
　全世界で糖尿病は増え続けており，特に日本が含まれる
「西太平洋地域」は世界で最も糖尿病人口が多い地域であ
る。糖尿病性腎症による透析導入も依然増加しており，糖
尿病性腎症進展予防に向けた取り組みがますます重要と
なってきている。このような背景から，早期診断，特異的
診断，予後予測，治療反応性の評価，薬剤有効性の評価，
合併症予測，予防，それぞれのフェーズで，既報の糖尿病
性腎症のバイオマーカーに加え，新規バイオマーカーの開
発が強く求められている。
　2014年に従来の糖尿病性腎症の病期分類に慢性腎臓病
（CKD）の GFR のステージを加味した新たな病期分類が提
唱され1），糖尿病性腎症の臨床・臨床研究推進に大きく貢
献している。一方，糖尿病性腎症の重症化予防のために開
始された平成 21年から 26年までの 2期にわたる厚生労働
省腎疾患対策研究事業（和田隆志班長）は，平成27年からの
研究課題「糖尿病性腎症の進展予防に向けた診断法の開発」
へと引き継がれている。このなかでは探索的バイオマー
カー研究も継続して行われている。和田班で収集された臨
床データに紐付けられた腎病理標本を用い，糖尿病性腎症
に特徴的な病理所見と腎予後との関連が明らかになってき
た（Furuichi K et al, NDT 2017）。さらに，糖尿病性腎症に特
徴的な各病理像とよく相関するバイオマーカーを明らかに
し，新病期分類の各病期における病理所見，バイオマー
カーを統合した診断法の開発に向けた作業が進行中である。
　本稿では，既報の各種バイオマーカーの紹介と新規バイ
オマーカー開発に向けた統合オミックス解析，さらに和田

班で取り上げられている探索的バイオマーカーについて紹
介する。

　これまでにも糖尿病性腎症としてのバイオマーカーは，
尿中あるいは血清を含めて，報告され検証されてきた2） 。
以下に詳細を記す（表 1）。特に尿サンプルは非侵襲的に採
取でき，汎用性が高いため，糖尿病性腎症のバイオマー
カーのサンプル標的として注目され，新たなバイオマー
カーの報告も相次いでいる。

1．尿中バイオマーカー
1）尿中アルブミン
　アルブミン尿は，現在最もよく確立された糖尿病性腎症
のバイオマーカーである。アルブミン尿の定義は，正常ア
ルブミン尿 30 mg/日未満，微量アルブミン尿 30～ 299 mg/

日，顕性アルブミン尿 300 mg/日以上である。
　2型糖尿病患者の 20～ 40% は，診断から 10～ 15 年以
内に微量アルブミン尿を認め，さらに 20～ 40%の患者が
15～ 20年以内に顕性蛋白尿期に移行する 3）。微量アルブミ
ン尿は糖尿病性腎症の早期のマーカーであり，腎症進行の
予測因子である。また，治療反応性の良い指標にもなって
いる。2型糖尿病の微量アルブミン尿患者は，正常アルブ
ミン期の患者に比べて 42%高い顕性蛋白尿期への進行リ
スクを有する。また，RENNAL 研究においては，ベースラ
インのアルブミン尿が最も強い末期腎不全への移行のリス
ク因子であり，6カ月後のアルブミン尿の減少が腎症進展
のリスク軽減によく関連していた4,5）。微量アルブミン尿は
糖尿病性腎症において，早期腎症および心血管イベントの
リスク上昇に関する確立されたマーカーとなっている6）。
　1980年代前半においては，尿中微量アルブミン排泄を認
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表 1　糖尿病性腎症に関する既報のバイオマーカーの特徴
バイオマーカー サンプル 特　徴

糸球体障害マーカー

アルブミン 尿 微量アルブミン尿の病期内の尿中アルブミン値は，末期腎不全の予測になる。
ばらつきが大きく糖尿病性腎症の特異度が低い。
自然退縮，微量アルブミン尿期内のΔAER ≠ ΔGFR

Ⅳ型コラーゲン 尿 糖尿病性腎症早期からみられる。組織変化に一致する。
セルロプラスミン 尿 アルブミン尿出現前から尿中排泄が増える。

尿細管障害性マーカー
NGAL 尿 尿中アルブミン排泄が出現する以前から尿中への排泄が増加する。
α1-MG 尿 比較的廉価で測定が可能である。
KIM-1 尿 糖尿病性腎症早期の病態である糸球体過剰濾過においても尿中排泄が増加する。
L-FABP 尿 測定が保険収載されており，一般臨床現場でも評価が可能である。正常アルブ

