
　医療における「移行（transition）」とは一連の過程（process）
を示すもので，転科（transfer）はその一部の出来事（event）で
あり，思春期の患者が小児科から成人診療科に移るときに
必要な医学的・社会心理的・教育的・職業的必要性につい
て配慮した多面的な行動計画であり，介助者（両親）のケア
から自己管理へと移動するため目的を持って準備をするプ
ロセスである，と 1993年に米国思春期学会は定義した1）。
　小児腎疾患のうち，移行期医療が必要となるのは，IgA

腎症やループス腎炎などの慢性糸球体腎炎，ネフローゼ症
候群（nephrotic syndrome：NS），先天性腎尿路奇形（congeni-

tal anomalies of the kidney and urinary tract：CAKUT），そし
て慢性腎不全などである2）。
　小児の特発性 NSは，かつては思春期以降に自然治癒す
ることが多い予後良好の疾患であった3,4）。しかし最近の報
告では，30～40％の症例が成人期に至っても再発を繰り返
すため，移行期医療の対象疾患と考えられるようになって
きた5～8）。そのため 2011年に，国際腎臓学会と国際小児腎
臓病学会は移行期医療に関するコンセンサス・ステートメ
ントを発表した9）。それによれば，成人医療への移行は
14～24歳が適切で，十分な準備，評価を行ってからすべき
であるとされている。また移行の準備として，1）成長，教
育，社会性，心理的発達の獲得後に実施する，2）成人患者
の医療チームと共同で行い，家族と患者の同意を得る，3）
症状や心理的に危険な時期は避ける，4）多部門の診療科の
協力を得る，5）経済的な問題を解決する，6）12～14歳には
準備を始める，7）発達段階，知的能力に応じて進める，と
いった内容が記載されている9）。しかしながら，現状にお

いて小児期発症の NSの適切な移行は進んでおらず，日本
小児腎臓科医へのアンケート調査結果によると，小児腎
臓科医の半数以上は移行のタイミングを 20歳以降として
おり，約 3分の 1は成人診療科担当医へ紹介していなかっ
た10）。
　本稿では，小児期発症の NSにおける移行期医療の現状
と課題について概説する。

　小児期発症の NSは，わが国では 1年間に小児 10万人
につき 2～ 5人が発症し，小児慢性糸球体疾患のなかでは
最も頻度が高い。好発年齢は 2～ 6歳で，男児に多く（男
女比 2：1），ステロイドに対する反応性は良好であるが，
再発率が高い 2）。また約 90％が特発性 NSで，組織学的に
は約 90％が微小変化型ネフローゼ症候群（minimal change 

nephrotic syndrome：MCNS）である11,12）。そして約 90％の
症例がプレドニゾロン（prednisolone：PSL）で 4週間以内
に寛解するステロイド感受性ネフローゼ症候群であり，
PSL投与開始後平均 7日で尿蛋白は消失する。そのため，
初診時には腎生検による組織診断を行わずに PSLによる
治療を開始することが一般的である12,13）。
　ステロイド投与で寛解が得られたとしても，40～50％の
症例はステロイドの漸減中，あるいは中止後に再発するス
テロイド依存性ネフローゼ症候群（steroid dependent 

nephrotic syndrome：SDNS）や頻回再発型ネフローゼ症候群
（frequency relapse nephrotic syndrome：FRNS）の臨床像を示
す。成長過程の小児期における長期間の大量のステロイド
投与は成長障害（低身長）を必発するため，成人に比して寛
解導入時のステロイドの投与期間は短い12）。また，寛解維
持を目的としてシクロスポリン（cyclosporine：CsA），ミゾ
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リビン（mizoribine：MZB），シクロホスファミド（cyclophos-

phamide：CPA）などの免疫抑制薬や生物学的製剤であるリ
ツキシマブ（rituximab：RTX）を併用し，ステロイドを漸
減・中止することも多い12,13）。

　前述のように，小児期発症の NSは臨床的に成人発症の
NSと異なる点が多いため，治療方針にも大きな差異があ
る。そこで本項では小児期発症の NSの 90％を占める
MCNSの薬物治療について，成人と対比しながら以下に紹
介する。
1．ステロイド
　成人のMCNSに対する初回治療の PSL投与期間は 1～
2年が一般的であるのに対して13,14），小児期発症の NSの
初期治療としては，PSLの 8週間投与（国際法）が一般的で
ある12,13）。
2．免疫抑制薬
　前述のように小児期発症の NSの 40～50％は SDNSや
FRNSの臨床像を呈し，ステロイドの長期投与による副作
用，すなわち成長障害，白内障・緑内障，肥満，高血圧，
骨粗鬆症などの副作用が問題となる6）。特に成長障害（低身
長）は QOLに影響を及ぼす小児期特有の重大な副作用であ
る。この副作用を防ぎながら寛解を維持する目的で，CsA，
CPA，MZBなどの免疫抑制薬を積極的に併用することも小
児期発症の NSの薬物治療の特徴である15）。
　免疫抑制薬のなかでも CsAは有効性が高く，再発抑制目
的で最もよく使用されるが，中止すると高率に再発を認め
る（CsA依存性）。そのため長期投与を余儀なくされること
が多く，腎毒性（CsA腎症）のリスクが高くなる。したがっ
て，CsAを投与する場合には投与後 2～ 3年ごとに腎生検
を行うことが推奨されている12）。
　一方，シクロホスファミドも CsAと同等の再発抑制効果
を有するが，出血性膀胱炎，骨髄抑制，発癌性などに加え
て，性腺機能障害（特に男性では累積投与量が 300 mg/kgを
超えると高率に乏精子症を発症）といった重篤な副作用が
あるため，投与は 1クールに限られる16）。その他，保険適
用外ではあるが，ミコフェノール酸モフェチル，タクロリ
ムスなどが再発抑制目的で使用されることも少なくない。
3．生物学的製剤
　CsA，CPA，MZBなどの免疫抑制薬を用いても寛解を維
持できない難治性の NSに対して，生物学的製剤である
CD20モノクローナル抗体である RTXが 2014年から保険

