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略語及び用語の定義 

本研究計画書に使用する略語及び用語を下記に示す。 

略語 正式名称 説明 

ACEI angiotensin converting enzyme inhibitor アンジオテンシン変換酵素阻

害薬 

ACR urine albumin-to-creatinine ratio gCr あたりのアルブミン尿 

ARB angiotensin Ⅱ receptor blocker アンジオテンシン受容体ブロ

ッカー 

ARNI angiotensin receptor neprilysin inhibitor アンジオテンシン受容体ネプ

リライシン阻害薬 

CCB Ca channel blocker カルシウムチャンネルブロッ

カー 

CKD chronic kidney disease 慢性腎臓病 

eGFR  estimated glomerular filtration rate 推算糸球体濾過量 

HCTZ hydrochlorothiazide ハイドロクロロチアジド 

HbA1c glycated hemoglobin A1c ヘモグロビン A1c 

J-DOME Japan medical association Database Of clinical 

MEdicine 

日本医師会かかりつけ医診療

データベース研究事業 

JSH Japanese Society of hypertension guideline for the 

management of hypertension 

高血圧診療ガイドライン 

MRB mineralocorticoid receptor blocker ミネラルコルチコイド受容体

ブロッカー 

RAS renin-angiotensin system  レニン－アンジオテンシン系 
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0. シェーマ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

観察項目：患者背景，血圧値，血液検査，尿検査を含めた臨床所見，処方内容 

主要評価項目：診察室血圧における降圧目標達成率の非劣性検討(4ヵ月目） 

研究対象者： 

2014年 1月から 2023年 9月までに CCBと ARBまたは ACEIの併用治療中でも，診

察室血圧 130/80mmHgまたは早朝家庭血圧 125/75mmHg以上を認める高血圧庄例 

本研究のデータベース作成 

統計解析；SPSS ver28 

傾向スコアを用いた解析 

 

解析結果の公表 

国内外の学会発表、英語論文化 

研究期間：倫理審査承認日～2026年 3月 

症例対象群：200名（目標） 

コントロール患者群：200名（目標） 

サイアザイド系利尿薬追加群 

 

サクビトリルバルサルタン変更群 
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1. 本研究の目的 

レニンアンジオテンシン系(RAS)阻害薬とカルシウム拮抗薬(CCB)の併用治療中にもかかわらず血圧高値を

認める症例において，利尿系薬剤の追加治療と比較した場合の，サクビトリルバルサルタン追加治療の有

効性と安全性を検討する． 

2. 研究の背景と意義 

2.1. 研究の背景 

高血圧は最も患者数が多い生活習慣病であり日本では4300万人(1)，世界では12.8億人(2)の患者が推定され

ている．高血圧症は，血圧を測定することで容易に診断でき，さらには比較的安価で有効な治療薬がある

にも関わらず，十分な血圧管理がなされている患者の割合は27％と低く(1)，このような実態はHypertension 

Paradoxと呼ばれ(3)，高血圧診療における重大な懸念となっている．エビデンスに基づいた質の高い診療を

実臨床で普及させていくことを目的として，高血圧診療ガイドランが2000年に初めて発刊された．その

後，エビデンスの集積とともに追加・修正・変更等が行われ，2019年には4回目の改訂となるJSH2019が発

刊された．主にSPRINT研究(4)の結果を踏まえ，JSH2019ではこれまで以上に厳格な血圧管理が求められる

ようになった．高血圧診療の主な現場は実地医療であり、さまざまな課題に対して高血圧診療の実態調査を

行うことが有用と考えられ、高血圧神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会では2008年以降これまで3

