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Cisplatin腎障害における尿中グアニジノ酢酸の動態
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Thisstudywasattemptedtoe＼･,aluatetheneph1-otoXicity()fCispl(,ltin(CDDP〕inlO

lLulgCarlCerpatientsbyurinaIYeXelでtionofguallidinoaeeticacid(GAA).whichw(lSproduced

mainlyintherenalProximaltubulesbytransamidinationofglyeinefrom arginine. The

urineconcentrationofN-acetyl-i31glu cosaminidLISe(NAG)andβ2--microglobulill(BMG)

wasalsoe()mpal･edwiththatofGAA .

Theul･inelevelofGAA,NAG,and.BMG (しトイiAA,しトNAG,LTIBMG)wasmeasured

byhighperfo1-manCCliquidchI･ornat()graPhy(riPLC上 eIIZymeimmunoassay,alldlatex

agglutinatiollmethodrespectively.

TheserumcreatininelevelhadasigIlificantnegativeCorrelationwithurina汀 eXCretion

ofGAA (r･--0.35,p<0.05). A氏el･administrationofCDDP.UliAAd(1.reaSPdsigtlificantl1,

onday0.3,7,lOandll4. Similal-1Y､しトNAGincreasedonday3､7,andL.T-13MGon

day0,1.I-iowe＼-er.thesecllaJlgeSWerelessprominentthEulthatofU<JAA.'1､11efurthel･
studiesoflong-term t1-ビated3casesrevealedthatLトGAA wasamol-どSenSiti＼･,emarker

thanLトNAGorLJ--PBMGinCDDPnephropathy.

ThesefilldingssuggestthatUlニAA isextremelyLlSCfulforear･lydetpcti(_1110fCDDP
ncphropathy.
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Tab)el 化学噂法のブIl卜=7---1L
緒 田

近午, 'TTこジン化合物は Llremictoxinとして注

t]され.特;こ.mcLthylguanidineや gtlanidin(-)sllC(Tillie

aeまdは尿毒症の発症との閑適が考えられている日.一

刀.LruanidinoこICeticacid(GAA)は,IJ',しギこンと

'/lりニンを基質として腎におし､て生成され2㌧ そLT)尿中

緋涯慶は,腎の物質代謝機能を反映すると考えられてい

周すれば,腎の代謝能を表す指標の一つとして有用と思

われる.Gis-diこu11mjnediehlot･oplal′illu111しⅢ)((_1~)I)P)

は,近年各科領域で有))な抗腫癌薬として最も汎用され

ているが.その腎毒性が doscLlimittingfactorとなる

場合が多い.腎障害〔′T)早期 発見(･7)ための指標し【二しては,

N-aeetl,ト声-gluc(}jLu11ini(liCj(-LNAG ) や i∋･1111ict･oglobulill

(BMG)が報吾されているが,GAA を用いて検討した

報告はいまだみられない.奪軌 著者は,CDDP健周

時に GAA の尿中排酢がどのよう在韓3響を受けるかに

ついて,化学療法率の肺癌患者の尿中 GAA を測定 し,

同時に,NAG や BMG の尿中排世上比較検討した.

対象および方法

対象は､昭和61年4月かZJI-_'臼杵和62/rF12月のFl-糾こ化学療

法のため新潟大学医学部附属病院第 ∴内科に入院 した肺

年齢は36-72歳,平均6().2歳であった.なお,化学療

法施行前に腎障害を皇してい二日fJg例はなか-､た.化学療

法は CJ)I)Pをl巨L､し【こして ＼,illdesinesulfatL,(VDS).

milomycin(1･LMh;tC上ifosfこunidL,(IFX),adriamycin

(Ar)R)もl司時に鮮明Lた (TableI).CDDPは, 1

回 8()lng.･m-1を2時間以上かけて点滴静注 し,同時に

輸液による強制利尿を行一一､た.以 L(I)治療を1.]7--JLと

して,4週間毎に行い.合計1--2()〟-′Lに及んだ.検

ら採取し.G.;L/1,NAG,BMG を測定 した.同時に.

血清クレアチエソ (Cr)濃度,タレアチエソクリアラ

ンス (CCr)も測定 し､C.1.)DPによる影響を検討した.

なお.GAA は27J7-JL.NAG は2:ZJ7---1JL､I3MG は

19ク-ルの治療について,測定することができた.また,

長期にわたって化学療法を行い得た3症例について.GAA.

