit-JAV-RPGN
コホートより、第64回日本透析医学会学術集
会・総会、横浜、2019年6月 
3. 臼井丈一、山縣邦弘：シンポジウム8血管炎
に関する最新の話題、急速進行性糸球体腎炎
RPGN診療ガイドラインと今後の課題、第62
回日本腎臓学会学術総会、名古屋、2019年6月 
4．髙橋真由美、臼井丈一、金子修三、杉山斉、
新田孝作、和田隆志、武曾恵理、有村義宏、槇
野博史、松尾清一、山縣邦弘：RPGN全国アン
ケート調査二次研究：年齢層別の生命・腎予後
の検討、第62回日本腎臓学会学術総会、名古
屋、2019年6月 
5. 新坂真広、原田拓也、藤田亜紀子、永井恵、
金子修三、甲斐平康、森戸直記、臼井丈一、斎
藤知栄、山縣邦弘：心外膜炎を合併した多発血
管炎性肉芽腫症に対してリツキシマブを含む
集学的治療が有効であった一例、医学生・研修
医の日本内科学会ことはじめ2019名古屋、名
古屋、2018年4月 
6.  
 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
なし 
 
２．実用新案登録 
なし 
 
３．その他 
なし 
 

 
 
 

  
 

 



45 
 

別紙 3 
厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

難治性腎障害に関する調査研究 ネフローゼ症候群ワーキンググループ 
 

責任研究分担者  猪阪善隆 大阪大学大学院医学系研究科腎臓内科学 
研究分担者  中川直樹 旭川医科大学内科学講座 循環・呼吸・神経病態内科学分野 
研究協力者  丸山彰一 名古屋大学大学院医学系研究科病態内科学講座腎臓内科 
   横山 仁 金沢医科大学医学部腎臓内科学 
   南学正臣  東京大学大学院医学系研究科内科学専攻・器官病態内科学講座・ 
     腎臓内科学分野 
   升谷耕介 福岡大学医学部腎臓膠原病内科学 
   今田恒夫 山形大学大学院医学系研究科 公衆衛生学・衛生学講座/腎臓膠原病内科 
   佐藤壽伸 JCHO 仙台病院 
   杉山 斉  岡山大学大学院医歯薬学総合研究科血液浄化療法人材育成システム開発学 

和田隆志 金沢大学医薬保健研究域医学系 腎臓内科学 
   深水 圭 久留米大学医学部腎臓内科 
   鶴屋和彦 奈良県立医科大学腎臓内科学 
   成田一衛 新潟大学大学院医歯学総合研究科 腎・膠原病内科学 
   西野友哉 長崎大学病院腎臓内科 
   藤元昭一 宮崎大学医学部医学科血液・血管先端医療学講座 
   山縣邦弘 筑波大学医学医療系臨床医学域腎臓内科学 
   風間順一郎 福島県立医科大学医学部 腎臓高血圧内科学 
   岡田 浩一 埼玉医科大学腎臓内科 
   長谷川元 埼玉医科大学総合医療センター腎・高血圧内科 
   岩下山連 埼玉医科大学総合医療センター腎・高血圧内科 
   柴垣有吾 聖マリアンナ医科大学腎臓・高血圧内科 
   津田昌宏 大阪市立大学大学院医学研究科代謝内分泌病態内科学 
   湯澤由紀夫 藤田医科大学医学部腎臓内科学 
   林 宏樹 藤田医科大学医学部腎臓内科学 
   塚本達雄 公益財団法人田附興風会医学研究所北野病院腎臓内科 
   新田孝作 東京女子医科大学腎臓内科学 
   岩野正之 福井大学腎臓内科 
   林 晃正 大阪急性期・総合医療センター腎臓・高血圧内科 
   森 典子  静岡県立総合病院腎臓内科 
   武田朝美 名古屋第二赤十字病院腎臓内科 
   竹治 正展 市立豊中病院腎臓内科 
   黒木 亜紀 昭和大学医学部内科学講座腎臓内科学部門/葉山ハートセンター腎臓内科 
   山本陵平 大阪大学キャンパスライフ健康支援センター保健管理部門 
   藤垣嘉秀 帝京大学医学部内科学講座 
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   伊藤孝史 島根大学医学部附属病院腎臓内科 
   土井俊夫 徳島大学ヘルスバイオサイエンス研究部腎臓内科学 
   長井幸二郎 徳島大学医学部腎臓内科 
   西 慎一 神戸大学大学院腎臓内科腎・血液浄化センター 
   西尾妙織 北海道大学第二内科 
   西 裕志 東京大学医学部附属病院腎臓内分泌内科 
   乳原善文 虎ノ門病院分院腎センター 
   柏原直樹 川崎医科大学腎臓・高血圧内科学 
   寺田典生 高知大学医学部内分泌代謝・腎臓内科学講座（第二内科） 
   祖父江理 香川大学循環器・腎臓・脳卒中内科 
   鈴木 仁 順天堂大学大学院医学研究科腎臓内科 
   廣村桂樹 群馬大学大学院医学系研究科腎臓・リウマチ内科学   
   黒木裕介 福岡東医療センター腎臓内科 
   安田日出夫 浜松医科大学第一内科 
   宮崎真理子 東北大学大学院医学系研究科内科病態学講座腎・高血圧・内分泌分野  

重松 隆 和歌山県立医科大学腎臓内科学 
   安藤昌彦 名古屋大学医学部附属病院先端医療・臨床研究支援センター 
   秋山真一 名古屋大学大学院医学系研究科腎臓内科 
   水野正司 名古屋大学大学院医学系研究科腎不全システム治療学寄附講座・腎臓内科 
   和田健彦 東海大学医学部内科学系 腎・代謝内科学 
   川口武彦 国立病院機構千葉東病院腎臓内科 
   要 伸也 杏林大学医学部腎臓・リウマチ膠原病内科 
   川上貴久 杏林大学医学部腎臓・リウマチ膠原病内科 
   中野敏昭 九州大学大学院腎高血圧脳血管内科 
 

研究要旨  
ネフローゼ症候群（NS）は腎臓病の中でも最も治療が困難な疾患群と言える。しかし、その原因は十分解明され

ておらず、治療法も確立していない。また日本における NS の実態も明らかでなかった。本研究グループでは、日本腎臓
病レジストリー（J-KDR）の二次研究として 2009 年から日本ネフローゼ症候群コホート研究（JNSCS）を立ち上
げ、2010 年 12 月末までに 57 施設から 400 名の患者登録を行い、有効症例 396 症例のうち、腎生検前に治療
開始となった症例などを除いた 380 名の一次性ネフローゼ症候群を解析対象とし、J-RBR と患者背景を比較すること
により JNSCS の外的妥当性を確認した。また、免疫抑制療法の地域差についても検討し、アウトカムについても解析
し、論文発表した。また、当初予定した5年間の追跡をさらに5年間延長するJNSCS－Ex研究を開始した。さらに、
希少疾患レジストリとして膜性増殖性糸球体腎炎（MPGN）について臨床的特徴を検討するとともに、C3 腎症につ
いても補体学会と連携しながら、登録を進めている。また、PMDA とも相談しつつ、成人期発症の難治性のネフローゼ
症候群（頻回再発型あるいはステロイド依存性）患者に対するリツキシマブの有効性及び安全性を確認する臨床第
III 相試験を計画している。さらに昨年度より、AMED 研究「ネフローゼ症候群に関する新規バイオマーカー研究」とも
連携を開始し、今年度よりネフローゼ症候群患者の指定難病の臨床個人調査票データベースを用い、臨床情報から 
次元圧縮を行い、重要な因子をあぶりだし、疾患層別化を行う研究に着手した。 
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難治性ネフローゼ症候群分科会では、ネフローゼ症候群
の寛解率、再発率、腎機能低下、治療法の有効性を検
討するための疫学調査研究を行っている。本年度は、以
下の点に関して研究を行った。 
 
１） JNSCS の外的妥当性ならびに免疫抑制薬使

用の地域差、アウトカムに関する論文報告 
２） JCNCS-Ex 研究に関する倫理申請 
３） JCNCS-In 研究としてのコホートメーカー作成 
４） JCNCS データを用いた新規研究の公募 
５） 希少疾患レジストリ：MPGN, C3 腎症 
６） 成人期発症の難治性のネフローゼ症候群（頻