回の実地医家の高血圧診療の横断研究を行った(5) (6)。さらにJSH2019の発刊に合わせて実施した4回目の調

査は，日本医師会かかりつけデータベース研究(J-DOME)との共同研究として実施した． 

830例の高血圧患者を対象とした我々の2021年の調査結果から，診察室血圧140/90mmHg未満といった比較

的緩い目標血圧の達成率は47％であったが，我々の推計で約80％の日本の高血圧患者が該当すると思われ

る診察室血圧130/80mmHg未満の目標達成率は30.4％と低く，直近の10年での達成率の改善は認められなか

った（Hypertension Research 査読中）.さらに，60.9％の症例で多剤併用療法がおこなわれており，アンジオ

テンシンⅡ受容体ブロッカー（ARB）とカルシウムチャンネルブロッカー（CCB）の併用療法が80％を占め

ており，併用療法の中心的役割を占めていた．ARBとCCBの併用療法は一部には合剤も使用可能であり，

強力な降圧効果が魅力的であるが，それでも厳格な血圧管理達成の実現には不十分である実情が明らかと

なった． 

サクビトリルバルサルタはARBであるバルサルタンにネプリライシン阻害作用のあるサクビトリルを合

成した薬剤である．PARADIGM-HF試験(7)，PARAGON-HF試験(8)といった大規模臨床試験により慢性心不

全への有効性が確認され，2020年より日本においても慢性心不全治療薬として臨床の現場で使われてい

る．降圧薬であるバルサルタンに，サクビトリルによるNa利尿作用も加わることによる強力な降圧作用が

期待される．第Ⅲ相試験では同じARBであるオルメテック20㎎と比較し投与後8週間にて，収縮期/拡張期血

圧はサクビトリルバルサルタン200㎎では-5.01/-1.85mmHg，400㎎では-6.97/-2.89ｍｍHgの有意な低下を認

め，2022年より高血圧適応病名も保険収載された．欧米では，PARAGON-HF試験のサブ解析において，バ

ルサルタンCCB,利尿薬もしくはMRBによっても血圧管理不良症例におけるさらなる降圧効果の報告(9)はあ

るが，日本の実地医家における高血圧としてのサクビトリルバルサルタンの効果や安全性に関しては十分

な研究が現時点では行われていない．保険収載においても，アンジオテンシン変換酵素阻害薬(ACEI)もし

くはARBからの切り替えが主な使用とされ，原則高血圧治療の第一選択薬としての使用はしないよう記載

がされている． 

JSH2019 では，積極的適応が定められていない場合，原則として ARB と CCB の併用療法でも血圧管理が

不十分な場合にはサイアザイド系利尿薬の追加が推奨されているが，我々の 2021 年調査では，サイアザイ

ド系利尿薬の使用は全体の 7.5%と限定的でり，しかも，10 年の経過においてその使用頻度は有意に低下し

ていた．電解質（特に血清カリウム値）や尿酸値，血糖値への悪影響，腎機能の低下への危惧といった副

作用が少なくないことが両薬剤の普及が十分広まらない理由と考えられた．一方，サクビトリルバルサル
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タンでは，現時点では電解質，尿酸値や腎機能への懸念はなく，むしろインスリン分泌促進作用のある

GLP-1 などの分解阻害を兼ねていることから血糖改善効果も期待されている．これらのことから，CCB と

ARB もしくは ACEI（RAS 阻害薬）の併用治療中に血圧管理が不十分な場合に，電解質，尿酸値，腎機

能，血糖値への悪影響の懸念のあるサイアザイド系利尿薬を併用するよりも，サクビトリルバルサルタン

に切り替える方が，実臨床にて厳格な血圧管理達成のためには有効な手段ではないという仮説が考えられ

る．実際に，臨床の現場にて降圧薬としてのサクビトリルバルサルタンの使用頻度は増加しているが，降

圧作用や副作用についてサイアザイド利尿薬と比較した研究はこれまで見当たらない． 

 

2.2. 研究の意義 

JSH ガイドラインの発刊や高血圧診療の普及活動はこれまでにも十分に行ってきたが，それでも目標

血圧達成率の向上は十分ではなく，そして有効な降圧効果がすでに示されているサイアザイド系利尿

薬は，合剤や新薬など様々な形で実臨床において使用できるシチュエーションがそろっているにもか

かわらずその使用頻度は限定的である．当初は慢性心不全の治療薬として実臨床にて使用され始めた

サクビトリルバルサルタンに関してはすでに多くの実地医家がその優れた降圧効果と副作用の少なさ

を認識し，その使用頻度が増えてきている．一方最新の JSH2019 ではサクビトリルバルサルタンの降

圧薬としてのポジションは設定されておらず，添付文書に定められた範囲で，実地医家はその経験に

基づき使用しているのが現状である．後ろ向き研究ではあるが，本研究によってサクビトリルバルサ

ルタンの降圧効果および副作用の情報が明らかとなれば，ARB,CCB に次いで，サイアザイド系利尿

薬に代わる第 3 の降圧薬の候補となる可能性が考えられる．同時に，副作用が少ないことが明らかと

なれば，これまでサイアザイド系利尿薬の追加処方のためらい，すなわち一種の高血圧クリニカルイ

ナーシャの改善にもつながる可能性がある．今回の研究の調査項目は後述するが，これらの結果にお

いてサクビトリルバルサルタンにて優れた結果が認められれば，世界的に問題となっている

Hypertension Paradox の解消，ひいては JSH ガイドラインを書き換えることも期待される． 

 

2.3. 科学的合理性の根拠 

神奈川県高血圧腎疾患対策委員会はこれまでに 4 回の神奈川県高血圧実態調査を実施し複数の英語論文に

て報告を行っている．さらに同委員会では SGLT2 阻害薬や GLP-1 受容体アゴニストの腎アウトカムに関す

る後ろ向き調査研究も行い，10 本を超える英語論文を発表しており，これらの結果は世界でも注目され，

国内学会においてシンポジウムなども担当してきた実績がある．いずれの調査も 500 から 1000 名の症例を

収集しており，本研究において求められる研究サンプルサイズを集めるための研究機関としては十分な実

績があると考えられ，十分な統計的根拠をもって結果を出すことが可能であると考えている．さらに，後

ろ向き調査ではあるが，傾向スコアを用い交絡因子に関しては十分な配慮を行いつつ統計解析を実施する

ため，前向きランダム化試験には及ばないものの，十分な効果推定が行われることが考えられる．これら

のことから，本調査研究には十分な科学的合理性があると考える． 

 

3. 研究対象者  

20014 年 1 月から 2023 年 9 月までに CCB と ARB または ACEI の併用治療中でも，診察室血圧

130/80mmHg または早朝家庭血圧 125/75mmHg 以上を認める高血圧庄例で，ARB または ACEI からサクビ

トリルバルサルタンに切り替えられた症例（SacVal 群）およびサイアザイド系利尿薬を追加された症例

（Diuretics 群）．ちなみに，サイアザイド系利尿薬はヒドロクロロチアジド(HCTZ)，トリクルロチアジ

ド，インダパミドのいずれかとした．  

3.1. 選択基準 

以下の基準をすべて満たす患者を研究対象とする。 

1） 高血圧症と診断されている症例 
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2） 20 歳以上 

