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略語一覧 

 

ABI   Ankle Brachial Pressure Index  

ADL   activity of daily life 

ALB   albumin  

ALP   alkaline phosphatase 

ALT   alanine transaminase 

AST   aspartate aminotransferase 

AWGS   Asian Working Group for Sarcopenia  

BIA   bioelectrical impedance analysis 

BUN   blood urea nitrogen 

CC   calf circumference 

CKD   chronic kidney disease 

CPK   creatine phosphokinase 

CRE   creatinine 

CRP   C-reactive protein 

CT   computed tomography  

DW   dry weight 

DXA   Dual‒energy X‒ray Absorptiometry  

eGFR   estimate glomerular filtration rate  

ELISA   Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay  

EWGSOP  European Working Group on Sarcopenia in Older People 

-GTP   -glutamyl transpeptidase 

Glu   glucose 

GNRI   geriatric nutritional risk index 

Hb   hemoglobin 

HD   hemodialysis 

HDL-C   high density lipoprotein cholesterol 

hs-CRP   high-sensitive C-reactive protein 

Ht   hematocrit 

IBW   ideal body weight 

IL-6   interleukin-6 
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IP   inorganic phosphorus 

K/DOQI  Kidney Disease Outcomes Quality Initiative  

LDL-C   low density lipoprotein cholesterol 

MAC   mid-arm circumference 

MAMC   mid-arm muscle circumference  

MIA   malnutrition-inflammation atherosclerosis syndrome  

MICS   malnutrition-inflammation complex syndrome  

MRI   magnetic resonance imaging  

nPCR   normalized protein catabolic rate  

PCR   protein catabolic rate 

PMI   psoas muscle index 

QOL   quality of life 

RBC   red blood cell 

TBA   mid-thigh bone area 

T-Cho   total cholesterol 

TG   triglyceride 

TIBC   total iron binding capacity  

TLC   total lymphocyte 

TMA   mid-thigh muscle area 

TP   total protein 

TSF   triceps skinfold thickness  

UA   uric acid 

WBC   white blood cell 

YKL-40  chitinase-3-like protein 1 
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序論 

 

日本透析医学会統計調査委員会の集計によれば、日本の慢性維持透析患者

数は 2020 年 12 月末において 34 万 7 千人に及び、その数は増加傾向が続いて

いる[1]。近年の透析技術の進歩と維持透析後の生存率向上により、長期維持

透析患者数の割合も多くなっている。一方で、長期の血液透析

（hemodialysis: HD）は、患者の高齢化や HD 合併疾患の増加などにより、

HD 患者の粗死亡率の推移は依然毎年 9～10％と高い。その死亡要因に HD 患

者の栄養状態も深く関与しているといわれている。  

HD 患者は高頻度で栄養障害を合併することが知られている [2-4]。HD 患者

における栄養障害の原因は、尿毒症、食欲低下による食事摂取不足、代謝性

アシドーシス、合併症による異化亢進、透析療法に起因する透析中のアミノ

酸・血中たんぱく質の喪失、および透析時の一定量の血液喪失などが挙げら

れている[5, 6]。それらにより、HD 患者は体たんぱく異化亢進状態となり、

筋肉量の減少、内臓たんぱく量の低下、および免疫能の低下などを引き起こ

すと考えられている[5, 6]。  

一般的に栄養障害の早期には筋肉量の減少が起こる。近年、高齢者の栄養

障害が課題として捉えられ、その予兆として筋肉量の減少をスクリーニング

することが重要と考えられる。その背景から、2010 年に European Working 

Group on Sarcopenia in Older People（EWGSOP）は、骨格筋量と筋力低下の進

行により全身状態が低下する症候群として「サルコペニア」を定義した [7]。

サルコペニアは、activity of daily life（ADL）低下、quality of life（QOL）低

下、および生命予後の悪化を伴い、筋肉量の低下に加えて、筋力の低下ある

いは身体能力の低下を伴う症候群とされている[7]。その後、EWGSOP のサル

コペニア診断基準は欧米人向けの内容であったことから、Asian Working 

Group for Sarcopenia（AWGS）はアジア人の体格やライフスタイルに整合さ

せたサルコペニア診断基準を新たに作成した[8]。AWGS の基準は、二重エネ

ルギーX 線吸収法（Dual‒energy X‒ray Absorptiometry: DXA）などによる骨格

筋量、歩行速度を含めた身体機能、および握力の 3 項目の測定結果から診断

される。  

近年、我が国では高齢化に伴いサルコペニアの有病率が上昇している [9]。

また、健康日本 21（第二次）では高齢化の進展や糖尿病等有病者数の増加等

を踏まえ、主要な生活習慣病の発症予防と重症化予防の徹底を図るととも

に、社会生活を営むために必要な機能の維持及び向上を図ること等が基本的

方向として掲げられている。このようなことから、日本人の食事摂取基準

（2020 年版）では栄養に関連した身体・代謝機能の低下の回避の観点から、

健康の保持・増進、生活習慣病の発症予防及び重症化予防に加え、高齢者の



 

- 4 - 

 

低栄養予防やフレイル予防も視野に入れて策定された[10]。高齢者の栄養状

態低下は社会的な課題として捉えられているとともに、フレイルにつながる

サルコペニアは今後さらに、我が国で社会問題になると考えられる。  

実際、HD 患者においてもサルコペニア有病率が高くなっていることが知

られている[11, 12]。その原因として、透析療法の進歩に伴う患者の長期生存

が可能になったことや、高齢で透析導入する症例が増加していることなどに

よる HD 患者の高齢化が挙げられている[13]。また、HD 患者のサルコペニア

は生命予後に影響することが報告されている [14]。これらの要因から、HD 患

者の栄養障害合併の増加が予想されるとともに、効果的な栄養介入が必要と

されている。  

HD 患者において、栄養障害と炎症が関連することが報告されている [5, 6, 

15, 16]。Kalantar らは、HD 患者の栄養障害と炎症の関連は一般集団よりも高

頻度にみられ、体重の低下、低コレステロール血症、および低クレアチニン

血症などを引き起こしているとして malnutrition-inflammation complex 

syndrome（MICS）という症候群の存在を提唱している[5]。MICS は、血清コ

レステロールとホモシステインレベルの低下などが関連して、徐々に栄養状

態の低下を引き起こして HD 患者におけるアテローム性動脈硬化症の主な原

因になっている可能性があり、生命予後を悪化させていると考えられている

[17]。一方で、一般集団での心血管リスク因子である肥満、高コレステロー

ル血症、および高ホモシステイン血症が生命予後の改善に関連するという疫

学的逆転現象が HD 患者で観察されるとしている[5, 18-20]。実際、HD 患者

では、栄養障害と慢性炎症が長く続くことにより、動脈硬化が引き起こされ

るリスクが高まるとされている [6, 15, 21, 22] 。Stenvinkel らは HD 患者にお

いて栄養障害、炎症、および動脈硬化は互いに関連しあって生命予後を悪化

させているとして、malnutrition-inflammation atherosclerosis syndrome（MIA）

症候群という概念を提唱している [6]。実際、栄養障害を有する HD 患者で動

脈硬化の合併率は高く[23-25]、HD 患者は心血管疾患で死亡する割合も高い

[1]。以上のことから、HD 患者の栄養障害と炎症の関連性を解明すること

は、HD 患者の生命予後を改善するためにも重要であるとされている [5, 25]。  

HD 患者の栄養療法を効果的かつ効率的に実施するために、栄養障害の早

期発見法の確立と、栄養障害と慢性炎症との関連性を解明するためのエビデ

ンスを重ねることが必要とされている。本研究では、第一章と第二章で HD

患者の栄養障害および筋肉量減少の評価法としてのサルコペニア指標の有用

性について検証し、第三章では HD 患者の栄養障害と新規炎症マーカーとの

関係を解析した。これらの研究から、HD 患者の栄養障害について検討をお

こなった。   
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- 6 - 

 

1-1 序論  

 

厚生労働省「日本人の食事摂取基準 2020 年版」において、高齢者の低栄

養・フレイル対策が喫緊の課題として取り上げられている [10]。HD 患者にお

いても同様に高齢化が進んでおり、HD 患者の栄養障害の早期発見法の確立

と早期栄養介入が求められている。HD 患者において、栄養障害は高頻度で

発生することが知られている [5, 6, 15, 16]。HD 患者の適切な栄養管理は、生

命予後を改善するためにも重要である[5]。一般的に栄養障害の早期兆候とし

て筋肉量の減少がみられることから、栄養障害を早期発見するためには筋肉

量の減少を早期に捉えることが重要であると考えられる。  

サルコペニアは筋肉量と筋力の進行性の低下による全身状態の低下に特徴

づけられる症候群である[26]。サルコペニアは、身体機能障害、QOL 低下、

および死亡リスクを伴い、筋肉量の低下に加えて、筋力の低下あるいは身体

能力の低下を伴う場合に診断される [7]。HD 患者においてもサルコペニアに

よる予後への影響が問題となっている [14]。AWGS の基準で評価した HD 患

者におけるサルコペニアの有病率は約 40%との報告や[11]、HD 患者において

サルコペニア・フレイルを 2～3 名に 1 名が合併していることが新規入院リス

クと関連しているとの報告もある [12]。これは透析療法の進歩に伴い、患者

の長期生存が可能になったことや高齢で透析導入する症例が増加しているこ

とが要因として考えられている[13]。  

サルコペニアの診断基準は複数あり、国際的には統一されていない。ヨー

ロッパでは EWGSOP による診断基準が用いられることが多い [7]。一方、我

が国では AWGS の診断基準[8]を用いることが推奨されている[27]。AWGS の

診断は、DXA 法などによる骨格筋量、歩行速度などの身体計測、および握力

の 3 項目を測定するが、簡便さの欠如と侵襲を伴うことや、熟練した測定者

が必要であることが欠点として挙げられる。サルコペニア自体は痛みなどの

自覚症状を伴わず、身体障害が現れて初めて患者が訴える。HD 患者におい

ても早期にサルコペニアを発見し、栄養障害を予防することが重要である。

HD 患者の良好な栄養管理を維持するためにも、HD 患者が器具を必要とせず

に、サルコペニアのリスクを自分で評価できる実用的で簡便なサルコペニア

のスクリーニング方法が求められている。  

過去の研究において、下腿周囲長（calf circumference: CC）が筋肉量と正の

相関関係にあり、CC の低下がサルコペニアと生命予後に関連すると報告さ

れている[28-30]。高齢化に伴うサルコペニアの発症率が増加している背景か

ら、器具を必要とせずにサルコペニアを簡便かつ低コストで発見できる方法

として指輪っかテストが考案されている[9, 31-34]。この検査は、サルコペニ

アと高齢者の死亡リスクに関連していると報告されている[9]。したがって、
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指輪っかテストは、HD 患者のサルコペニアのスクリーニングツールとして