回再発型あるいはステロイド依存性）患者に対
するリツキシマブの有効性及び安全性を確認す
る臨床第 III 相試験 

７） AMED 研究「ネフローゼ症候群に関する新規バ
イオマーカー研究」 

８） ガイドライン査読 
９） 臨床個人調査票データベースを用いた研究 
 
日本ネフローゼ症候群コホート研究（JNSCS） 
Ａ．研究目的 

平成 6 年のアンケート調査では成人において一次性ネ
フローゼ症候群は膜性腎症約 20％、微小変化群約
30％、巣状糸球体硬化症約 10％、膜性増殖性糸球
体腎炎約 10％、メサンギウム増殖性糸球体腎炎約
10％といわれる。ネフローゼ症候群のうち「ステロイドや免
疫抑制薬を 6 カ月使用しても蛋白尿が 1g/day 以下に
減少しない場合」に難治性ネフローゼ症候群と定義され、
ネフローゼ症候群のうち、難治性ネフローゼを呈するものは
全体の 10％と報告されている。この難治性ネフローゼ症
候群のうち、40％が膜性腎症であり、20％が巣状糸球
体硬化症である。この調査は昭和 60 年から平成 5 年に
発症した一次性ネフローゼ症候群（膜性腎症 1008 例、
巣状糸球体硬化症 278 例）に対してアンケート調査を
行い、平成 13 年まで可能な限り追跡調査を行い、腎予
後を調べたものである。当時使用できなかった免疫抑制
薬で治療が可能となった現在では、実態と異なっている可
能性もあり、新たな調査が必要である。 

本研究は 15 年ぶりに日本腎臓学会の腎臓病総合レ
ジストリを使用して、日本腎臓学会の協力を得て全国で

ネフローゼ症候群症例を前向きに調査することにより、そ
の実態を把握し、現在の治療の有効性を確認することを
目的としている。 
 
Ｂ．研究方法 

日本腎臓学会の腎臓病総合レジストリ/腎生検レジス
トリを使用した中央登録による一次性ネフローゼ症候群
患者の前向きコホート研究として JNSCS を行った。また、
JNSCS の外的妥当性を検討するために、日本腎臓学
会のレジストリである J-RBR と比較検討を行った。
JNSCS-Ex 研究として、さらに５年間延長の追跡期間を
設け、計１０年間の観察を行うこととした（図１）。 
 
図１ JNSCS と JNSCS-Ex 

 
 
１）対象 
本試験参加施設で試験開始後に新たに診断された、ネ
フローゼ症候群診療指針に定める診断基準を満たす一
次性ネフローゼ症候群を対象とした。 
 
2) 除外基準 
１）二次性ネフローゼ症候群（糖尿病性腎症、SLE な
どの膠原病によるネフローゼ、アミロイドーシス、骨髄腫、
血液疾患による腎障害、肝炎ウイルスによる腎障害、
ANCA 関連腎炎、HIV 関連腎炎） 
２）インフォームドコンセントを得られない患者 
 
3) イベントの定義 
（1）治療効果判定基準 
ステロイド、ステロイド・パルス療法での完全寛解到達率、
不完全寛解到達率（I 型、II 型） 
寛解・無効については以下のように定義する。 
完全寛解     尿蛋白の消失 
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不完全寛解I型  尿蛋白1g/day未満 血清アルブミ
ン 3.0g/dl 以上 
不完全寛解 II 型  尿蛋白 1g/day 以上 3.5g/day
未満  
無効  尿蛋白 3.5g/day 以上 血清アルブミン値
3.0g/dL 未満  
再発 完全寛解に至った後、尿蛋白が1g/dayを超えて
連続して出現した場合 
（2）ステロイド＋免疫抑制薬療法での完全寛解到達
率、不完全寛解到達率（不完全寛解 I 型、II 型） 
（3）腎機能低下のエンドポイント（血清クレアチニン値
の 2 倍化、透析導入、腎移植） 
（4）死亡 
 
4) アウトカム 
（1）一次性ネフローゼ症候群患者の病理組織別の 1
年、5 年、10 年腎生存率、生存率 
（2）一次性ネフローゼ症候群患者の病理組織別治療
反応性（完全寛解、不完全寛解、無効） 
（3）一次性ネフローゼ症候群患者の合併症 
（4）ステロイド、免疫抑制薬療法による副作用 
 
5) 目標症例数 
300 例 

日本において発症する一次性ネフローゼ症例の可能な
限り多数の登録を目指す。 
 
6) 登録期間 

2009 年 1 月 1 日より、2010 年 12 月 31 日、 
追跡期間：最終登録後 5 年、2015 年 12 月 31 日、
総研究期間：7 年 
なお、JNSCS-Ex 研究として、さらに５年間延長の追跡
期間を設け、計１０年間の観察を行うこととした。 
 
7) 統計解析 
 上 記 エ ン ド ポ イ ン ト の 推 定 累 積 発 症 率 を
Kaplan-Meier 曲線によって算出する。また、それぞれの
エンドポイントの臨床的予測因子を、Cox 比例ハザードモ
デル等の生存解析的手法を用いて同定する。上記の統
計解析は、R、STATA、SPSS等の統計パッケージを用い
て行う。 

8)登録時、治療開始時、その後継時的に収集するデー
タ項目 
（1）患者年齢、（2）性別 [項目選択]、（3）病
理分類[項目選択]、（4）推定罹病期間、（5）初診
日、（6）身長、（7）体重、（8）浮腫の有無、(9) 
血圧、（10）血清総蛋白、（11）血清アルブミン値、
（12）尿蛋白量、（13）血尿、（14）血清クレアチ
ニン値、（15）BUN、(16) ヘモグロビン値、（17）血
清総コレステロール値、（18）LDL コレステロール値、
（19）HDL コレステロール、（20）中性脂肪 (21) 
HbA1c の 21 項目である。 
 
（倫理面への配慮） 

本研究は「観察研究」に当たるが、腎生検標本を使用
する症例が多いため、その実施においては各施設の施設
長の承認が必要であり、そのためには、倫理委員会又は
IRB (Internal Review Board, 機関審査委員会)に
よる承認を必要とする。本研究は日本腎臓学会の倫理
委員会で承認された。 
本研究は、治療介入を一切行わない「観察研究」である
が、前向き研究であり、腎生検標本を使用するため、患
者への研究に関する説明と患者の自由意思による、腎臓
病総合レジストリへの参加の確認（インフォームドコンセン
ト）と本研究への参加の確認（インフォームドコンセン
ト）が必要である。腎臓学会の倫理委員会で JKDR と
JNSCS の一括同意を得ることが承認されれば、同意に
関しては一括同意も可能である。 

 
腎臓学会ホームページ上でも、（1）研究が実施され

ていること、（2）研究への参加施設を公開する。また、
患者には腎臓学会および各施設のホームページ上で、
（1）本研究が実施されていることと、（2）本研究への
参加施設が公開されている。 
 
個人情報の取り扱いについて 

登録時に連結可能な患者識別番号を、各施設で決
定して付与し、腎臓病総合レジストリー（JKDR）に記
入する。今回 JNSCS データセンターに収集される情報に
は、第三者が直接、患者を同定できるものは含まれておら
ず、匿名化される。 
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Ｃ．研究結果 
１）J-RBR と JNSCS の比較 
 57 施設より登録された 380 名の一次性ネフローゼ症
候群を解析対象とした。まず、この 380 名のネフローゼ患
者の外的妥当性を比較するために、日本腎臓学会のレ
ジストリである J-RBR より一次性糸球体腎炎（IgA 腎
症を含む）によりネフローゼ症候群と診断された 1986 名
の症例を抽出した。この中にはJNSCSに登録された症例
も含まれている。これらのレジストリの参加施設および登録
患者数を図２に示す。 
 なお、J-RBR に登録された患者の腎生検日は 2008
年～2011年の4年間であり、129施設、1986症例で
ある。一方、JNSCS に登録された患者の腎生検日は
2009 年～2010 年の 2 年間であり、56 施設、380 症
例である。 
 

図２ J-RBR と JNSCS の参加施設・登録患者数 

 
 
J-RBR と JNSCS の診断名別の割合を表 1 に示す。 
 

表 1 J-RBR と JNSCS の診断名別の割合 

 
MCD はともに 40%強であるが、やや J-RBR の方が多

い。一方、MN は逆に JNSCS の方に多い。これは、成人
患者が主体のJNSCSではMNの割合が多く、小児患者
の割合が相対的に多いJ-RBRでMCDの割合が多くなっ

ていると考えられる。FSGS や MPGN では差は見られてい
ない。 

JNSCS における外的妥当性を検討するために、
JNSCS と J-RBR の患者背景を比較したが、成人 MCD
と MN については JNSCS と J-RBR の腎生検時（診断
時）の年齢や検査所見などほぼ同等であり、JNSCS で
得られた知見は、J-RBR、さらには日本全体のネフローゼ
症候群に反映できると考えてよいと推察できる。一方、
FSGS については、JNSCS で得られた知見を解釈するう
えでは、JNSCS の方が J-RBR より尿蛋白が多く、血清ア
ルブミン値が低いということを考慮する必要がある。 
 