3） CCB と ARB または ACEI の併用療法を 2 か月以上継続している症例（CCB は 1 種類，ARB と ACEI

の併用症例は除外とする） 

4） サクビトリルバルサルタン変更後もしくは，サイアザイド系利尿薬を追加後 4 か月以上経過観察が可

能であった症例 

5） 必須項目である，年齢，性別,診察室血圧（CCB+ARB の併用療法から，サクビトリルバルサルタン切

り替えもしくは，サイアザイド系利尿薬の追加を行った時点（ベースライン時，4 か月後），降圧薬，

血糖降下薬，尿酸治療薬の処方内容（ベースライン時，4 か月後），4 か月後の中止有無の確認，のデ

ータがある症例 

 

3.2. 除外基準 

以下のいずれかに抵触する患者は本研究に組入れない。 

1） 20 歳未満 

2） 高度な腎障害（透析治療症例，もしくは eGFR<15ml/分/1.73 ㎡の症例） 

3） 高度な肝機能障害（肝硬変など），悪性疾患末期，重度な感染症の症例 

4） 受診や内服アドヒアランスが悪いなど，担当医が症例登録には不適切と考えた症例 

5） 必須項目が欠損している症例 

6） オプトアウトにてデータ登録を希望しなかった症例 

4. 研究計画 

4.1. 研究デザイン 

多施設，後ろ向き観察研究 

 

4.2. 予定する研究対象者数 

予定症例数：SacVal 群 200 例，Diuretics 群 200 例 

【設定根拠】 

主要評価項目に対して EZR を用いてサンプルサイズを以下のように計算した． 

両群の収縮期平均値の非劣性の比較となる．臨床的意義ある収縮期血圧の差は 2 から 4mmHg と推定したこ

とから中間の 3mmHg を採択，収縮期血圧の標準偏差はこれまでの我々の実地医家研究などを参考に 12 と

設定，両群間の降圧の程度は，図 1 の第Ⅲ相試験からのデータを参照し，ほぼ同等と考えた．α 誤差 0.05，

1-β エラー0.80，片側検定の設定を用いるとサンプルサイズは，1 群 198 例となった． 

 

図 1 第Ⅲ相試験におけるサクビトリルバルサルタンへの切り替え，HCTZ 追加後の血圧差（8 週時点） 

 

4.3. 研究期間 

研究期間：倫理審査承認日～2025 年 12 月 

 

想定ケース 試験薬  対象薬 
8 週後の群間血圧差(mmHg) 

収縮期 拡張期 

ARB/ACEI からのサクビトリル

バルサルタンへの切り替え 

サクビトリルバルサルタン 200mg  第Ⅲ相試験 オルメサルタン 20 ㎎ -5.01 -1.85 

サクビトリルバルサルタン 400mg  第Ⅲ相試験 オルメサルタン 20 ㎎ -6.97 -2.89 

ARB/ACEI にサイアザイド系利

尿薬追加 

ロサルタン/HCTZ 100mg/12.5mg 第Ⅲ相試験 ロサルタン 100 ㎎ -8.9 -5.1 

バルサルタン/HCTZ 80mg /6.25mg 第Ⅲ相試験 バルサルタン 80 ㎎ -4.98 -4.38 

バルサルタン/HCTZ 80mg /12.5mg 第Ⅲ相試験 バルサルタン 80 ㎎ -8.98 -4.32 

テルミサルタン/HCTZ 40mg /12.5mg 第Ⅲ相試験 テルミサルタン 40 ㎎ -5.6 -4.7 

カンデサルタン/HCTZ 8mg /6.25mg 第Ⅲ相試験 カンデサルタン８㎎ -5.96 -2.27 
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5. 研究の方法 

5.1. 観察項目 ☨は必須項目  

(ア) ベースライン時，4 か月目，12 か月目の日付．ただし，4 か月目および 12 か月目のデータは，それぞ

れ前後 2 か月間の幅の中で最も 4 か月目，12 か月目に近い日付のデータを収集する． 

(イ) 患者背景（ベースライン時）；年齢☨，性別☨ ，身長 ，高血圧歴，生活習慣（飲酒，喫煙），合併症有無

（糖尿病，脂質異常症，心不全，虚血性心疾患，脳血管障害，心房細動） 

(ウ) 診察所見（ベースライン時，4 か月目，12 か月目）； 

・診察室☨および早朝家庭血圧値（血圧測定法は JSH2019(1)に準拠して実施し診療録に残された血圧値

をデータ収集する，収縮期および拡張期を測定し，平均血圧値は拡張期血圧+（収縮期－拡張期）/3 で

算出する） 体重  

・血液検査；血清 Cr 値または推算糸球体濾過量（eGFR） , 尿酸値, 血清カリウム値, ヘモグロビン

A1c，NT-proBNP 

・尿検査； 蛋白尿またはアルブミン尿定量，推定 1 日塩分摂取量（田中の式を用い推測(10)） 

(エ) 処方☨ （ベースライン時，4 か月目，12 か月目）；サクビトリルバルサルタン投与量・投与方法，サイ

アザイド系利尿薬, 降圧薬（β ブロッカー，α ブロッカー，ミネラルコルチコイド受容体ブロッカー，

ループ利尿薬，他），血糖降下薬（スルフォニルウレア薬，DPP4 阻害薬，メトホルミン，SGLT2 阻害

薬，ピオグリタゾン，α グルコシダーゼ阻害薬，インスリン注射，GLP-1 受容体アゴニスト，グリニ

ド），尿酸治療薬,抗血栓薬 

(ア) 4 か月目，12 か月目に関しては変更（増減，中止，追加）のあった内容のみ調査する 

(オ) サクビトリルバルサルタンまたはサイアザイド系利尿薬に関する投与中止の有無☨（4 か月目，12 か月

目） 

 