役立つ可能性がある。本研究では、HD 患者のサルコペニアの初期段階もし

くはサルコペニアのリスクがある患者を早期発見するための一次スクリーニ

ング法として、指輪っかテストの有用性を評価した。  
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1-2 対象と方法  

 

1-2-1 対象  

医療法人財団倉田会えいじんクリニック（神奈川県平塚市）において HD

治療を行っている患者の中から対象者の募集を行った。共同研究者の主治医

からのインフォームドコンセントにより、HD 患者 115 名から書面による研

究参加の同意が得られた。対象者の登録基準は、6 か月以上の HD 治療を継

続中であり、心不全、感染症、肝硬変、呼吸器疾患、ネフローゼ症候群、悪

性腫瘍、肝障害、もしくは重度の炎症などの併存疾患のない安定した患者と

した。対象者の中に周術期や最近重傷を負った患者はいなかった。肝炎を含

む肝臓の損傷および障害を有する患者と、computed tomography（CT）画像に

基づいて脂肪肝が疑われる患者は登録から除外された。また、検査データの

不足により解析できない患者は登録から除外された。同意撤回 12 名とデータ

不足 26 名を除外し、最終的には 77 名の患者（男性 54 名、女性 23 名）が本

研究に登録された（Figure 1）。研究登録者の平均年齢は 68.3±13.8 歳であ

り、平均 HD 歴は 6.4±5.8 年であった。研究登録者の原疾患の内訳は、糖尿

病性腎症 43％、慢性糸球体腎炎 16％、腎硬化症 16％、原因不明 6％、および

その他 19％であった。全ての患者は管理栄養士から継続的に栄養教育を受け

ていた。  

本研究のプロトコルは、ヘルシンキ宣言のガイドラインに完全に準拠して

おり、えいじんクリニック（承認番号 2015-02）と鎌倉女子大学（鎌倫

15004）の倫理委員会によって承認された。データの解析は、対象者を特定で

きないように匿名化し、対象者の個人情報保護に努めた。本研究は、大学病

院医療情報ネットワーク（UMIN）センターシステムの臨床試験レジストリ

（UMIN ID：UMIN000037484）に登録された。  

 

1-2-2 研究デザイン  

本研究は、非介入の観察研究である。  

 

1-2-3 血液検査  

週始めの透析前後に動静脈シャントの動脈部位より採血し分析を行った。

総たんぱく（ total protein: TP）、アルブミン（albumin: ALB）、アルカリホスフ

ァターゼ（alkaline phosphatase: ALP）、アスパラギン酸アミノトランスフェラ

ーゼ（aspartate aminotransferase: AST）、アラニンアミノトランスフェラーゼ

（alanine transaminase: ALT）、ガンマ-グルタミルトランスペプチターゼ（-

glutamyl transpeptidase: -GTP）、尿素窒素（blood urea nitrogen: BUN）、クレア

チニン（creatinine: CRE）、尿酸（uric acid: UA）、総コレステロール（ total 
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cholesterol: TC）、high density lipoprotein（HDL）-C, low density lipoprotein

（LDL）-C、中性脂肪（ triglyceride: TG）、総鉄結合能（ total iron binding 

capacity: TIBC）、ナトリウム（Na）、カリウム（K）、カルシウム（Ca）、リン

（ inorganic phosphorus: IP）、血清鉄（Fe）、クレアチンフォスフォキナーゼ

（creatine phosphokinase: CPK）、グルコース（glucose: Glu）、C 反応性たんぱ

く質（C-reactive protein: CRP）、白血球（white blood cell: WBC）、赤血球（red 

blood cell: RBC）、ヘモグロビン（hemoglobin: Hb）、ヘマトクリット

（hematocrit: Ht）、およびリンパ球数（ total lymphocyte: TLC）は自動分析器

を用いて測定した。  

 

1-2-4 身体計測  

身長および透析前後の体重を測定した。透析後の目標体重として主治医が

決定したものをドライウエイト（dry weight: DW）とした。式 1、2 から BMI

および理想体重（ ideal body weight: IBW）を算出した。CC は、透析中にイン

サーテープ（アボットジャパン株式会社、東京都、日本）を用いて仰臥位で

計測した。被計測者の下腿をインサーテープの輪に通し、下腿の最も太い部

位で皮膚表面に密着させ、締め付けない程度に輪を締めた。値は 0.1cm の近

似値まで正確に記録した。上腕周囲径（MAC, mid-arm circumference）、上腕

三頭筋皮下脂肪厚（ triceps skinfold thickness: TSF）は動静脈シャントの無い

腕でメジャーと栄研式皮下脂肪計 MK-60（Yagami inc, Aichi, Japan）を用いて

透析中に測定した。上腕筋囲（mid-arm muscle circumference: MAMC）は式 3

より算出した。上腕と下腿測定は、同一の測定者が測定を行うよう配慮し

た。  

 

 BMI (kg/m2) = DW (kg) / Height (m)2 式 1 

IBW (kg) = Height (m)2×22 式 2 

 MAMC (cm) = MAC (cm)－0.314×TSF (mm) 式 3 

 

1-2-5 指輪っかテスト  

下腿のむくみの影響が少ない透析直後に患者自身が測定した。両手で親指

と人差し指で輪っかを作り、ふくらはぎの１番太い部分を囲んだ。Figure 2

に指輪っかテストの方法を示す。指輪っかの円周を指で囲めない場合は

「Bigger（囲めない群）」、ちょうど囲める場合は「Just-fit（ちょうど囲める

群）」、隙間ができる場合は「Smaller（隙間ができる群）」とした。  
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1-2-6 たんぱく質摂取量の算出  

定常状態においてたんぱく質摂取量を反映することが示されているたんぱ

く異化率（protein catabolic rate: PCR）の算出には、Depner と Daugirdas の式

を用いた[35]。透析前後の血中尿素窒素値は週初めの透析時の値を使用し

た。  

まず、式 4 より透析量を表す spKt/V を求めた。  

 

 spKt/V (single-pool Kt/V) = -LN (R-0.008t) + (4 - (3.5×R))×UF / DW 式 4 

 

Kt/V, 標準化透析量  

 LN, 自然対数  

 R，透析後／透析前血中尿素窒素比  

 t，透析時間(時間) 

 UF，The amount of ultrafiltration (L) 

 

次いで、体重当たりの標準化たんぱく異化率（normalized protein catabolic 

rate: nPCR）を式 5 より求めた。  

 

 nPCR (g/kg/day) = C0 / [36.3+5.48 (spKt/V) + 53.5 / (spKt/V)] + 0.168 式 5 

 

 C0，透析前血中尿素窒素 (mg/dL) 

 

1-2-7  Geriatric Nutritional Risk Index（GNRI）  

Geriatric Nutritional Risk Index（GNRI）は HD 患者向けに作成された栄養指

標である[36]。GNRI は HD 患者の生命予後を予測することが報告されており

[37-41]、現在、臨床現場で広く使用されている[42]。GNRI は血清アルブミン

値、現体重および理想体重を用いて算出する（式 6）。  

 

GNRI = 1.489×血清アルブミン値（g/dL）×10＋41.7× 

（現体重／理想体重）式 6 

 

被験者の体重が理想体重を超えた場合、現体重／理想体重を 1 に設定し

た。理想体重は、被験者の BMI=22（kg/m2）から計算された値とした。GNRI 

< 91.2 を栄養障害リスクありとした[36]。  
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1-2-8 統計方法  

結果は全て平均値±標準偏差で表した。統計処理は、2 群間の解析に

Mann-Whitney U 検定を用い、p 値は 0.05 以下を有意差ありとみなした。全

ての統計解析には EZR を使用した。EZR は R および R コマンダーの機能を

拡張した統計ソフトウェアである [43]。  
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1-3 結果  

  

本研究に登録された対象者は 77 名（男性 54 名、女性 23 名）であった。平

均年齢は 68.3±13.8 歳、平均透析歴は 6.4±5.8 年であった。研究登録基準か

らの逸脱とデータ不足により 38 名の参加者が除外された（Figure 1）。  

Table 1 に対象者の基本特性を示した。たんぱく質摂取量の指標である

nPCR の平均値は 0.87±0.18（g/kg/day）であった。日本腎臓学会のガイドラ

インによれば、推奨されるたんぱく質摂取量は 0.9〜1.2（g/kg/day）であり

[44]、これと比較して、対象者は全体的にたんぱく質摂取量が少ない傾向で

あった。実際、栄養指標である GNRI の平均値は 89.9±5.8 であり、GNRI の

栄養障害リスク判定基準である 91.2 を平均値ベースで下回る結果であった。

血中たんぱく指標である血清 ALB 濃度の平均値は 3.41±0.29（g/dL）であっ

た。Kidney Disease Outcomes Quality Initiative（K/DOQI）ガイドラインによる

血清 ALB 濃度の管理目標は 4.0（g/dL）以上とされている[35]。これと比較

しても対象者の血清 ALB 濃度は全体的に低い傾向であった。  

Table 2 に指輪っかテストの解析結果を示した。指輪っかテストの結果、

bigger 25 名（34.2%）、 just-fit 22 名（27.4%）、smaller 30 名（38.4%）に分類

された。smaller は bigger と比較して、DW、BMI、CC、AC、TSF、AMC、

AMA、GNRI、および Na が有意に低値であった。smaller は just-fit と比較し

て、CC、AC、TSF、および UA が有意に低値であった。また、 just-fit は

bigger と比較して、BMI、CC、および AC が有意に低値であった。有意差は

なかったものの、TLC と指輪っかテストが関連する傾向がみられた。各群間

において、年齢、HD 歴、CRP、および nPCR に有意差はみられなかった。そ

の他の項目についても各群間で有意差はみられなかった。  

Table 3 に指輪っかテストの二値（bigger and just-fit vs smaller）によるロジ

スティック回帰分析結果を示した。多変量解析を実施するにあたり、多重共

線性を排除することによって説明変数を選択した。説明変数は、最初に年齢

と性別を選択した。続いて栄養指標から GNRI を選択した。その結果、GNRI

が独立して有意な説明因子として残った。なお、GNRI と他の身体構成成分

指標を入れ替えても同様の結果であった（データ非掲載）。   
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1-4 考察  

