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研究要旨 
L-type fatty acid binding protein（L-FABP）は 2011 年に保険収載された腎臓特

異的酸化ストレスマーカーであり、急性腎障害発症予測、慢性腎障害予後予測の
マーカーとして知られている。今回、我々は新規開発された尿中 L-FABP 迅速計
測スライド（シミック社、50μL を 15 分で解析できる小型スライド）の基礎的および
臨床的有用性を検討した。 

今回の検討で得られた成果を以下に列挙する。（1）L-FABP（迅速計測）は 20 
ng/mL（または 100 ng/mg Cr）前後で陽性を呈する（この値は急性腎障害発症予
測のカットオフ値である）。（2）L-FABP（迅速計測）の半定量値と ELISA 値は有意
に正相関する。（3）容態の安定した慢性腎疾患の児において、L-FABP（ELISA）は
20 ng/mL を超えない。（4）急性脳症を呈した患者で入院時に L-FABP（迅速計測）
が陰性の症例は急性腎障害を呈さない。 

結語: L-FABP 迅速計測スライド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。 
 

 
Ａ．研究目的 

生体マーカー計測の長所は非～低侵襲性、
生体応答的な病態解析、患者容態の迅速評価、
緊急対応などである。L-type fatty acid binding 
protein（L-FABP）は 2011 年に保険収載された
腎臓特異的酸化ストレスマーカーであり、急性
腎障害（AKI）発症予測、慢性腎障害（CKD）予後
予測のマーカーとして知られている。 

今回、我々は新規開発された尿中 L-FABP 迅
速計測スライド（シミック社、50μLを15分で解析
できる小型スライド; Immunochromatographyを原
理にしている）の基礎的および臨床的有用性を
検討した。 
 
Ｂ．研究方法 
＜研究１＞ 

対象は22例、生後5日～21歳、男/女は15/7
であった。容態の不安定な（入院での集中治療
が必要な）患者は 5 例、容態の比較的安定な患
者は 11 例、病的意義の乏しい患者（対照）は 5
例であった。 

スポット尿中の L-FABP を迅速計測スライド
（陽性を 1＋～3＋に分けた）、ELISA（シミック社）
にて計測して両者の相関を調べた。全身性酸化

ストレスマーカーとして知られる尿中 8-OHdG の
迅速計測（ICR-001、テクノメデイカ社）、NAG、
B2M、血清 Cr の計測も同時に行った。基準値は
L-FABP で＜10 ng/mL（＜10 ng/mg Cr）、
8-OHdG で＜25 ng/mg Cr とした。 

 
＜研究 2＞ 

対象は 24 例、生後 10 月～18 歳、男/女は
13/11の容態安定（外来フォロー中）のCKD児で
あった。CKD は Stage 1～Stage 2（eGFR が 60 
mL/min/1.73 m2 以上）であった。 

スポット尿中の L-FABP を ELISA（シミック社）
にて計測した。＜研究 1＞の結果より L-FABP
（ELISA）での20 ng/mL（あるいは100 ng/mg Cr）
が L-FABP（迅速）（1＋）に相当することが示さ
れたが（後述）、＜研究2＞では基礎にCKDのあ
ることが L-FABP（迅速）の結果に影響するのか
検討した。 

 
＜研究 3＞ 

インフルエンザ脳症患者を対象にして、入院
当日の L-FABP（迅速）および L-FABP（ELISA）
とその後の血清 Cr 変化との関連を検討した。 

Matsui ら（Circ J 2012）によれば、L-FABP が



100 ng/mg Cr以上ならばその後のAKI発症のハ
イリスク群となる。この値は L-FABP（迅速）の
（1+）以上に相当する。今回、Matsui らの結果を
AKI 発症の予測基準として採用した。 
 
（倫理面への配慮） 

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 
＜研究 1＞ 

L-FABP（迅速）は（－）～（3＋）（1＋が 6 例、2
＋が 3 例、3＋が 1 例; 陽性を示したのは不安定
な患者で 5 例（5/5＝100％）、比較的安定な患者
で 5 例（5/11＝45％）、対照で 0 例（0/11＝0％））、
L-FABP（ELISA）は＜3.0～1,271 ng/ml（＜0.9～
1,686 ng/mg Cr）であった。尿中 8-OHdG は 5.7
～643 ng/mg Cr、NAG は 1.4～30.2 U/L、B2M は
84～107,000μg/L、血清Crは0.16～2.30 mg/dL
であった。 

