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0．研究の概要 
 
現在、日本において、糖尿病患者の合併症に関する実態は、未だ十分に把握されていな

い。本研究は、糖尿病患者約 6,500症例のデータベースを構築することにより、日本にお
ける糖尿病性合併症の実態を明らかにし、さらに現在の糖尿病治療ならびに治療薬が合併

症の発症・進展に及ぼす影響について検討することを主な目的とする。 
本研究の実施医療機関は、大学病院、基幹病院など十分な検査設備を有する施設が主と

なるが、一部、糖尿病患者を多数診療している診療所も含む。また歯周病に関しては、こ

れまでにない大規模な追跡調査を実施することとなるため、歯科診療設備をもつ施設にも

データ収集の協力を依頼することになる。さらに、失明の原因となる網膜症の追跡にあた

っては、眼底 4方向の写真を可能な限り収集することとし、国際的に通用するデータベー
スになるよう努めることとする。 
本研究の実施にあたっては、糖尿病に伴う種々の合併症の追跡調査を行うことから、優

れたプロトコールを構築する必要があると考えられ、日本糖尿病学会が中心となり、日本

腎臓学会、日本糖尿病眼学会および日本歯周病学会の 4学会と協力して本研究に取り組む
こととした。尚、平成 23年 4月 1日からは、日本糖尿病学会データベース構築委員会によ
る前向き観察研究として施行している。 
各医療機関で収集したデータは郵送によりデータセンターで回収された後、記録・管理

を行うこととする。 
本研究により、糖尿病に起因する失明、腎症、末梢神経障害、大血管合併症、歯周病な

どの糖尿病合併症の実態が明らかとなるだけでなく、糖尿病の各種治療法の臨床的妥当性、

医療経済学的評価や患者 QOLに対する影響など、今後の研究に役立つ多くの情報が得られ
ることが期待される。本研究の最終的な目標は、研究成果を糖尿病合併症の抑制に対する

厚生行政のあり方への指針ならびに治療ガイドライン策定のための基礎的データとして資

することである。 
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1．研究の背景 
 
 これまでに、日本における糖尿病患者の合併症に関する大規模疫学研究として、Japan 
Diabetes Complication Study (JDCS)、久山町研究などが行われている。しかし、わが国
における生活様式・習慣、さらには糖尿病の治療法は、これらの研究が実施された時代か

ら変化を遂げてきており、糖尿病合併症の実態も様相を異にしていることが予想される。

そこで、現在の患者がおかれている生活環境や糖尿病治療のもとで、糖尿病合併症の発症・

進展がどの様な状況となっているかを把握する全国レベルの大規模研究が必要とされてい

るが、未だ実施されていないのが実情である。 
 一方、現在、全国の各診療施設における様々な新しい治療法によって、細小血管障害（腎

症、網膜症、神経障害）および大血管障害（虚血性心疾患、脳血管障害など）の糖尿病合

併症がどの程度抑制されているか、さらには、これらの患者を長期に追跡し、死因を含む

糖尿病患者の実態を明らかにすることは、糖尿病の管理・治療のあり方を考える上で非常

に重要である。特に、日本人の糖尿病網膜症などによる失明の状況、歯周病の実態および

糖尿病での下肢切断などについては殆ど把握されておらず、日本における大規模な研究が

切望されている。 
 以上のような現状を踏まえ、糖尿病合併症に関する疫学データを整備することができれ

ば、適切な糖尿病治療のガイドライン策定や糖尿病治療の費用対効果を検討する際の基礎

的資料が得られ、将来の糖尿病診療にとっても貴重な資産となる。欧米ではこのような臨

床疫学データが数多く報告されているが日本では極めて乏しいことから、日本糖尿病学会、

日本腎臓学会、日本糖尿病眼学会および日本歯周病学会は、この 4 学会が協力してこれを
遂行する意義は極めて大きいとの合議に達し、本研究を計画するに至った。平成 23年 4月
1日からは、日本糖尿病学会データベース構築委員会に帰属する研究として継続することに
なった。 
 
2．研究目的 
 
 本研究は糖尿病患者約 6,500症例を対象とした前向き観察研究であり、その目的は、「日
本における糖尿病患者の合併症発症の実態を調査し、種々の糖尿病管理・治療が合併症の