  

本研究では、HD 患者のサルコペニアの初期段階もしくはサルコペニアの

リスクがある患者を早期発見するための一次スクリーニング法として、指輪

っかテストの有用性の評価と栄養指標との関連の検討をおこなった。指輪っ

かテストは、CC よりも簡便で器具や熟練した測定者を必要とせず、被験者

が自分の指を使って評価可能なサルコペニアの筋肉量評価ツールとして開発

された[9]。日本人健常者 1904 名（平均年齢 72.8±5.4 歳）を対象とした研究

によれば、指輪っかテストの結果、bigger 53％、 just-fit 33％、および smaller 

14％に分類され、サルコペニアの診断率は bigger と比較して、 just-fit で 2.4

倍、smaller で  6.6 倍であり、新たなサルコペニアの発症リスクは just-fit で

2.1 倍、smaller で 3.4 倍となり、さらに smaller で介護保険サービスを必要と

するリスクと死亡率がそれぞれ 2.0 倍と 3.2 倍に増加することが報告されてい

る[9]。  

また、日本人健常者 525 名（40～91 歳）を対象とした研究によれば、指輪

っかテストは生体電気インピーダンス分析（Bioelectrical Impedance Analysis: 

BIA）法を用いた四肢骨格筋量、体脂肪量、および骨格筋量指数と有意に関

連してサルコペニアを予測し、CC によるサルコペニア判定よりも精度が低

下するものの、smaller はサルコペニアとみなすことが可能であると報告され

ている[33]。  

本研究での HD 患者を対象に指輪っかテストを実施した結果、smaller 30 名

（38.4%）は健常者の報告[9]と比較して 2 倍以上の割合であり、HD 患者を対

象とした過去の報告 [11]におけるサルコペニア有病率とほぼ同率であること

から、HD 患者においても指輪っかテストは、サルコペニアのスクリーニン

グ指標として有用性があることを見出した。HD 患者は体たんぱく異化亢進

状態にあり、同年代の健常者と比較しても栄養障害が進行している可能性が

示唆されている。本研究の結果より、HD 患者における指輪っかテストは、

栄養指標である GNRI、身体計測値である BMI、AC、および TSF、骨格筋量

指標である CC、AMC および AMA と有意に関連していた。血液検査データ

では、smaller において UA 値が有意に低下していた。HD 患者の UA 値の低

下は、栄養状態と関連することが報告されており [45-49]、本研究の結果はそ

れを支持している可能性があった。また、 just-fit と smaller において、有意差

はみられなかったものの、免疫能の指標である TLC が低下する傾向がみられ

た。これらの結果から、指輪っかテストは HD 患者においては、サルコペニ

アだけでなく、その背景にある栄養障害をあらわしている可能性が示唆され

た。  
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K/DOQI ガイドラインによれば、血清 ALB の管理目標は 4.0 （g/dL）以上

[35]であるが、今回の対象者の血清 ALB 濃度は、bigger 3.43±0.27 （g/dL）、

just-fit 3.44±0.29 （g/dL）、および smaller 3.37±0.31 （g/dL）であり、いず

れの群も平均値が管理目標を下回る傾向であった。血清 ALB と、たんぱく質

摂取量の指標である nPCR の値は、各群間で有意差はみられなかった。ま

た、日本腎臓学会のガイドラインによる推奨たんぱく質摂取量は 0.9〜1.2

（g/kg/day）[44]であるが、今回の対象者の平均たんぱく質摂取量は、bigger 

0.88±0.20 （g/dL）、 just-fit 0.87±0.17 （g/dL）、および smaller 0.87±0.19 

（g/dL）であり、いずれの群も少ない傾向であった。これは対象者が全体的

にたんぱく質摂取不足の傾向にあり、内臓たんぱく量も低下している可能性

を示唆していた。  

AWGS が推奨している CC 測定は、基準値が一般化されておらず、患者が

直接自身の筋肉量の多少を知ることには繋がりにくい。一方、指輪っかテス

トは患者が早期の段階で自身の筋肉量の多少について簡易的に知ることがで

き、自らサルコペニアのリスクに気づくことが可能になると考えられた。そ

れにより、患者が自らの食事内容を見直し、適切なたんぱく質摂取に繋がる

ことも期待できると思われる。したがって、指輪っかテストは日常的に患者

自身が行うサルコペニアの一次スクリーニングとして用い、上腕測定や CC

測定は、医療従事者により経過を評価するサルコペニアのスクリーニング指

標としての役割分担の一法として考えられるであろう。さらに、AC、TSF、

AMC、および AMA は HD 患者の身体構成成分の指標として臨床で用いられ

ており[35]、今回の検討では、指輪っかテストはこれらの身体計測項目と関

連性を示したことから、ルーチンの栄養アセスメント手法の 1 つとして、高

齢者施設など専門性を持ったスタッフが十分ではない施設においては採用で

きると思われる。  

本研究にはいくつかの限界がある。まず、全ての対象者が単一の医療機関

で HD 治療を受けていることから、有用性の客観的評価のためには、他の施

設で HD 治療を受けている患者での評価も必要となる。第二に、指輪っかテ

ストの有用性を評価するためには、サルコペニアの診断に対する感度と特異

性を評価する必要がある。そのためには今後は DXA 法や BIA 法による検査

を用いた筋肉量測定によるサルコペニア診断と指輪っかテストとの関連性を

調べる必要がある。第三に、食事摂取状況の確認は行われていない。食事摂

取状況の確認を行うことや前向きの栄養介入による指輪っかテストも含めた

栄養指標を検討することで、指輪っかテストの実臨床での必要性が明白とな

ると思われる。最後に、本研究は横断的研究であった。栄養状態は経時的に

変化する。三つ目の限界にも記載した栄養介入以外に、指輪っかテストと栄
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養摂取量、栄養指標、および栄養障害指標や HD 合併症との関係を調べる縦

断研究により、HD 患者の生命予後への評価が必要である。  

結論として、本研究では、指輪っかテストが HD 患者のサルコペニアと関

連してサルコペニア指標として有用性を見出した。指輪っかテストは患者自

身が場所を問わずに簡便に行うことができることから、患者自身で意識して

簡易的に筋肉量の確認が可能であり、smaller となった方は、療養指導として

適切な栄養素の摂取を促すことも可能であることが示唆された。指輪っかテ

ストは、少なくとも HD 患者の栄養障害の一次スクリーニングに有用性があ

り、実用可能であることが示された。   
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1-5 図表 

Table 1. 対象者の基本特性  

  全体(n=77)   男性(n=54)   女性(n=23) p*1 

年齢  (歳) 68.3  ± 13.8*2  67.9  ± 13.0 69.3  ± 15.8  ns*3 

HD 歴  (年) 6.4  ± 5.8  6.3  ± 5.8 6.6  ± 6.0  ns 

CC (cm) 31.9  ± 3.5  32.2  ± 3.4 31.3  ± 3.7  ns 

AC (cm) 26.0  ± 3.3  26.6  ± 3.2 24.6  ± 3.0  ns 

TSF (mm) 9.9  ± 4.6  8.9  ± 3.7 12.2  ± 5.6  0.0186 

AMC (cm) 22.9  ± 2.8  23.8  ± 2.6 20.7  ± 2.1  0.0005 

AMA (cm2) 42.3  ± 10.6  45.6  ± 10.1 34.5  ± 7.0  0.0005 

DW (kg) 58.0  ± 12.7  61.7  ± 12.5 49.5  ± 8.5  0.0003 

BMI (kg/m2) 22.3  ± 3.7  22.7  ± 3.8  21.3  ± 3.1  ns 

nPCR (g/kg/日) 0.87  ± 0.18  0.85  ± 0.18 0.93  ± 0.19  ns 

GNRI 89.9  ± 5.8  89.8  ± 6.0  90.2  ± 5.4  ns 

Blood analysis           

ALB (g/dL) 3.41  ± 0.29 3.39  ± 0.30 3.46  ± 0.27  ns 

TC (mg/dL) 154.9  ± 30.9 147.1  ± 24.6 173.5  ± 36.4  0.0350 

TG (mg/dL) 104.2  ± 59.1 107.6  ± 63.8 96.2  ± 46.3  ns 

HDL-C (mg/dL) 49.7  ± 18.1 46.1  ± 14.0 58.1  ± 23.6  0.0279 

LDL-C (mg/dL) 84.4  ± 24.7 79.4  ± 20.8 96.1  ± 29.4  ns 

BUN (mg/dL) 61.5  ± 15.2 59.6  ± 14.9 66.0  ± 15.4  ns 

CRE (mg/dL) 9.7  ± 2.6  10.2  ± 2.6  8.4  ± 2.0  0.0106 

UA (mg/dL) 7.4  ± 1.6  7.5  ± 1.7  7.1  ± 1.3  ns 

Na (mEq/L) 140.1  ± 3.6  140.2  ± 3.8  139.6  ± 3.3  ns 

K (mEq/L) 4.9  ± 0.7  4.8  ± 0.7  5.0  ± 0.7  ns 

Cl (mEq/L) 104.9  ± 3.9  104.9  ± 3.8  104.8  ± 4.3  ns 

Ca (mg/dL) 8.7  ± 0.7  8.6  ± 0.7  8.9  ± 0.8  ns 

IP (mg/dL) 5.1  ± 1.2  5.1  ± 1.3  5.0  ± 1.0  ns 

CRP (mg/dL) 0.54  ± 1.38 0.61  ± 1.58 0.36  ± 0.75  ns 

WBC (個 /mL) 6380  ± 2180 6720  ± 2220 5570  ± 1910  0.0444 

RBC (万個 /mL) 343.8  ± 46.9 346.1  ± 48.6 338.5  ± 43.1  ns 

TLC (個 /mL) 1224  ± 437 1234  ± 459 1201  ± 389  ns 

Hb (g/dL) 10.4  ± 1.1 10.5  ± 1.2  10.3  ± 1.1  ns 

Ht (%) 32.3  ± 3.4 32.5  ± 3.6  31.9  ± 3.0  ns 

     

  