ミン尿の糖尿病患者で尿中排泄量が増える。
アンジオテンシノゲン 尿 正常アルブミン尿の糖尿病患者で尿中排泄量が増える。
NAG 尿 腎疾患の鑑別に日常臨床においても頻用される。

炎症性マーカー
炎症性サイトカイン IL-6 血液・尿

糖尿病性腎症発症前あるいは早期から，血清レベルならびに尿中排泄が増加す
る。

IL-8 血液・尿
IL-18 血液・尿
IP-10 血液・尿

TNF-α 血液・尿
TNF-α受容体 血液

成長因子 TGF-β 尿 治療により尿中排泄が減少する。
CTGF 血液・尿 尿中アルブミン排泄ならびにGFRと関連がある。末期腎不全あるいは死亡と関

連している。
接着分子 ICAM-1 血液 尿中アルブミン排泄あるいは微量アルブミン尿発生と関連している。

VCAM-1 血液
Fetuin-A 血液・尿 アルブミン尿と GFR低下に関連している。
可溶型 CD40リガンド 血液・尿 糖尿病性腎症発症前に上昇する。
ヒトα1酸性糖蛋白質 尿 糖尿病患者の正常アルブミン尿期から尿中排泄量が増加する。
酸化ストレスマーカー

8-OHdG 尿 糖尿病性腎症の進行と関連している。
ペントシジン 血液 微小血管病変と関連している。

CKDマーカー
GFR 糸球体障害マーカー。腎機能の最良の指標。正常高値内のGFRを推測する正確

な方法はまだない。
シスタチン C 血液・尿 尿中排泄増加は尿細管障害マーカーとして利用される。血清レベルについては，

筋肉量，年齢ならびに性別の影響を受けず，早期腎機能障害のマーカーとして，
実臨床で利用される。

尿酸 血液 酸化ストレスマーカーの一つで，治療ターゲットになりうる。尿酸値を対象と
した腎疾患転帰介入試験が依然必要である。



める糖尿病患者の 60～ 80％が，6～14年の経過で顕性蛋白
尿に移行していたが，レニン・アンジオテンシン系阻害薬
が積極的に治療に導入されて以来，21～ 64％の患者におい
て寛解が得られるようになり，アルブミン尿は治療反応性
のマーカーとしても有用である7）。一方，腎機能障害を有
する 2型糖尿病患者の約 30％の症例でアルブミン尿を認め
なかったとする報告8）やアルブミン尿のない 2型糖尿病患
者の腎生検で進行性の糸球体硬化症を認めたとする報告な
ど，アルブミン尿と腎機能低下が必ずしも相関しないケー
スもある9）。このため，腎予後予測，治療反応性に関して
アルブミン尿をしのぐバイオマーカーの探索が精力的に行
われてきている。

2）尿細管障害性バイオマーカー
　（1）尿中α1-microglobulin（α1-MG）
　α1-MGは，糸球体で濾過されて近位尿細管で再吸収され
代謝を受けるため，尿細管障害では尿中排泄量が増加す
る。糖尿病では正常アルブミン尿期から微量アルブミン尿
期へ移行する段階の，早期腎症のバイオマーカーの一つと
考えられる10,11）。本バイオマーカーは比較的廉価で測定可
能という特徴がある。
　（2）尿中 neutrophil gelatinase-associated lipocalin（NGAL）
　NGALは，障害された尿細管細胞から尿中へ排泄される
25kDaの小分子蛋白であり，AKIのバイオマーカーとして
研究されてきた。糖尿病性腎症においては，尿中アルブミ
ン排泄が出現する以前から尿中への排泄が増加し，後述す
る KIM-1と同様に尿中排泄が増加している症例では，進行
性の病態を表わし腎予後予測マーカーになるとの報告があ
る12）。
　（3）尿中 kidney injury molecule-1（KIM-1）
　KIM-1は，近位尿細管細胞に局在する膜蛋白であり，尿
細管障害で尿中排泄が増加し，AKIのバイオマーカーとし
て研究されてきた。糖尿病性腎症においては，糸球体過剰
濾過を反映して早期診断マーカーとして有用であるだけで
なく，腎予後の予測にも有用である13）。
　（4）尿中 L-type fatty acid binding protein（L-FABP）
　L-FABPは，近位尿細管細胞質内に存在するキャリア蛋
白で，AKIのバイオマーカーとして利用される。また CKD