適用となった17）。RTXは小児の SDNSにおいて再発回数や
ステロイド投与量を有意に抑制するが，末梢血 Bリンパ球
数の回復に伴って約 90％の症例で再発を認める18）。そのた
め，RTX治療後の寛解維持作用に関してミコフェノール酸
モフェチルの有効性と安全性を評価する臨床試験
（UMIN000014347）が進行中である。RTXの副作用として
は，投与後に遅発性発熱性好中球減少症をきたした症例 19）

や，幼児期に単回投与した後，長期間低ガンマグロブリン
血症を呈した症例が報告20）されている。また，現時点では
長期的な有害事象が不明であるため，幼少期からRTXを使
用する際には慎重な経過観察が必要である。

　これまで述べてきたように，小児期発症の NS患者は寛
解と再発を繰り返しながら成人期を迎えることが多く，長
期間の療養が必要となる。したがって，小児科から成人診
療科への移行，およびそのための移行プログラムの必要性
は論を待たない。しかし 2010年の調査では，NSに関する
移行プログラムを有する施設はなく，2施設で移行コー
ディネーターが配置されているのみであった（日本小児腎
臓病学会評議員に対するアンケート調査）10）。また同アン
ケート調査のなかで，過半数の小児腎臓病専門医が，「成人
診療科に移行させた症例について，事前に成人診療科の担
当医と治療法の違いについて話し合いをしたことはない」
と回答している10）。このような状況に対して 2016年，日本
腎臓病学会と日本小児腎臓病学会は合同で，「思春期・青年
期の患者のための CKD診療ガイド」を発表した21）。このな
かでは移行プログラム作成の要点のみならず，小児科担当
医向けの「患者自身の自立を早期から促していく方法」や成
人診療科担当医向けの「移行患者の診察ポイント」も述べら
れている。

　成人の NS治療においては，ステロイドによる成長障害
を考慮する必要はないため，少量のステロイドで再発予防
が可能であれば，高価な免疫抑制薬を積極的に使用するこ
とはない。しかし，小児科から成人診療科に移行した NS

の患者に対して，小児期には慎重に投与していたステロイ
ドを，十分な説明なく再開したり，増量した場合，患者お
よび患者家族にとって不安や医療不信を招く原因となりう
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る。したがって，小児科担当医と成人診療科担当医は治療
方針の違いを理解し，小児科担当医は移行期の患者に十分
な説明を行っておく必要がある。治療方針以外にも，医療
経済的に小児と成人の NS の治療においていくつか異なる
点があり，それらがスムーズな移行の障壁となっている。
以下に代表的な 2 つの違いを紹介する。
1．ネフローゼ症候群に対する医療費助成制度の違い

　わが国は乳幼児医療費助成制度をはじめとする小児期の
医療費助成制度が充実している。助成対象年齢は 3 歳未
満～15 歳年度末までと自治体によって異なるものの，基本
的に医療費，薬剤費が全額助成される。また小児期発症の
特発性 NS のうち，SDNS や FRNS，あるいはステロイド抵
抗性 NS などの難治例に対しては，小児慢性特定疾病の助
成制度があり，乳幼児医療費助成制度の対象年齢を過ぎて
も，所得に応じて決められた自己負担限度額内で20歳まで
医療費助成の対象となる。逆に言えば，成人期を迎えた途
端，免疫抑制薬などの高額薬剤を自己負担せざるをえず，
小児期に行っていた治療の継続が困難となることがある。
しかし平成27年7月から成人に対する医療費助成制度が充
実し，指定難病が大幅に増えて NS も追加された。その結
果，成人期を迎えた NS 患者に対しても高額な免疫抑制薬
を処方しやすくなったため，今後はスムーズな移行が期待
される。
2．ネフローゼ症候群に対する投与薬剤の違い

　これまで繰り返し述べたように，小児期発症の特発性
NS，特に SDNS や FRNS の患者に対しては成長障害を防
ぐ目的で免疫抑制薬や生物学的製剤を用いた治療が積極
的に行われる。その結果，小児期発症の NS 患者における
ステロイド副作用発現率は減少しているものの，成人期
を迎えた半数以上の患者が免疫抑制薬の継続を必要とす
る状況になっている22）。わが国で小児の NS に対して保険
適用となっている免疫抑制薬としては，CsA，CPA，MZB

が，また生物学的製剤としては RTX があげられる12）。し
かし副作用や薬剤効果の減弱，累積使用量の問題などか
ら，ミコェノール酸モフェチルやタクロリムスといった
保険適用外の免疫抑制薬を使用せざるをえない難治例が
少なからず存在する12）。この保険適用外の薬剤の継続投
与も移行の障壁となっている。

　小児期発症の NS は，罹病期間が長くなる症例が多いた
め，発症早期から成人診療科への移行を考えた治療計画を

たてる必要がある。またスムーズな移行を実践するには，
小児科担当医，成人診療科担当医が治療法の違いを十分に
理解し，患者と保護者の自立を促すといった準備が必要で
ある。具体的には移行プログラムを活用し，医師だけでは
なく多くの職種の医療従事者と連携し十分な準備を行うこ
とである。
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