*1 Mann-Whitney U test. 
*2 mean ± SD. 
*3 ns; not significant.  
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Table 2. 指輪っかテスト各群間の各指標比較  

 bigger (n=25)  just-fit (n=22)  smaller (n=30)  p*1 

年齢（歳）  63.6  ± 12.8*2  70.8  ± 13.0  70.6 ± 14.5  ns*3 

HD 歴  (年 )  7.0  ± 7.6  5.8  ± 5.3  6.2 ± 4.3  ns 

身長  (cm) 161.8  ± 11.5  161.2  ± 9.3  160.3 ± 9.0  ns 

DW（kg）  65.3  ± 14.6  57.2  ± 9.7  52.7 ± 9.9 b*4 0.0026 

BMI (kg/m2) 24.9  ± 4.0  21.8  ± 2.4 a 20.3 ± 2.8 b <0.0001 

CC (cm) 35.0  ± 3.1  32.0  ± 1.9  b 29.2 ± 2.2 b,d <0.0001 

AC (cm) 28.2  ± 3.3  25.9  ± 2.2 a 24.2 ± 2.9 b,c <0.0001 

TSF (mm) 12.8  ± 5.4  9.8  ± 3.7  7.5 ± 2.8 b,c <0.0001 

AMC (cm) 24.2  ± 2.9  22.8  ± 2.4  21.9 ± 2.7 b 0.0052 

AMA (cm2) 47.1  ± 11.3  41.8  ± 8.7  38.7 ± 9.9 b 0.0052 

nPCR (g/kg/day) 0.88  ± 0.20 0.87  ± 0.17  0.87 ± 0.19  ns 

GNRI 92.1  ± 5.4  90.8  ± 5.1  87.3 ± 5.8 b 0.0020 

Blood analysis           

ALB (g/dL) 3.43  ± 0.27 3.44  ± 0.29  3.37 ± 0.31 ns 

TC (mg/dL) 157.2  ± 29.1  155.1  ± 29.0  152.9 ± 34.3 ns 

TG (mg/dL) 118.0  ± 59.6  93.7  ± 69.6  100.4 ± 49.3 ns 

HDL-C (mg/dL) 47.8  ± 16.7  50.9  ± 14.9  50.4 ± 21.5 ns 

LDL-C (mg/dL) 85.8  ± 26.8  85.5  ± 28.2  82.4 ± 20.6 ns 

BUN (mg/dL) 62.4  ± 16.3  61.7  ± 14.6  60.7 ± 15.1 ns 

CRE (mg/dL) 10.2  ± 3.3  9.7  ± 2.5  9.2 ± 1.9 ns 

UA (mg/dL) 7.3  ± 2.0  8.1  ± 1.4  6.9 ± 1.2 c 0.0282 

Na (mEq/L) 141.9  ± 3.0  140.1  ± 2.8  138.5 ± 4.0 b 0.0043 

K (mEq/L) 4.7  ± 0.6  4.7  ± 0.5  5.1 ± 0.8  ns 

Ca (mg/dL) 8.5  ± 0.7  8.8  ± 0.8  8.7 ± 0.7  ns 

IP (mg/dL) 5.1  ± 1.3  4.9  ± 1.2  5.2 ± 1.1  ns 

CRP (mg/dL) 0.90  ± 2.27  0.28  ± 0.46 0.42 ± 0.67  ns 

WBC (個 /mL) 7140  ± 2200 6010  ± 2080 6010 ± 2140  ns 

RBC  (万個 /mL) 355.2  ± 41.1  335.5  ± 38.7  340.6 ± 55.7  ns 

TLC (個 /mL) 1417  ± 477  1158  ± 367 1111 ± 406 0.0521 

Hb (g/dL) 10.7  ± 1.0  10.2  ± 1.1  10.4 ± 1.2  ns 

Ht (%) 33.4  ± 3.4  31.5  ± 3.2  31.9 ± 3.4  ns 

*1 Kruskal-Wallis test.  

*2 mean±SD.  

*3 ns; not significant.  

*4 Mann-Whitney U test.  

P value adjustment method: Bonferroni. ap<0.05, bp<0.01 vs bigger; cp<0.05, dp<0.01 vs just-fit.  
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Table 3. 指輪っかテスト bigger&just-fit vs smaller 二値によるロジスティック回帰分析  

                             オッズ比       95%信頼区間            p 

(Intercept) 2.49E+5 6.72 - 9.23E+9 0.0206 

age 1.01 0.97  - 1.05  0.7760 

GNRI 0.86 0.78  - 0.95  0.0045 

Gender (male) 1.08 0.36  - 3.25  0.8960 

GNRI を DW、BMI、CC、AC、および TSF にそれぞれ入れ替えても独立して  

有意な結果を認める (unadjusted)
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Figure 1. 登録された参加者   

研究対象者（n=115）  

本登録（n=77）  

データの不足（n=26）  

同意撤回（n=12）  
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Figure 2. 指輪っかテストの方法  

A: 被験者の両手で親指と人差し指で輪っかを作る。  

B: ふくらはぎの１番太い部分を囲む。  

C: 指輪っかの円周と比較して指で囲めない場合は bigger とする。  

D: ちょうど囲める場合は Just-fit とする。  

E: 隙間ができる場合は Smaller とする。  

図は文献[31]より引用改変   
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第 2 章  

 

血液透析患者の栄養アセスメントにおける  

新しい骨格筋指標 Psoas Muscle Index（PMI）の有用性について  
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2-1 序論  

 

HD 患者において、栄養障害は高頻度で発生することが知られている [5, 6, 

15, 16]。栄養障害の早期では筋肉量の減少がみられることから、HD 患者に

おけるサルコペニアやそのリスクを評価することは重要である。実際、透析

療法の進歩に伴う生命予後の改善や高齢で透析導入する症例が増加している

ことなどにより、HD 患者のサルコペニアの有病率が高くなっていることが

知られている[11-13]。したがって、HD 患者の栄養障害を早期発見するため

に、筋肉量の減少をモニタリングすることが重要であると考えられる。  

筋肉量は一般的に、BIA 法、DXA 法、および上腕測定法を使用して評価さ

れる[35, 50]。しかし、日常の診療において、これらを用いて多数の患者をル

ーチンで評価することは困難である。最近、その代替手段として腹部 CT 画

像による筋肉量評価法が考案されている。EWGS は、サルコペニア診断に関

連して、CT 検査と magnetic resonance imaging（MRI）検査による身体構成成

分の解析を筋肉量評価法のゴールドスタンダードと説明している [7]。

Hamaguchi らは、CT 画像を用いて第 3 腰椎レベルの腸腰筋断面積を解析し、

疑似的に全身骨格筋量を評価する Psoas Muscle Index（PMI）について、アジ

ア人向けのサルコペニア判定のカットオフ値を報告した [51]。この PMI は、

日本肝臓学会「肝疾患におけるサルコペニア判定基準」において、肝疾患の

サルコペニア判定の一法として取り上げられている [52]。PMI は、高齢腎不

全患者において透析導入・非導入の基準の予後予測因子として有用なマーカ

ーのひとつとなる可能性があることが報告されている [53]。  

HD 患者は腎臓がんの合併率が高いことから、定期的に腹部 CT 画像を撮影

しており、CT 画像を用いる筋肉量評価は臨床でも利用可能と考えられる。本

研究では、HD 患者を対象に、サルコペニア指標である PMI と各種栄養指標

との関係を検討した。   
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2-2 対象と方法  

 

2-2-1 対象  

詳細を第一章の「1-2-1 対象」に記した。共同研究者である主治医からのイ

ンフォームドコンセントにより、HD 患者 33 名から書面による研究参加の同

意が得られた。検査データの不足により解析できない患者 5 名は登録から除

外された。最終的には 28 名の患者（男性 18 名、女性 10 名）が本研究に登録

された（Figure 3）。研究登録者の平均年齢は 68.8±9.3 歳であり、平均 HD 歴

は 8.1±8.6 年であった。糖尿病の有病率は 75％であった。全ての患者は管理

栄養士から継続的に栄養教育を受けていた。  

本研究のプロトコルは、ヘルシンキ宣言のガイドラインに完全に準拠して

おり、えいじんクリニック（承認番号 2018-01）と鎌倉女子大学（鎌倫

18017）の倫理委員会によって承認された。データの解析は、対象者を特定で

きないように匿名化し、対象者の個人情報保護に努めた。本研究は、大学病

院医療情報ネットワーク（UMIN）センターシステムの臨床試験レジストリ

（UMIN ID：UMIN000037484）に登録された。  

 

2-2-2 研究デザイン  

本研究は、非介入の観察研究である。  

 

2-2-3 血液検査  

詳細は第一章「1-2-3 血液検査」に記した。週始めの透析前後に動静脈シャ

ントの動脈部位より採血し分析を行った。解析には、普段の診療においてル

ーチンで測定されている検査項目を用いた。  

 

2-2-4 身体計測  

詳細は第一章「1-2-4 身体計測」に記した。身長および透析前後の体重を測

定した。上腕測定は透析中に測定した。  

 

2-2-5  大腿部および腹部 X 線 CT 画像を用いた筋肉面積、PMI（Psoas Muscle 

Mass Index）の測定  

HD 患者は悪性腫瘍の合併率が高いことから定期的に腹部 CT 画像を測定し

ており、その際に大腿部の撮影も行った。撮影は、患者を仰向けで寝かせて

リラックスさせた状態で行った。大腿部 CT 画像は右大腿骨大転子と膝蓋骨

上縁のほぼ中間にて撮影を行い、大腿部筋肉面積（mid-thigh muscle area: 

TMA）と大腿部骨面積（mid-thigh bone area: TBA）を測定した。大腿部筋肉

量の評価は、体格差を標準化するために TMA/TBA 比の値を用いた[54]。  



 

- 24 - 

 

PMI とは、CT 画像を用いて第 3 腰椎レベルの腸腰筋断面積を解析し、疑似

的に全身骨格筋量を評価する指標である [51]。PMI は CT 画像から解析した第

3 腰椎レベルの腸腰筋断面積および身長を用いて算出した（式 7）。腸腰筋断

面積は、CT 画像を Photoshop Elements 6（adobe systems incorporated, San Jose, 

CA, USA）で画像処理したのち、ImageJ（Wayne Rasband, U.S. National 

Institute of Health）を用いて測定した。  

 

PMI=第 3 腰椎レベルの腸腰筋断面積（cm2）÷身長（m2） 式 7 

 

PMI によるサルコペニア判定は、過去の日本人健常者 230 名のデータ解析

から得られているカットオフ値である男性 6.36（cm2/m2）、女性 3.92 

（cm2/m2）を用いてサルコペニアあり群とサルコペニアなし群に分類した

[51]。  

 