2）免疫抑制療法の地域差 
 日本腎臓学会からエビデンスに基づくネフローゼ症候群
診療ガイドラインが出されているが、日常臨床において実
際どの程度これらのガイドラインに沿った治療が行われてい
るかは明らかではない。また、プレドニゾロン以外の免疫抑
制薬の投与に関して、どのような因子が影響しているかも
不明である。そこで、本研究ではこの点を明らかにすること
とした。 
 まず、調査の前提として、免疫抑制薬投与の有無を判
定するための適切な時期を決定することとした。静注メチ
ルプレドニゾロンならびにシクロスポリンの多くは診断後 2 か
月以内に投与されることが明らかとなった。一方、シクロフ
ォスファミド、ミゾリビンが投与された症例は少ないが、こちら
もほぼ診断 2 か月以内に投与されていた。また、タクロリム
スやリツキシマブは調査時点で投与された症例は極めて
少ないが、これらの免疫抑制薬も診断後 2 か月以内にほ
ぼ投与されていた。 
 
上記の JNSCS の妥当性の検討ならびに免疫抑制療法
の 地 域 差 に つ い て は 、 Regional variations in 
immunosuppressive therapy in patients with 
primary nephrotic syndrome: the Japan 
Nephrotic Syndrome Cohort Study として、Clin 
Exp Nephrol 誌に投稿し、論文化された（論文１）。 
 
3）JNSCS のアウトカム 
 5 年間のデータが固定された 374 例での解析を進め、
MCD では治療開始後 1 年で 9 割以上が完全寛解し、
膜性腎症と FSGS は治療開始後 3 年で約 8 割が一度
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は完全寛解していた（図5-1）。また、完全寛解後の再
発率は、MCD で 46.5%、膜性腎症で 33.3%、FSGS
で 40.7%に認めた（図 3）。 

また、374 例中 13 例（3.4%）が末期腎不全に至
り、23 名（6.1%）が死亡した（図 5-2）。死因として
は感染症が 11 名、悪性腫瘍が 7 名であった。 
 
図 5-1 JNSCS におけるアウトカム（完全寛解と完全
寛解後の再発） 

 
 
図 5-2 JNSCS におけるアウトカム（末期腎不全およ
び全死亡） 

 
 
上記の JNSCS のアウトカムについては、Incidence of 
remission and relapse of proteinuria, 
end-stage kidney disease, mortality, and 
major outcomes in primary nephrotic 
syndrome: the Japan Nephrotic Syndrome 
Cohort Study (JNSCS) として、Clin Exp Nephrol
誌に投稿し、論文化された（論文 4）。 
 
4) JNSCS-Ex 研究 
日本腎臓学会の腎臓病総合レジストリ/腎生検レジスト
リを使用した中央登録による特発性ネフローゼ症候群患
者の前向きコホート研究として 5 年間の JNSCS 研究を
行ったが、追跡調査期間をさらに 5 年間延長して予後調
査を行うこととした。各施設で倫理委員会を申請・認可が
ほぼ全施設で終了し、今後も解析を行う予定としている。 
 

５) JNSCS-In 研究 
J-CKD-DB 研究と連携し、電子カルテから直接データを
抽出するシステムであるコホートメーカーを開発している。
電子カルテ導入の有無、電子カルテベンダーの違いにかか
わらず、検査データや処方内容などを CSV ファイルとして
抽出し、多くの施設から患者情報を抽出することにより、ビ
ッグデータを集積し、統計調査を行いやすくするオンライン
アプリを開発している（図 6）。 
 
図 6 コホートメーカー概念図 

 
 
このシステムにおいては、薬剤の処方歴の自動判別が可
能となり、SS-MIX2 対応施設、非対応施設いずれの施
設においても、薬剤コードから ACT 分類への自動変換が
可能となっており、処方とイベントの相関をみるなど、利用
者の便宜を図っている（図 7）。 
 今年度中に limited β版をリリースする予定である。 
 
図 7 コホートメーカー自動抽出システム 

 
 
6) pJNSCS 
FSGS や MCD について、病理組織学的評価を予定して
いる。 
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7) 希少疾患レジストリ(MPGN&C3 腎症) 
J-RBR に登録された MPGN の臨床像の特徴については、
Clinical features and pathogenesis of 
membranoproliferative glomerulonephritis: a 
nationwide analysis of the Japan renal biopsy 
registry from 2007 to 2015 として、Clin Exp 
Nephrol 誌に論文発表された（論文 2）。 
 さらに、原発性 MPGN の発症頻度を検討するとともに、
日本腎臓学会、日本補体学会と連携し、MPGN/C3腎
症のデータベースを作成するため、研究協力施設の倫理
委員会申請等行っている。今後の予定としては、J-KDR
から対象症例を抽出する（後向き）とともに、新規症例
を組み込んだレジストリ（前向き）を作成し、補体関連
C3 腎症の発生頻度と補体異常から見た病型分類、補
体関連 C3 腎症の診断補助ツールの開発、補体関連
C3 腎症の予後調査等を予定している（図 8）。 
 
図 8 MPGN/C3 腎症レジストリ概念図 

 
 
2020 年 2 月現在、後向き 80 例、前向き 95 例の症
例が登録されており、後向き研究では免疫複合型
MPGN 62 例、C3 腎症 8 例、IF 所見なしが 10 例で、
C3 腎症は若年で尿所見・腎機能障害が軽微で腎予後
が良い傾向を認めている。 
 
7) 新規ネフローゼ研究の立ち上げ 
JNSCS データを用いた臨床研究の募集を行い、(1)日
本膜性増殖性糸球体腎炎コホート研究, (2)巣状分節
性糸球体硬化症の病理所見と治療反応性・予後との関
連についての検討, (3)若年層ステロイド感受性 MCNS/ 
FSGS に関するコホート研究, (4)ステロイド治療による糖
尿病の新規発症ならびに遷延化に関する検討, (5)膜
性腎症における寛解後のステロイド薬・免疫抑制薬によ

る維持療法に関する検討, (6)正常血圧一次性ネフロー
ゼ症候群における ACE 阻害薬／ARB の処方実態と腎
アウトカムとの関連性, (7)JRBR を利用したわが国にお
ける巣状分節性糸球体硬化症の variant の予後, (8)
膜性腎症の予後に関する観察研究についての二次調査
を行うため、JNSCS の固定データの提供を行った。 
 
8) 成人期発症の難治性のネフローゼ症候群（頻回
再発型あるいはステロイド依存性）患者に対するリツキ
サンの有効性及び安全性を確認する臨床第 III 相試
験 
2017 年に成人発症難治性ネフローゼ症候群患者に対
するリツキシマブ投与に関するアンケートを行ったが、その
結果をもとに、成人期発症の難治性のネフローゼ症候群
（頻回再発型あるいはステロイド依存性）患者に対する
リツキサンの有効性及び安全性を確認する臨床第 III 相
試験を計画している。PMDA と相談しながら試験のプロト
コルを検討している（図 9）。 
 
図 9 成人発症難治性ネフローゼ症候群に対するリツキ
シマブ治療 

 
 
9) AMED 研究「ネフローゼ症候群に関する新規バイオ
マーカー研究」との連携 
 
今年度より、AMED 研究との連携を開始した。①微小変
化群/巣状分節性糸球体硬化症、②膜性腎症、③C3 
腎症/膜性増殖性糸球体腎炎、④ループス腎炎の 4 つ
の代表的腎疾患の登録と検体収集を行い、各種バイオ
マーカーの測定法の確立と、4 つの代表的腎疾患の診
断や病勢評価、予後予測の有用性について評価する予
定である（図 10）。2020 年 2 月現在 54 例が登録さ
れている。 
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図 10 ネフローゼ症候群の新規診断法の確立 

 
 
10）ガイドライン査読 
難治性ネフローゼ症候群ガイドラインのうち、疫学データの
部分を担当、執筆した。また査読も行った。さらに、アミロ
イドーシスに関する調査研究班のアミロイドーシスガイドラ
インの執筆・査読を行った。 
 
11）臨床個人調査票データベースを用いた研究 
指定難病である一次性ネフローゼ症候群および一次性
膜性増殖性糸球体腎炎患者の臨床個人調査票データ
ベースを用い、人工知能（AI）による深層学習、クラス
ター解析などを行い、重要な因子をあぶりだし、疾患層別
化を行う研究に着手した。 
 わが国のネフローゼ症候群の臨床病態や診療実態を明
らかにすることで、今後の診療ガイドラインの見直しや臨床
研究の方向性を検討する上での基礎データとする。 
 
