
背景・目的 

CKDのフォローアップに有用な尿中バイオマーカー

は何か？ 
ＣＱ6 

● CKDの予後の指標として，尿蛋白および尿中アルブミンのフォローアップを推奨する． そ 
   の他の尿中バイオマーカーとしては，α1ミクログロブリン，β2ミクログロブリン，L-FABP 

   が有望である可能性がある． 

 バイオマーカーとは，治療介入による薬理学的応答を

含めた生体内の生物学的変化を定量的に把握するた

めの指標で，尿や血清中に含まれる生体由来の物質で

ある．急性腎障害（AKI）に関する尿中バイオマーカーと

してはliver-type fatty acid-binding protein（L-FABP），

neutrophil gelatinase-associated lipocalin（NGAL），

kidney injury molecule-1（KIM-1）が確立されつつある．

現時点ではCKDに関しては尿蛋白もしくは尿中アルブミ

ンの有用性が確立しているが（CQ5参照），その他の新

たなバイオマーカーに関しては十分な検討はなされて 

いない． 

関していること3) ，さらに特発性膜性腎症の腎機能予後 

の予測因子となっていること4) が示された．前者は140例

の糖尿病性腎症患者を4年間，後者では40例の特発性

膜性腎症の患者を平均75ヵ月経過観察している．ただ

し特発性膜性腎症においては，従来の尿中マーカーで

あるα1ミクログロブリンやβ2ミクログロブリンより優れて

いるという結果は得られなかった．尿中L-FABP測定は 

薬事承認され，2011年8月より保険適用となっている． 

 NGALおよびKIM-1も腎臓に障害を受けると尿中濃度

が顕著に上昇することが知られ，AKIのマーカーとして

確立されつつある．CKDのバイオマーカーとしては96例

のCKDステージ2～4の患者において，原疾患にかかわ

らず尿中NGALレベルはeGFRに逆相関し，平均18.5ヵ

月の経過観察でNGALが年齢，eGFRとともに腎機能低

下の独立した予測因子となることが報告されている5) ．

ただしNGALとKIM-1に関しては，現時点ではCKDのバ 

イオマーカーとして十分なエビデンスがあるとは言えな 

い． 

 その他，研究段階のバイオマーカーがいくつかあげら

れる．慢性腎炎において55例の患者を4年間経過観察

した結果，可溶性tumor necrosis factor receptor I 6) が

腎機能予後と相関し，また尿中fibronectinが腎機能予

後の予測因子であるとする報告がある7) ．横断研究であ

るがFramingham Heart研究に登録された200例および

Atherosclerosis Risk in Communities研究に登録された

276例に関し、尿中connective tissue growth factorのレ

ベルがステージ3のCKDの発症前にすでに低下してい 

ることが報告されている8) ． 
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解 説 

 α1ミクログロブリンおよびβ2ミクログロブリンに関して

は，特発性膜性腎症において，57例の患者を平均80ヵ

月追跡した検討1) および129例の患者を最長120ヵ月ま

で経過観察した検討2) が報告されている．その結果，尿

中α1ミクログロブリンおよびβ2ミクログロブリンのレベル

がともに腎機能予後と有意に相関していた．また近年，

CKDの危険因子としてAKIが注目されており，AKIのバ

イオマーカーがCKDのバイオマーカーとなる可能性があ

るa)．L-FABPは細胞質内の脂肪酸の輸送蛋白であり，

肝型は近位尿細管に，心型は遠位尿細管に発現してい

ることが知られている．AKIの新たなバイオマーカーとし

て報告されたが，尿中L-FABPレベルが糖尿病性腎症

患者のアルブミン尿の程度に相関し，腎機能予後とも相 
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  検索はPubMed（キーワード：CKD，biological marker， 

urinary）で，2008年1月～2011年7月の期間で検索した． 
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