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研究成果の概要（和文）：早期腎機能障害の予測危険因子の同定を目的として、日本人一般集団の特定健診デー
タを分析した。複合エンドポイントは、ベースライン時にUACR≧30mg/gCreの参加者については血清クレアチニ
ン値の倍増、eGFRの≧30％低下、尿アルブミン／クレアチニン比（UACR）の≧30％上昇、ベースライン時にUACR
＜30mg/gCreの参加者については≧30mg/gCreへの進行など、6年間の腎機能障害の進行。
結果、BMI、HbA1c、歩行習慣が腎機能障害の進行と有意に関連していた。結論として、BMIとHbA1cが高く、歩行
習慣が少ないことは、一般集団においても早期の腎機能障害と関連していた。

研究成果の概要（英文）：To identify predictive risk factors for early renal dysfunction, we analyzed
 specific health examination data from the general Japanese population. The composite endpoint was 
progression of renal dysfunction over 6 years, including doubling of serum creatinine level, 30% and
 more decrease in eGFR, and 30% and more increase in urine albumin/creatinine ratio (UACR), for 
participants with UACR 30 mg/gCre and more at baseline. Progression to UACR 30 mg/gCre and more for 
participants with UACR <30 mg/gCre at baseline.
Results, BMI, HbA1c, and walking habits were significantly associated with progression of renal 
dysfunction. In conclusion, higher BMI and HbA1c and less walking habits were associated with 
earlier renal dysfunction in the general population.

研究分野： 糖尿病・代謝・内分泌内科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
検診受診者における早期腎機能障害の予測危険因子を明らかとすることが出来た。これにより今後、より予防や
介入が必要な受診者を早期に検出することが可能となる。また予測危険因子が、BMI、HbA1c、歩行習慣であった
ことより、介入可能な内容であり、より検診の意義を高めることができる。
早期腎機能障害を予防することにより、医療費や医療資源の節約に繋がる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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1. 研究開始当初の背景 

 

腎不全による死亡者数は近年増加傾向である。糖尿病性腎症や 慢性腎臓病はそれ自体の進

行が直接的な死亡リスクとなるだけではなく、虚血性心疾患や脳梗塞の発症などを通じて死

亡リスクを上昇させるため、腎機能障害の進展予防は重要な課題である。 

透析導入を防ぐためには、加齢や生活習慣に起因する腎機能障害の早期発見・治療が肝要だ

が、早期発見が困難であり、新たな手段が求められる。 

腎症重症化予防の取り組みで得た過去データを用いて、各種危険因子を総合的に解析し、腎

障害発症・進展の早期予測モデルとリスクシミュレータを開発する。 

これにより早期に高リスク症例を検出し、臨床検体から DNA を抽出し、DNA 脱メチル化異

常を利用した腎機能障害の早期生体マーカーを探索する。 

より早期から高リスク症例を発見し、危険因子軽減により、腎機能悪化を防ぐため臨床応用

を目指す。 

危険因子の解析と生体マーカー探索により、エピジェネティクスの観点から、腎機能障害の

病態解明する。 

 

2. 研究の目的 

 

腎不全や透析導入数を減じるには、早期に腎機能障害の発症・進展の予防が肝要である。近

年、アルブミン尿の出現を認めずに、腎機能が急激に低下する症例（Rapid Decliner）も増加

し、アルブミン尿だけでは早期の腎機能障害を予見できない。さらに有用な生体マーカーが

なく、予後予測が困難である。そこで、どのような背景や遺伝情報を持つ症例が Rapid Decliner

になりうるのかを明らかにし、Rapid Decliner を同定する手段の確立を目指す。また患者背

景と遺伝情報をもとに、有用なバイオマーカーを探索し、早期の腎障害の詳細な病態メカニ

ズムを明らかにする。 

加齢や生活習慣に起因する腎障害の病態解明のために、次の２点を本研究の目的とした。 

① 危険因子に基づき腎機能低下を予測する予測モデルの確立および腎障害リスクシミュ

レータの開発 

② DNA 脱メチル化に基づく臨床検体を用いた生体マーカーの同定 

 

3. 研究の方法 

 

腎機能障害進展予防に早期から有用なリスク因子を同定するため、健常者を多く含む特定健

康診査のデータを用いた後方視的検討を行った。 

千葉県いすみ市の 2013 年の特定健康診査受診者のうち、eGFR 60mL/min/1.73m2 以上かつ

2019 年も受診した 1385 人を対象とした。2013 年と 2019 年を比較し、下記を腎機能障害進

展の複合エンドポイントとして 2 群に分類し、2013 年の特定健康診査における検査結果や

特定健康診査問診票の回答からリスク因子を解析した。 

 



  ① クレアチニン倍増 

  ② eGFR 30%以上の低下 

  ③ 尿中アルブミン 30mg/gCre 以上の者は 30%以上の増加 

    あるいは、尿中アルブミン 30mg/gCre 未満の者は 30mg/gCre 以上への増加 

 

統計解析には、JMP® Pro ver. 15.0.0 を使用し、 2 群の差異に関しては Welch’s t-test または

Fisher の正確確率検定、相関関係に関しては Pearson の相関係数を用いた。統計学的有意差

を認めた項目に関しては主成分分析、ロジスティック回帰分析を行った。 

 

4. 研究成果 

 

本研究の主な研究成果として、一般成人においても、BMI、HbA1c および歩行習慣が、早期

腎機能障害と関連する可能性が示唆された。 

 

歩行習慣：日常生活で歩行又は同等の身体活動を 1 日 1 時間以上実施 

 

このことから、腎機能障害が顕在化する前であっても、糖尿病や肥満、身体活動に注意する

事が慢性腎臓病の予防に有効である可能性が示唆された。 

検診受診者における早期腎機能障害の予測危険因子を明らかとすることが出来た。これによ

り今後、国内の特定健診において、より予防や介入が必要な受診者を早期に検出することが

可能となる。また予測危険因子が、BMI、HbA1c、歩行習慣であったことより、介入可能な

内容であり、より健診の意義を高めることができる。 
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