［観察方法］ 

本研究は後ろ向き調査研究であり，観察そのものはすでに終了しており、新たな検査や観察を行うことは

ない。 

 

［研究スケジュールシェーマ］ 

 

研究の主な流れ（予定を含む） 

2023 年 7 月（予定）神奈川県内科医学会幹事会における研究実施の承認 

2023 年 8 月（予定）神奈川県医師会倫理審査委員会への本研究倫理審査申請 

2023 年 10 月～2024 年 12 月（予定）症例登録医療機関（神奈川県内科医学会会員関連医療機関）

の募集 

2023 年 10 月～2024 年 3 月（予定）神奈川県内科医学会会員関連医療機関からの症例登録 

2024 年 4 月～2026 年 3 月（予定）解析実施および学会発表，論文作成 
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5.2. 評価項目 

5.2.1. 主要評価項目 

4 か月後の診察室収縮期血圧値の非劣性検討 

5.2.2. 副次的評価項目 (それぞれ 4 ヵ月目および 12 か月目） 

1) 12 ヵ月目における診察室収縮期血圧値の非劣性検討 

2)早朝家庭収縮期血圧値の非劣性検討(4 ヵ月目および 12 か月目） 

3)診察室血圧における降圧目標達成率の非劣性検討(4 ヵ月目および 12 か月目） 

4)早朝家庭血圧における降圧目標達成率の非劣性検討(4 ヵ月目および 12 か月目） 

5)主要評価項目および副次評価項目 1)-4)において非劣性が認められた場合，その後の優越性検討 

6)ベースライン，4 か月後，12 か月後の 3 ポイントにおける診察室及び早朝家庭血圧値の比較検討 

7)治療後尿酸値および，尿酸治療薬新規開始もしくは増量した症例の割合(4 ヵ月目および 12 か月目） 

8)治療後血清カリウム値および変化量(4 ヵ月目および 12 か月目） 

9)治療後ヘモグロビン A1c 値(4 ヵ月目および 12 か月目） 

10)治療後 eGFR 値(4 ヵ月目および 12 か月目）および eGFR slope 

11)治療後蛋白尿またはアルブミン尿定量値(4 ヵ月目および 12 か月目） 

12)治療後 NT-proBNP 値 (4 ヵ月目および 12 か月目） 

13)治療中止率および中止症例に対する因子解析(4 ヵ月目および 12 か月目） 

14)上記に関して以下のサブグループ解析を実施する 

① β ブロッカーもしくは慢性心不全有無別の検討   

② 慢性腎臓病有無別の検討   

③ 推定 1 日塩分摂取量別の検討    



臨床研究計画書番号：      作成日 2023 年 12 月 10 日 第 2 版 

12 

④ 年齢(65 歳）別の検討    

⑤ 糖尿病有無別の検討   

⑥ 目標血圧値別の検討   

⑦ ARNI 投与量別の検討   

 

5.3. 統計解析方法  

SPSS version 28（IBM、USA）を用いて解析を行う。統計は小林一雄が自身で所有する SPSS ver28（IBM 

Inc. Armonk, NY, USA）を統計解析ソフトとして使用し，p＜0.05 をもって有意差ありと判定する． 

 

データセットの作成： 

必須項目以外の項目の欠損値に関しては，その欠損割合を計算し 30％未満であった場合は多重代入法によ

る欠損データ補填を実施し，100 データセットを作成し，最終的に Rubin ルールに従い効果推定量を解析す

る．欠損割合が 30％以上のデータ項目に対しては，多重代入法は行わず，データのある症例のみで解析を

行う．また，非糖尿病症例では，ヘモグロビン A1c, 蛋白尿またはアルブミン尿定量，NT-proBNP を除いた

項目，糖尿病症例では，NT-proBNP を除いた項目をすべてのデータがそろっている症例のみを完全データ

セットとして解析を行う． 

 

主要評価項目の統計解析法： 

以下のように PICO を設定する． 

P: CCB と ARB/ACEI 併用治療にもかかわらず診察室血圧 130/80 または早朝家庭血圧 125/75mmHg

以上の症例 

I: サクビトリルバルサルタンを開始した症例（ARB/ACEI からの変更，SacVal 群） 

C: サイアザイド系利尿薬追加症例（Diuretics 群） 

O:(主要評価項目) 4 か月後の診察室血圧値（非劣性検討） 

 