における末期腎不全への進行と心血管病の予測因子にもな
りうる14）。本邦において，L-FABPの測定が保険収載され
ており，一般臨床現場でも評価可能である。糖尿病性腎症
においても，糖尿病患者の早期診断，さらに腎予後の予測
因子としても有用性が報告されている15,16）。

　（5）尿中アンジオテンシノゲン
　尿中アンジオテンシノゲンは腎臓局所におけるレニン・
アンジオテンシン系の亢進を反映し，正常アルブミン尿の
糖尿病患者で尿中排泄量が増えることが報告されている17）。
　（6）尿中 cystatin C（Cys C）
　Cys Cは低分子蛋白の一種で，体中のすべての有核細胞
で産生される。糸球体で濾過された後，尿細管で再吸収さ
れる。尿中 Cys Cは，糖尿病性腎症の早期診断のマーカー
であると同時に，腎予後予測マーカーとしての報告があ
る18,19）。
　（7）尿中 N-acetyl-B-D-glucosaminidase（NAG）
　NAGは近位尿細管に存在する酵素であり，尿細管障害に
おいて確立されたバイオマーカーである20）。The Diabetes 

Control and Complications Trial（DCCT）の対象症例である 1

型糖尿病において，ベースラインの尿中 NAG上昇が，9年
間の観察期間におけるアルブミン尿出現の独立したリスク
因子であることが示されている21）。

3）糸球体障害バイオマーカー
　（1）尿中Ⅳ型コラーゲン
　Ⅳ型コラーゲンは糸球体基底膜ならびにメサンギウム基
質の構成成分である。尿中Ⅳ型コラーゲン排泄の増加は，
アルブミン尿より感度の高い早期腎症のマーカーの可能性
があり，さらに糸球体の構造的変化を反映しており，特徴
的な病理像を反映している可能性がある22）。尿中コラーゲ
ン排泄は糖尿病性腎症に比較的特異性が高いとされ，他の
腎疾患との鑑別にも利用される。
　（2）尿中セルロプラスミン
　セルロプラスミンは銅輸送に用いられる血清蛋白であ
る。セルロプラスミンは陰性荷電しているため，通常は糸
球体から濾過されないことから糸球体障害のバイオマー
カーとして位置づけられる。糖尿病患者において，アルブ
ミン尿出現前から尿中排泄が増えるとする報告があり，ア
ルブミン尿をしのぐ早期腎症マーカーの可能性がある23）。
　（3）その他
　尿中トランスフェリン，尿中 IgG，尿中ラミニン，尿中
グリコサミノグリカン，尿中 lipocalin-type prostaglandin-D 

synthaseなどが糖尿病性腎症の早期バイオマーカーとして
の可能性がある。

2．血清・尿中の炎症性バイオマーカー
1）炎症性サイトカイン
　慢性炎症は糖尿病性腎症の進展に深く関与しており，各
種炎症性サイトカインが糖尿病性腎症のバイオマーカーに
なりうる。血清 IL-6は，尿中アルブミン排泄の増加にした
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がって上昇するという報告 24）や，1型糖尿病患者において
ベースラインの尿中 IL-6，IL-8，MCP-1ならびに IP-10は，
早期診断とともに腎予後予測マーカーの可能性が報告され
ている25）。
　血清 IL-18は糖尿病性腎症早期より上昇し，心血管死亡
と関連している26,27）。
　血清ならびに尿中 TNF-αも早期診断マーカー28）である
が，血清 TNF-α受容体がより腎症の病態を反映している
との報告がある29）。

2）成長因子
　尿中 TGF-βは，糖尿病性腎症患者で排泄が増加してい
る30）。2型糖尿病患者に対して，アンジオテンシン変換酵
素阻害薬あるいはビタミン Dの使用により尿中 TGF-βが
減少したと報告されて，治療反応性の評価マーカーとして
有用である可能性がある31）。
　結合組織成長因子（connective tissue growth factor：CTGF）
は，TGF-β同様に生体で重要な役割を果たしている成長因
子である。尿中 CTGFは尿中アルブミン排泄と強い関連が
ある32）。1型糖尿病患者において，尿中 CTGFは尿中アル
ブミン排泄ならびに GFRとの関連を認めたとする報告が
ある33）。一方，血清 CTGFレベルは 1型糖尿病患者におけ
る末期腎不全あるいは死亡率と関連していると報告されて
いる34）。