2-2-6 たんぱく質摂取量の算出  

詳細は第一章「1-2-6 たんぱく質摂取量の算出」に記した。たんぱく質摂取

量の指標として、nPCR を用いた。  

 

2-2-7 GNRI  

詳細は第一章「1-2-7 Geriatric Nutritional Risk Index（GNRI）」に記した。

GNRI は HD 患者向けに作成された栄養指標である[36]。GNRI < 91.2 を栄養

障害リスクありとした[36]。GNRI は HD 患者の生命予後を予測することが報

告されており[37-41]、現在、臨床現場で広く使用されている[42]。  

 

2-2-8 統計方法  

結果は全て平均値±標準偏差で表した。統計処理は、2 群間の解析に

Mann-Whitney U 検定を用い、p 値は 0.05 以下を有意差ありとみなした。全

ての統計解析には EZR を使用した。EZR は R および R コマンダーの機能を

拡張した統計ソフトウェアである [43]。  
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2-3 結果  

  

本登録された対象者は 28 名（男性 18 名、女性 10 名）であった。平均年齢

は 68.8±9.3 歳、平均透析歴は 8.1±8.6 年であった。解析データ不足により 5

名の参加者が除外された（Figure 3）。  

Table 4, 5 に対象者の基本特性を示した。PMI は、体格差を反映して男性と

比較して女性で有意に低値であった。たんぱく質摂取量の指標である nPCR

の平均値は 0.82±0.15（g/kg/day）であった。日本腎臓学会のガイドラインに

よれば、推奨されるたんぱく質摂取量は 0.9〜1.2（g/kg/day）であり[44]、こ

れと比較して、第一章の結果と同様に対象者は全体的にたんぱく質摂取量が

少ない傾向であった。血中たんぱく指標である血清 ALB 濃度の平均値は 3.44

±0.35（g/dL）であった。K/DOQI ガイドラインによる血清 ALB 濃度の管理

目標は 4.0（g/dL）以上とされている [35]。これと比較しても第一章の結果と

同様に対象者の血清 ALB 濃度は全体的に低い傾向であった。  

Table 6,7 に PMI の解析結果を示した。PMI によるサルコペニア判定は、過

去の日本人健常者 230 名のデータ解析から得られているカットオフ値である

男性 6.36（cm2/m2）、女性 3.92 （cm2/m2）を用いた[51]。その結果、サルコ

ペニアあり群 8 名（28.6％）、サルコペニアなし群 20 名（71.4％）に分類され

た。サルコペニアあり群はサルコペニアなし群と比較して、PMI、腸腰筋面

積、および血清 Ca 濃度が有意に低値であり、血清 CPK が有意に高値であっ

た。また、その他の項目については、各群間で有意差はみられなかった。  
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2-4 考察  

  

本研究では、HD 患者を対象に、サルコペニア指標である PMI と各種栄養

指標との関係を検討した。  

本研究の参加者 28 名を対象に PMI を測定した結果、8 名（28.6％）がサル

コペニアあり群、20 名（71.4％）がサルコペニアなし群と判定された。過去

の研究によれば、HD 患者のサルコペニアの有病率は約 40％と報告[11]され

ており、それと比較して今回の PMI によるサルコペニア判定率は低い傾向で

あった。サルコペニアあり群は、サルコペニアなし群と比較して、PMI、腸

腰筋面積、および血清 Ca 濃度が有意に低値であった。また、サルコペニア

あり群では血清 CPK が正常値範囲内ではあるが有意に高値であった。CPK

は筋肉内に含まれる酵素であり、血清中の CPK の上昇は一般的に筋肉の何ら

かの損傷をあらわすと考えられている。また、CPK は半減期が 2 日程度と動

的なマーカーであることからも、今回の血清 CPK の微増は HD 患者に特徴的

であるかは現時点では不明であるが、慢性的な筋肉の減少に関わるような何

らかの筋肉の障害 /炎症となっている可能性が推測された。その他の項目につ

いては、両群間で有意差はみられない結果であった。血清 TP、血清 ALB、

および nPCR の値は両群間で有意差はみられなかったが、第一章の結果と同

様に、両群ともに平均値が管理目標を下回る傾向であった。これは対象者が

全体的にたんぱく質摂取不足の傾向にあり、内臓たんぱく量も低下している

可能性を示唆していた。  

PMI は全身骨格筋量をあらわすサルコペニア指標であるが、栄養指標との

関連については報告されていない。今回の検討では、栄養障害の早期には筋

肉量の減少が起こることから、PMI が HD 患者の早期栄養障害の指標になり

得るとの仮説を立てた。しかしながら、本研究では PMI は、ALB、GNRI な

どの栄養指標と関連していなかった。今回の結果については、本登録者が 28

名であり、サンプルサイズが小さかったこともその要因となっている可能性

が考えられる。サルコペニア指標としての PMI の先行研究では、サンプルサ

イズが 42 名の報告もある[55]。栄養指標との関係での先行研究は無く、栄養

指標のどの説明変数の効果量から検出力を算出、決定することは難しく、今

後症例数を増やしての検討で、p 値と標準偏差の変化から判断したい。具体

的には、GNRI 等において p 値が上がれば、その時点で判断して症例数を更

に増やす必要は無いと考えられ、逆に p 値が低下した時には、症例数が単に

増えることによる影響であって実際の影響によるものかは、標準偏差を見て

判断する。また、PMI は性差が知られていることもあり[51]、女性を増やし

て性別による解析も必要である。  
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本研究にはいくつかの限界がある。まず、全ての対象者が神奈川県の単一

の医療機関で治療を受けており、特に食習慣は地域性も出るため栄養指標と

PMI との関連を見るためには、西日本などの別の地域の医療機関の検討と比

べることが必要と考える。第二に、本研究は上述したように性差での検討で

は女性が少なくサンプルを増やす必要がある。第三に、PMI の有用性を評価

するためには、サルコペニアの診断に対する感度と特異性を評価する必要が

ある。また、今回の結果は CT 画像所見から得られた PMI を解析に用いた

が、患者個々のライフスタイルなどによって身体部分（腰筋、脚、腕など）

に差異がある可能性がある。よって、BIA 法による全身の筋肉量評価や体脂

肪量評価から得られる所見との比較も必要である。第四に、食事摂取調査は

しておらず、食事摂取状況の確認を行うなど栄養介入も視野に入れて検討す

る必要がある。最後に、本研究は横断的研究であった。栄養状態は経時的に

変化する。PMI と別の栄養指標、および栄養障害との関係を調べる縦断研究

が必要である。  

結論として、今回の検討では PMI は、CPK との有意な相関からサルコペニ

アを反映してサルコペニアの指標としての有用性はあると思われる。今回の

検討においては栄養状態 /指標との代替としての有用性を確認することはでき

なかった。  
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2-5 図表 

Table 4. 対象者の基本特性  

  全体 (n=28) 男性 (n=18) 女性 (n=10) p*1 

PMI (cm2/m2) 6.77  ± 2.52＊ 2  7.52  ± 2.70  5.42  ± 1.37  0.024 

腸腰筋面積  (cm2) 17.72  ± 7.09  20.44  ± 7.18  12.81  ± 3.23  0.002 

TMA/TBA 比  14.27  ± 4.13  13.65  ± 3.85  15.26  ± 4.57  ns*3 

年齢  (歳 ) 68.82  ± 9.27  68.56  ± 9.04  69.30  ± 9.64  ns 

HD 歴  (年 ) 8.14  ± 8.58  8.50  ± 10.20  7.50  ± 4.22  ns 

身長  (cm) 1.61  ± 0.08  1.65  ± 0.06  1.54  ± 0.05  2.420E-04 

DW (kg) 60.84  ± 11.10  65.31  ± 9.94  52.80  ± 8.15  0.007 

BMI (kg/m2) 23.89  ± 3.85  24.50  ± 3.50  22.81  ± 4.19  ns 

AC (cm) 26.61  ± 3.29  26.97  ± 3.28  25.96  ± 3.22  ns 

TSF (mm) 10.95  ± 4.63  10.73  ± 4.60  11.35  ± 4.66  ns 

AMC (cm) 23.17  ± 3.45  23.60  ± 3.90  22.40  ± 2.25  ns 

GNRI 91.24  ± 6.22  91.83  ± 6.01  90.04  ± 6.46  ns 

GNRI による  

栄養障害判定率  (%) 
 42.3   41.2  44.4 ns 

nPCR (g/kg/日 ) 0.82  ± 0.15  0.82  ± 0.14  0.81  ± 0.17  ns 

*1 Mann-Whitney U test. 

*2 mean ± SD. 

*3 ns; not significant.  
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Table 5. 対象者の血液検査データ  

  全体 (n=28) 男性 (n=18) 女性 (n=10) p*1 

TP (g/dL) 6.28  ± 0.64*2  6.32  ± 0.73 6.19  ± 0.37  ns*3 

ALB (g/dL) 3.44  ± 0.35  3.43  ± 0.40 3.46  ± 0.21  ns 

ALP (IU/L) 212.04  ± 80.11  223.11  ± 80.96 189.89  ± 73.56  ns 

AST (IU/L) 11.44  ± 5.49  11.44  ± 6.40 11.44  ± 2.95  ns 

ALT (IU/L) 8.00  ± 3.31  8.56  ± 3.73 6.89  ± 1.79  ns 

LDH (IU/L) 183.63  ± 16.63  184.44  ± 16.84 182.00  ± 16.06  ns 

-GTP (IU/L) 20.15  ± 18.06  23.61  ± 21.06 13.22  ± 4.42  ns 

T-Cho (mg/dL) 152.19  ± 30.17  143.06  ± 24.43 170.44  ± 32.20  0.033 

HDL-C (mg/dL) 45.48  ± 13.29  42.61  ± 12.21 51.22  ± 13.50  ns 

LDL-C (mg/dL) 84.98  ± 28.31  77.06  ± 26.64 100.82  ± 24.66  0.035 

TG (mg/dL) 111.37  ± 61.43  119.22  ± 72.31 95.67  ± 22.29  ns 

Glu (mg/dL) 133.59  ± 42.29  132.33  ± 34.78 136.29  ± 54.95 ns 

BUN (mg/dL) 59.21 ± 13.65  60.64  ± 12.69  56.33  ± 14.98 ns 

CRE (mg/dL) 9.20 ± 2.23  9.47  ± 2.42  8.66  ± 1.67  ns 

UA (mg/dL) 7.22 ± 1.61  7.41  ± 1.78  6.86  ± 1.10  ns 

CPK (mg/dL) 88.33 ± 46.19  89.67  ± 40.76  85.67  ± 55.38  ns 

Fe (mg/dL) 63.00 ± 27.98  64.56  ± 29.95  59.89  ± 23.24  ns 

Na (mEq/L) 139.78  ± 3.06  139.39  ± 3.15  140.56  ± 2.71  ns 

K (mEq/L) 4.80 ± 0.66  4.73  ± 0.67  4.94  ± 0.61  ns 

Cl (mEq/L) 105.11  ± 3.41  104.56  ± 3.47  106.22  ± 3.01  ns 

Ca (mg/dL) 8.77 ± 0.58  8.69  ± 0.57  8.92  ± 0.57  ns 

IP (mg/dL) 4.93 ± 1.40  4.96  ± 1.60  4.88  ± 0.83  ns 

CRP (mg/dL) 0.78 ± 1.03  0.91  ± 1.20  0.53  ± 0.42  ns 

WBC  (個 /mL) 6281 ± 1907 6333  ± 1992 6178  ± 1720  ns 

RBC (万個 /mL) 344.26  ± 56.10  339.89  ± 59.59 353.00  ± 47.20  ns 

Hb (g/dL) 10.48  ± 1.51  10.35  ± 1.50 10.74  ± 1.50  ns 

Ht (%) 31.80  ± 4.61  31.31  ± 4.66 32.79 ± 4.35  ns 

*1 Mann-Whitney U test.  