Ｄ．考察 

わが国のネフローゼ患者において、ネフローゼ症候群患
者の寛解率や再発率、末期腎不全移行率や死亡リスク
を検討した。欧米諸国などに比して、膜性腎症や FSGS
の寛解率が高い一方、高齢ネフローゼ症候群患者の感
染症による死亡リスクが高いことなどが明らかとなった。現
在、JNSCS の解析を 5 年間延長する JNSCS－Ex 研
究を開始しており、さらに電子カルテからデータを直接引き
出すシステムを構築し、JNSCS-In, JNSCS-Eld など新
規コホートを予定している。また、希少疾患レジストリとし
て MPGNについて解析を行うとともに、C3腎症についても
レジストリ登録を進めている。成人発症難治性ネフローゼ
症候群患者に対するリツキサン投与に関する臨床研究を
進めるためのプロトコルを PMDA とも協議し、早々に臨床
研究を開始したいと考えている。さらに「アミロイドーシスに
関する調査研究班」の腎アミロイドーシス WG（責任
者：西慎一先生）、昨年度より新規に採択された
AMED 研究「ネフローゼ症候群の新規診断法の確立」

（代表者：丸山彰一先生）研究とも連携を進めてい
る。 
 
Ｅ．結論 
JNSCS 研究により、日本のネフローゼ症候群の実態が明
らかになりつつある。ネフローゼ症候群ワーキンググループで
明らかとした成果は、今後の診療ガイドライン改定・進展
に寄与するものと期待される。 
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２．学会発表 
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Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
１．特許取得 
なし 
２．実用新案登録 
なし 



54 
 

別紙３                                             
 

厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 
 分担研究報告書 

 
「難治性腎障害に関する調査研究」PKD-WG 

 

研究分担者  

武藤 智  順天堂大学大学院医学研究科泌尿器外科学・特任教授 
望月俊雄 東京女子医科大学・多発性嚢胞腎病態研究部門・特任教授 

 
研究要旨  
【背景・目的・方法】 
1. 「多発性嚢胞腎患者全国登録による多施設共同研究」（J-PKD レジストリー研究）：前向きコホート

研究 
2. ADPKD の脳動脈瘤スクリーニング実態追跡調査 
3. BMI が ADPKD の進行速度に及ぼす影響について：米国と日本の国際比較研究 
4. 本邦の ADPKD 患者における CKD G5 期の実態調査(ADPKD G5 レジストリー) 
【結果及び考察】 
1. 339 例が登録された。男性 124 例（38.6 %）、女性 215 例（61.4 %）。平均年齢 50.9±13.2 歳で、

家族歴は 232 例（70.1 %）に確認できた。合併症では肝嚢胞は 291 例（85.8 %）、脳動脈瘤 66 例
（19.5 %）、心臓弁膜症 78 例（23.0 %）を認めた。登録時をベースラインとして ANOVA 解析する
と、eGFR（p = 0.0003）は有意に低下したが、両側腎容積（TKV; p = 0.9486）、に有意差を認めな
かった。 

2. 本邦では MRA による ADPKD の脳動脈瘤スクリーニングが推奨されているが、各国によって対
応が大きく異なる。そこで今後のガイドライン作成に対して実際本邦でどのようにスクリーニングが
行われているかを実態調査した。日本腎臓学会研修施設に対してアンケート調査を行った。667
施設中 217 施設（32.5 %）から回答を得られた。回答いただいた施設の推定全患者数 5,282 人。
85 %の施設が全ての患者に対してスクリーニングを行っていた。脳動脈瘤を有する患者の 64 %
がスクリーニングにより見つかった。 

3. 本研究は、後ろ向き観察研究である。データソースとして United States Renal Data System 
(USRDS)と日本透析医学会（JSDT）のデータベースを利用する。 
対象患者：2007 年 1 月から 2008 年 12 月に日本または米国で透析導入された患者で、JSDT ま
たは USRDS のデータベースに登録されている ADPKD 患者を対象とする。JSDT では、通常、透
析導入時の患者の特徴を調べていないが、2006 年、2007 年に全国調査を行い透析導入時患者
臨床情報を収集しているので、この年度のデータを用いて分析をする。主要評価項目は透析導入
時の患者年齢、副次評価項目は患者 BMI である。現在 United States Renal Data System 
(USRDS)のデータベース回収は終了し、日本透析医学会のデータベース取得に向けて学会の承
認を申請している。 

4. 全国レベルにおける ADPKD G5 期患者の実態調査と G4 期までのトルバプタン服用有無による
G5 期での腎機能障害進行度の違いを調査する 
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Ａ．研究目的 
1. 「多発性嚢胞腎患者全国登録による多施設共

同研究」（J-PKD レジストリー研究）：PKD 症例
の治療実態、腎機能・容積、合併症を前向き
に検討する。 

 
2. 本邦では MRA による ADPKD の脳動脈瘤ス

クリーニングがガイドラインにおいても推奨さ
れているが、各国によって対応が大きく異なる。
そこで今後のガイドライン作成に対して実際本
邦でどのようにスクリーニングが行われている
かを実態調査した。 

 
3. 常染色体優性多発嚢胞腎(ADPKD)の進行速

度に BMI が影響するか否かを検討する。 
 
4. 本邦における ADPKD 患者のトルバプタン内

服適応基準である eGFR≧15 における腎機
能悪化抑制効果は示されているが、eGFR≧
15(CKD G4 期まで)のトルバプタン内服有無
による eGFR<15(CKD G5 期)での腎機能障
害進行度に違いがあるかは報告されていない。
ADPKD G5 レジストリーを構築し、G5 期の実
態を全国レベルで明らかにすると同時に、G4
期までのトルバプタン内服の有無によるG5期
での腎機能障害進行度の違いを調査する。 

 
Ｂ．研究方法 
1. 多施設共同中央登録による前方向コホート研

究であり、追跡期間は最終登録後 5 年。全て
の登録症例が 2017 年 6 月 30 日までに追跡
期間が終了し、統計解析を行った。一部欠損
値に対しては多重代入法にて補完した。現在
本邦の指定難病基準である、年間 TKV 増大
率 > 5%の優位性を検討するために、混合効
果モデルでΔTKV/year 5 %以上群と 5 %未満
群のΔeGFR の比較を行った。 

 
2.日本腎臓学会研修施設に対してアンケート調

査を行った。667 施設中 217 施設（32.5 %）か
ら回答を得られた。 

 
3. 本研究は、後ろ向き観察研究である。データソ

ースとして United States Renal Data System 
(USRDS)と日本透析医学会（JSDT）のデータ
ベースを利用する。 
対象患者：2007 年 1 月から 2008 年 12 月に
日本または米国で透析導入された患者で、
JSDT または USRDS のデータベースに登録
されている ADPKD 患者を対象とする。JSDT
では、通常、透析導入時の患者の特徴を調べ

ていないが、2006 年、2007 年に全国調査を
行い透析導入時患者臨床情報を収集してい
るので、この年度のデータを用いて分析をす
る。 
主要評価項目は透析導入時の患者年齢、副
次評価項目は患者 BMI である。 
  

4. 多施設共同後ろ向き観察研究．各研究参加
施設での院内倫理委員会承認日～2021 年 3
月 31 日で施行する．研究参加施設がそれぞ
れの施設において責任者のもと匿名化を行
い、対応表を作成したうえでデータ登録を
行う． 

 
（倫理面への配慮） 

本研究は厚生労働省「臨床研究に関する倫理
指針」を順守して行った。4 つの研究全てが前向
き研究であり、患者への研究に関する説明と患
者の自由意思による。登録時に連結可能な患者
識別番号を、各施設で決定して付与し、記入す
る。この患者識別番号は当該施設においてのみ
連結可能であり、各施設で責任を持って管理し
た。 

いずれの研究も、各施設倫理委員会の承認を
得ている。さらに「多発性嚢胞腎患者全国登録に
よる多施設共同研究」（J-PKD レジストリー研究）
（申請番号 6 番）、「ADPKD の脳動脈瘤スクリー
ニング実態追跡調査」（申請番号 54 番）に関して
は日本腎臓学会倫理委員会でも承認されてい
る。 
 本邦の ADPKD 患者における CKD G5 期の実
態調査（ADPKD G5 レジストリー)は各施設倫理
委員会で承認の得られた同意説明文書を研究対
象者に渡し、十分な説明のうえ自由意志により同
意を文書で取得する。ただし研究対象者が死亡
あるいは各施設に通院されていない場合オプトア
ウトで代用する。(UMIN000039725) 
 