後ろ向き調査のため，2 群間の臨床背景は必ずしも一致せず，結果に関与しうる交絡因子を 2 群間にて調

整する必要がある．本解析では，まず初めに SacVal 群に対する傾向スコアを，ベースライン時の年齢，性

別，身長，生活習慣歴（飲酒，喫煙），合併症（糖尿病，脂質異常症，脳血管疾患，虚血性心疾患，心不

全，心房細動），体重，Body Mass Index, 診察室血圧（収縮期，拡張期，平均）， eGFR, 尿酸値，カリウム

値，ヘモグロビン A1c ,アルブミン尿に換算(11)した蛋白尿またはアルブミン定量(対数化)，NT-proBNP 治療

薬剤らを共変量としてロジスティク分析により算出する（ただしデータ欠損率が 30％以上の項目は共変量

から除外する），次に、求めた傾向スコアを用い、マッチング、層別化、重み付けによるアウトカムの解析

を行う．本研究では上述のような傾向スコアを用いた 2 群間の背景の調節を行う統計手技を用いることに

より、単なるコホートではない、実地診療におけるより高いエビデンスを生み出すことが可能と考える。 

主要評価項目の解析については，上記で示した多重代入法および傾向スコアを用い交絡因子を調節した

のちに，2 群間の 4 か月目の診察室収縮期血圧値（Δoffice-SBP）の差を算出する．Δoffice-SBP の 95％信

頼区間が，サンプルサイズの計算で用いた 3mmHg を超えなかった場合，非劣性と判断する． 

5.3.1. 副次的評価項目  

1) 統計方法は基本的に上述の主要評価項目で示した方法と同様とする． 
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2) 統計方法は基本的に上述の主要評価項目で示した方法と同様とする． 

3) 診察室血圧における降圧目標達成率の非劣性検討：血圧管理目標値について，本研究では，ベースラ

イン時が 2019 年 4 月以前であれば JSH2014，2019 年 4 月以降は JSH2019 に準じた血圧管理目標値と

する．ただし，忍容性，個々の主治医の判断，未測定データに関しては言及できず，この点は Study 

limitation とする． 

JSH2019 に基づく目標血圧目標値  

診察室＜130/80mmHg 

家庭＜125/75mmHg 

75 才未満の成人，脳血管障害，冠動脈疾患，蛋白尿陽性

慢性腎臓病(CKD)，糖尿病，抗血栓薬服用中 

診察室＜140/90mmHg 

家庭＜135/85mmHg 

上記以外 

 

JSH20014 に基づく目標血圧目標値  

診察室＜130/80mmHg 糖尿病，蛋白尿陽性 CKD 

診察室＜140/90mmHg 75 才未満の成人，脳血管障害，冠動脈疾患 

診察室＜150/90mmHg 75 才以上（後期高齢者） 

 

主要評価項目にて用いた方法と同様に SacVal 群に対する傾向スコアを用い，2 群間の交絡因子の調

整を行った上で，マッチング，層別化，もしくは重み付けを行い，効果推定を行う． 

 非劣性バージンを 1.3 と設定し，Diuretics 群と比較した SacVal 群の降圧目標達成率のオッズ比並びに

95％信頼区間を算出し，その上限値が 1.3 を超えなければ非劣性と判定する．  

4) 早朝家庭血圧における降圧目標達成率の非劣性検討：上記 1)に準じて解析する． 

5) 主要評価項目および副次評価項目 1)-4）について，非劣性が確認された場合，その後優位性の検討を

行う．具体的には，両軍の交絡因子を傾向スコアで調節したのちに，傾向スコアマッチングの場合に

は対応ある t 検定，傾向スコア重み付けの場合には一般化線形モデルを用いて解析を行う． 

6) ベースライン，4 か月後，12 か月後の 3 ポイントにおける診察室及び早朝家庭血圧値の比較検討： 

主要評価項目にて用いた方法と同様に SacVal 群に対する傾向スコアを用い，2 群間の交絡因子の調整

を行った上で，マッチングもしくは重み付けを行い交絡因子の調整を行う．2 群間における，ベースラ

イン，4 か月後，12 か月後の 3 ポイントの血圧の推移については ANOVA もしくは一般線形混合モデ

ルを用い有意差検定を行う． 

7) 治療後尿酸値および，尿酸治療薬新規開始もしくは増量した症例の割合：前者（連続変数）に関して

は上記 5）に，後者（名義変数）に関しては上記 3）に準じて解析を解析する． 

8) 治療後血清カリウム値および変化量の： 

全体症例においては，ベースライン時と比較した血清カリウム値の変化量について，上記 5）に準じて

解析する． 

9) 治療後ヘモグロビン A1c 値：上記 5)に準じて解析する． 

10) 治療後 eGFR 値および eGFR slope： 

前者に関しては上記 5）に準じて解析する．ベースライン時，4 か月目，12 か月目の 3 点の eGFR を

用い回帰直線をもとめ，その傾きを eGFR slope とする(mL/分/1.73 ㎡/年)．求めた eGFR slope の 2 群間

比較は上記 5）に準じて解析する． 

11) 治療後蛋白尿またはアルブミン尿定量：蛋白尿定量はアルブミン尿に換算(11)し，対数化を行い，その

後，上記 5）に準じて解析する． 
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12) 治療後 NT-proBNP 値 ：NT-proBNP 値は対数化をした後に，上記 5）に準じて解析する． 