基準値を超えた患者は L-FABP（迅速）で 10
例（10/22＝45％）、L-FABP（ELISA）は 11 例
（11/22＝50％）、8-OHdG は 10 例（10/22＝
45％）、NAG は 8 例（8/22＝36％）、B2M は 10
例（10/20＝50％）、血清 Cr は 3（3/22＝14％）で
あった。 

L-FABP（迅速）は L-FABP（ELISA）と有意に
正相関した（r = 0.74、p＜0.001）。L-FABP（迅速）
は大体 ELISA での計測値 20 ng/mL（あるいは
100 ng/mg Cr）で（1＋）、100 ng/mL で（2＋）を示
した。なお、L-FABP（ELISA）は尿中 8-OHdG、
NAG、B2M、血清 Cr と有意相関を示さなかった。 

 
＜研究 2＞ 

L-FABP（ELISA）は、再発のネフローゼ患者 2
名（ともに Stage 1）で 141、246 ng/mL と高値を
呈した（寛解時はともに＜10 ng/mL であった）。
重症心疾患（Stage 2）で 45 ng/mL、シスチン尿
症（Stage 1）で 17 ng/mL であった。それら以外
の 20 例は＜10 ng/mL であった。 

 
＜研究 3＞ 

1 例目は 2 歳の女性である。インフルエンザ A
の患者で、発熱、意識障害、不随運動を呈した。
オセルタミビル、マンニトール、メチルプレドニゾ
ロン、γグロブリン、エダラボンが使用された。 

入院当日の L-FABP（迅速）は（-）、L-FABP
（ELISA）は＜3.0 ng/mL であった。患者の血清
Cr は入院当日が 0.23 mg/dL、翌日が 0.22 
mg/dL、その後も Cr は上昇せず、初期予測どお
り AKI を発症しなかった。 

2 例目は 1 歳の男性である。インフルエンザ A
の患者で、発熱、痙攣重積、呼吸不全を呈した。
ペラミビル、マンニトール、メチルプレドニゾロン、

γグロブリン エダラボンが使用された。 
入院当日の L-FABP（迅速）は（-）、L-FABP

（ELISA）は＜3.0 ng/mL であった。患者の血清
Cr は入院当日が 0.24 mg/dL、翌日が 0.15 
mg/dL、その後も Cr は上昇せず、初期予測どお
り AKI を発症しなかった。 
 
Ｄ．考察 

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 により Clinical 
Practice Guideline for Acute Kidney Injury 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、Cystatin C、Interleukin 18、Kidney 
injury molecule-1、および L-FABP である。 

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。L-FABP
誘導はペルオキシゾーム増殖剤応答性受容体
（PPAR) 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）の一翼を担うと推
察される。 

我々は、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および臨床的検討を
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検討している。 

CKD では尿中 8-OHdG は顕著に増加すること
が少なかった。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、健常細胞
が少なくなった腎臓では 8-OHdG 産生も少なくな
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L-FABPにて腎機能を評
価することの重要性が示唆された。 

今回の検討で得られた成果を以下に列挙す
る。（1）L-FABP（迅速計測）は 20 ng/mL（または
100 ng/mg Cr）前後で陽性を呈する（この値は急
性腎障害発症予測のカットオフ値である）。（2）
L-FABP（迅速計測）の半定量値と ELISA 値は有
意に正相関する。（3）容態の安定した慢性腎疾
患の児において L-FABP（ELISA）は 20 ng/mL を
超えない。（4）急性脳症を呈した患者で入院時
に L-FABP（迅速計測）が陰性の症例は急性腎
障害を呈さない。 
 
Ｅ．結論 

L-FABP 迅速計測スライドは緊急を要する医
療現場で（不便な環境でも）応用可能と期待され
た。今後は、急性脳症にこだわらず多くの最重
症例での検討が必要であると考えられた (本研



究は菅谷 健教授（聖マリアンナ医科大学・腎臓
高血圧内科）の協力のもとに行われた)。 
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