3）接着分子
　血清 ICAM-1上昇が尿中アルブミン排泄あるいは微量ア
ルブミン尿と相関するとの報告がある35）。その他，血清
VCAM-1ならびにセレクチンが糖尿病性腎症の病態と関連
があるとの報告36）がある一方，相対するデータもあり評価
は定まっていない。

4）その他
　Fetuin-Aは肝臓から分泌される血管石灰化抑制因子で，
腎機能障害の進行に伴い血清レベルが低下する。Inoueら
は尿のレクチンマイクロアレイ解析により，尿中 Fetuin-A

が早期診断と腎予後予測マーカーになることを報告してい
る37）。
　急性冠症候群のマーカーである血清可溶型 CD40リガン
ドは，微量アルブミンに先駆けて上昇し早期診断マーカー
となる可能性がある38）。
　急性期反応物質の一つとされるヒトα1酸性糖蛋白質（オ
ロソムコイド：orosomucoid）は，ネフローゼ症候群では尿
中へ大量に排泄される。糖尿病患者の正常アルブミン尿期
から尿中排泄量が増加することが示されている39）。

3．血清・尿中の酸化ストレスバイオマーカー
　1型および 2型糖尿病において，血清 reactive oxygen spe-

cies（酸化 LDLなど）の上昇と抗酸化物質（superoxide dis-

mutase，抗酸化ビタミン，ビリルビンなど）の低下が示され
ている40）。尿中 8-OHdGが酸化ストレスマーカーとして測
定されている。尿中 8-OHdGが腎予後予測マーカーである
とする報告41）はあるが，まだ評価は定まっていない。また，
酸化ストレスの血清マーカーであるペントシジンは 2型糖
尿病における微小血管病変の独立したマーカーであるとす
る報告がある42）。
　尿酸は，酸化ストレスの上昇，レニン・アンジオテンシ
ン系を亢進させることで糖尿病合併症を進行させることか
ら，病態ならびに治療ターゲットにもなりうるマーカーで
ある43）。

1．網羅的バイオマーカー開発における統合的オミック
ス解析
　新規の疾患バイオマーカーの開発では，病態を担う分子
だけでなく病態には直接関与しないが病態を反映する分子
（surrogate marker），さらには将来の病態や治療効果を予測
する分子を発見することを目指すが，糖尿病性腎症のよう
に長期にわたる多因子の相互作用によって病態を形成する
疾患においては，臨床的に有用なバイオマーカーを探し当
てるには膨大な検索作業を行わなければならない。近年，
効率的な新規バイオマーカーの探索手法として “オミック
ス解析 ”が急成長している。オミックス解析は，質量分析
計や次世代シーケンサーといった分析機器や人工知能など
のインフォマティックス技術の急速な進展に後押しされて
登場した新しい研究手法で，分析試料に含まれるゲノム
DNA（ゲノム），ゲノム DNA修飾（エピゲノム），mRNA（ト
ランスクリプトーム），蛋白質（プロテオーム），代謝物（メ
タボローム）などの全体像を，高感度かつ高速な方法で，大
規模かつ網羅的に一斉に解析して，得られた結果を俯瞰す
ることで新たな知見を得ようとするデータ駆動型研究手法
であり，従来の仮説検証型の研究手法とはアプローチが根
本的に異なっている。解析対象となる分子数は各オミック
スによって異なっており，ゲノミクスで約 22,000種類，プ
ロテオミクスで約 100,000種類，メタボロミクスで約 8,000

種類程度と見積もられている。さらに，複数のオミックス
を統合した多層的統合解析を行うことによって，疾患など
の生命現象をシステムとして理解しようとするシステムズ

 新規バイオマーカーの開発
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生物学と呼ばれる新しい学問体系も生まれており，バイオ
マーカーの開発においてオミックス解析は有効かつ必須の
手段となっている。
　図に糖尿病性腎症の新たなバイオマーカーの開発の流れ
を示す。バイオマーカーの候補物質の検索については，上
記のゲノム，トランスクリプトーム，プロテオーム，メタ
ボロームなどすべてのフェーズにおける質量分析計をベー
スにした網羅的な一斉解析が必要である。続いて，micro-

