
　筆者はこれまで沖縄県全域を対象とした CKDの臨床疫
学的研究に従事し今日に至っている。データベースの整
備・保守・拡張に際し，各透析施設（医師，看護師，クラー
クなど）の全面的な協力に恵まれたことが幸いであった。
　また，沖縄県総合保健協会（現 沖縄県健康づくり財団）の
住民健診のコンピュータ登録データを利用し，検尿異常に
限らず，血圧，貧血，尿酸値などと透析導入との関連を検
討し報告してきた。2002年頃より，CKDの概念が提唱さ
れ，多くの KDIGOの会議にも参加しガイドライン作成に
も関与した1）。また，2009年に設立された CKD Prognosis 

Consortium（PC）の一員として現在も活動している。
　本稿では，これまでの沖縄での CKDの臨床疫学的研究
を俯瞰し，さらに進行中の研究を紹介する。腎疾患の臨床
疫学的研究に取り組まれる方々の何らかの参考となれば幸
いである。

1．沖縄透析研究（Okinawa Dialysis Study：OKIDS）
　OKIDSをスタートさせた当初は当該施設を訪問し，主治
医の協力の下，基本的臨床・医療情報を収集した2～5）。1989

年当時は 27施設，総患者数 2,000人前後であり，年に 1～
2度の訪問で十分把握が可能であった。OKIDSでは末期腎
不全（ESRD）と診断され，透析（HDまたは PD）導入後 1カ
月以上生存した症例を登録した。一定期間 HD（PD）を中断

し，再度 HD（PD）に導入される症例も少なからず存在した
が，最初の治療開始日を透析療法の導入日とした。各種の
研究計画書に沿った調査，沖縄県人工透析研究会（ODTA）
および日本透析医学会（JSDT）の調査資料を基に確認作業
を随時行ってきた。幸い，沖縄県では HD患者の県外移動
（転入）が少なく，複数の施設に問い合わせればアウトカム
の確認が可能であった。沖縄県では有力な地方紙に死亡者
の氏名，年齢，住所，家族，およびすべてではないが死因
などが毎日掲載されている。これらも貴重な情報源となっ
ている。アウトカムとして，死亡，死因，死亡年月日，腎
移植，県外転出を登録した。長期旅行（滞在）透析患者は除
外した。基本情報として性別，年齢（生年月日），基礎疾患
などを登録した。予後解析には多変量ロジスティック解
析，Cox解析などを用いた。OKIDSは観察研究（後ろ向き
コホート研究）が主であるが，介入研究として，高血圧を伴
う HD患者を対象に ARB使用の有用性を検討した6）。

2．住民健診データベース
　健診受診者と HD導入患者コホートを突き合わせれば，
ESRDの予測因子を検討することが可能である。沖縄県総
合保健協会（現 沖縄県健康づくり財団）（OGHMA）の故 池
宮喜春理事長の全面的協力により 1983年度，1993年度お
よび 2003年度の健診受診者をデータベース化し解析した
（図 1）7～ 10）。蛋白尿，血圧，貧血，高尿酸血症などと ESRD

発症のリスクを検討した。現在もCKD PC11）, Asian Renal col-

laboration（ARC）12）などと国際共同研究を実施している。
CKD PCは当初の参加 45コホートの約 156万人から，現在
は 300万人超のビッグ・データベースとなっている。

3．特定健診受診者を対象にした臨床研究
　2008年度より導入された 40～ 74歳の成人を対象にした
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特定健診の横断・縦断研究を実施してきた13）。また，人口
動態データベースの利用許可を得て 2008年度の特定健診
受診者（6地区のみ）の予後調査を行っている。本研究は厚
労省科研費難治性疾患等実用化研究事業（腎疾患実用化研
究事業）「特定健康調査による個人リスク評価に基づく，保
健指導と連結した慢性腎臓病（CKD）地域連携システムの
制度設計」（旧渡辺班）および AMED山縣班（H27-）「慢性腎
臓病（CKD）進行例の実態把握と透析導入回避のための有
効な指針の作成に関する研究」：CKD 疫学調査分科会を中
心に進行中である。

