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研究要旨 
L型脂肪酸結合蛋白（L-type fatty acid binding protein; L-FABP）は2011年に保
険収載された腎臓特異的ストレスマーカーである。今回、小児患者を対象にして、
新規開発された尿中 L-FABP 迅速キットの有用性を検討した。 
対象は 13 名、1 か月～21 歳、男/女は 8/5 であった。危急患者は 3名、その他
の重症患者は7名、病的意義の乏しい「対照」は3名であった。尿中L-FABP（迅速
および ELISA）、尿中 8-OHdG（迅速）、尿中 NAG、血清 Cr を計測した。 
結果: L-FABP検査（迅速）については、大体20 ng/mL以上（ELISA値）で陽性所
見（1＋以上）を呈した。異常値を呈した患者は L-FABP（迅速）で 7名（1＋が 4名、
2＋が2名、3＋が1名）、L-FABP（ELISA）で 8名（Cr比でも同じ8名）、8-OHdG で
4 名、NAG で 5 名、血清 Cr で 3 名であった。L-FABP（迅速）にて陽性を呈したの
は腎障害を含む重症疾患の児に限られた。腎障害患者では全身レベルの酸化スト
レス指標である尿中 8-OHdG は顕著な増加を示さなかった。 
結論: L-FABP検査（迅速）の腎障害の検出感度は良好と思われた。生体応答的
機序により腎臓特異的に発現する尿中マーカーを用いて腎機能を評価することの
重要性が示唆された。 

 
 

Ａ．研究目的 

生体マーカー計測の長所は非～低侵襲、
生体応答的な病態解析、患者容態の継続評
価、動物実験との双方向性、迅速診断による
緊急対応などである。 
L 型脂肪酸結合蛋白（L-FABP）は 2011 年
に保険収載された腎臓特異的ストレスマーカ
ーである（図 1）。今回、小児患者を対象にして、
新規開発された尿中 L-FABP 迅速キットの有
用性を検討した。 

 

Ｂ．研究方法 

尿中 L-FABP の迅速キットは 50μL を 15
分で解析できる小型スライドである（シミック社、
東京）。陽性所見の程度を目視により 1＋～3
＋で表した（標準ラインと比べて薄ければ 1＋、
同程度であれば 2＋、濃ければ 3＋）。尿中

L-FABP は ELISA（シミック社）でも計測した。
全身性酸化ストレスマーカーである尿中
8-OHdG の迅速検査（ICR-001、テクノメデイカ
社、横浜）、尿中 NAG、血清 Cr も計測した。 
尿中 L-FABP、8-OHdG、NAG、血清 Cr の
基準値をそれぞれ（－）、＜10 ng/mL（＜10 
ng/mg Cr）、＜30 ng/mg Cr、＜10 U/L、＜1.2 
mg/dL とした。 
対象は 13 名、1 か月～21 歳、男/女は 8/5
であった。危急患者は 3 名（表中では星印で
示した）、その他の重症患者は7名、病的意義
の乏しい「対照」は 3 名であった（表 1）。 
＜倫理面への配慮＞ 
被験者の保護者に研究の目的と内容を詳
しく説明し、同意が得られた方のみを対象にし
た。検体はすべて暗号で表示しなおしてから
検査を開始した。データ保存についても個人
が特定されないように十分に配慮した。 



Ｃ．研究結果 
結果を範囲で表す。L-FABP（迅速）は（－）
～（3＋）、L-FABP（ELISA）は＜3.0～1271 
ng/mL（＜4.3～1686 ng/mg Cr）、8-OHdG は
5.7～108 ng/mg Cr、NAG は 1.7～30.2 U/L、
血清Crは 0.16～2.30 mg/dLであった（表 1）。 
L-FABP（迅速）については、大体 20 ng/mL
以上（ELISA）で陽性所見（1＋以上）を呈した。 
異常値を呈した患者は L-FABP（迅速）で 7
名（1＋が 4 名、2＋が 2 名、3＋が 1 名）、
L-FABP（ELISA）で 8名（Cr 比でも同じ 8名）、
8-OHdG で 4 名、NAG で 5 名、血清 Cr で 3
名であった。L-FABP（迅速）にて陽性を呈した
のは腎障害を含む重症疾患の児に限られた。 
L-FABP（迅速）で（1＋）以上であった7名は
すべて ELISA でも異常高値を示し、半定量値
と ELISA 値は正相関した。その 7 名において
8-OHdG、NAG が異常高値を示したのは、そ
れぞれ 3名（43%）、4 名（57%）であった。 
腎不全の 3 名の L-FABP（迅速、ELISA と
も）は異常高値であったが、8-OHdG は高くな
かった。新生児 Dent 病（疑）の乳児では
L-FABP（迅速）は（1＋）であったが、別に計測
した健常の弟（双児）では（－）であった。 
 