TAS（micro-total analysis systems）ベースの新たな分析プ
ラットフォームを用いて，これらの候補物質から臨床応用
に耐えうるバイオマーカー群を絞り込む。

2．糖尿病性腎症の尿中バイオマーカー開発へのオミッ
クス解析の応用（表 2）
1）プロテオーム解析
　CE-MS の手法を用いた STENO 研究の尿中プロテオーム
解析の結果，40種類の尿中ペプチドパネルにより健常人と
糖尿病患者を区別することができ，さらに65種類のペプチ
ドにより，微量アルブミン尿期と顕性蛋白尿期が 3年以上
経過した糖尿病性腎症を区別することができた。これらの
多くは，Type I コラーゲンのフラグメントである44）。さら
にこれらの65個のペプチドの一部が，アルブミン尿より早
期に尿中排泄が減少することを確認しており，糖尿病性腎
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表 2　オミックス解析から得られた糖尿病性腎症のバイオマーカー候補
オミックス解析 バイオマーカー候補分子 文献
プロテオーム Type I コラーゲン のフラグメント 45

メタボローム 3-インドキシル硫酸
glycerophospholipids
遊離脂肪酸
トリプトファン 
尿酸
胆汁酸 
有機アニオントランスポーター（OKT1 , OKT3 ）
ミトコンドリア機能異常マーカー（PGC1α）

46，47

miRNA 増加：miRNA-377, miRNA-192, miRNA-216/217, miRNA-144, 
　　　has-miR-453, has-miR-221, has-miR-524-5p, has-miR-188-3p
減少：miRNA-21, miRNA-375
　　　has-miR-214, has-miR-92b, has-miR-765, has-miR-492, has-miR-373, 
　　　has-miR-1913, has-miR-638

48，49

統合的オミックス解析 MDM2（MDM2 proto-oncogen, E3 ubiquitin protein ligase） 51，52，53

質量分析計をベースにした
網羅的一斉解析

糖尿病性腎症の
予防医学の実践

 

網羅的一斉分析に
よるバイオマーカー

候補分子の探索
（同定される候補分
子の種類＝通常は

　1～100種類程度）

バイオマーカー
候補分子の検証実験
（バリデーション）
（数100から数1,000

のサンプルを用い
候補分子の有効性

の検証）

臨床での実用
に耐える

 バイオマーカー
分子の絞り込み

 （バリデーション，
信頼性向上）

臨床医療における
マルチバイオ

マーカーを用いた
診断の実施

図　糖尿病性腎症のバイオマーカーの開発の流れ



症の早期診断マーカーのみならず予後推定マーカーとして
の可能性も期待されている45）。

2）メタボローム解析
　メタボローム解析により糖尿病性腎症のバイオマーカー
の候補分子も報告されている46）。これらは，糖尿病性腎症
の発症機序の解明にも重要であるが，バイオマーカーとし
ての期待も大きく，その臨床的な有用性については今後の
課題となっている。
  ガスクロマトグラフィと質量分析を組み合わせた尿メタ
ボローム解析によると，糖尿病に比べて糖尿病性腎症で
は，OKT1 や OKT3 などの有機アニオントランスポーター
の異常による有機酸の排泄低下と PGC1αの発現低下によ
るミトコンドリアの機能異常を示すプロファイルが得ら
れた47）。
　われわれも，各ステージの糖尿病性腎症患者から採取し
た血清，尿を用いて，CE-TOFMSによるメタボローム解析
を行った。得られたすべてのピークに対して統計解析を行
い，血清から有意差のみられたすべてのピークを用いて主
成分分析を行った結果，Ⅰ期とⅡ期の分離は不明瞭であっ
たが，病期の進行に伴い各サンプルのプロットが第一主成
分に対して正方向へシフトすることがわかり，メタボロー
ムデータからも病期の推測が可能であることが示唆され
た48）。尿中からも尿アルブミン，腎機能とそれぞれ正相関，
逆相関する代謝物が得られており，未同定ピークの同定も
行いバイオマーカーとしての評価を行っている。

3）miRNA

　Yangらは糖尿病性腎症の血中で増加する miRNAs

（miRNA-377, miRNA-192, miRNA-216/217, miRNA-144） と
減少する miRNAs （miRNA-21, miRNA-375）を報告してい
る49）。さらに，Argyropoulosらは，1型糖尿病患者の腎症の
早期診断と予後予測に有望な尿中 miRNA プロファイルを
報告しており，今後，糖尿病性腎症の尿中マーカーの可能
性が期待されている50）。