1．沖縄透析研究（Okinawa Dialysis Study：OKIDS）
　新規 HD導入時の平均年齢をみると全国より若干若い
が，10年ごとにみると高齢化が進行している。沖縄県は一
般住民の人口も増加し続けており，2010年以降は導入率の
鈍化が明らかになりつつある。新規 HD導入患者の高齢化
に伴い維持透析への導入症例，継続困難症例が増加してい
る。コンセンサス形成の一助として，JSDTでは 2014年提言
をまとめ公刊している 14）。
　沖縄県における年度末 HD患者数は依然として増加し続
けている。年度末HD患者数は当該年度のHD導入数（当該
年度の死亡数を引く）+前年度の年度末患者（当該年度の死
亡数を引く）である。しかし，導入患者の移動，死亡施設か
らの情報不足など，断面調査では限界がある。HD患者は
受診回数が多く，データ数は多いが，施設間の移動（転院，
入院），腎移植および県外移動などが増加し，追跡（アウト

カム）は比較的困難となる。イベント発生には多くの要因
が複雑に関連しているので因果関係の証明も困難である。
プラセボを対象とする介入研究（RCT）は HD患者では非倫
理的である。治療法の改善に資する良質な観察研究を積み
重ねる以外ないのではないかと考えている。わが国の HD

患者の予後は粗死亡率は 9～10％台（患者集団では 4～5％）
と諸外国に比し良好である。しかし，一般住民に比べれば
不良であり，改善の余地が多く残っている。これまでに検
討しえた主な死亡危険因子を表 1にまとめた15）。
　沖縄県では 1987年より腎移植が開始され，2015年 12月
末現在で総数 482例（生体腎移植 352例，献腎移植 130例）
となっている。実施施設は現在 3カ所（琉球大学，沖縄県立
中部病院，豊見城中央病院）である。腎移植の生存率改善効
果についてOKIDS登録データを基に検討した16）。最近，配
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表 1　慢性透析患者の死亡危険因子
維持透析患者
　　患者の因子
　　　　年齢，性, 原疾患（糖尿病，腎硬化症）
　　　　透析歴, 導入前の合併症
　　臨床検査所見
　　　　高血圧，高い脈圧, 低アルブミン血症
　　　　低コレステロール血症，CRP 高値
　　　　冠動脈石灰化指数
　　合併症
　　　　脳卒中，急性心筋梗塞, 悪性腫瘍
新規導入患者
　　低アルブミン血症，高カリウム血症，低ナトリウム血症

（文献 15 より引用）

vs

住民健診受診者

沖縄県総合保健協会
Okinawa General Health Maintenance Association
：OGHMA

沖縄県下の全地域を対象に住民健診，職域健診を実施
1983年度より健診結果をコンピュ－タ登録

1983年度：106,182人
1993年度：143,948人

Kidney Int 1996；49：800-805.
Kidney Int 1996；49：S69-S71.

透析患者コホート

沖縄県人工透析研究会
Okinawa Dialysis and Transplant Association 
：ODTA

1971年以降の沖縄県下の全慢性透析患者を登録
（1971～2000年度：5,246人）
   
定期的な透析療法に導入され1カ月以上生存した症例
 56施設，協力医師78人

Kidney Int 1993；43：404-409.
Kidney Int 2002；61：668-675.

● 透析導入患者の特定，病歴調査
● 透析導入の危険因子

図 1　沖縄透析研究 Okinawa Dialysis Study（OKIDS）



偶者間の生体腎移植者が増加しており，レシピエントも高
齢化している。

2．住民健診データベース
　透析導入をアウトカムとしてさまざまな臨床・検査所見
と ESRD発症危険因子の関連を検討した（表 2）10）。最も有
力な危険因子は蛋白尿であり，血尿とは異なり定性検査成
績と明確な関連が認められる（図 2）9）。 喫煙は蛋白尿発症
の危険因子であることから，ESRD発症とも関連している
と考えられる17）。特に喫煙率の高い男性においては禁煙の
励行により導入率の低下が期待できる。

3．特定健診受診者を対象にした臨床研究
　準備中も含めて47編の原著論文が公刊されている。横断
研究では運動習慣と蛋白尿の関連に対するBMIの影響 18），
5つの健康習慣と回復性睡眠 19），縦断研究では長期血圧変

