
はじめに

糖尿病性腎症の現状を語るとき 常に話題に上るのは糖

尿病性腎症により透析療法に導入される症例数の増加であ

る。しかし 以前に比べ糖尿病性腎症の診療レベルは格段

に向上しており 実際に医療機関受診例では過去に比べて

糖尿病性腎症の発症・進行は大幅に抑制されている。そし

て 糖尿病性腎症の (寛解)が生ずることも明ら

かにされてきた。今 何が本当に問題なのであろうか。本

稿では その疑問に答えるべく 糖尿病性腎症の現状と将

来展望を解説したい。

糖尿病性腎症は本当に増加しているのか

糖尿病性腎症が増加していると指摘されて久しい。残念

ながら 日本透析医学会の統計を除き 糖尿病性腎症に関

する全国規模の調査は行われていない。したがって 透析

療法に至るまでの糖尿病性腎症の現状は不明であるが 透

析療法に新規に導入される糖尿病性腎症例が増加し続けて

いることは日本透析医学会の統計で示されている。

年に慢性糸球体腎炎を抜いて第 位となったが その後も

増加し続け 年には 例 全導入症例の

を占めるに至っている。本当に糖尿病性腎症は増加してい

るのであろうか。

すでに 型糖尿病では 糖尿病性腎症の発症・進行が以

前に比べ抑制されていると報告されている。時代とともに

診断・治療が良くなり とも呼ばれている。

そして の では 透析療法(

： )導入数さえ減少してきている

と指摘されている 。すなわち ～ 年に発症した

型糖尿病に比べ ～ 年に発症した症例では

導入数は半減したとされている 。さらに 型糖尿

病においても 米国の一部(若年者 白人 女性)の解析で

は 糖尿病性腎症による透析療法導入数が減少に転じてい

ると報告されている 。

問題は 増加している透析療法導入に至る糖尿病性腎症

の大部分が 型糖尿病であることに存在する。 型糖尿病

症例は 発症後必ず医療機関を受診しているが 近年爆発

的に増加している 型糖尿病では事情が異なっている。厚

生労働省の 年の調査でも 糖尿病が強く疑われる

人」の医療機関受診率は にすぎない。そして 受診

中断例では糖尿病性腎症を含む合併症が進行しやすいこと

も報告されている。すなわち 糖尿病性腎症の現状の最も

大きな問題点は 型糖尿病症例数の増加と医療機関受診

率が約 にすぎないことにあると考えられる。

糖尿病性腎症診断における現状と将来展望

微量アルブミン尿」の出現により糖尿病性腎症を診断す

ることは すでに世界的に確立した。そして 微量アルブ

ミン尿」は 心血管イベントの独立した危険因子であるこ

とも指摘されている。したがって 糖尿病診療において

微量アルブミン尿」の検出はきわめて重要と考えられる。

ところが 現在の問題点は 尿アルブミンの定量検査が必

ずしも定期的に行われていない点にある。これは 決して

わが国だけの問題点ではなく世界的な現状と考えられる。

この問題を解決し 微量アルブミン尿」の重要性の認識を

高めるために (

) が行われた 。世界 カ国で 尿

アルブミン・クレアチニン比を多数例で測定することを目

的とした であるが その結果 アルブミン尿(微量

アルブミン尿と顕性蛋白尿)の頻度がアジア人( )では旭川医科大学内科学講座病態代謝内科学分野
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白人( )に比べ高いことが示された。このデータのみ