*2 mean ± SD.  

*3 ns; not significant.  
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Table 6. PMI によるサルコペニア判定と各種指標の比較  

 サルコペニア   

    あり群(n=8) なし群(n=20) p*1 

PMI (cm2/m2) 4.62  ± 0.91*2  7.63  ± 2.45  2.230E-04 

男性  4.93 ± 0.94 8.82 ± 2.45 1.080E-04 

女性  3.71 ± 0.23 5.85 ± 1.27 0.044 

腸腰筋面積  (cm2) 12.55  ± 2.88  19.79  ± 7.21  0.005 

男性  13.73 ± 2.55 23.80 ± 6.67 1.080E-04 

女性  8.99 ± 0.26 13.76 ± 3.11 0.044 

TMA/TBA 比  13.14  ± 3.07  14.61  ± 4.41  ns*3 

年齢  (歳) 70.13  ± 8.24  68.30  ± 9.60  ns 

HD 歴  (年) 8.75  ± 5.47  7.90  ± 9.53  ns 

BMI (kg/m2) 22.66  ± 2.85  24.39  ± 4.07  ns 

GNRI 92.57  ± 6.24  90.67  ± 6.13  ns 

nPCR (g/kg/日) 0.83  ± 0.14  0.81  ± 0.15  ns 

*1 Mann-Whitney U test. 
*2 mean ± SD. 
*3 ns; not significant.  
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Table 7. PMI によるサルコペニア判定と血液検査データの比較  

 サルコペニア   

  あり群(n=8) なし群(n=20) p*1 

TP (g/dL) 6.58  ± 0.63*2 6.15  ± 0.60  ns*3 

ALB (g/dL) 3.54  ± 0.21  3.40  ± 0.39  ns 

ALP (IU/L) 241.50  ± 110.78  199.63  ± 58.60  ns 

AST (IU/L) 10.88  ± 2.20  11.68  ± 6.37  ns 

ALT (IU/L) 9.00  ± 2.55  7.58  ± 3.50  ns 

LDH (IU/L) 183.25  ± 15.77  183.79  ± 16.97  ns 

-GTP (IU/L) 25.38  ± 14.90  17.95  ± 18.81  ns 

T-Cho (mg/dL) 161.63  ± 25.46  148.21  ± 31.10  ns 

HDL-C (mg/dL) 43.00  ± 9.86  46.53  ± 14.36  ns 

LDL-C (mg/dL) 93.15  ± 22.48  81.54  ± 29.77  ns 

TG (mg/dL) 132.63  ± 83.64  102.42  ± 46.34  ns 

Glu (mg/dL) 135.80  ± 44.61  132.94  ± 41.57  ns 

BUN (mg/dL) 62.91  ± 13.21  57.65  ± 13.53  ns 

CRE (mg/dL) 8.38  ± 2.02  9.55  ± 2.22  ns 

UA (mg/dL) 6.71  ± 1.76  7.44  ± 1.48  ns 

CPK (mg/dL) 112.38  ± 40.33  78.21  ± 44.73  0.046 

Fe (mg/dL) 64.88  ± 27.92  62.21  ± 27.97  ns 

Na (mEq/L) 141.25  ± 2.38  139.16  ± 3.10  ns 

K (mEq/L) 4.55  ± 0.52  4.91  ± 0.68  ns 

Cl (mEq/L) 105.88  ± 2.62  104.79  ± 3.65  ns 

Ca (mg/dL) 8.40  ± 0.46  8.93  ± 0.55  0.033 

IP (mg/dL) 5.48  ± 1.71  4.71  ± 1.17  ns 

CRP (mg/dL) 0.51  ± 0.60  0.92  ± 1.16  ns 

WBC (×102/mL) 66.75  ± 14.86 61.16  ± 20.36  ns 

RBC (×104/mL) 343.88  ± 24.51  344.42  ± 64.96  ns 

Hb (g/dL) 10.54  ± 0.77  10.46  ± 1.73  ns 

Ht (%) 32.26  ± 2.37  31.61  ± 5.26  ns 

*1 Mann-Whitney U test. 
*2 mean ± SD. 
*3 ns; not significant.   
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Figure 3. 登録された参加者  

 

 

  

研究対象者（n=33）  

本登録（n=28）  

データの不足（n=5）  
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第 3 章  

 

血液透析患者の栄養障害と新規炎症マーカーYKL-40 に関する検討  
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3-1 序論  

 

HD 患者において、栄養障害と炎症は高頻度で発生することが知られてい

る[5, 6, 15, 16]。Kalantar らは、栄養障害と炎症は互いに関係し、食欲不振、

筋肉量減少および低 ALB 血症などを引き起こすことを示唆している[5]。HD

患者では、一般的に栄養障害と慢性炎症が長く続くことにより、動脈硬化が

引き起こされるリスクが高まるとされている [6, 15, 21, 22]。したがって、HD

患者の栄養障害と炎症の関連性を評価することは、HD 患者の生命予後を改

善するためにも重要であるとされている[5]。  

chitinase-3-like protein 1（YKL-40）は、3 つの N 末端アミノ酸であるチロ

シン（Y）、リジン（K）、ロイシン（L）からなる分子量 40kDa のたんぱく質

である。  YKL-40 は、癌細胞、マクロファージ、および好中球から分泌さ

れ、細胞の増殖と分化、血管新生と炎症に関与していることが知られている

[56-60]。血漿 YKL-40 濃度は癌、慢性閉塞性肺疾患、喘息、関節リウマチ、

アテローム性動脈硬化症、および炎症性疾患などで増加するとされ、YKL-40

の上昇は合併症発症リスクや早期死亡リスクの増大に繋がるとされている

[61]。さらに、血清 YKL-40 濃度は、肝細胞の障害および線維症に関連して

増加することが報告されている [62-65]。  

最近の研究では、尿中 YKL-40 レベルは急性腎障害における尿細管細胞損

傷に応答して増加することが報告されている[66, 67]。慢性腎臓病（chronic 

kidney disease: CKD）では、血漿 YKL-40 が CKD ステージ進行とともに増加

し、推算糸球体濾過量（estimate glomerular filtration rate: eGFR）および内皮

機能障害と関連することが知られている [68]。また、糖尿病性腎症の進行と

血漿および尿中 YKL-40 レベルの関連が報告されている[69-71]。YKL-40 は、

HD 患者においても炎症性バイオマーカーとして有用であることが知られて

いる[72-75]。しかしながら、HD 患者の栄養障害と YKL-40 との関連につい

てはほとんど知られていない。本研究では、HD 患者における YKL-40 と栄養

関連マーカーとの関係性を評価した。  
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3-2 対象と方法  

 

3-2-1 対象  

詳細は第一章「1-2-1 対象」に記した。共同研究者の主治医からのインフォ

ームドコンセントにより、HD 患者 109 名から書面による研究参加の同意が

得られた。対象者の登録基準は、6 か月以上の HD 治療を継続中であり、心

不全、感染症、肝硬変、呼吸器疾患、ネフローゼ症候群、悪性腫瘍、肝障

害、もしくは重度の炎症などの併存疾患のない安定した患者とした。対象者

の中に周術期や最近重傷を負った患者はいなかった。肝炎を含む肝臓の損傷

および障害を有する患者と、CT 画像に基づいて脂肪肝が疑われる患者は登録

から除外された。また、検査データの不足により解析できない患者は登録か

ら除外された。データ不足による 15 名と研究登録基準を逸脱した 6 名が登録

から除外された。最終的には 88 名の患者（男性 65 名、女性 23 名）が本研究

に登録された（Figure 4）。研究登録者の平均年齢は 68.5±13.5 歳であり、平

均 HD 歴は 6.2±5.8 年であった。研究登録者の原疾患の内訳は、糖尿病性腎

症 50％、慢性糸球体腎炎 20%、腎硬化症 18%、多発性嚢胞腎 1%、原因不明

5%、およびその他 6%であった。糖尿病の有病率は 52.3％（透析療法開始後

に糖尿病と診断された 2 名を含む）であった。全ての患者は管理栄養士から

継続的に栄養教育を受けていた。  

本研究のプロトコルは、ヘルシンキ宣言のガイドラインに完全に準拠して

おり、えいじんクリニック（承認番号 2018-01）と鎌倉女子大学（鎌倫

19014-変更 1）の倫理委員会によって承認された。データの解析は、対象者

を特定できないように匿名化し、対象者の個人情報保護に努めた。本研究

は、大学病院医療情報ネットワーク（UMIN）センターシステムの臨床試験

レジストリ（UMIN ID：UMIN000040897）に登録された。  

 

3-2-2 研究デザイン  

本研究は、非介入の観察研究である。  

 