発症・進展をいかに抑制するかを明らかにし、よって糖尿病治療のあり方の根拠となるデ

ータを得、糖尿病治療のガイドラインへの提言とすること」である。 
 本研究の必要性および期待される成果は下記の通りである。 
 
 1．現在の糖尿病患者の合併症の実態を明らかにするとともに、現在の日本における医療

による合併症の抑制の程度を明らかにし、糖尿病患者の標準的な病態・経過・予後の

基礎的なデータを提供する。 
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 2．種々の治療や管理による合併症に対する効果を分析し、どのような治療が、糖尿病合
併症の一次および二次予防に対して最も効果的であるかを明らかにすることにより、

糖尿病の標準的治療のガイドラインを作成する際に基礎となるデータを提示する。 
3．各種治療の費用対効果に基づく分析を行い、最も効果的で患者の予後や生活の質の向
上に寄与する診療のあり方を明らかにし、糖尿病の管理における医療経済的観点から

見た効果的治療を考察するための基礎データとする。 
 
 3．対象 

 
3.1 対象症例 

  全国の大学病院、基幹病院および診療所にて治療を受けている 40歳以上 75歳未満 
 の糖尿病患者とする。 
 1) 登録する糖尿病患者数は約 6500症例とする。 
  2) 大血管障害を有しない患者とともに、大血管障害（例えば心筋梗塞や脳梗塞など）

を有する患者も除外対象とせずに組み入れ、一次予防と二次予防についての検討を行

う。すなわち、エンドポイント(+)およびエンドポイント(-)群を各々前向きに再発予
防群あるいは発症予防群としてフォローアップする。エンドポイントについては次項

に規定する。 
  
3.2 選択基準 

 1) 1型および 2型糖尿病患者 
 2) 年齢 40歳以上 75歳未満の患者 
  
3.3 除外基準 

 1) 糖尿病外来への定期的な受診が不可能な患者 
 2) 糖尿病増殖網膜症に進展している患者 
 3) 透析療法施行中の患者（腎症 5期） 
 4) 最近 5年間で悪性腫瘍と診断された患者 
 5) その他、担当医師が対象として不適当と判断した患者 

 
4．患者の同意 

 
担当医師は、以下の内容を事前に患者本人に、文書および口頭により十分説明した上で

同意を得るものとする。同意は文書によるものとし、患者本人の署名をもって同意取得と

する。 
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1) 試験の目的および方法 
2) 試験への参加予定期間および試験に参加する予定症例数 
3) 予想される臨床上の利益および危険性 
4) 試験への参加は自由意思によるものであり、試験への参加は随時拒否または撤回で
きること。拒否・撤回によって不利な扱いを受けることはなく、治療の継続が保

証されていること。 
5) 試験への参加継続について患者の意思に影響を与える可能性のある情報が得られ
た場合には、速やかに患者に伝えられること。 

6) 試験参加の同意が得られた場合、同意取得以前の診療情報を参照することがあるこ
と。 

7) 本試験で得られた情報が、医学的研究に使用されること。 
8) プライバシーが保護されること。 
9) この試験は、ヘルシンキ宣言、文部科学省・厚生労働省「疫学研究に関する倫理指
針」（平成 20年 12月 1日改）を遵守して実施されること。 

10) 試験組織 
 

5．試験デザイン 
 
 8.1に示す項目を主要エンドポイントとする前向き観察研究を行う。 
 
6．患者登録 
 

1) 担当医師は、候補となる患者が選択基準に適合し、除外基準に抵触しないことを確認
した後、本人から試験参加に対する同意を文書で取得する。 

2) 仮登録（被験者登録の申請）平成 19年 6月から平成 20年 9月までの 16カ月間に担
当医師は、被験者の適格性を記録した基本情報を所定の封筒に入れて封印し、デー

タセンターに送付する。データセンターは、担当医師から送付された情報に基づい

て対象者の適格性を確認し、適格でない場合はその旨を担当医師に連絡する。 
3) 登録 
  データセンターは、適格と判断した対象者の割付番号を含む本登録票を担当医師へ