13) 治療中止率および中止症例に対する因子解析 

14) 以下のようにサブグループを決定し，上述の解析を行う． 

① β ブロッカーもしくは慢性心不全有無:調査票より判断し 2 群に分ける．  

② 慢性腎臓病有無：ベースライン時の eGFR および蛋白尿またはアルブミン尿定量を用い

K/DOQI の基準(12) に従い CKD を診断し 2 群に分ける．   

③ 推定 1 日塩分摂取量別：カットオフとして 6ｇもしくは 8ｇを設定し 2 群に分ける．    

④ 年齢(65 歳）：ベースライン時の年齢 65 歳で 2 群に分ける．    

⑤ 糖尿病有無 ：調査票より判断し 2 群に分ける．  

⑥ 目標血圧値別：JSH2014 または JSH2019 にて定められた目標血圧値を用い群分けする．   

⑦ サクビトリルバルサルタン投与量別：原則 1 日投与量 100mg, 200mg,400mg に群分けする． 

 

6. インフォームド・コンセントを受ける手続き 

本研究は後ろ向き調査研究でありインフォームド・コンセントの手続きは不要と考える。 

7. 研究対象者の登録方法 

個人情報に十分配慮を行ったうえ，臨床データを別紙調査票に各医療機関の研究担当者が記入をし，原

則，郵送にて研究責任者勤務先である内科クリニックこばやし 小林一雄宛に送付する．症例が登録基準

に合致し，除外基準に抵触しないことを確認したのち，データをエクセルファイルの形にして，研究用に

用意したノートブック PC(ThinkPad E15 Gen2, IBM)にパスワードをかけ保管する．PC に関してもパスワー

ドロックを行う．もしくは調査票をエクセルの形として，共同研究者もしくは症例を提供する医療機関に

おいて，複数の症例のデータをまとめて，研究責任者である小林一雄宛にメールする．その場合には，パ

スワードでロックをした匿名加工したデータファイルを用い，パスワードとは別の e メールにて送信す

る．なおデータに関する簡単な問い合わせについては e メールにて研究者同士で連絡を取るが，その時に

は個人情報につながるデータは含めず，医療機関のカルテ番号ではなく本研究に対しての独自の認識番号

を本研究に用いた症例番号と問い合わせする内容のみをメールでやり取りする． 

 

8. 研究参加の中止基準 

研究対象の除外基準に該当した症例、および調査期間中含め、オプトアウトの申し出があった症例は研

究より削除し，本研究への参加を中止とする．オプトアウトは，各研究参加施設における院内掲示板，さ

らには可能な限り各施設のホームページにて，研究実施内容含めた文書を掲示することによって行う．多

施設共同研究であり，個々の施設長の判断にて研究参加中止の勧告がなされた場合には，研究参加の中止

とする． 
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9. 試料・情報の取扱い 

9.1. 個人情報を適切な加工方法 

研究代表者または共同研究者の医療機関，およびの症例提供のみを行う医療機関において症例を抽出する

際に、医療機関のカルテ番号ではなく，本研究に対しての独自の認識番号を付与する．本研究のデータ収

集においては，各医療機関から示された認識番号のみを用いる．これにより，個人の特定につながる情報

は本研究のデータ解析では一切扱うことはなく，さらなる匿名加工の処置は行わない．また，本研究結果

が公表される場合にも研究対象者個人を特定できる情報は一切含んでいない．また，各医療機関において

はカルテ番号と本研究用の認識番号が照合できる表を，項目 9.3 と項目 9.4 に示す管理方法に沿った方法で

適切に管理する． 

 

9.2. 試料／情報の授受 

「7.研究対象者の登録方法」に詳細を記載した。 

 

9.3. 試料・情報の保管方法及び保管期間 

［情報の保管］ 

本研究において用いたデータベースは研究用に用意したノートブック PC(ThinkPad E15 Gen2, IBM)にて

研究責任者のもとに保管し，さらに研究に際して必要とした文書・記録（倫理審査委員会の記録等）も

研究責任者のもとで保管する．保管期間は少なくとも本研究の終了について報告された日から 5 年を経

過した日，又は本研究の結果の最終の公表について報告された日から 3 年を経過した日のいずれか遅い

日までの期間，適切に保管する（研究に参加する各医療機関においても同様の保管とする）． 

 

9.4. 試料・情報の廃棄方法 

［情報の廃棄］ 

紙媒体で保管している資料は、シュレッダーにかけて廃棄する．電子データは、（記録メディアの破壊

等）保存している端末から復元できない方法で消去する． 

 

9.5. 試料・情報の提供の記録 

研究代表者または共同研究者の医療機関，およびの症例提供のみを行う医療機関において抽出した症例

のデータをエクセルにまとめた日付を記録しておく．データの問い合わせなど行った場合にも随時日付

を追記し記録する． 

 

9.6. 試料・情報の二次利用 

現時点で本研究にて収集した情報の二次利用の予定はないが、新たな知見創出のために今後、他の研

究に二次利用する場合には，神奈川県内科医学会の幹事会の承認を得て，新たに研究計画書を作成

し，倫理審査委員会の承認を得たうえで行う． 

10. 個人情報の保護 

10.1. 個人情報の取扱い 

 ［遵守する法令、規定等］ 
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1) 本研究の関係者は，研究対象者の個人情報保護について適応される法令，条例等を遵守する． 