3-2-3 血液検査  

詳細は第一章「1-2-3 血液検査」に記した。週始めの透析前後に動静脈シャ

ントの動脈部位より採血し分析を行った。ルーチンで測定している検査項目

に加え、ラピッドターンオーバープロテインである血清プレアルブミンと高

感度 C 反応性たんぱく質（high-sensitive C-reactive protein: hs-CRP）を自動分

析器で測定した。検体は-80℃で保存した。YKL-40 と interleukin-6（IL-6）は

Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay（ELISA）キット（R&D Systems, 

Minneapolis, MN, USA）を用いて測定した。マイクロプレートに目的タンパ
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ク質に対する抗体を固相化し、目的タンパク質を反応させる。続いて酵素標

識した目的タンパク質に対する別の抗体を反応させた。洗浄後、酵素基質と

反応・発色させ、吸光度を測定して算出した。  
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3-2-4 身体計測  

詳細は第一章「1-2-4 身体計測」に記した。身長および透析前後の体重を測

定した。  

 

3-2-5 たんぱく質摂取量の算出  

詳細は第一章「1-2-6 たんぱく質摂取量の算出」に記した。たんぱく質摂取

量は nPCR により評価した。  

 

3-2-6 GNRI  

詳細は第一章「1-2-7 Geriatric Nutritional Risk Index（GNRI）」に記した。

GNRI は HD 患者向けに作成された栄養指標である[36]。GNRI < 91.2 を栄養

障害リスクありとした[36]。GNRI は HD 患者の生命予後を予測することが報

告されており[37-41]、現在、臨床現場で広く使用されている[42]。  

 

3-2-8  Ankle Brachial Pressure Index（ABI）  

動脈硬化の指標として Ankle Brachial Pressure Index（ABI）を用いた。血圧

脈波検査装置  BP-203RPEIII（OMRON HEALTHCARE Co., Ltd., Kyoto, Japan）

を用いて足首収縮血圧と上腕収縮期血圧を測定した。ABI は式 8 より算出し

た。  

 

ABI＝足首収縮血圧 /上腕収縮期血圧×100 式 8 

 

3-2-9 統計方法  

結果は全て平均値±標準偏差で表した。統計処理は、2 群間の解析に

Mann-Whitney U 検定、YKL-40 と各パラメータとの相関解析は Spearman の

順位相関係数を用い、p 値は 0.05 以下を有意差ありとみなした。全ての統計

解析には EZR を使用した。EZR は R および R コマンダーの機能を拡張した

統計ソフトウェアである [43]。  
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3-3 結果  

 

Table 8, 9 に対象者の基本特性を示した。本登録された対象者は 88 名（男

性 65 名、女性 23 名）であった。平均年齢は 68.5±13.5 歳、平均透析歴は 6.2

±5.8 年であった。  

今回測定した新規炎症マーカーである血清 YKL-40 濃度の平均値は 157.9±

85.5（ng/mL）であった。この濃度は、健常者を対象とした報告値 46.06 ± 

19.41（ng/dL）[76]の 2 倍以上であり、過去の HD 患者を対象とした報告値と

同等の値であった[73, 76, 77]。対象者の栄養状態は、第一章、第二章同様

に、たんぱく質摂取量が全体的に少ない傾向であり、GNRI の判定基準によ

って 45.4％の対象者が栄養障害リスクありと判定された。血中たんぱく指標

である血清 ALB 濃度は全体的に低い傾向であり、血清プレアルブミン濃度の

平均値は 27.0±6.2（mg/dL）であった。ラピッドターンオーバープロテイン

である血清プレアルブミンは、K/DOQI ガイドラインによって測定すること

が推奨されており、その管理目標は 30（mg/dL）以上とされている [35]。こ

れと比較しても対象者の血清プレアルブミン濃度は全体的に低い傾向であっ

た。対象者の糖尿病有病率は 52.3％であった。血清 YKL-40 濃度は、糖尿病

群と非糖尿病群の間で有意差はみられなかった（142.05±83.75 vs 175.59±

86.01、p = 0.077）。  

Table 10 に YKL-40 と各種指標との相関関係を示した。単変量解析では、

YKL-40 は年齢ならびに肝機能指標である AST、ALP、および-GTP と有意に

正の相関を示した。YKL-40 は動脈硬化指標である ABI と有意に負の相関が

みられた。また、YKL-40 は栄養指標である MAC、TSF、および GNRI と有

意差はなかったものの、負の関係がみられる傾向であった。  

Table 11 に YKL-40 と各種指標との重回帰分析結果を示した。多変量解析

を実施するにあたり、多重共線性を排除することによって説明変数を選択し

た。説明変数は、最初に年齢と性別を選択した。続いて栄養障害と慢性炎症

が関連するという仮説から、栄養指標として GNRI を選択した。また、栄養

障害と慢性炎症が続いた場合は動脈硬化のリスクが増加するという仮説か

ら、動脈硬化指標として ABI を選択した。さらに、単変量解析において

YKL-40 と有意に相関していた肝機能指標から、炎症や動脈硬化と関連する

ことが報告されている-GTP を選択した[78-80]。その結果、年齢、-GTP お

よび GNRI は YKL-40 と独立して関連していた。   
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3-4 考察  

  

過去の報告では、本研究と同様に健常者の血清 YKL-40 濃度と血清クレア

チニンとの間に相関関係は検出されていない[81]。しかし、輸入細動脈と比

較して輸出細静脈で血漿 YKL-40 濃度が低下することが報告されていること

から[82]、YKL-40 は腎臓でクリアランスされていることが考えられる。HD

患者においては、透析により血清 YKL-40 濃度が約 6 分の 1 に減少すること

が報告されている[83]。YKL-40 の腎クリアランスが低下して全身に蓄積する

ことにより、健常者の 2 倍以上の血清 YKL-40 濃度に至る要因の一つとなっ

ていることが推測された。  

HD 患者の YKL-40 は、血清 ALB、ヘモグロビン、および BMI と関連する

と報告されている[72, 73]。今回の研究では、YKL-40 はこれらの栄養指標と

有意に関連していなかった。単変量解析では、身体計測値である MAC（p = 

0.080）と TSF（p = 0.056）、および栄養指標である GNRI（p = 0.073）の値

は、YKL-40 と有意差はなかったものの、関連する傾向がみられた。この違

いは、過去の報告と異なり、今回の対象者の約半数が GNRI により栄養障害

と判定されたという事実に起因する可能性が考えられた。血中たんぱく指標

である血清プレアルブミンやたんぱく質摂取量が全体的に低値であったこと

からも、対象者の栄養状態が全般的に低く、各種栄養指標との関連が現れに

くかった原因になっている可能性が考えられた。しかしながら、重回帰分析

では、血清 YKL-40 濃度の上昇は、栄養指標である GNRI の低下と独立して

関連していた（Table 11）。HD 患者の YKL-40 と身体計測値をはじめとする栄

養指標との関連を明らかにするために、縦断的研究が必要である。我々の知

る限り、HD 患者の栄養障害と YKL-40 との関係を検討した研究はない。  

過去の研究では、YKL-40 が他の炎症マーカーと関連するという報告[73]

と、それを否定する報告がある[84]。本研究では、YKL-40 は hs-CRP もしく

は IL-6 のいずれとも有意な関連が示されなかった。この違いに関する理由は

不明であるが、考えられることとして、これらの因子の発現または代謝回転

の違いが背景にある可能性が挙げられる。CRP と IL-6 は肝臓由来の炎症マー

カーで、全身性の炎症を反映しているのに対し、YKL-40 は主にマクロファ

ージ由来で組織特異的に分泌されている点が異なっている。これらの違いに

関する更なる検討が必要である。  

YKL-40 は糖尿病性腎症が進行すると上昇することが知られている [70, 71, 

85]。糖尿病はアテローム性動脈硬化症、炎症、および慢性腎不全に関連して

いるにもかかわらず [69]、今回の検討では、非糖尿病患者と糖尿病患者との

間に YKL-40 の有意差は示されなかった。血清 YKL-40 の上昇は糖尿病以外
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の要因が関わっている可能性が考えられたが、我々の知る限り、糖尿病の

HD 患者における YKL-40 の変化に関する研究はない。  

過去の研究では、炎症性メディエーターの肝合成に関与する全身反応とは

対照的に、活性化マクロファージおよびアテローム性動脈硬化症病変内での

YKL-40 の発現が報告されている[59, 60]。過去の報告では、HD 患者の YKL-

40 レベルが正常値から高値まで変動したことも指摘されている[73]。したが

って、過去の研究で報告されたように、HD を受けている患者の YKL-40 の上

昇は、肝障害の発症に寄与した可能性がある。本研究の単変量解析では、

YKL-40 は ALP、AST、および-GTP と相関していた（Table 10）。しかしなが

ら、我々の対象者登録基準により、CT によって検出された脂肪肝を含む明ら

かな肝障害のある患者を除外したため、観察された相関は肝機能障害に起因

すると結論付けることはできない。今後、脂肪肝などの軽度の肝障害のある

HD 患者の詳細な検査とフォローアップを伴う更なる研究が必要である。  

慢性炎症に関連して、過去の研究では、HD による血清 YKL-40 濃度の上昇

は、微弱な慢性炎症および血管壁内などの異常な局所組織リモデリングを示

している可能性が示唆されている[86-88]。本研究では、アテローム性動脈硬

化症マーカーである ABI は YKL-40 と有意に関連していた。しかしながら、

重回帰分析では、ABI は YKL-40 と独立して関連付けることはできなかっ

た。過去の研究では、-GTP が高齢の日本人男性のアテローム性動脈硬化症

と有意に正の相関を示したことが報告されている[80]。本研究では、年齢と-

GTP は HD 患者の YKL-40 と独立して関連していた（Table 11）。加齢に伴う

YKL-40 レベルの上昇は一般集団で報告されているが、これは HD 患者におい

て議論されている[72, 73, 76, 77]。老化は血管の慢性炎症を増加させることが

示唆されており[77]、血管の炎症は YKL-40 レベルと関連していると報告さ

れている[58-60]。YKL-40 と一般集団、特に HD 患者の年齢との関連の背景

にある正確なメカニズムについては、今後の年齢および炎症性サイトカイン

の研究が待たれるが、本研究では、CRP と IL-6 が YKL-40 と関連していなか

ったことは今後も議論が必要である。-GTP は、代謝性疾患および C 型肝炎

ウイルス感染症の患者の炎症に関連していると報告されていることから[78, 

79, 89]、代謝性疾患に関連する炎症が YKL-40 レベルに影響を及ぼしている

可能性が考えられた。本研究の対象者は糖尿病の有病率が高かったが、この

有病率は他の因子とは有意に関連していなかった。  

サンプルサイズに関しては、YKL-40 と年齢との単変量分析における相関

係数（r = 0.431）からも、すでに説得力のある関連性が示されている。ま

た、過去には 50 症例以下での報告もあることからも、サンプルサイズは適切

であると考えられた[72]。  
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本研究の限界点としては、本研究は横断的研究であることである。HD 患

者の栄養障害だけでなく、炎症と動脈硬化症の慢性的な悪化も考慮に入れら

れた。HD 患者では、YKL-40 と Pulse Wave Velocity、Aortic Calcification 

Index、および Cardio Ankle Vascular Index などの複数の動脈硬化指標との関係

を検討する必要がある。YKL-40 と追加の指標との関連を調べるためには、

縦断的研究が必要である。  

結論として、この研究では、血清 YKL-40 の上昇が、HD 患者の年齢、

GNRI、および-GTP と関連している可能性が示された。これは、YKL-40 が

HD 患者の栄養障害や加齢に伴う慢性炎症性疾患などの代謝障害の一因とな

る可能性があることを示唆している。YKL-40 と栄養障害との関係を解明す

るためには、さらなる研究が必要である。   
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3-5 図表 

Table 8. 対象者の基本特性 

*1 Mann-Whitney U test. 
*2 mean ± SD. 
*3 ns; not significant. 

