
もちょっと余分にしてみることで、対
面診療の２倍も３倍も時間がかかって
しまうというのがかなり提供する側の
ハードルになっていると思います。で
すので、効率を高めていくには繰り返
し繰り返し診療を実施してスキルを高
めていかなければいけないのですけれ
ども、我々の高血圧診療の経験を多く
の医師に伝えるかたちで、より効率よ
く診療もできるし、患者さんも受診で
きるというオンライン環境を作ってい
けたらいいなと思っています（図２）。
　齊藤　可能性は非常にあるけれども、
現況では限界もあるということですね。
　谷田部　そうですね。
　齊藤　もう一つは、これは保険点数
にも少し問題があるということですか。
　谷田部　そうですね。非常に低いま
まになっています。コロナ禍で少し点
数を増やしたというような見方もでき
ますけれども、実際は再診を繰り返し
ていくと、対面に比べて十分な診療報
酬を得られません。診療報酬が得られ
ないのに時間ばかりかかるということ
になると、どうしても提供側が二の足
を踏むという状況は、コロナ禍以来、
何ら変わっていませんし、利用する側

にもオンライン診療という選択肢があ
るということをより知ってもらう必要
があると思います。
　齊藤　それから、糖尿病あるいは脂
質異常症に関してはどうでしょうか。
　谷田部　脂質異常症は高血圧との配
合剤もありますので、長期に安定して
いる方々にはオンライン診療が向いて
いると思います。糖尿病は、今のとこ
ろ検査もありますし、様々な職種でケ
アを入れていかなければいけないので、
ここは今後の課題になると思います。
様々な職種でケアを入れるにはオンラ
インも非常に有効だと思います。あと
は糖尿病の方々でも重症化予防、合併
症予防のためには、やはり血圧に対す
る治療が大切ですので、そういった点
でオンラインのよさを出していきつつ、
糖尿病のほうにも浸透していけばいい
なと思っています。
　齊藤　杏林シンポジアの次回のシリ
ーズが遠隔診療ということで、今日は
その皮切りみたいになっているのです
けれども、先進的になされている先生
のお話をうかがって、ますます今後が
期待できると考えています。どうもあ
りがとうございました。

高血圧・糖尿病の管理にむけて（Ⅴ）

東京大学腎臓・内分泌内科教授
南　学　正　臣

（聞き手　中村治雄）

高血圧・糖尿病の最適管理の将来

　中村　南学先生にご意見をいただき
ながら、〈高血圧・糖尿病の管理にむ
けて〉シリーズを作っていただきまし
た。このことに関して、両方の病態に
関して何か共通なファクター、例えば
炎症、Bリンパ球、免疫とか、そうい
ったものがあるのかどうか、先生のご
意見をまず承りたいと思います。
　南学　両者とも生活習慣病で、かつ
加齢に伴って増えていきますので、ま
ず根源的な背景として、そういったも
のが両者に関わっていることは間違い
ありません。
　さらに病態生理として、ご指摘の慢
性炎症というのは非常に重要な役割を
果たしています。脂肪組織に入ってい
った炎症細胞がそこで炎症を増悪させ
てインスリン抵抗性を引き起こす、あ
るいは血管における慢性炎症が動脈硬
化、ひいては様々な心血管系の合併症
を引き起こす、その共通の根底に慢性
炎症があることも間違いないと思って
います。それにどういったかたちでB
リンパ球、Tリンパ球等が関わってい

るのか、それが共通の関わり方をして
いるのかについては、まだ今後検討し
ていくべき課題だと思っています。
　中村　いずれにせよ、臨床家として
はできるだけ早くどちらかの病態、あ
るいは両方の病態を見つけて、徹底的
な管理をするということでしょうか。
　南学　おっしゃるとおりです。これ
もたいへん重要な問題で、最近ですと、
門脇孝先生、植木浩二郎先生らが行わ
れたJ-DOIT３という日本が世界に誇
る臨床研究があります。これは糖尿病
患者を対象にして、集学的に多因子に
介入して治療をした場合と、今までの
通常の治療をした場合で、糖尿病の
方々の合併症進展等がどうなるかを見
たものですが、やはり多因子に集学的
に治療介入したほうが有効でした。血
糖のコントロールは当然として、血圧、
肥満等々に介入することによって大幅
に合併症を減らすことができますので、
早期に発見をし、これに対して多角的
に治療介入することが最も有効な治療
だと思われます。
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活性化すると、ミトファジーといって、
ミトコンドリアのオートファジーが起
こることがわかっています。ミトコン
ドリアは酸素がない状態ではエネルギ
ーを作ることができず、逆に酸化スト
レスの原因になるので、このHIFがミ
トファジーを誘導することによってミ
トコンドリアを減らし、低酸素状態で
も酸化ストレスを減らし、不要にエネ
ルギーを産生するような状態を避ける
という機構だといわれています。
　中村　腎性貧血は、例えばeGFRで
換算したとして、60を切るとエリスロ
ポエチンに影響を与えることで起こる
のでしょうか。
　南学　おっしゃるとおりで、疫学的
にeGFRが60を切ると腎性貧血が増え
てきています。現在、日本腎臓学会で
は柏原理事長の指導のもとで、医療情
報学会と共同でJ-CKDデータベースと
いう電子カルテから自動的にデータを
抽出するという、非常に大きな、20万
人規模のコホートデータベースを作っ
ています。それの解析によると、eGFR
が30を切ると５割以上の人が腎性貧血
になることもわかっていて、こういっ
た方々に適切な治療を行うことが予後
の改善、それからもちろん患者さんの
クオリティ・オブ・ライフの向上の観
点からもたいへん重要だと考えていま
す。
　中村　先生がこれからの将来のこと
も考え、現在、その薬を開発され、臨