送付する。 
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7．観察・検査項目 
 
7.1 患者基本情報（試験開始時：必須） 

  1) 患者基本情報 
① 施設名 
② 施設 FAX番号 
③ 施設登録番号 
④ 中央登録番号 
⑤ 生年月（生年月日については月までとし、日は記入しない） 
⑥ 性別 
⑦ データ採取日 
⑧ 糖尿病推定発症年月 
⑨ 既往歴 
⑩ 糖尿病家族歴 
⑪ 飲酒 
⑫ 喫煙 
⑬ 身長 
⑭ 既往最大体重 
⑮ 既往最大体重時年齢 
⑯ 糖尿病病型 
⑰ 患者への説明と研究への参加受諾 
（患者氏名および患者 IDはデータセンターには送付せず匿名化） 
 

7.2 追跡情報 

 登録時および毎年 1回取得する。＊は必須項目でなく、可能であれば収集する。 
  1) 身体所見 

① 体重 
② ウエスト周囲径 
③ 血圧 

2) 血液検査 
① 血糖（食後） 
② 空腹時血糖* 
③ 空腹時 IRI*（インスリン注射のない場合） 
④ HbA1c 
⑤ 血清クレアチニン 
⑥ 血清シスタチン C* 
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⑦ 血清アルブミン 
⑧ LDL-コレステロール 
⑨ HDL-コレステロール 
⑩ 総コレステロール 
⑪ 空腹時トリグリセリド* 
⑫ 高感度 CRP* 

3) 腎症指標 
① 尿蛋白（定性） 
② 尿アルブミン/クレアチニン比（随時尿）（1期・2期のみ記入）1回目測定 
③ 尿アルブミン/クレアチニン比（随時尿）（1期・2期のみ記入）2回目測定* 
④ 尿タンパク/クレアチニン比（随時尿）（3期・4期のみ記入） 

   4) 心電図 
   5) 網膜症指標 

① 眼底写真*（両眼 1眼ずつ、あるいはさらに 1眼 4方向を追加した眼底写真） 
② 眼科医所見 
  実施年月日 
i. 視力・前眼部所見 
ii. 眼底所見 
iii. 眼科的処置 

   6) 神経障害指標 
① 神経障害問診票 
② アキレス腱反射 
③ 振動覚（C128） 
④ 痛覚検査*（爪楊枝または竹串使用） 
⑤ CVR-R 

7) 歯周病 
① 歯周病問診票 
② 歯科医所見*（口腔検査調査票、オルソパントモ写真） 

8) 糖尿病治療情報 
① 食事療法（食事調査票*） 
② 運動療法（国際身体活動調査票*） 
③ 経口血糖降下薬 
④ インスリン療法 
⑤ SMBG 
⑥ 降圧薬 
⑦ 抗高脂血症薬 
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⑧ 抗血小板薬 
⑨ ARI 
⑩ その他の薬剤 

 
8．エンドポイント 

 
8.1 主要エンドポイント 

   腎  症：＜腎症 1 期の患者＞連続 2 回アルブミン尿の出現（尿中アルブミン／ク
レアチニン比が 30mg/gCr以上）、 
＜腎症 2 期の患者＞顕性蛋白尿の出現（尿中アルブミン／クレアチニン
比が 300mg/gCr 以上）、血清クレアチニン値の 2 倍以上の上昇、透析導
入 

網膜症：単純・増殖前網膜症から増殖網膜症への進展あるいは失明 
（光凝固の施行は施設によってタイミングが異なるので、新生血管の発

生する病態をエンドポイントとした） 
神経障害：末梢神経障害を伴うことによる下肢切断 

（アキレス反射の喪失なども考えられたが、早期にも出現する徴候は望

ましくないと考え、上記以外は特に設定しない） 
大血管障害：虚血性心疾患（心筋梗塞、狭心症、心血管再建術など） 

脳血管障害（脳卒中、一過性脳虚血発作など） 
心不全、ASO、下肢切断（末梢神経障害を伴わない）。 
カテゴリーA：心筋梗塞・脳血管障害による死亡。 
カテゴリーB：非致死性の狭心症・心筋梗塞・脳血管障害、ASO、