 

 
All patients 

(n=88) 

Male 

(n=65) 

Female 

(n=23) 
p*1 

年齢 (歳) 68.5 ± 13.5*2 68.5 ± 12.5 68.6 ± 15.9 ns*3 

HD 歴 (年) 6.2 ± 5.8 6.3 ± 6.0 5.9 ± 5.1 ns 

糖尿病有病率 

(%) 
52.3 55.4 43.5 ns 

喫煙率 (%) 69.5 83.3 33.3 3.420E-5 

BMI (kg/m2) 22.5 ± 3.8 22.8 ± 3.6 21.5 ± 4.3 ns 

MAC (cm) 24.6 ± 3.0 25.0 ± 3.0 23.3 ± 2.5 0.020 

TSF (mm) 10.6 ± 5.4 10.3 ± 5.3 11.5 ± 5.5 ns 

MAMC (cm) 21.2 ± 2.9 21.7 ± 2.9 19.7 ± 2.1 0.002 

ABI 1.16 ± 0.14 1.17 ± 0.15 1.13 ± 0.12 ns 

GNRI 91.4 ± 5.1 92.0 ± 5.0 89.9 ± 4.8 ns 

GNRI による 

栄養障害判定率 

(%) 

45.4 41.3 56.5 ns 

nPCR (g/kg/day) 0.83 ± 0.16 0.83 ± 0.16 0.86 ± 0.18 ns 
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Table 9. 対象者の血液検査データ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

* mean ± SD. 

 

 

 

 

 All patients (n=88) 

Albumin (g/dL) 3.49 ± 0.24* 

Prealbumin (mg/dL) 27.0 ± 6.2 

ALP（IU/L） 219.1 ± 88.6 

AST（IU/L） 10.9 ± 6.9 

ALT（IU/L） 11.0 ± 8.0 

-GTP（IU/L） 24.3 ± 17.5 

Urea nitrogen (mg/dL) 58.8 ± 13.6 

Uric acid (mg/dL) 7.5 ± 1.6 

Creatinine (mg/dL) 10.0 ± 2.6 

Total cholesterol (mg/dL) 147.9 ± 28.9 

Triacylglycerol (mg/dL) 107.3 ± 67.2 

TIBC (mg/dL) 230.8 ± 54.2 

hs-CRP (mg/dL) 0.24 ± 0.31 

YKL-40 (ng/mL) 157.9 ± 85.5 

IL-6 (pg/mL) 26.1 ± 17.6 

Hematocrit (%) 31.1 ± 3.3 
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Table 10. YKL-40 と各種指標との単変量解析 

 YKL-40 

  p r 

年齢 (歳) 2.820E-5 0.431 

HD 歴 (年) ns* 0.061 

BMI (kg/m
2
) ns -0.163 

MAC (cm) 0.080 -0.198 

TSF (mm) 0.056 -0.216 

MAMC (cm) ns -0.040 

ABI 1.740E-3 -0.345 

GNRI 0.073 -0.194 

nPCR (g/kg/day) ns -0.120 

Albumin (g/dL) ns -0.092 

Prealbumin (mg/dL) ns -0.152 

ALP (IU/L) 0.045 0.214 

AST (IU/L) 0.014 0.262 

ALT (IU/L) ns -0.078 

−GTP (IU/L) 0.021 0.246 

Blood urea nitrogen (mg/dL) ns -0.131 

Urea acid (mg/dL) 0.081 -0.187 

Creatinine (mg/dL) ns -0.131 

Total cholesterol (mg/dL) ns 0.013 

Triacylglycerol (mg/dL) ns -0.050 

TIBC (mg/dL) ns -0.012 

hs-CRP (mg/dL) ns 0.114 

IL-6 (pg/mL) ns -0.069 

Hematocrit (%) ns 0.080 

Spearman’s rank correlation coefficients were used 

* ns; not significant. 
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Table 11. YKL-40 と各種指標との重回帰分析 

Variables  SE p 

Intercept 517.444 177.124 0.005 

age 1.577 0.625 0.014 

-GTP 1.362 0.480 0.006 

GNRI -4.291 1.630 0.010 

ABI -103.160 58.916 0.084 

Gender (male) 15.580 18.568 0.404 

, partial regression coefficient; SE, standard error. Adjusted R2, 0.300; p = 7.55E-6 
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Figure 4. 登録された参加者   

研究対象者  （n=109）  

本登録  (n=88) 

 データの不足  (n=15) 

 登録基準による除外  (n=6) 



 

- 47 - 

 

総括  

 

HD 導入患者数は毎年増加し続けていることや HD 技術の進歩などによる

生命予後の改善により、HD 患者の総数と高齢者割合は増加している。HD 患

者は体たんぱく異化亢進状態にあり、栄養状態の低下は QOL の低下、ADL

の低下、合併症の増加、および生命予後の悪化を招くおそれがある。患者の

栄養状態を良好に保ち、良好な透析治療を長期にわたって継続していくため

には、日ごろからの適切な栄養アセスメントが重要となる。また、国民から

求められていることとして、透析医療費の増大がある。透析医療は全額国庫

負担であるが、患者 1 名当たりの医療費は概ね 450 万円 /年である。さらに、

栄養状態低下により ADL が大幅に低下して寝たきりとなり、栄養障害に関連

する合併症を併発している症例では、医療費が 800 万円 /年にいたるようなケ

ースも散見される。HD 患者の適切な栄養管理は、第一義的に患者のためで

あるとともに、世の中からも求められていることであるといえる。  

HD 患者の栄養障害は早期発見と早期栄養介入が有効である。HD 患者は短

期目標として日々の良好な透析管理が求められることから、積極的な栄養療

法による介入は難しく、一度栄養状態を低下させた場合、それを改善させる

のは困難を極める。そのため、栄養障害の兆候をより迅速に発見し、栄養障

害を予防することが重要となる。とりわけ HD 患者は体たんぱく異化亢進状

態にあることからも、栄養状態の低下は徐々に進行する。一般的に栄養障害

の早期には筋肉量の減少がみられることから、身体構成成分の多角的なモニ

タリング方法の確立が求められる。  

今回の研究では、筋肉量減少の評価方法について、サルコペニア指標とし

て用いられる手法から 2 つを選択して検証した。まず第一章では、患者自ら

が場所を問わずに日々用いることが可能な指輪っかテストの有用性を検討し

た。その結果、38％の対象者が smaller に分類された。これは同年代の健常者

の値と比較して、2 倍以上の分類率であった。HD 患者は同年代の健常者と比

較しても筋肉量の減少が進行している可能性が示唆された。また、指輪っか

テストは、GNRI、BMI、および上腕測定値と関連していたことから、HD 患

者の筋肉量をはじめとする栄養指標をあらわしている可能性が考えられた。

これらのことから、指輪っかテストは HD 患者自身が簡便に評価できるサル

コペニアの一次スクリーニングツールとして有用である可能性が示唆され

た。  

第二章では、HD 患者を対象に、日々の診療で定期的に撮影される腹部 CT

画像を用いた PMI と栄養指標との関係を検討した。今回は、サルコペニア指

標である PMI の栄養指標としての有用性について確認することはできなかっ

た。今後はサンプルサイズを拡大させて再検討していく必要がある。  
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HD 患者の栄養障害は、慢性炎症と関連して動脈硬化に関連することや生

命予後に関連するとされている。第三章では HD 患者を対象に、新規炎症マ

ーカーである YKL-40 と栄養障害との関連を検証した。多変量解析の結果、

過去の研究と同様に、血清 YKL-40 濃度は加齢とともに上昇し、性差による

変化はみられなかった。また、血清 YKL-40 濃度の上昇は、栄養指標である

GNRI の低下と独立して関連していた。我々の知る限り、YKL-40 と HD 患者

の栄養障害との関連を調べた研究はない。YKL-40 と栄養障害との関連性を

解明するためには、縦断的研究による解析が必要である。  

第一章から第三章にかけて共通して観察されたこととして、今回の対象者

は現在の栄養状態に関わらず、全体的にたんぱく質摂取量と内臓たんぱく量

が低い傾向にあることが示唆された。これは潜在的に栄養障害が進行するリ

スクの存在をあらわしている可能性が考えられた。今回の検討は横断的研究

であり、ベースライン値のみで解析した結果である。患者の栄養状態と各種

指標は経時的に変化する。今後は、今回の解析をベースラインとした縦断的

解析により、HD 患者の栄養状態、慢性炎症、および動脈硬化に関する検討

と、生命予後に関する検討が必要である。  

今回は、サルコペニア指標を用いた HD 患者の栄養障害の検討と、HD 患

者の栄養障害と新規炎症マーカーとの関係を検討した。指輪っかテストは簡

便に筋肉量の低下、すなわちサルコペニアの一次スクリーニング手法として

有用である可能性が示唆された。また、新規炎症マーカーYKL-40 と栄養指

標である GNRI が関連している可能性を示唆した所見は、HD 患者の栄養障

害と慢性炎症との関連に関する貴重なエビデンスのひとつとなった。  

今回の対象者は、全般的に栄養状態が良好といえる状況ではなかった。今

回の研究により、少なくとも HD 患者の栄養状態の改善をはかることは重要

であり、今後の研究テーマとして、栄養介入を含めた前向き研究を検討して

いる。  
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