Ｃ．研究結果 
1. 339 例が登録された。男性 124 例（38.6%）、

女性 215 例（61.4%）。平均年齢 50.9 ± 13.2
歳。40 歳代が最も多かった。家族歴あり 232
例（70.0%）、なし 23 例（6.7%）、不明 86 例
（ 25.2% ） 。合併 症 では肝 嚢 胞 は 291 例
（85.8%）、脳動脈瘤 66 例（19.5%）、心臓弁
膜症 78 例（23.0%）を認めた。登録時をベー
スラインとして ANOVA 解析すると、eGFR（p 
= 0.0003）は有意に低下した。両側腎容積
（total Kidney Volume: TKV）は 5 年間の経過
観察で有意差を認めなかったが（p = 0.9486）、
TKV 年間変化量は 5 年間で有意に増大した
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（p = 0.0041）。しかし、Mayo 分類別の年間変
化量はΔeGFR（p = 0.4）、ΔTKV（p = 0.08）と
もに有意差を認めなかった。 
ΔTKV を目的変数として、腎容積増大速度に
影響する臨床因子を検討すると、尿蛋白（p = 
0.049）および HDL-C 高値（p = 0.032）がTKV
の増大速度は速める因子であった。腎機能低
下速度に有意に影響する臨床因子は、女性
（p = 0.022）、HDL-C（p = 0.015）、登録時
eGFR（p = 0.007）、log 尿蛋白（p = 0.030）で
あった。混合効果モデルではΔTKV ≧ 5 %
群と< 5 %群の差を認めなかった。 

 
2. 回答いただいた 667 施設中 217 施設（32.5%）

より解答をいただいた。施設の推定全患者数
5,282 人。85 %の施設が全ての患者に対して
スクリーニングを行っていたが、全く行ってい
ない施設は 6%であった。患者全体では 12%
の患者に脳動脈瘤を認め、そのうち64 %が集
計施設のスクリーニングにより見つかった。脳
出血・クモ膜下出血は4%の患者に認め、その
うち 75%が集計施設初診前に発症した。未破
裂動脈瘤に対する治療歴は 4 %に認め、その
うち 59 %が初診後であった。 

 
3. United States Renal Data System (USRDS)

のデータベース回収は終了している。現在、
日本透析医学会のデータベース取得に向けて
学会の承認を申請している。 

 
4. 現時点では、各施設にて倫理委員会に申請

中である。今後報告予定。 
 
Ｄ．考察 
1. JPKD コホート研究では、Mayo 分類間でΔ

eGFR、ΔTKV ともに有意差を認めなかった。
しかし、そもそも今回の前向きのレジストリー
開始時期（2010 年）は、Mayo 分類の提唱
（JASN 2015）より前であり、study design と
しても使用は現実的でない。さらに本研究で
は個々の症例の腎画像診断を中央管理す
ることが困難であり、Mayo 分類の typical と
atypical (class 2A) の区別ができていない
ため、あくまで typical（class 1A~E）と仮定し
た場合の評価である。したがって今回のレジ
ストリーではこの結果のみから Mayo 分類の
日本人の妥当性は判断できない。今回の検
討では、女性、HDL-C は低い、尿たんぱくが
多い、登録時 eGFR が高い方が eGFR 低
下速度が速いことが示された。今後統計学
的解析を進めるとともに、臨床的意義を検討

していく。ΔTKV ≧ 5 %群と< 5 %群でΔ
eGFR の差を認めなかったことから、今回の
検討では、ΔTKV ≧ 5 %が腎機能低下に
影響することが示されなかった。 

 
2.  本邦のガイドラインでは「ADPKD に対する脳

動脈瘤スクリーニングは推奨されるか？」とい
う Clinical Question に対して「ADPKD では脳
動脈瘤の罹病率が高く、破裂した場合には生
命予後に大きく影響するため、脳動脈瘤のス
クリーニングの実施を推奨する」としている。
ADPKD において未破裂脳動脈瘤の罹病率
は，ADPKD 以外と比較し有意に高く、さらに 
ADPKD のなかでも特に脳動脈瘤やくも膜下
出血の家族歴がある場合の罹病率は家族歴
がない場合に比較し有意に高いことが知られ
ている。また、海外からの報告では脳動脈瘤
のスクリーニングが必要と考える腎臓内科医
は 1/4 にすぎないことが報告されている。しか
し、日本を含めたアジアやドイツ、ポーランドで
は ADPKD の患者さんの脳動脈瘤合併頻度
が高いことも報告されていて、国によって脳動
脈瘤スクリーニングの意義は異なるとも考えら
れる。今回のアンケートでは、脳動脈瘤の約
60%が MRA によるスクリーニングで発見され
た。本邦のガイドラインで推奨する脳動脈瘤ス
クリーニングは多くの施設で行われ、実際多く
の患者で動脈瘤を発見することができていた。
今後、有解答施設に対して二次アンケートを
行っていく予定である。 

 
3.  ADPKD 進行に BMI が影響することは海外

の複数の論文で示唆されている。しかし、明ら
かなエビデンスには乏しく日米の ADPKD 患
者のデータから BMI の影響を明らかにする。 

 
4. 現在 ADPKD に対する根治的治療薬としてト

ルバプタンが多くの国で投与されている。それ
ぞれの国で、トルバプタンの使用条件は異な
る。本邦では CKD G4 まで投与することが可
能である。CKD G4 に対するトルバプタンの有
用性は REPRISE 試験で示された。しかし、ト
ルバプタン投与が G5 となった後の腎機能低
下速度にどのように影響するかは不明である。
本研究ではトルバプタン投与群と非投与群で
G5 後の腎機能低下速度を比較する。 

 
Ｅ．結論 
1. J-PKD コホート研究は日本の唯一の PKD コ

ホートであり、日本人の PKD の自然史ならび
に治療介入の実態について報告する。 
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2. ADPKD の脳動脈瘤スクリーニング実態追跡
調査を行った。本邦の ADPKD 患者の脳動脈
瘤のうち約 60%がスクリーニングにより発見
されていた。 

3. ADPKD 進行に対する BMI の影響を検証する
ために、日米患者のデータベース研究を行う。 

4. ADPKD G5 の腎機能低下速度に G4 までの
トルバプタン投与がどのように影響するか検
討する。 
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研究要旨  
【背景・目的】 小児期に発症した慢性疾患患者の成人医療への移行（transition）が国内外で重要

視されている。2014 年に実施された全国調査では、移行期医療の対象となる腎疾患で多かったのは
IgA 腎症と微小変化型ネフローゼ症候群(MCNS)であったため（Clin Exp Nephrol 2016）、本研究では、
小児期に発症し、その後思春期・青年期に至った IgA 腎症と MCNS 患者の成人診療科へのスムーズ
な転科と患者の自立支援を目的として、「腎疾患の移行期医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフ
ローゼ症候群-」を作成した。【方法】 腎臓内科および腎臓小児科から構成された研究分担者と研究
協力者により、IgA 腎症と MCNS の治療・管理において、特に思春期・青年期で問題となる事項
(question)を抽出した。その後、各事項(question)に対する回答(answer)と解説を、小児科サイドと腎臓
内科サイドで併記する形式で作成した。同時に、IgA 腎症と MCNS 患者に特化した自立支援と成人診
療科へのスムーズな転科のためのツール（患者への病気や治療薬・治療法の説明文書、移行準備評
価チェックリスト、転科時に必要な診療情報、医療助成制度の概要など）を作成した。【結果】 本ガイ
ドは、2019 年 7 月に、「腎疾患の移行期医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ症候群-」と
して、公表・出版された。【考察】 小児期に発症した思春期・青年期の IgA 腎症と MCNS 患者の成人
診療科へのスムーズな転科支援と患者の自立支援が本ガイドの目的である。本ガイドがさまざまな臨
床の場面で活用されることが期待される。 
 キーワード：移行（transition）/IgA 腎症/微小変化型ネフローゼ症候群/移行期医療支援ガイド 
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Ａ．研究目的 
小児期に発症した慢性疾患患者の成人医療

へのスムーズな移行のために、移行期医療の啓
発と普及がきわめて重要である。腎疾患領域で
は 2011 年に国際腎臓学会および国際小児腎臓
学会から共同提言が発表され、各国の事情に合
わせた移行期医療のための基本指針が示された
（Kidney Int 2011; 80: 704-707）。 

本邦においては 2015 年 3 月に「小児慢性腎臓
病患者における移行医療についての提言」がま
とめられ（日腎会誌 2015; 57: 789-803）、2016 年
10 月には「思春期・青年期の患者のための CKD
診療ガイド」が作成された（日腎会誌 2016; 58: 
1095-1233）。 

2017 年 10～12 月に日本腎臓学会評議員、日
本小児腎臓病学会代議員を対象にこれらの資材
の認知度・理解度・活用度に関するアンケート調
査を行った。その結果、これらの認知度は高いも
のの、臨床の現場での活用度は低いことが明ら
かとなり、実践的な移行期医療支援ガイドや移行
期医療支援ツールを整備する必要性が示された
（日腎会誌 2018; 60: 972-977）。 