2) 本研究の結果を学会や論文にて公表する際には，研究対象者の氏名等特定の個人を識別すること

ができる情報を使用しない等，研究対象者の個人情報の保護について十分に配慮する． 

3) 各研究責任者および各研究分担者は，各自が所属する研究機関が保有する個人情報等について，

漏えい，滅失又はき損の防止その他の安全管理のため，当該研究機関における安全管理措置に関する

規定等に従い，適切に取り扱う． 

 

［個人情報等の有無］ 

 ※1 個人情報のうち，一定の記述等（病歴，医師等により行われた健康診断等の結果，医師等により

指導又は診療若しくは調剤が行われたこと等）が含まれるものは，「要配慮個人情報」に該当する（第

2(29)の解説を参照）．例えば診療録，レセプトに記載された個人情報は、要配慮個人情報に該当する 

［個人情報の管理］ 

本研究において個人情報となるデータは一切用いていない． 

 

10.2. 個人情報の開示等への対応 

本研究において個人情報となるデータは一切用いていないため、本項目は該当しない。 

 

10.3. 個人情報の取扱い等に関する問合せ及び苦情への対応 

本研究における個人情報の取扱い等に関する問合せや苦情は研究代表者または共同研究者が対応する． 

 

種類 内容  有
無 

生
存
す
る
個
人
に
関
す
る
情
報 

個人情報 
（※1） 

 

該情報に含まれる氏名，生年月日その他の記述等に よ
り特定の個人を識別することができるもの 

氏名，診療情報，記
名式アンケート，顔
画像 等 

な
し 

個人識別符号が含まれるもの ゲノムデータ， 国
民健康保険被保険者 
証の保険者番号及び
被 保険者記号・番
号 

な
し 

  仮名加
工情報 

個人情報保護法
が規定 する方法
で，他の情報 と
照合しない限り
特定 の個人を識
別すること がで
きないように個
人 情報を加工し
て得られる個人
に関する情報 

仮名加工情報について，「他 の情報
と容易に照合することができ，それ
により特定 の個人を識別することが
できる」状態にある（仮名加 工情報
の作成の元となった 個人情報や当該
仮名加工情 報に係る削除情報等を保
有 している等） 

仮名加工情報・匿名
加 工情報 信頼ある
個人情報の利活用に
向けて  

な
し 

仮名加工
情報 

仮名加工情報について、「他の情報と
容易に照合することができ，それに
より特定 の個人を識別することがで 
きる」状態にない 

な
し 

匿名加工
情報 

個人情報保護法が規定する方法で、特定の個人を識別す
ることができないように個人情報を加工して得られる個
人に関する情報であって、当該個人情報を 復元するこ
とができないようにしたもの 

あ
り 

個人関連
情報 

個人情報、仮名加工情報及び匿名加工情報のいずれ に
も該当しないもの 

ウェブサイトの閲覧
履 歴，Cookie 等の
端末識 別子、個人
識別符号に該当しな
いゲノムデー タ 

な
し 
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11. 研究結果（偶発的所見を含む）の取り扱い 

11.1. 研究結果の開示方針 

本研究は，個人の特定ができない情報を後ろ向きに収集し解析する研究であるため，解析された結果は

全体から導き出された統計的なものであり，個々の研究対象者の健康状態を評価するための情報として

精度・確実性が不十分であり，結果の開示は行わない． 

 

11.2. 偶発的所見の取り扱い方針 

本研究は，個人の特定ができない情報を後ろ向きに収集し解析する研究であるため，特定の研究対象者

の健康に重大な影響を及ぼすおそれのある所見が発見される可能性はない． 

 

11.3. 研究対象者への説明方法 

本研究では研究結果の開示は行わず偶発的所見が得られる可能性もないため，本項目は該当しない． 

 

11.4. 遺伝カウンセリングの体制 

本研究では遺伝子解析を行わないため本項目は該当しない． 

12. 研究対象者に生じる負担並びに予測されるリスク及び利益 

12.1. 利益 

本研究は後ろ向き調査のため，研究対象者が研究に参加することで特別に得られる利益はない．しか

し，本研究から得られた成果により，研究対象者を含めた高血圧，特に治療目標未達成の患者の治療

法の進歩に有益となる可能性が考えられる． 

 

12.2. 負担・リスク及びそれらを最小化する対策 

本研究はすでにカルテ上に記載されているデータを用いた後ろ向き研究であるため，研究対象者に対

する身体的な負担・リスクはない． 

13. 健康被害に対する補償 

本研究はすでにカルテ上に記載されているデータを用いた後ろ向き研究であるため，健康被害が生じる可

能性はないため．補償は準備しない． 

 

14. 研究対象者の費用負担・謝礼 

研究に参加することによる研究対象者の費用負担は発生しない．また謝礼も発生しない． 

 

15. 研究の資金源 

本研究は、研究責任者が所属する神奈川県内科医学会の自主研究であり，本研究の遂行（データの受け渡

し，データ解析）および本研究の結果発表に際しての通信費，学会参加費，渡航費，さらには英語校正

費，出版費用などは，神奈川県内科医学会および高血圧腎疾患対策委員会にて負担して行う． 
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16. 利益相反 

本研究の計画・実施・報告において，研究の結果及び結果の解釈に影響を及ぼすような「起こりえる利益

の衝突」は存在しない．また，研究の実施が研究対象者の権利・利益をそこねることはない． 

17. 研究実施にかかる手続 

17.1. 遵守すべき諸規則 

本研究は「ヘルシンキ宣言」および「人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理指針」を遵

守して実施する． 

 