床にお使いになっているというお話を
うかがいましたが、その辺のお話をも
う少しいただけますか。
　南学　このHIFの活性化薬は腎性貧
血の薬として承認を受けていますが、
低酸素に対する抵抗性を高める防御機
構を誘導するので、おそらくは虚血性
の疾患、虚血性心疾患、脳卒中、慢性
腎臓病にも効くのではないかと期待し
ています。
　中村　線維化が抑えられるのですか。
　南学　動物実験では線維化も抑えま
すので、様々な疾患に効くと思われま
す。もう一つ、同じような転写因子と
してNRF２というものがあって、これ
は抗酸化機構を誘導するものです。こ
の活性化薬が糖尿病性腎臓病の治療薬
として臨床試験が行われ、phaseⅡは
大成功し、今phaseⅢでAYAME研究
というものを全国で大規模に行ってい
ます。2022～23年に結果が出せると思
っています。
　中村　楽しみですね。ぜひ成功して
いただきたいと思います。実際には腎
性貧血で、エリスロポエチンを使った
りしましたが、だんだんエリスロポエ
チンを使う状態ではなくなる可能性が
強いのでしょうか。
　南学　現時点では、昨年末から今年
にかけて幾つもの薬が同時に承認され
ているような状態ですので、HIFの活
性化薬はまだまだこれから広がるとこ
ろだと思います。注意しなければいけ

　中村　そうしますと、できるだけ管
理について医師の知識を豊富にしてお
かなければいけないし、患者さんを啓
発しながら治療していくことになると
思います。今回のシリーズで、全体か
ら見て一つ、食事、あるいはそれに絡
む腸内細菌のことが抜けているかと思
っていますので、この辺での先生のコ
メントをいただけますか。
　南学　腸内細菌の問題もたいへん重
要だといわれていまして、様々な疾患
の進展に腸内細菌叢の変化が大事だと
いわれており、最近では糞便移植等に
よる研究も盛んに行われています。一
方、私の知り合いがある日、イタリア
料理で脂っこいものを食べて、次の日
に腸内細菌を測ったら全く変わってい
たと言っていました。彼自身はかなり
変動が激しいので、どこまでそのデー
タをどう解釈したらいいのか、よくわ
からなくなったと言っていました。
　中村　変わらないという報告もあり
ますね。
　南学　彼の個人の経験だと、こって
りしたイタリア料理はあっという間に
腸内細菌を変えたそうです。
　中村　そうですか。私の知り合いに
メイヨークリニックの人がいて、その
人たちは尿毒症、uremic toxinとトリ
メチルアミン-N-オキサイドでしょう
か、それが絡むのではないかというこ
とを言っていて、それが腸内細菌から
出てくるという話をうかがったことが