4） 統合的オミックス解析
　Saitoらは，糖尿病性腎症においてメタボロミクス，プロ
テオミクスおよびトランスクリプトミクスを併用したシス
テムズ生物学的解析手法を駆使して，病態のグローバルメ
タボロームプロファイルの形成にかかわる酵素蛋白質の蛋
白質-蛋白質相互作用について解析を行い，キー分子とし
て酵素蛋白質と酵素蛋白質の橋渡し役となる MDM2

（MDM2 proto-oncogen, E3 ubiquitin protein ligase）を同定し
た51）。一方，Mayerら52）および Heinzelら53）は，糖尿病性腎
症研究における統合的オミックス解析アプローチについて

レビューし，統合的オミックス解析は糖尿病性腎症の病因
解明や診断において有用なデータを得る手段として大変期
待できることを述べている。

　和田班では，平成 26年度に「糖尿病性腎症の病理診断へ
の手引き」54）をまとめ，特徴的な各病理所見の定義とスコ
ア化を提案している。これに基づき，糖尿病性腎症に特徴
的な病理所見と腎予後との関連が明らかになってきた
（Furuichi K et al, NDT 2017）。
　和田班では，国内薬事承認済みの既知のマーカーを含む
5種類のマーカーを探索的マーカーとして取り上げ
（L-FABP，WT-1，A-，C-メガリン，代謝物，抗 EPOR抗体）
（表 3），バイオマーカーとしての特性の評価，パネル化に
よる有用性に関する臨床研究が進められている。これらの
バイオマーカーを含む既知のマーカーを用い，新病期分類
の各ステージにおける病理所見，バイオマーカーを統合し
た診断法の開発に向けた作業が進行中である。
　L-FABP は，すでに糖尿病性腎症の早期診断，予後予測
に関する有用性が報告され15,16），日本国内で薬事承認され
ている。現在，尿アルブミンと組み合わせることによる予
後予測能の精度向上に関する臨床研究が進行中である。
　メタボローム解析により得られる代謝物に関しては，糖
尿病性腎症の病期分類を可能にする血中バイオマーカー候
補代謝物 19個を同定し48），このうち 4種の既知物質（アス
パラギン酸，SDMA，アゼライン酸，ガラクタル酸）の組み
合わせによる鑑別能の有用性を確認した。また，糖尿病性
腎症の尿中に特異的に検出される同一代謝経路に由来する
3種類の代謝物（X，Y，Z：特許出願中） を同定した。さら

 

厚生労働省腎疾患対策研究事業（和田班）で取り上
げている探索的バイオマーカー
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表3　和田班 探索的糖尿病性腎症バイオマーカーの臨床的意義
臨床的意義 血液 尿

早期診断 L-FABP
C-メガリン
WT-1

特異的診断 代謝物（アスパラギン酸，
SDMA，アゼライン酸，ガラク
タル酸，トリプトファン代謝物）

代謝物
（X，Y，Z）

予後診断 抗 EPOR抗体 WT-1
A-, C-メガリン
L-FABP



に血中のトリプトファン代謝経路の活性化変化の臨床的意
義について検討されている。
　尿中エクソゾームの解析により，WT-1などポドサイト
由来分子が糖尿病性腎症の早期診断・予後推定バイオマー
カーとして有用であることが報告されている。現在，実臨
床への応用のため，少量の尿サンプルを用いた検出方法の
開発が行われている。
　抗エリスロポエチン受容体（EPOR） 抗体は，ループス腎
炎における意義が報告されたが55），糖尿病性腎症において
も腎予後と関連する可能性があり，現在，体外診断薬開発
のための基礎研究が進行中である。
　近位尿細管上皮細胞に発現するメガリンに関して，細胞
外領域型（A-メガリン）と全長型（C-メガリン）の 2種類のタ
イプが尿中に排泄されることが確認されている。また，早
期診断としての尿中 C-メガリンの有用性が報告されてい
る56）。現在，腎予後予測マーカーとしての A-，C-メガリン
の評価に関する臨床研究が進行中である。
　現在，糖尿病性腎症の進展予防に向けた病期分類―病
理―バイオマーカーを統合した診断法の確立が強く望まれ
ている。
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