2014年に行われた全国調査では、移行期医療
の対象となる腎疾患のうちもっとも多いのは IgA
腎症と微小変化型ネフローゼ症候群(MCNS)であ
った（Clin Exp Nephrol 2016; 20: 918-925）。 

移行期医療における大きな障壁の一つは小児
科 と 成 人 診 療 科 に お け る 治 療 法 の 違 い
（treatment gap）である。そこで、IgA 腎症と MCNS
の移行期医療支援ガイドの作成に向けて、その
基本情報を得るために、2018 年 9～10 月に、日
本腎臓学会評議員と日本小児腎臓病学会代議
員を対象に、小児科と成人診療科における両疾
患の診療ガイドラインの認知度と活用状況に関
するアンケート調査を行った。その結果、IgA 腎症
と MCNS の診療において、成人診療科と小児科
で認知されている、あるいは活用されている診療
ガイドラインは大きく異なっている実態が明らかと
なった（日腎会誌 2019; 61: 51-57）。 

これらの結果をもとに、本年度は、小児期に発
症し、その後思春期・青年期に至った IgA 腎症と
MCNS 患者の成人診療科へのスムーズな転科と
患者の自立支援を目的として、「腎疾患の移行期
医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ
症候群-」を作成した。 
 
Ｂ．研究方法 
 腎臓内科および腎臓小児科から構成された研
究分担者と研究協力者により、IgA 腎症と MCNS
の治療・管理において、特に思春期・青年期で問
題となる事項(questions)を抽出した。 

その後、各事項(questions)に対する回答
(answers)と解説を、小児科サイドと腎臓内科サイ
ドで併記する形式で作成した。 

同時に、IgA 腎症と MCNS 患者に特化した自
立支援と成人診療科へのスムーズな転科のため
のツール（患者への病気や治療薬・治療法の説
明文書、移行準備評価チェックリスト、転科時に
必要な診療情報、医療助成制度の概要など）を
作成した 

作成された移行期医療支援ガイドは、日本腎
臓学会と日本小児腎臓病学会による査読を受
け、指摘された事項は適宜、加筆修正した。 
（倫理面への配慮） 
 本研究（移行期医療支援ガイド作成）は診療デ
ータや個人情報を扱うものではないため、倫理委
員会の承認は不要と考えられ、日本腎臓学会と
日本小児腎臓病学会の理事会の承認を受けて
進められた。 
 
Ｃ．研究結果 
1. 「移行期医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化
型ネフローゼ症候群-」の作成と公表 

本ガイドは、2019 年 7 月に、「腎疾患の移行期
医療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ
症候群-」として、公表・出版された。 

 
Ｄ．考察 

小児期に発症した思春期・青年期の IgA 腎症と
MCNS 患者の成人診療科へのスムーズな転科支
援と患者の自立支援が本ガイドの目的である。 

前述したように、小児と成人では、IgA 腎症や
ネフローゼ症候群に対する治療方法が大きく異
なることが明らかとなり、スムーズな転科を妨げ
る大きな要因となっている。そこで本ガイドでは、
IgA 腎症と MCNS の治療・管理について、小児科
医と腎臓内科医・かかりつけ医間の相互理解を
深める（treatment gap を埋める）内容とした。 

また、IgA 腎症と MCNS 患者に特化した自立支
援と成人診療科へのスムーズな転科のためのツ
ール（患者への病気や治療薬・治療法の説明文
書、移行準備評価チェックリスト、転科時に必要
な診療情報、医療助成制度の概要など）を提供し
た。 

なお、本ガイドは、小児科医と成人診療科医が、
小児・成人を対象としたそれぞれのガイドライン
に精通して実践できるようになることを目的として
作成されたものではない。小児科医と成人診療
科医のそれぞれが円滑に移行期医療を進めるた
めに、患者に双方の治療法とその根拠を説明す
る助けとなるよう、それぞれの治療・管理の方法
や考え方についての理解を深めるためのもので
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ある。 
 
Ｅ．結論 
 小児期に発症した思春期・青年期の IgA 腎症と
MCNS 患者の成人診療科へのスムーズな転科
支援と患者の自立支援を目的として、「移行期医
療支援ガイド-IgA 腎症・微小変化型ネフローゼ
症候群-」を作成・公表した。本ガイドがさまざまな
臨床の場面で活用されることが期待される。 
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厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 
令和元年度 分担研究報告書 
難治性腎障害に関する調査研究 

 
岡田 浩一 埼玉医科大学・腎臓内科学 
安田 宣成 名古屋大学・腎臓内科学 

藤元 昭一 宮崎大学医学部医学科血液・血管先端医療学講座/腎臓内科 
要 伸也 杏林大学・第一内科学 

柴垣 有吾 聖マリアンナ医科大学・腎臓内科学 
土谷 健 東京女子医科大学・腎臓内科学 

 
研究要旨  
2016 年に改訂された難治性腎疾患（IgA 腎症、急速進行性腎炎、ネフローゼ症候群、多

発性嚢胞腎）の診療ガイドラインの普及および遵守状況と診療実態の標準化を評価しつつ、
より効果的な運用方法を明らかとする。また最新エビデンスの収集とシステマティックレ
ビュー、海外ガイドラインとの比較、日本人データの検証を通じて 2017 年版ガイドライン
の改訂を行い、2020 年版を発表する。 

Ａ．研究目的 
本研究課題が重点的に対象としてきた４

疾患（IgA 腎症、急速進行性糸球体腎炎、
ネフローゼ症候群、多発性嚢胞腎）は、エ
ビデンスに基づく診療ガイドラインが公表
されているが、医療者・患者への周知と普
及、腎予後、生命予後の改善に結びつく効
果的な運用の実践には課題が残されている。
腎疾患登録システム (J-RBR/J-KDR)を有効
に活用し、この課題の解決を目指す。診療
ガイドラインの普及を行い、エビデンスの
蓄積とともに診断基準・重症度分類・治療
指針の検証（日本人の臨床データの収集と
諸外国のガイドラインとの比較を含む）を
通じて、診療ガイドラインの改訂を行う。 
 
 

Ｂ．研究方法 

① 今までの4疾患に関するガイドライ
ンを改訂するため、体制整備と情報
収集を進める。なお下記の各疾患の
担当者を研究分担者とする。IgA 腎
症（藤元昭一）、RPGN（要伸也）、ネ
フローゼ症候群（柴垣有吾）、多発
性嚢胞腎（土谷健）。研究協力者と
して腎臓専門医に加え、各作成 WG

には非専門家や患者などのパネリ
ストを加え、必要最小限に厳選した
PICO とクリニカルクエッション
（CQ）を策定する。また SR に適さ
ない CQ についてはテキスト形式に
よる記述とする。 

② 2016 年に改訂され、2017 年に出版
された難治性腎疾患の診療ガイド
ラインの普及状況を調査し、ガイド
ラインの課題および取り上げるべ
きテーマを洗い出すため、腎臓専門
医および患者を対象としたアンケ
ートを実施する。 

③ 日本腎臓学会の協力のもとに、学術
委員会の下部組織としてシステマ
ティックレビュー（SR）チームを若
手学会員より組織する。GRADE シス
テムに関する勉強会を実施し、エキ
スパートに育成する。 

④ SR チームを中心にまずはエビデン
スの収集をハンドサーチにより実
施する。収集されたエビデンスを
GRADE システムに沿って、SR を実施
する。 

⑤ エビデンスをもとに、腎臓専門医お
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よび非専門医、パラメディカルや患
者代表からなる推奨作成パネルが
益と害のバランスに配慮しつつ推
奨を策定する。 

⑥ 2017 年版ガイドラインの内容をア
ップデートしつつ、CQ に取り上げら
れなかった内容を含むテキスト部
分を記述する。その際、本研究班の
疫学分科会の最新の成果やアンケ
ート結果を取り入れる。 

⑦ パブリックコメントや関連学会に
よる査読結果をもとに改訂版ガイ
ドラインを完成する。 
 
（倫理面への配慮） 
既に公開もしくはＤＢ収録されてい
る論文やデータの調査であり、倫理面 
での問題はない。 
 

 
Ｃ．研究結果 

① 各ＷＧのメンバーおよび策定され
た CQ とその推奨・要約は以下の通
りである。冊子体ガイドラインは
2020 年６月に上梓の予定である。 
 

IgA 腎症ワーキンググループ 

研究分担者：藤元昭一（宮崎大学腎臓

内科） 

研究協力者：鈴木祐介、鈴木仁（順
天堂大学腎臓内科）、小畑陽子（長
崎大学腎臓内科）、小池健太郎、清
水昭博（慈恵会医科大学腎・高血圧
内科）、福田顕弘（大分大学腎臓内
科）、市川大介（聖マリアンナ医科
大学腎臓内科）、小松弘幸（宮崎大
学腎臓内科） 
 