心血管再建術、下肢切断（末梢神経障害を伴わない）。 
歯周病：真のエンドポイント；4mm 以上のプロービングデプス（PD）の新規発生

あるいは歯の喪失（歯周病に起因する） 
代理エンドポイント；歯肉腫脤、現在歯数、4mm以上のクリニカルアタ

ッチメントレベル（CAL）の部位数、プロ―ビン
グ時の出血（BOP）陽性部位数、オルソパントモ
による最大の歯槽骨吸収度。 

8.2 副次的エンドポイント 

   総死亡 
   合併症 
     網膜症：光凝固、硝子体手術 
     神経障害：潰瘍あるいは壊疽の出現 
     大血管障害：脳心血管イベントによる死亡 
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9．統計解析 
 
 各エンドポイント発生率の推定を Kaplan-Meier法にて行う。また、Log-rank検定によ
り患者背景要因や治療内容などの要因などの有無により分けられた群間のエンドポイント

発生率の差の検定を行う。さらに、Cox 比例ハザードモデルを用いて、患者背景要因や治
療内容などの要因とエンドポイントの発生率との関係の大きさをハザード比およびその

95%信頼区間として推定する。 
 
10．試験実施期間 
 
10.1 登録期間 

    平成 19年 6月から平成 21年 11月（30ヶ月間） 
  

10.2 試験期間 

最終登録から 10年間の追跡を行うものとする 
 

11．倫理的事項 
 
11.1 倫理指針および実施計画書の遵守 

本試験は、ヘルシンキ宣言、文部科学省・厚生労働省「疫学研究に関する倫理指針」

（平成 20年 12月 1日改）および試験実施計画書を遵守して行う。また、本試験を実
施しようとするときは、研究計画について、各実施医療機関の長の許可を受けなけれ

ばならない。これを変更しようとするときも同様とする。 
 

11.2 倫理審査委員会 

本試験参加に関しては、日本糖尿病学会学術調査研究等倫理審査委員会および各実

施医療機関の倫理審査委員会の承認を得るものとする。各実施医療機関で倫理審査が

実施できない場合は、本研究代表者より依頼された倫理審査委員会において承認を得

るものとする。 
 

12．試験の進捗管理、試験実施計画書の改訂、試験の中止 
 
12.1 データの記録およびデータマネジメント 

担当医師は症例報告書を作成し、データセンターに郵送する。データセンターが記

載内容を確認してデータベースに入力し、データを固定するまでの手順は、別途業務

手順書に定める 
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12.2 試験およびデータの品質管理 

本試験の実施およびデータの完全性、正確性、信頼性を保障するため、以下の措置

を実施する。 
1) 試験方法の標準化のため、試験開始前に担当医師に対し、被験者の選択方法、
登録方法、調査報告書記入方法等を文書等で十分説明する。 

2) データセンターは被験者からの文書による同意、被験者の適格性を確認する。 
3) データセンターは回収された症例報告書の記載内容を確認し、必要に応じて症
例報告書の変更または修正を担当医師に電話または文書で依頼する。また、

必要に応じモニタリングを実施する。 
4) データセンターは、コンピューターによるデータの情報処理を実施し、信頼性
を確保する。 

5) 解析担当者は、解析を実施し、解析結果の信頼性を確保する。 
 

12.3 試験実施計画書の改訂 

研究代表者が試験実施計画書の改定を必要と判断した場合は、倫理審査委員会に諮

問し、試験実施計画書の改訂を決定する。決定内容は速やかに各実施医療機関の長お

よび担当医師に連絡する。 
 

12.4 試験の中止 

研究代表者が試験中止を必要と判断した場合は、倫理審査委員会に諮問し、試験の

中止を決定する。決定内容は速やかに各実施医療機関の長および担当医師に通達され

る。 
 

12.5 試験データの保存 

本試験に参加する医療機関は、各医療機関の審査委員会が保存すべきと規定した文

書を定められた期間保存する。 
 

13．金銭の支払 
  
  本試験では被験者に対しての金銭の支払は発生しない。 
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14．データの開示および発表 
 