あるのですが。
　南学　尿毒症に伴う尿毒素について
も、腸内細菌での代謝はたいへん重要
な役割を果たしています。例えば代表
的な尿毒素であるインドキシル硫酸は、
やはり腸内での代謝でできるインドー
ルが吸収されてインドキシル硫酸にな
り、様々な症状を起こします。今、ク
レメジンという薬が使われていますが、
これは腸内で尿毒素を吸着することに
よって血中の尿毒素の上昇を抑える薬
です。腸内細菌を対象にして尿毒症の
症状をやわらげるという治療法も以前
から幾つか試みがあり、一つの重要な
ターゲットだと考えています。
　中村　あと、オートファジーのよう
なものも絡んでくることはありますか。
　南学　オートファジーは、様々な病
態で重要です。私は腎臓内科医ですが、
腎臓の病態でも、あと加齢の状況でも
オートファジーはたいへん重要です。
現在、これに直接治療介入する方法は
まだ開発されていません。
　一方、最近出てきたHIFを活性化す
る薬があります。低酸素に対する応答
をつかさどっている転写因子の発見で、
低酸素応答とその感知機構を見つけた
ことから、３人の著名な科学者が去年、
ノーベル医学生理学賞を受賞しました。
　これは現在、活性化薬が腎性貧血の
薬として世界に先駆けて日本と中国で
承認を受けて、すでに日常臨床で使え
るようになっていますが、このHIFを
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活性化すると、ミトファジーといって、
ミトコンドリアのオートファジーが起
こることがわかっています。ミトコン
ドリアは酸素がない状態ではエネルギ
ーを作ることができず、逆に酸化スト
レスの原因になるので、このHIFがミ
トファジーを誘導することによってミ
トコンドリアを減らし、低酸素状態で
も酸化ストレスを減らし、不要にエネ
ルギーを産生するような状態を避ける
という機構だといわれています。
　中村　腎性貧血は、例えばeGFRで
換算したとして、60を切るとエリスロ
ポエチンに影響を与えることで起こる
のでしょうか。
　南学　おっしゃるとおりで、疫学的
にeGFRが60を切ると腎性貧血が増え
てきています。現在、日本腎臓学会で
は柏原理事長の指導のもとで、医療情
報学会と共同でJ-CKDデータベースと
いう電子カルテから自動的にデータを
抽出するという、非常に大きな、20万
人規模のコホートデータベースを作っ
ています。それの解析によると、eGFR
が30を切ると５割以上の人が腎性貧血
になることもわかっていて、こういっ
た方々に適切な治療を行うことが予後
の改善、それからもちろん患者さんの
クオリティ・オブ・ライフの向上の観
点からもたいへん重要だと考えていま
す。
　中村　先生がこれからの将来のこと
も考え、現在、その薬を開発され、臨

床にお使いになっているというお話を
うかがいましたが、その辺のお話をも
う少しいただけますか。
　南学　このHIFの活性化薬は腎性貧
血の薬として承認を受けていますが、
低酸素に対する抵抗性を高める防御機
構を誘導するので、おそらくは虚血性
の疾患、虚血性心疾患、脳卒中、慢性
腎臓病にも効くのではないかと期待し
ています。
　中村　線維化が抑えられるのですか。
　南学　動物実験では線維化も抑えま
すので、様々な疾患に効くと思われま
す。もう一つ、同じような転写因子と
してNRF２というものがあって、これ
は抗酸化機構を誘導するものです。こ
の活性化薬が糖尿病性腎臓病の治療薬
として臨床試験が行われ、phaseⅡは
大成功し、今phaseⅢでAYAME研究
というものを全国で大規模に行ってい
ます。2022～23年に結果が出せると思
っています。
　中村　楽しみですね。ぜひ成功して
いただきたいと思います。実際には腎
性貧血で、エリスロポエチンを使った
りしましたが、だんだんエリスロポエ
チンを使う状態ではなくなる可能性が
強いのでしょうか。
　南学　現時点では、昨年末から今年
にかけて幾つもの薬が同時に承認され
ているような状態ですので、HIFの活
性化薬はまだまだこれから広がるとこ
ろだと思います。注意しなければいけ

　中村　そうしますと、できるだけ管
理について医師の知識を豊富にしてお
かなければいけないし、患者さんを啓
発しながら治療していくことになると
思います。今回のシリーズで、全体か
ら見て一つ、食事、あるいはそれに絡
む腸内細菌のことが抜けているかと思
っていますので、この辺での先生のコ
メントをいただけますか。
　南学　腸内細菌の問題もたいへん重
要だといわれていまして、様々な疾患
の進展に腸内細菌叢の変化が大事だと
いわれており、最近では糞便移植等に
よる研究も盛んに行われています。一
方、私の知り合いがある日、イタリア
料理で脂っこいものを食べて、次の日
に腸内細菌を測ったら全く変わってい
たと言っていました。彼自身はかなり
変動が激しいので、どこまでそのデー
タをどう解釈したらいいのか、よくわ
からなくなったと言っていました。
　中村　変わらないという報告もあり
ますね。
　南学　彼の個人の経験だと、こって
りしたイタリア料理はあっという間に
腸内細菌を変えたそうです。
　中村　そうですか。私の知り合いに
メイヨークリニックの人がいて、その
人たちは尿毒症、uremic toxinとトリ
メチルアミン-N-オキサイドでしょう
か、それが絡むのではないかというこ
とを言っていて、それが腸内細菌から
出てくるという話をうかがったことが