CQ:  

・RA 系阻害薬は IgA 腎症に推奨され

るか？ 

推奨: 

ACE 阻害薬または ARB は、IgA 腎症の

ESKD への進展抑制、腎機能障害の進

行抑制ならびに尿蛋白の減少効果を

有するため、使用するよう推奨する。 

要約: 

IgA 腎症に対する RA 系阻害薬は、多

くの試験が CKD G1～G4、尿蛋白 1.0g/

日以上の患者を対象としており、尿蛋

白減少効果、ESKD 進展抑制効果、腎

機能低下抑制効果が示されている。正

常血圧患者でも尿蛋白減少効果を示

した。ただし、尿蛋白 0.5g/日未満の

IgA 腎症患者に対しては RA 系阻害薬

の有効性は十分に証明されていない。

RA 系阻害薬は忍容性の高い薬剤であ

るが、妊婦または妊娠している可能性

のある女性には禁忌である。 

 

・副腎皮質ステロイド薬は IgA 腎症に

推奨されるか？ 

推奨: 

IgA 腎症における腎機能障害の進行

を抑制、尿蛋白減少効果が期待できる

ため、副腎皮質ステロイド薬の使用を

推奨する。 

要約: 

IgA 腎症に対する副腎皮質ステロイ

ド薬の有効性を検討したランダム化

並行群間比較試験（RCT）は，その大

半が尿蛋白≧1.0 g／日，CKD ステー

ジ G1～2 の IgA 腎症患者を対象とし

ており、その中で副腎皮質ステロイド

薬の腎機能低下抑制、蛋白尿改善効果

が示されている。しかし、G3 以下の

腎機能や尿蛋白 1g/日以下を対象と

した検討はごく少数であり、治療効果

を検討するには不十分である。またス

テロイドパルス療法の腎機能障害の

進行抑制に関する検討は少なく、また

高用量経口ステロイド療法とステロ

イドパルス療法を比較した RCT はな
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いため、検証が必要である。 

 

急速進行性糸球体腎炎ワーキンググ

ループ 

研究分担者：要 伸也（杏林大学腎臓
内科）  
研究協力者：廣村桂樹（群馬大学腎
臓・リウマチ内科）、臼井丈一（筑波
大学腎臓内科）、尾田高志（東京医科
大学八王子医療センター腎臓内科）、
佐田憲映（岡山大学腎・免疫・内分泌
代謝内科）、板橋美津世（東京都健康
長寿医療センター腎臓内科・血液透析
科）、平橋淳一（慶應義塾大学血液浄
化・透析センター）、川口隆久（慶應
義塾大学腎臓・内分泌・代謝内科）、
宮脇義亜（岡山大学腎・免疫・内分泌
代謝内科） 
 

CQ:  

・ANCA 関連 RPGN の初期治療として 

免疫抑制薬の追加は推奨されるか？ 

推奨： 

ANCA 関連 RPGN の初期治療では、経口

シクロホスファミド(POCY)よりも、静

注シクロフォスファミドパルス

(IVCY)を提案する。 

解説: 

腎症を有する AAV において IVCY を

POCY と最終観察時において比較した

場合、重篤合併症や重篤感染症といっ

た重大アウトカムにおいて優れるが、

最も重大なアウトカムである腎死率

や重要アウトカムである再燃率にお

いて劣るという結果であった。いずれ

の報告においても、両群間で CS の総

投与量に有意差はないが、CY の総投

与量はPOCYの方がIVCYのほぼ倍量と

なっていることが、これらのアウトカ

ムの違いに影響している可能性が考

えられる。 

 

・ANCA 関連 RPGN の初期治療における

CSの併用薬としてRTXと CYのいずれ

が推奨されるか？ 

推奨： 

ANCA 関連 RPGN の初期治療では、CS

の併用薬として RTX よりも、CY を提

案する。CY が使用しづらい場合や、

RTX の使用が適切と判断される場合

は、RTX の使用を提案する。 

解説: 

RITUXVAS 試験、RAVE post-hoc 試験の

メタ解析では、両群間で有効性、安全

性に有意差はみられなかったが、両試

験とわが国の患者像の相違、わが国の

これまでの臨床成績や使用経験など

を勘案して、「ANCA 関連 RPGN の初期

治療では、CS の併用薬として CY を提

案する」とした。一方で、CY に対し

て重篤な過敏症の既往がある場合、累

積投与量が多くなり性腺毒性や二次

発癌の懸念がある場合など、CY を使

用しづらい時には RTX が有用と考え

られる。  

 

・ANCA 関連 RPGN の初期治療として 

血漿交換療法は推奨されるか？ 

推奨： 

高度な腎不全を伴う ANCA 関連 RPGN

の初期治療では、CS＋CY の追加治療

として、mPSL パルスよりも PE を提案

する 

高度な腎不全を伴う ANCA 関連 RPGN

の初期治療では、CS＋CY よりも、CS

＋CY に PE の併用を提案する 

解説： 

「重大」なアウトカムである末期腎不

全において、治療開始 3ヶ月および

12ヶ月におけるPE併用の優位性を認

めた（3ヶ月：RR 0.46、95%CI 0.24

～0.86、12 ヶ月：RR 0.44、95%CI 0.22
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～0.85）。一方で死亡、再燃、重篤合

併症ならびに重篤感染症の発現にお

いて、PE 併用の優位性を認めなかっ

た。以上から、高度な腎不全を伴う

ANCA 関連 RPGN において、mPSL パル

ス療法と比較しPEの併用は12ヶ月ま

での末期腎不全を減少させる可能性

があると判断した。 

短期的な腎予後の改善にとどまると

しても患者側の価値観・優先度が高い

可能性がある。また医療資源面におい

ても、透析回避におけるコスト削減の

効果は大きい。ANCA 陽性 RPGN では PE

が保険適応となっている現状も踏ま

え、高度な腎不全を伴う ANCA 陽性

RPGN では透析回避、透析開始を遅延

させるため PE の併用は提案されるも

のと考えた。 

 

・ANCA 関連 RPGN の寛解維持療法にお

いて(ステロイドの併用薬として)RTX

と AZA のいずれが推奨されるか？ 

推奨： 

寛解導入されたANCA関連RPGNの維持

療法として、CS+AZA よりも CS+RTX の

使用を提案する。 

要約: 

ANCA 関連 RPGN の寛解維持療法は、 

再燃予防および日和見感染の合併症

対策を加味して行う必要がある。CS

にアザチオプリン(AZA)を併用する治

療は、寛解維持療法として欧米では標

準治療として認められてきたもので

あるが、2014 年、2018 年の新たな大

規模臨床試験の報告により、死亡率と

再燃率において、リツキシマブ(RTX)

の併用療法が AZA の併用療法に対し

て優位性があることが示された。 

 

 

ネフローゼ症候群ワーキンググルー     

プ 

研究分担者：柴垣有吾（聖マリアンナ

医科大学腎臓・高血圧内科） 

研究協力者：和田健彦（東海大学腎代

謝内科）、石本卓嗣（名古屋大学腎臓

内科）、栗田宜明（福島県立医科大学

臨床研究イノベーションセンター）、 

清水さやか（京都大学医療疫学）、白

井小百合（聖マリアンナ医科大学腎臓

高血圧内科）中屋来哉（岩手県立中央

病院腎臓内科）、新畑覚也（厚生労働

省）西脇宏樹（昭和大学藤が丘病院腎

臓内科）、長谷川みどり（藤田保健衛

生大学腎臓内科）、横山仁（金沢医科

大学腎臓内科） 

 

CQ:  

・成人の微小変化型ネフローゼ症候群

の再発例において、推奨される治療は

何か？ 

推奨： 

成人の微小変化型ネフローゼ症候群

の再発患者において、ステロイド単剤

よりもシクロスポリンを併用するこ

とを提案する。 

解説: 

MCNS は寛解後のステロイド減量や漸

減中止に伴う再発率は 30～70％と高

頻度であるため、MCNS の再発時に対

する治療はステロイドを漫然と使用

することを予防する点からも臨床上

重要な課題と考えられる。本システマ

ティックレビューの結果、シクロスポ

リンの併用は、6ヵ月後のネフローゼ

症候群の再発は相対効果（RR）0.83

（95%信頼区間（CI）0.29～2.39）、1

か月後のネフローゼ症候群の寛解は

RR 1.25（95%CI 1.00～1.56）であり、

統計学的に有意ではなかったが、点推
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定値はいずれも望ましい効果をもた

らす方向であった。 

 

・成人の巣状分節性糸球体硬化症で 

ステロイド抵抗性の患者において、免

疫抑制薬は推奨されるか？ 

推奨： 

成人のステロイド抵抗性の巣状分節

性糸球体硬化症において、ステロイド

にシクロスポリンを併用することを

提案する 

成人のステロイド抵抗性の巣状分節

性糸球体硬化症において、ミコフェノ

ール酸 モフェチルおよび高用量デ

キサメタゾンを併用することを提案

する 

要約: 

成人のステロイド抵抗性巣状分節性

糸球体硬化症に対して，ステロイドに

シクロスポリンを併用することは寛

解導入に有効であり、腎死を抑制する

効果が報告されている．また、ミコフ

ェノール酸モフェチルおよび高用量

デキサメタゾンを併用することは、寛

解導入に有効である. 