Ｄ．考察 
米国 NIH によれば、生体マーカーは「病態
生理学的な裏づけのもとに測定され、治療介
入による薬理学的応答を評価しうる客観的指
標」と定義される。  
生体マーカーは疾患の危険度の評価、早
期スクリーニング、患者の層別化と予後予測、
治療介入に対する反応性評価などの領域で、
臨床医の大きな手助けになると期待されてい
る。侵襲性がほとんどなく、継続的に評価でき
ることは小児には福音である。 
2012 年 3 月、腎疾患に関する国際的ガイド
ライン策定を目指して設立された Kidney 
Disease: Improving Global Outcome （ 通称
KDIGO）により Clinical Practice Guideline for 
Acute Kidney Injury（AKI）が発表された。AKI 
については 5 つの生体マーカーが推奨された。
Neutrophil gelatinase-associated lipocalin
（NGAL）、Cystatin C、Interleukin 18、Kidney 
injury molecule-1（KIM-1）、および、L-FABP
である。 
我々は、とりわけ早期診断性に長けた
L-FABP の尿中排泄を計測することで、小児
患者の AKI を早期予測できるかどうか基礎的
検討を進めている。さらに、最近開発された迅
速キットを併用することで、診療の現場で重症
度評価、患者層別化を行うことができるかどう
か検討している。 

L-FABP は脂肪酸負荷、内因性・外因性有
害物負荷、酸化障害、虚血障害などによって
腎近位尿細管細胞で誘導され、有害物や不
要物をペロキシゾームに担送する蛋白質であ
る。Dent 病は腎尿細管細胞ペロキシゾームの
先天性機能障害を特徴とする。 
ところで、L-FABP誘導はペルオキシゾーム
増 殖 剤 応 答 性 受 容 体 （ peroxisome 
proliferator-activated receptor) 刺激でも起こ
る。そのリガンドであるフィブラート、チアゾリジ
ン（ともに糖脂質代謝改善薬）によっても
L-FABP発現は増強する。L-FABP誘導は、こ
れらの薬剤の多方面作用（とくに抗酸化作用）
の一翼をなすと推察される。 
今回の研究では、L-FABP 検査（迅速）で（1
＋）以上であった（異常高値を示した）7名はす
べて、腎障害を含めた重症疾患児であった。
その7名のうち代表的な酸化ストレスマーカー
である 8-OHdG、腎近位尿細管傷害マーカー
であるNAGが異常高値を呈したものはそれぞ
れ 43%、57%にすぎなかった。L-FABP 検査（迅
速）の腎障害の検出感度は良好と思われた。 
慢性腎不全を含めた慢性病態では尿中
8-OHdG は顕著には増加しないことが多い。
尿中 8-OHdG が全身レベルの酸化環境を反
映して平均化されるのか、病的に健常細胞が
少なくなった腎臓では 8-OHdG も少なくなるの
か明らかでないが、生体応答的機序により腎
臓特異的に発現する尿中マーカーを用いて腎
機能を評価することの重要性が示唆された。 
 
Ｅ．結論 
L-FABP 検査（迅速）は大体 20 ng/mL以上
（ELISA 値）で陽性所見を呈した。その半定量
値と ELISA 値は正相関した。個々患者で検討
すると、L-FABP 計測のターゲットは（8-OHdG
とは異なり）腎臓特異的と推察された。
L-FABP（迅速）は緊急を要する医療現場で
（不便な環境でも）応用可能と期待された。  
 今後、L-FABP 検査（迅速）がその後の腎機
能の推移を予知するのに有用であるかどうか
検証する予定である(なお、本研究は菅谷 健
博士（聖マリアンナ医科大学・腎臓高血圧内
科）のご協力のもとになされた)。 
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