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慢性腎臓病において推定原尿中リン濃度と尿細管障害マーカー値は関連する 
 

慢性腎臓病の早期段階の集団において、尿検査と⾎液検査項⽬から推定した原尿中リン濃度が⾼い⼈
は、尿細管障害マーカーが⾼値を⽰すことを明らかにしました。このような関連性は、リンに着⽬した⽣
活習慣改善を通じて、慢性腎臓病の発症・重症化予防につながると考えられます。 

 

リンは⽣命に必須な栄養素の⼀つであり、カルシウムと共に⾻を構成する成分です。マウスを使っ
た近年の研究では、リンを多く含む⾷事を継続的に摂取すると、リンを尿として排泄する過程で腎臓
の近位尿細管における原尿中リン濃度が上昇し、尿細管障害や腎機能低下を誘導することが⽰されて
います。しかしながら、ヒトにおいても同様の現象が認められるかは明らかではありませんでした。そ
こで、本研究では、推定原尿中リン濃度と尿細管障害マーカー値との関連性を調べました。 

慢性腎臓病のステージが G2（軽度）〜G4（重度）に該当する中⾼齢者 218 名を対象に、⾎液検査
と尿検査を実施しました。⾎液および尿中のクレアチニン濃度と尿中リン濃度から、計算式を⽤いて
原尿中リン濃度を推定しました。解析の結果、推定原尿中リン濃度は、慢性腎臓病のステージ進⾏とと
もに上昇する傾向を⽰したほか、リン排泄ホルモンである線維芽細胞増殖因⼦ 23 の⾎中濃度や尿細管
障害マーカーである尿中 β2 マイクログロブリン濃度の上昇と関連することが認められました。以上
の結果は、マウスを対象にした知⾒の⼀部とも整合します。 

⽇本における慢性腎臓病患者は約 1450 万⼈と推計されており、発症・重症化の予防策を確⽴するこ
とは重要な課題です。本研究成果は、リンに着⽬した⽣活習慣改善により、この課題に貢献すると期待
されます。 
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 研究の背景  
⽇本における慢性腎臓病の患者数は約 1450 万⼈と推計されています。慢性腎臓病は、⼼⾎管疾患の発

症リスクを⾼めることに加え、重症化すると⼈⼯透析や⽣体腎移植などの腎代替療法への移⾏が余儀な
くされることから、その発症・重症化の予防策を確⽴することが重要です。 

近年、マウスを対象にした研究において、リンを多く含む⾷事を摂取すると、腎臓の近位尿細管におけ
る原尿中リン濃度注 1)が上昇し、尿細管で微⼩なリン酸カルシウムの結晶が析出して、尿細管障害や腎機
能低下を誘導することが報告されています。このことから、原尿中リン濃度の上昇が、慢性腎臓病の発症
や重症化の⼀つの原因となる可能性が⽰されていますが、ヒトにおいても同様の現象が認められるかを
検証する必要があります。 
 
 研究内容と成果  

本研究では、慢性腎臓病のステージ注 2)が G2〜G4 に該当する、茨城県県南地区の地域情報誌および筑
波⼤学附属病院腎臓内科を通じて募集した 45 歳以上の中⾼齢者 218 名を対象に、横断研究を実施しまし
た。研究対象者は朝⾷を控えた状態で、午前中に採尿や採⾎、⾎圧測定、腎臓超⾳波検査などの⾝体検査
を実施しました。推定原尿中リン濃度は、先⾏研究による計算式［推定原尿中リン濃度=（尿中リン濃度
/尿中クレアチニン濃度）×⾎中クレアチニン濃度×3.33］基づいて推定しました。その他にも、リン排
泄ホルモンである線維芽細胞増殖因⼦ 23（FGF23）の⾎中濃度、尿細管障害マーカーとして尿中β2 マ
イクログロブリン濃度や尿中 L 型脂肪酸結合たんぱく質（L-FABP）濃度などを測定しました。 
解析の結果、慢性腎臓病のステージが G2 から G4 へ進⾏するにつれて、推定原尿中リン濃度、⾎中
FGF23 濃度、尿細管障害マーカーが上昇する傾向が認められました。⼀⽅で、⾎中リン濃度の上昇は⾒
られませんでした。また、推定原尿中リン濃度と、⾎中 FGF23 濃度および尿細管障害マーカーの関連性
を調査したところ、推定原尿中リン濃度が特定の閾値を超えると⾎中 FGF23 濃度や尿細管障害マーカー
が上昇することが分かりました（参考図）。特定の閾値を超えた研究対象者に限定した多変量解析におい
ては、推定原尿中リン濃度は、⾎中 FGF23 濃度と尿中β2 マイクログロブリン濃度を規定することが⽰
されました。以上の結果から、⾎中リン濃度の上昇が認められない慢性腎臓病のステージ G2 から G4 の
集団においても、推定原尿中リン濃度の上昇は尿細管障害マーカーの上昇と関連することが⽰唆されま
した。 
 

 今後の展開  
本研究結果により、慢性腎臓病において、推定原尿中リン濃度の上昇と尿細管障害マーカーの上昇が関
連することが⽰唆されました。今後さらに、時間経過を加味した実験デザインによる検証や、リン排泄量
を減らす介⼊等の有効性を検証することで、リンに着⽬した⽣活習慣改善による慢性腎臓病の発症・重症
化を予防する知⾒の創出に取り組みます。  
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 参考図  

図 推定原尿中リン濃度とリン排泄ホルモンおよび尿細管障害マーカーの散布図 
推定原尿中リン濃度の上昇に伴い、リン排泄ホルモンである FGF23 の⾎中濃度（左図）、尿細管障害マー
カーである尿中 L 型脂肪酸結合たんぱく質（L-FABP）値（中央図）および尿中β2 マイクログロブリン
値（右図）（※いずれも尿中クレアチニン濃度で補正）がいずれも上昇する傾向が認められた。 
 

 ⽤語解説  
注１） 原尿中リン濃度 

腎臓にある⽷球体で⾎液を濾過し、集合管において濃縮を受ける前の尿細管中の尿におけるリン濃度。 
注２） 慢性腎臓病のステージ 

慢性腎臓病は、腎機能の指標である推算⽷球体濾過量（ml/min/1.73m2）によって、以下の５段階のス
テージに分類される。ステージの進⾏（推算⽷球体濾過量の低下）は、慢性腎臓病が重症化しているこ
とを表し、G5 では腎不全（腎臓がほとんど機能していない状態）となる。 
G1…推算⽷球体濾過量が 90 以上 
G2…推算⽷球体濾過量が 60〜89の範囲内 
G3…推算⽷球体濾過量が 30〜59の範囲内 
G4…推算⽷球体濾過量が 15〜29の範囲内 
G5…推算⽷球体濾過量が 15未満 
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