 

・成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症に、推奨される治療はな

にか？ 

推奨： 

成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症において、支持療法単独

よりもシクロフォスファミドとステ

ロイドの併用を提案する。 

成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症において、支持療法単独

よりもミゾリビンとステロイドの併

用を提案する。 

成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症において、支持療法単独

よりもタクロリムスとステロイドの

併用を提案する。 

成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症において、支持療法単独

よりもクロラムブシルとステロイド

の併用を 

成人のネフローゼ症候群を呈する一

次性膜性腎症において、支持療法単独

よりも ACTH による治療を提案する。 

解説: 

システマティックレビューをまとめ

ると、成人のネフローゼ症候群を呈す

る一次性膜性腎症において、全死亡・

感染症・腎機能低下に影響を与える薬

剤は認められなかったが、クロラムブ

シルによる治療は支持療法単独群と

比較して有意に腎死(透析・移植)を減

らす効果が認められた。シクロフォス

ファミド・ミゾリビン・タクロリムス

とステロイドの併用、もしくは ACTH

による治療は支持療法単独群と比較

して寛解(完全寛解・不完全寛解)を有

意に減少させると結論付けた。 

今回の推奨文はステロイド単剤療法

もしくはシクロスポリンとステロイ

ドの併用療法が全く無効であること

を示した結果ではない。ステロイド単

剤療法もしくはシクロスポリンとス

テロイドの併用療法は実際に我が国

では現在標準治療として行われてい

る治療であり、有効例も多く見受けら

れる。今回のネットワークメタ解析に

用いた文献の多くは海外のプラクテ

ィスを報告したものである。我が国の

実情を含んだ解析とするためには、薬

剤の副作用や QoL も含めて、特に日本

人を対象とした中長期的な観察期間

を設定した研究が望まれる。今回の推

奨結果は、副作用や治療のしやすさ等

を勘案しての個別化医療の中でこれ
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らの従来治療を行うことを否定する

ものではない。 

 

・成人のネフローゼ症候群における特

発性膜性腎症の診断に、PLA2R の測定

は推奨されるか？ 

推奨： 

成人ネフローゼ症候群患者において

特発性膜性腎症の診断のための抗

PLA2R 抗体の測定は、腎生検の実施が

難しい場合には測定してもよい。 

解説: 

システマティックレビューの結果、3

件の論文が評価対象となった。1 つは

症例対照研究であり、1つはコホート

研究、1つは詳細不明であった。ネフ

ローゼ症候群と限定されていない研

究も含まれ、対象者数は計 344 人であ

った。腎生検を踏まえた最終的な臨床

診断による特発性膜性腎症を基準と

すると、抗 PLA2R 抗体の感度、特異度

は、それぞれ、0.77（95%CI 0.61-0.88）、

0.95（0.87-0.98）、陽性尤度比、陰性

尤度比はそれぞれ、15.4、0.24 であ

った。 

 

多発性嚢胞腎ワーキンググループ 

研究分担者：土谷 建（東京女子医科
大学腎臓内科） 
研究協力者：西尾妙織、川島圭介（北

海道大学病院内科Ⅱ）、石川英二（三

重大学腎臓内科・血液浄化療法部）、

金子佳賢（新潟大学腎・膠原病内科）、

林 宏樹（藤田保健衛生大学・腎内科

学）、本田謙次郎、石本遊（東京大学

腎臓内分泌内科）、三戸部倫大（竹田

綜合病院腎臓内科）、中西浩一（琉球

大学育成医学（小児科））、市川大介

（聖マリアンナ医科大学腎臓・高血圧

内科） 

 

CQ:  

・PKD 患者のトルバプタン治療は腎機

能低下抑制に有効か？ 

推奨： 

急速に進行するもしくは急速な進行

が予想される成人 ADPKD 患者に対し, 

利尿にともなう有害事象に留意し, 

肝機能障害をモニターした上で, 腎

機能低下の抑制を目的としたトルバ

プタン治療を推奨する.  

 

・高血圧を伴う多発性嚢胞腎患者に

RA 系阻害薬は推奨されるか？ 

推奨： 

ACE阻害薬もしくはARBは高血圧を伴

う ADPKD の末期腎不全への進展抑制

効果および蛋白尿抑制効果が期待で

きるため、その使用を提案する。 

 

・高血圧を伴う PKD 患者への降圧治療

は腎機能低下抑制に有効か？ 

推奨： 

厳格な降圧療法は ADPKD のアルブミ

ン尿、左心肥大、腎容積増大を改善す

る効果が期待できるが、ふらつきなど

副作用の頻度が高いため、50 歳未満

で腎機能が eGFR60ml/分/1.73m2 以上

かつ降圧療法に忍容性がある ADPKD

患者に限って、厳格な降圧療法を実施

することを提案する。 

 

・PKD 患者の腎嚢胞感染にフルオロキノ

ロン系抗菌薬は有効か？ 

推奨： 

ニューキノロン系抗菌薬は ADPKD の嚢

胞感染治療に有効である可能性があり，

推奨される 

 

・PKD 患者に対する脳動脈瘤のスクリー

ニングは推奨されるか？ 
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推奨： 

脳動脈瘤のスクリーニングによる全死

亡率の低下および脳動脈瘤破裂の予防

を支持するエビデンスはないが，本邦

における脳動脈瘤破裂率が高い可能性

も踏まえ，単純 MR アンギオグラフィに

よるスクリーニングの実施を提案する．

特に家族歴のある場合には推奨する。 

 

 
Ｄ．考察 
2020 年版のガイドライン改定では、SR に値
するエビデンスの集積した CQ に厳選し、そ
れらに関しては独立した SR チームにより
GRADE 様式に沿った厳格な SR を実施した。
その結果から導き出される推奨の作成にお
いては、腎臓専門医だけではなく、他領域
の専門家、利用者、患者代表などからなる
推奨作成パネルが、益と害を吟味しつつ推
奨を策定した。ただしその結果が日本の医
療の実情にそぐわない場合には、推奨以外
の治療アルゴリズムや解説の部分で配慮し
た。今回 SR に適さないために取り下げた
CQ の中には、臨床現場で必要とされるもの
は多く、それらについては既存のエビデン
スに加えて、疫学分科会の最新の成果およ
びエキスパートオピニオンやアンケート結
果を適宜採用しつつ、テキスト部分に記載
することとし、それらが網羅されるように
した。なお、新たな難病医療提供体制とし
て、厚生労働省難病対策課長通知「都道府
県における地域の実情に応じた難病の医療
提供体制の構築について」（平成 29 年 4 月
14 日）では、各都道府県単位で難病診療連
携拠点病院の指定、難病診療分野別拠点病
院、難病医療協力病院等の指定を行い、難
病コーディネーターを配置することを通知
した。そして、この体制においてそれぞれ
の難病毎に拠点病院等への紹介基準などを、
診療ガイドライン内に記載することを推奨
している。この点について、本研究班でも
議論を重ねた。そもそもこの難病医療提供
体制は、診断・療養が困難な稀少神経難病
などを主に想定したものであり、一方本ガ
イドラインが対象とする腎臓病 4疾患に関

しては、診断そのものは専門医であれば比
較的容易であること、難治例については日
頃からの医療連携の中で対処するものであ
り、特に全国一律の紹介基準というものは
設定しがたいのが現状であることから、特
別な記載は行わない方針とした。 
 
 
Ｅ．結論 
専門医および専門医不在の地域における非
専門医による難治性腎疾患の診療をサポー
トするガイドラインの完全改訂版を作成し
た。その際、最新のエビデンスに加え、2017
年版ガイドラインの普及・遵守状況および
利用者の意見、海外ガイドラインとの比較
および本研究班疫学分科会の調査による日
本の診療実態を反映させた改訂を行った。
本ガイドラインの普及により難治性腎疾患
の標準化を通して、患者予後の改善を期待
する。 
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