あるのですが。
　南学　尿毒症に伴う尿毒素について
も、腸内細菌での代謝はたいへん重要
な役割を果たしています。例えば代表
的な尿毒素であるインドキシル硫酸は、
やはり腸内での代謝でできるインドー
ルが吸収されてインドキシル硫酸にな
り、様々な症状を起こします。今、ク
レメジンという薬が使われていますが、
これは腸内で尿毒素を吸着することに
よって血中の尿毒素の上昇を抑える薬
です。腸内細菌を対象にして尿毒症の
症状をやわらげるという治療法も以前
から幾つか試みがあり、一つの重要な
ターゲットだと考えています。
　中村　あと、オートファジーのよう
なものも絡んでくることはありますか。
　南学　オートファジーは、様々な病
態で重要です。私は腎臓内科医ですが、
腎臓の病態でも、あと加齢の状況でも
オートファジーはたいへん重要です。
現在、これに直接治療介入する方法は
まだ開発されていません。
　一方、最近出てきたHIFを活性化す
る薬があります。低酸素に対する応答
をつかさどっている転写因子の発見で、
低酸素応答とその感知機構を見つけた
ことから、３人の著名な科学者が去年、
ノーベル医学生理学賞を受賞しました。
　これは現在、活性化薬が腎性貧血の
薬として世界に先駆けて日本と中国で
承認を受けて、すでに日常臨床で使え
るようになっていますが、このHIFを
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ないのは、エリスロポエチンは造血系
のみに働く薬ですが、HIFの活性化薬
は全身に働くので、そういった保護作
用も期待できる代わりに、思いもよら
ない作用が出る可能性もあります。慎
重に薬を使っていただいて、ノーベル
医学生理学賞の結果できた素晴らしい
薬を適切に育薬していくことが我々臨
床家の大事な役目だと考えています。
　中村　具体的な注意点はどういった
ことになりますか。
　南学　血栓塞栓症が増える可能性が
あることがいわれています。また、が
んや糖尿病網膜症のように血管新生が
悪さをする病態は、HIFを活性化する

ことによって悪影響があるかもしれま
せん。
　中村　血管新生が増強するのですか。
　南学　HIFの活性化は、血管新生を
低酸素に対する適応応答として増強し
ますので、それが逆効果として出る可
能性があります。そういった患者さん
では注意が必要だと思っています。
　中村　そういった薬が私たちの手元
に入り、上手に、しかも慎重に使って
いくことで、多少将来は明るくなると
いうことでしょうか。
　南学　大幅に動いていますので、と
ても明るいと思います。
　中村　ありがとうございました。

怒りのメカニズム
　怒りの仕組みはライターにたとえる
ことができます。燃えている炎が「怒
り」だとすると、炎は火花を散らして
ガスで燃やすわけですが、自分の信じ
ている「何々するべき」というのが裏
切られたときに火花が散ります。しか
し、火花が散っただけでは炎は燃えず

ガスが必要です。ガスは、不安やつら
い、苦しい、疲労、ストレスといった
マイナスの感情や状態にあたります。
　裏切られてバチッと火花が散るとい
うことは、コロナの前後で大きく変わ
りませんが、今は多くの人がマイナス
の感情や状態を持っていて、炎がよく
燃える世相です。

　患者さんは痛みや不安を抱える人が多く、医療スタッフも日常的に多
忙を極めていることから、医療現場はストレスが怒りに繋がりやすい場
所です。怒りにまかせた不用意な発言や行動で信頼を失うことがないよ
う、意識したいポイントについて、日本におけるアンガーマネジメント
の第一人者である安藤俊介氏にお話をうかがいました。

【特別企画】

アンガーマネジメント

第三回

一般社団法人日本アンガーマネジメント協会代表理事
安　藤　俊　介　 氏
プロフィール：アンガーマネジメントコンサルタント。怒りの感情と上
手に付き合うための心理トレーニング「アンガーマネジメント」の日本
の第一人者。アンガーマネジメントの理論、技術をアメリカから導入し、
教育現場から企業まで幅広く講演、企業研修、セミナー、コーチングな
どを行っている。ナショナルアンガーマネジメント協会では15名しか選
ばれていない最高ランクのトレーニングプロフェッショナルにアジア人
としてただ一人選ばれている。主な著書に『アンガーマネジメント入門』
（朝日新聞出版）、『あなたのまわりの怒っている人図鑑』（飛鳥新社）等
がある。著作はアメリカ、中国、台湾、韓国、タイ、ベトナムでも翻訳
され累計65万部を超える。
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