17.2. 倫理審査委員会への付議 

研究代表者は，本研究を実施する前に関係する研究協力者と事前に調整を行った上で，倫理審査委員

会による審査を受け承認を得る．また，研究計画書等の変更又は改訂を行う場合にも，審査を依頼し

た倫理審査委員会による審査を受け承認を得る． 

 

17.3. 研究機関の長による許可等 

研究代表者は倫理審査の結果，審査過程のわかる記録及び当該倫理審査委員会の委員の出欠状況，承

認された資料を所持し，当該研究機関の長に研究の実施許可を得る．初回の審査に限らず，倫理審査

委員会の審査を受けた際にはその都度研究機関の長の許可を得るものとする． 

 

17.4. 定期報告 

研究代表者は本研究の実施状況を原則として年 1 回又は倫理審査委員会の求めに応じてそれ以上の頻

度で倫理審査委員会及び研究機関の長に報告する． 

 

17.5. 研究の停止・中止 

研究者等は，研究の継続に影響を与えると考えられる情報を得た場合，当該機関の研究責任者に報告

し，研究責任者は研究代表者へ報告する．研究代表者は，自機関の長へ報告するとともに各研究機関

の研究責任者へ情報を共有する．研究代表者は必要に応じて研究を停止若しくは中止し又は研究計画

書の変更を行う．また研究機関の長より研究の停止又は中止の指示を受けた場合は速やかに対応する 

 

17.6. 研究の終了 

研究代表者は予定された研究解析および結果報告が終了した場合，研究が終了した旨及び研究の結果

の概要を遅滞なく倫理審査委員会及び研究機関の長に報告する． 

なお，本研究と同等以上の情報を持つ研究が公表された場合，又は医学的・倫理的に意味のある解

析結果の見込みがない場合は，研究を早期に終了する可能性がある． 
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18. モニタリング及び監査 

本研究はすでにカルテ上に記載されているデータを用いた後ろ向き研究であるためモニタリング及び監査

は行わない． 

19. 研究の情報公開及び結果の公表 

本研究は，研究に関する公開データベースへの登録は行わない．研究終了後，本研究から得られた成果を

国内外の学会にて発表、論文化により公表する． 

 

20. 研究成果の帰属 

本研究の結果として特許権等の知的財産権が生じた場合，その権利は原則，神奈川県内科医学会に帰属する 

21. 研究対象者及びその関係者からの相談等への対応 

原則として研究責任者もしくは担当責任者が対応するが，場合によっては神奈川県内科医学会事務局が対

応する． 

22. 研究に関する業務の委託 

本研究に関する業務の委託はない。 

23. 研究実施体制 

23.1. 研究代表者 

機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員長 小林 一雄 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000  E-mail：kazusato@blue.ocn.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：研究全体の総括 

 

23.2. 担当責任者及び共同研究者 

１）機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員 陳 勁一 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000   E-mail：k-taishi@xc4.so-net.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：研究企画，情報の提供，統計の解析，発表および論文作成 

 

2）機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員 古木隆之 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

mailto:k-taishi@xc4.so-net.ne.jp
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TEL：045-241-7000   E-mail：k-taishi@xc4.so-net.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：研究企画，情報の提供，統計の解析，発表および論文作成 

 

3）機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員 堺 浩之 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000   E-mail：k-taishi@xc4.so-net.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：研究企画，情報の提供，統計の解析，発表および論文作成 

 

4）機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員 伊藤 俊 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000   E-mail：k-taishi@xc4.so-net.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：研究企画，情報の提供，統計の解析，発表および論文作成 

 

5）機関名：神奈川県内科医学会 

所属・氏名：田村 功一 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1 

TEL：045-241-7000  E-mail：tamukou@yokohama-cu.ac.jp 

機関の長の氏名： 金森 晃 

役割：解析および論文作成 に関するアカデミアからのバックアップ 

 

23.3. 既存試料・情報の提供のみを行う機関と責任者 

本後ろ向き研究が倫理審査委員会で承認されたのちに神奈川県内科医学会にて症例提供のみを行

う医療機関を募集する．募集期間中（2023 年 10 月～2024 年 12 月（予定））に症例提供の意思を

示した医療機関名，住所，電話，機関長の氏名については，上記募集期間終了後に速やかに倫理

審査委員会に報告する 

 

23.4. 研究事務局 

機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員長 小林 一雄 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000  E-mail：kazusato@blue.ocn.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

役割：倫理審査委員会、J-DOME 及び関係各所との連絡調整および対応 

 

mailto:k-taishi@xc4.so-net.ne.jp
mailto:k-taishi@xc4.so-net.ne.jp
mailto:k-taishi@xc4.so-net.ne.jp
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23.5. 統計解析責任者 

機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員 羽鳥信郎 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000   E-mail：hatnobu@m2.pbc.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 

 

23.6. データセンター及びマネジメント責任者 

機関名：神奈川県内科医学会高血圧腎疾患対策委員会 

所属・氏名：委員長 小林 一雄 

住所: 〒231-0037 横浜市中区富士見町 3-1  

TEL：045-241-7000  E-mail：k-taishi@xc4.so-net.ne.jp 

機関の長の氏名：金森 晃 
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