  試験の結果として得られたすべてのデータは機密扱いとし、研究の結果を公表すると 
 きは、個々の被験者を特定できないようにしなければならない。 
  本試験の結果は、日本糖尿病学会などで発表、学会誌にて公表する。さらに種々のサ 
 ブ解析の結果も内外の学会誌に公表する。 
 
15．試験実施体制 
 
15.1 研究委託業者 

   （株）フレキシブル 
     〒105-0014 
     東京都港区芝一丁目 9番 6号マツラビル 6階 

代表取締役 石原吉浩 
電話：03-6435-3594 

 FAX：03-6435-1994 
 

15.2 研究代表者および研究分担者 

   研究代表者 

東京慈恵会医科大学 
   名誉教授 田嶼尚子 
   連絡先  東京都港区西新橋三丁目 25番 8号 

電話：03-3433-1111 
 

研究分担者 （50音順） 
  ＊はデータベース構築委員会委員として、本研究を適正かつ円滑に遂行する

ために、本研究事業の重要な方針を決定する。 
 

荒木栄一＊（熊本大学大学院生命科学研究部代謝内科学） 
泉 和生＊（独立行政法人国立国際医療研究センター臨床研究センター） 
稲垣幸司（愛知学院大学歯学部） 
稲垣暢也＊（京都大学大学院医学研究科糖尿病･栄養内科学） 
植木浩二郎＊（東京大学大学院医学系研究科糖尿病･代謝内科） 
宇都宮一典（東京慈恵会医科大学糖尿病・代謝・内分泌内科） 
押田芳治（名古屋大学総合保健体育科学センター保健科学部） 
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折笠秀樹（富山大学大学院医学薬学研究部バイオ統計学・臨床疫学） 
北野滋彦（東京女子医科大学糖尿病センター） 
古家大祐（金沢医科大学内分泌代謝制御学） 
佐々木敏（東京大学大学院医学系研究科社会予防疫学分野） 
佐藤 譲（岩手医科大学糖尿病・代謝内科） 
佐藤幸裕（自治医科大学糖尿病センター眼科） 
四方賢一（岡山大学病院新医療研究開発センター） 
島野 仁（筑波大学大学院人間総合科学研究科内分泌内科） 
曽根博仁＊（筑波大学大学院人間総合科学研究科代謝内分泌制御医学分野） 
谷澤幸生＊（山口大学大学院医学系研究科病態制御内科学） 
津田謹輔（京都大学大学院環境学研究科） 
中村二郎（愛知医科大学病院 糖尿病センター） 
西村英紀（広島大学医歯薬学総合研究科顎口腔頚部医科学講座） 
西村理明＊（東京慈恵会医科大学糖尿病・代謝・内分泌内科） 
野口俊英（愛知学院大学歯学部歯周病学講座） 
野田光彦＊（独立行政法人国立国際医療研究センター糖尿病･代謝症候群診療部） 
林野泰明＊（天理よろづ相談所病院内分泌内科） 
馬場正行（青森県立中央病院神経内科） 
山崎義光（大阪大学先端科学イノベーションセンター） 
山下英俊（山形大学医学部眼科学講座） 
吉池信男（青森県立保健大学健康科学部･栄養学科） 

 吉岡成人（NTT東日本札幌病院糖尿病内分泌内科） 
 

15.3 事務局 

   事務局長 西村理明 
     連絡先  東京慈恵会医科大学 糖尿病・代謝・内分泌内科 

電話：03-3433-1111 
 

16．利益相反 
 
16.1 当該臨床研究に係る資金源 

 
 本研究は、日本糖尿病学会データベース構築委員会による前向き観察研究であり、

糖尿病学会から研究助成を受けて施行している。研究代表者および研究分担者に対す

る謝金は支払われず、調査票を記入する参加施設の医師も無償で本研究に参加してい

る。 
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16.2 起こり得る利害の衝突及び研究者等の関連組織との関わり 

 
 本研究は、被験者の臨床経過を追跡する研究であり、現時点で利害の衝突は起こり

えない。しかし、将来、合併症の発症・進展、リスク因子、治療内容の関連に関する

解析をした際に、特定の治療法と合併症との関連が指摘される可能性が想定される。 
 


