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研究成果の概要（和文）：急性腎不全は重篤な病態であるがクレアチニンの上昇までには数日かかるため早期バイオマ
ーカーの研究がなされている。大動脈ステント手術では造影剤や手術操作により腎障害になる可能性があるが腎障害の
早期バイオマーカーについては調べられていないので調査した｡42人のうち14%に早期腎障害が発生した｡腎障害の早期
バイオマーカーNGALはCrで補正したところ、Crより先に腎障害を同定できその精度も測定したバイオマーカーの中では
最もよかった(感度83%　特異度97%　AUC0.9)。

研究成果の概要（英文）：Acute kidney injury (AKI) is a common and serious condition usually detected some 
time after onset by changes in serum creatinine (sCr). Although stent grafting to repair aortic aneurysms 
is associated with AKI caused by surgical procedures or the use of contrast agents, early biomarkers for 
AKI have not been examined in stent graft recipients. We studied early biomarkers for AKI in patients who 
had received stent graft repairs of aortic aneurysms.
 6 (14%) of 42 retained patients developed AKI. NGAL corrected with urine Cr (NGAL/Cr) values 
demonstrated the best predictive value for AKI (97% specificity, 83% sensitivity at a 65.1microg/gCr 
cutoff). Although NGAL/Cr, L-FABP/Cr, L-FABP, NAG, Alb/Cr all reached peak values before AKI detection by 
sCr in AKI patients, all biomarkers reached cut off value before AKI detection after adaption of cut off 
value. After stent graft repair of aortic aneurysm, NGAL/Cr is a potentially useful early biomarker for 
AKI.

研究分野：集中治療
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１．研究開始当初の背景 
ヒト好中球ゼラチナーゼ結合性リポカリン
(Neutrophilgelatinase-associated 
lipocalin:NGAL) は IL18,L-FABP 
(Liver-Type Fatty Acid Binding Protein)等
と同様に腎機能障害の早期マーカーとして
注目され特に重症患者における急性腎傷害
発症の予測因子として有用であると報告さ
れている。 大動脈ステント手術では手術操
作や造影剤の使用によって腎傷害を起こす
可能性があるが継続的に NGAL 値を測定し
た報告はない。 
 
２．研究の目的 
今回、NGALが大動脈ステント手術において
腎機能障害早期診断のマーカーとなるかど
うかを検討した。併せて Cr(クレアチニン) 
を含む他の腎障害のバイオマーカーとの比
較検討を行った。 
 
３．研究の方法 
胸部および腹部の大動脈ステント挿入術に
おいて手術前、手術後 2-6hr 後、手術 2日後、
手術 4-5 日後、安定期の血中の NGAL, BUN, 
Cr 尿中の uNGAL, NAG, L-FABP, ALB, 
Crを測定した。NGALは CLIA法で測定した。
腎機能障害の評価として AKIN 分類を用い
た。 
 
AKIN 分類 
Stage 0 sCr 正常群 
Stage 1 sCr 0.3ｍｇ/dl 以上の上昇 sCr 
1.5-2 倍 尿量 0.5ml/kg/hr 未満が 6 時
間 
Stage 2 sCr 2-3 倍 尿量 0.5ml/kg/hr
未満が 12 時間 
Stage 3 sCr 3 倍以上 尿量 0.3ml/kg/hr
未満が 6時間 
 
血漿 Cr＞3以上、透析患者は除外した。 
 
４．研究成果 
患者背景に有意差は無かった。尿路感染症を
のぞく 42名のうち 6名(14%)に AKI 分類によ
る腎障害が発症した。6 人中 5 人は stage 1
で 1人が stage 2 であった。また全例が TEVAR
群であった。 
クレアチニン補正を行った尿中ＮＧＡＬは
Cr や他の早期バイオマーカーと比べて早期
に腎障害を同定しその能力も高かった。(特
異度 97％ 感度 83％ 65.1ug/gCr cut 
off)(表1) また術後2時間の薬物血中濃度－
時間曲線下面積も 0.9 と高値であった。Cr に
補 正 さ れ た NGAL(NGAL/Cr  以 下 同 ), 
L-FABP/Cr, L-FABP, NAG, Alb/Cr はクレア
チニンでの急性腎障害の同定よりも早く腎
障害を同定することができた(表 2)。 
 
 
 

表 1 各バイオマーカーの腎障害同定のパラ
メーター 

 
表2 腎障害時の血清Crとバイオマーカーの
最高値の時間差(-はバイオマーカーが早い
ことを示す)  

表記は Median (95%CI) 
 
 
考察 
腎障害群は全例TEVAR群であり腎動脈より上
部の手術操作により微小物質による腎動脈
の虚血などの影響が考えられる。クレアチニ
ンで補正した NGAL(NGAL/Cr)は感度、特異度、
AUC(血中濃度－時間曲線下面積)とも他のバ
イオマーカーに比べて優れている。また腎障
害同定できる時間に関しても他のバイオマ
ーカーと同等以上に早く行えることが示さ
れ、大動脈ステント手術における腎障害の同
定においてNGAL/Crは優れていることが今回
の研究から示された。しかしながら 4例は尿
路感染により NGAL が持続高値となり腎障害
の同定が困難となり、他のバイオマーカーと
の併用を検討すべき場合があることが示唆
された｡ 
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Biomarker Time (hr)  

NGAL 29 (–32, 90) 

NGAL/Cr  –32 (–85, 21) 

bNGAL 20 (–31, 71) 

Alb 0 (–55, 55) 

Alb/Cr  –8 (–68, 52) 

NAG –7 (–61, 46) 

L-FABP –15 (–40, 10) 

L-FABP/Cr  –29 (–79, 21) 
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