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DKD（糖尿病性腎臓病）の概念図

Diabetic nephropathy
（糖尿病性腎症）

Diabetic kidney disease: DKD
（糖尿病性腎臓病）

CKD with diabetes（糖尿病合併CKD）

日本腎臓学会編：エビデンスに基づくCKD診療ガイドライン 2018, 東京医学社より引用・改変
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2型糖尿病性腎症の臨床経過
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日本腎臓学会編：CKD診療ガイド 2012, 東京医学社より引用・改変

びまん性病変

糸球体肥大
結節性病変

滲出性病変 全節性硬化

間質線維化・尿細管委縮

糖尿病性腎症と高血圧性腎硬化症の病理診断への手引き, 東京医学社より引用・改変

（組織学的特徴）

 高度血尿（－）
 網膜症・神経障害の合併



症例 ： 68歳 男性
糖尿病罹病期間：7年

前投薬：グリメピリド 2.5 mg

FPG  145 mg/dl
HbA1c  6.9%

Cr 1.26 mg/dl
eGFR 44.9 ml/min
ACR   2 mg/gCr

糖尿病腎症
第1期

高血圧罹病期間：25年
腎エコー：萎縮腎

CKD重症度分類
腎硬化症G3bA1

病期 尿アルブミン・ 尿蛋白 eGFR
第1期 正常アルブミン尿 30以上

第2期 微量アルブミン尿 30以上

第3期 顕性アルブミン尿・
持続的蛋白尿

30以上

第4期 問わない 30未満

第5期 透析療法中

糖尿病性腎症病期分類



糖尿病患者数
1000万人

可能性が否定できない
＋1000万人

CKD患者数
1330万人

高齢化 !
厚生労働省「平成28年国民健康・栄養調査」
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日本腎臓学会編：CKD診療ガイド 2012, 東京医学社より引用・改変



 全節性硬化  尿細管萎縮

 間質線維化 > 5%

Denic et al., Adv Chronic Kidney Dis, 23: 19-28, 2016

 動脈硬化

（線維性内膜肥厚）

硬化スコア：0～4

腎の加齢性変化（腎硬化）



加齢による硬化スコアの変化
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Denic et al., Adv Chronic Kidney Dis, 23: 19-28, 2016

(N = 1203: 腎移植ドナー）
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腎の糖代謝における役割

森克仁, 絵本正憲, PRACTICE: 32, 383-386, 2015

 インスリンクリアランス

糖新生

皮質

糖利用（解糖系）

髄質

糖再吸収

皮質（～髄質）（近位尿細管）



Wang et al., Kidney Int 85: 677-685, 2014

造影CTによる腎の皮質・髄質の容積評価

皮質
（黄色）

髄質
（青色）

矢状断 横断



容
積

(%
)

100

90

110

120

年齢
18-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69

腎総容積

加齢による腎容積への影響

Denic et al., Adv Chronic Kidney Dis, 23: 19-28, 2016
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DKDにおける低血糖

空腹時：糖利用

50%

クリアランス 30-80%糖新生 20%

グリコーゲン分解 50%
糖新生 30%

低血糖
糖新生低下

インスリン
クリアランス低下

クリアランス 40-50% 内因性インスリン

腎不全

森克仁, 絵本正憲, PRACTICE: 32, 383-386, 2015 より引用・改変・作図



+ CKD
+ 糖尿病

– CKD
+ 糖尿病

+ CKD
– 糖尿病

– CKD
– 糖尿病

重
症

低
血

糖
発

症
率

の
割

合

8

6

4

2

0

腎機能低下 (CKD stage 3以上)は
重症低血糖のリスクである

Moen et al., Clin J Am Soc Nephrol, 2009 より引用・改変

血糖値 < 50 mg/dL8.43

1.62
1.00

4.09



朝食前 朝食後 昼食前 昼食後 夕食前 夕食後 就寝前 午前3時

血
糖
値

DKD進行に伴う血糖日内変動への影響

100mg/dL

食後血糖値の上昇

（尿糖排泄低下）

空腹時血糖値の低下
（腎糖新生低下）

森克仁, 絵本正憲, PRACTICE: 32, 383-386, 2015
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0

血糖日内変動と血糖コントロール指標

動脈硬化

平均値±標準偏差

HbA1c
GA

脳心血管イベント、認知症、転倒

低血糖

進展したDKD



皮下に留置したセンサーにより、間質液グルコース濃度を
5分毎（15分毎）に連続的にモニターし、解析可能

持続血糖モニター
Continuous Glucose Monitoring: CGM

CGMS-GOLD (CGMS® System GOLDTM)

一日当たり、288（あるいは96）点の血糖値が測定可能



iPro Ⓡ2 FreeStyle
リブレⓇPro 

FreeStyle
リブレⓇ

各種CGM機器

プロフェッショナルCGM パーソナルCGM



CGMによる血糖日内変動の可視化
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51歳・女性
ノボラピッド 50mixR 朝20単位、夕14単位

HbA1c 8.9% GA 45.9%



血液透析

透析日

食前 食後 食前 食後

血
糖
値

血液透析による血糖値への影響

非透析日

グルコース除去
（透析液中への拡散）

透析による低血糖

Mori et al., J Diabetes Sci Technol  (in press) より引用・改変

拮抗調節
ホルモン

刺激

インスリン低下
（ダイアライザへの吸着）

透析起因性高血糖
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68歳・男性
ノボラピッド 30mixR 朝16単位、夕16単位

HbA1c 6.0% GA 19.5%

透析起因性高血糖
369

透析による低血糖

70
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テネリグリプチン 20mg/日・4週間 (± SD)ベースライン (± SD)

におけるテネリグリプチンの血糖改善作用

 低血糖 (defined as BG level < 70mg/dL)
Case 8 （テネリグリプチン投与後）: BG 67mg/dL at 18:35 and 18:40

透析日

Wada et al., J Diabetes Complications, 29: 1310-1313, 2015



CGMを用いた血糖日内変動の可視化

DKD （糖尿病性腎臓病）とは

DKDにおける低血糖





‘BP surge’
血圧急上昇

交感神経
副腎反応

Tsujimoto et al., J Diabetes Complications, 30: 681-685, 2016

腎機能

低血糖

重症低血糖による血圧急上昇 ‘BP surge’
の腎機能に対する影響

透析導入、
eGFR 15 (mL/分/1.73m2)以上の低下

BP surge (+): N = 76

血糖値
35.8±17.9

eGFR
57.7±29.1

BP surge (-): N = 35
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Tsujimoto et al., J Diabetes Complications, 30: 681-685, 2016
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低血糖によるBP surgeの腎機能に対する影響

低血糖に伴うBP surgeによる腎機能低下!