動と CKD新規発症20），TG/HDLC比と CKD新規発症 21）な
どである。

4．学会の取り組み
　日本透析医学会の統計調査委員会では HD患者のデータ
ベースの作成に取り組み，患者の突き合わせ，重複・エ
ラーのチェック後の標準解析ファイルを作成して公募，委
員会研究に提供し，すでに 30数編の論文が公刊されてい
る。日本腎臓学会の腎臓病臨床試験エンドポイント検討委
員会では eGFR低下度（蛋白尿の変化）と透析導入の危険度
を検討している。

5．CKD PC（図 3）11）

　CKDの重症度分類の基礎となるエビデンスを続々と発
表している22～ 24）。さらに，高血圧 25），糖尿病 26），性差 27），
人種差 28），および年齢 29）の影響などについても解析結果
を報告している。従来の血清クレアチニン値倍加，死亡，
透析導入に代わるサロゲートマーカーとして，2年間で
eGFR低下度 30%が有力な候補であることを 2015年に報
告した 30）。

　HD患者の QOL，生存率の改善には良質な臨床研究に裏
付けられたエビデンスが必須である。しかし，HD患者で
は保存期腎不全で有効な薬物（ESAによる貧血の改善，ス
タチンによる脂質低下など）でも治療効果が証明されてい
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表 2　透析導入の危険因子
有意な因子：
　　男性，蛋白尿，血尿，高血圧，
　　血清クレアチニン高値，空腹時血糖高値
　　肥満（男性のみ），クレアチニンクリアランス低値，貧血，
　　高尿酸血症（女性のみ）
有意でない因子：
　　年齢，脂質代謝異常
未検討の因子：
　　家族歴（高血圧，CKD），喫煙

（文献 10 より引用）

図 2　検尿異常と透析導入率の関連（文献 9より引用）
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ない。HD患者は多くの古典的・非古典的危険因子を多数
有している。有効性は証明されていないが，経験的に行わ
れているさまざまな治療法の優劣は観察研究で検討する必
要がある。
　電子カルテが一般化した今日，個々の医師，医療機関の
みによる観察研究は「労多くして，功少なし」に終わること
が多い。RCTは製薬企業のサポートなしには実施困難であ
る。しかし，透析療法の現場には多くの患者，臨床検査
データがあり，アウトカム（感染症，心血管障害，悪性腫瘍
などの発症，死亡）が多発している。デザイン次第では観察
コホート研究により介入研究に近いエビデンスが得られる
可能性がある。OKIDSおよびODTA会員より原著論文とし
てさまざまな発表が行われてきた16,31～ 34）。現在もODTA学
術委員会を中心に各種アンケート調査，コホート研究が進
行中であり，新たにイタリアのグループと国際比較研究も
実施中である。
　CKD患者の臨床研究も HD導入前の状態，社会・経済的
要因まで範囲が拡がりつつある。総合的保健関連データ
（linked health data： LHD）ベースがすでに世界各国で作成さ

れ運用されている35）。LHDを作成するうえで問題となるの
は患者の同意，データの所有・管理・保守，個人情報の保
護である。すべての医療情報も研究目的で取り扱う場合に
は患者の同意が必要とされる。しかし例外として，1）被検
者のリスクが低い，2）研究によって得られる利益がリスク
を上回る，3）被検者に同意を求めた場合に拒否される可能
性が低い，4）同意を求めるのが実際的でない，5）被検者の
個人情報が適切に保護される，などがあげられている。残
念ながらわが国の取り組みはまだ遅れている。

　よくデザインされた観察研究の需要は高まっている。
データベースは使用すればするほど磨かれ，汎用性が高ま
りさまざまな課題に対処できる。これまでの経験を生かし
若手の研究者の支援ができれば幸いである。社会・経済的
基盤の脆弱なアジア諸国では，CKD発症予防，進展阻止に
資するさまざまな臨床疫学的研究が必要である36）。この方
面でも何らかの貢献ができればと考えている。
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図 3　CKD　Prognosis Consortiumの概要（文献 11より引用）
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