で アジア人は糖尿病性腎症になりやすいとは結論できな

いが の再解析でもこの点が指摘されており

今後検討すべき重要な課題であると考えられる。残念なが

ら には日本人は含まれていないが 最近

行われた全国規模の - 調査(総計 例)で

は 微量アルブミン尿の頻度は 顕性腎症以降の頻

度が と アジアの他の国より に近いデー

タが示されている 。現在日本糖尿病学会を中心に行われ

ている 糖尿病データベースの構築」において 日本人での

データの集積に期待したい。

糖尿病性腎症診断における将来展望はどうであろうか。

ここには糖尿病性腎症の早期診断が 微量アルブミン尿」で

よいのか という問題点が存在する。すなわち 正常ア

ルブミン尿」症例のなかにも 腎生検を行うと 糸球体組

織病変がある程度進行している症例が存在することは事実

であるが 現時点ではこのような症例を腎生検を行わずに

糖尿病性腎症と診断できる検査法が開発されていない。さ

らに 正常アルブミン尿」症例で が / /

未満の 慢性腎臓病( )」に該当する症例も存在

するが これらの症例を糖尿病性腎症と診断してよいのか

はいまだ不明である。これまで 尿アルブミン以外に 尿

トランスフェリン 尿Ⅳ型コラーゲンなどが候補にあがっ

たが 微量アルブミン尿」を超える臨床的意義はいまだ判

明していない。 腎肥大」も糖尿病性腎症の特徴の一つであ

るが 腎サイズを簡便に定量することは困難である。ま

た 糖尿病性腎症の成因の一つにあげられている 糸球体

過剰濾過」も 測定の困難さから一般化していない

(少なくとも血清クレアチニン値からの換算式では 現時

点では糸球体過剰濾過は診断できない)。しかし 現在も

なお 種々の尿中物質の測定法が開発されており また

尿蛋白の網羅的解析による新たな指標の同定に向けた研究

も行われている 。これらの研究により 将来 必ず 微

量アルブミン尿」を超える指標が出現すると期待される。

糖尿病性腎症治療の現状と将来展望

高血糖の持続」と 糸球体高血圧」がこれまでの治療ター

ゲットであり 両者の制御が糖尿病性腎症に有効であるこ

とが 多くのランダム化比較試験で示されてきた。その結

果 現在エビデンスに基づいた糖尿病性腎症の治療を行う

ことが可能となっており その中心は ① 値

未満を目指した厳格な血糖コントロール および②

レニン-アンジオテンシン系阻害薬を第一選択薬とし

/ 未満を目指した厳格な血圧コントロール

である。そしてこれらにより 糖尿病性腎症の

(寛解)も可能になってきている 。また その中心とな

るレニン-アンジオテンシン系阻害薬の日本人でのエビデ

ンスも集積しつつある 。

このように 現時点での治療戦略はほぼ定まってきた

が 問題は治療目標値が長期間にわたり必ずしも達成され

ているわけではない という点に存在する。例えば 微量

アルブミン尿を呈する 型糖尿病症例を対象に行われた

- では 強力に治療したにもかかわらず 治

療目標値の達成率が決して高くないことが示されてい

る 。特に 血糖コントロールの目標達成率が血圧・脂質

に比べて低く 血糖管理の困難さが示唆される。

以上の現状から まず行うべきことは 血糖・血圧・血

清脂質の目標値を長期間達成すること およびレニン-ア

ンジオテンシン系阻害薬を使用することであると思われ

る。特に 血圧および血清脂質に関しては有効な薬剤が市

販されており 以前に比べ目標値達成は容易になってきて

いると考えられる。血糖に関しても 現在 種々の作用機

構を有する抗糖尿病薬が開発されており 徐々に解決して

いくものと考えられる。しかし 生活習慣の占める割合は

大きく 現時点では目標達成は必ずしも容易ではない。し

たがって 厳格な血糖コントロールを目指すことと同時

に 合併症治療薬の開発も必要であると考えられる。

糖尿病性腎症の成因解明と新たな治療法の

開発：現状と将来展望

上記のように 糖尿病性腎症の診療は 診断・治療とも

に以前に比べ格段に進歩している。しかし 種々の問題点

が存在することも確かである。第一に 型糖尿病症例の増

加および医療機関未受診例・受診中断症例が多いことがあ

げられる。この点を解決するために 糖尿病対策推進会

議」 戦略的アウトカム研究(- )」が進行して

いる。第二に集約的治療が糖尿病性腎症に有効であること

は - で示されたが 日本人を対象とした

が必要である。この目的で - 」 -

」が開始されており その成果が期待される。

これらの点を考慮すると 糖尿病性腎症の成因を解明

し 新しい治療法を開発することが急務であると考えられ

る。糖尿病性腎症は ある種の遺伝因子の下に環境因子が

加わって発症すると考えられている。詳細は本特集の各稿
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をご参照いただきたいが 遺伝因子(糖尿病性腎症疾患感

受性遺伝子)の同定は 症例の抽出およびオー

ダーメイド医療を可能とする。また その遺伝子産物が重

要な機能を有する場合は 治療のターゲット分子として創

薬を行うことが可能となる。一方 環境因子の同定は 新

薬の開発に直接通ずると考えられる。環境因子の主体は

高血糖の持続」に基づくものであるが 同時に腎臓におけ

る - の重要性も指摘されている。本特

集で述べられる種々のターゲット分子のなかには すでに

それに対する薬剤が開発され 実際に臨床治験が行われて

いるものも存在している。近い将来 臨床の場に登場する

薬剤が出てくるものと期待される。また 最近の科学技術

の進歩は著しく これまで同定されていなかった糖尿病性

腎症のターゲット分子が発見される可能性も高いと考えら

れる。

ま と め

糖尿病性腎症の診療レベルはこの 年間で飛躍的に向

上した。その結果 治療目標が 発症・進展阻止」から

」へと変化してきている。このため

には 集約的治療 チーム医療を含めた地道な診療活動が

必要であるが 同時に糖尿病性腎症の成因解明も進んでお

り 必ずや糖尿病性腎症は克服されると期待される。
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