NAG,BMG LT)経時的変化を検討 した.

GAA 濃度の測定は,JascoC52OGuanidinoAuto-

analyzer(日本分光)による高速液体クロマ トグラフイ-

法で行った3).詳細は以下の通りである.
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試料 :尿 0.1mlを蒸留水にて10倍希釈後,10,Qい H

′′ロロ酢酸 ().51111を加えて 30()0叩m､15分間遠 心 し,

___日青を ().45/m=りr11illip(〕refilteI･で滴過 し.試料上

した,

標準体 ;和光純薬C')ケアニごン化合物CT)漂準体を使用

した.

溶解液 :5種頓の溶出液を使用した.第1･-･第Ll溶出

液は 39.2g･:Ic')ケJ･ン酸を舎人,pH はそ/!.Lぞれ3.00,

3.50.5.25,lO.(I)に調節した.第5溶出液は,lNNAOH

である.

反応液 :9,1(トphenanth1-e･nequinonc(PQ1500mg
を dimethylfollnamide1,000mlに溶解 し,反応液上

した.

分析法 :分離カラムは Frguallidi山pack(JASCC}Toky(千

JこIPall)を使用した.反応槽の温度は7()℃とし,溶出液

を5穫額切り変えてグアこジソ化合物を分離し,それら

を 1)NNAOH の弱7',Lカl)下にて PQ と反応させ.

合成された 2-LTuTlinollH-phenallthroimidazoleを励起

波長 368.5nm とL.検出波長を 495.011m として比

蛍光で測定 した.
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NAGLT)測定iこぼ,NAG :'L-ストキLL,卜い すJ二日 を

用し､,m･････････cresoトsulfonphtllaleinyl･･-LN-こICety11131-)-

glucosamide(九ノ1(二ILNAGlを基臥 【二Lて37tlで反応さ

せ,遊離した ml･l･(TSOlっulfonpht_LLleinを哩X;.F隻58Ol･1111

の晩光の変化から測定した.

BMG は,ラテックス凝集反応をこ伴う濁度の変化を積

分球式濁度計 (EL一旦,0紳)(協和メディタス)で測定し

た.

血清 Cr濃度の測定は,酸素法をこよりオートアナラ

･いトーで測定した.

統計処理は,Studemtのt検定を行い,p<0.05を

もって有意とした.

結 果

1. 血清 er濃度と尿中 GTAA値の相関 肝ig.1㌦

10例の全経過における血清 Cr濃度と尿中 GAA 値

の関係について検討した結鼠 有意の負相関が認められ

度と NAG,BMG の問には,有意の相関は認められな

2.C(lrと尿中 GAA値の相関 (Fig.21

10例の全経過における CCrと尿中 GAA値の関係

について検討した結鼠 着意の正相関が認められた (n-

46,r-0∴333,p<0.O51.--1万,(て1-とNAG.1肌lG

の間をこぼ,有意の相関は認められなかった (NAG;r-

0.069.Il)MGI.r-0.1671,

:i. 化学療法時の尿中 GAA.NAG,BMG値の

変動 (Fig.31.

尿中GllAは.化学療法施行前28.9-673.7/EmOILd;ly.

平均218.9±155.8FLmOlda),(n-271,化学噴法施行

E卜 3日後では9.2-620.1ILmOl･day,平均195.O±15}･1.O

IEmOlldこ11,い一-56㌦ 施行71-･14日後では9.6-408.5lL

mol/day,平均139,6±107.4がmOl/day(m-53)であっ

た.尿中 NAG は,化学療法施行前0.5-32.6U/day,

平均臥78±臥54日/day拓-22),施行日～3日後で2.5-

179.0LTlday,平均 19.9L,l±31Ll.68し.TdLlyい1-よ12㌦ 施

行7--14口授では1)_O-lュo.9しト(1耶丁.平均 15∴う5±19.66

施行前0.0/1-0.98rllg(-lil),,平均0.178±0.236mg･･:dこIy

Ln-19l.施行上:卜 こH]後ではO,001-3.788Illg.Ld恥,,

平均0.577±O.粘Omgdl:ll.丁川-(･lLn,施行7-lL･1仁!後

ではO.001-5.277mgday.平均O.Li8lt±1.1-p二15mg.LLdこ11.

(n二二i8トで恭一-､た.化学療法施行前(顧･こ比べ,施行日

-3日後では BMG のみ有意をこ上昇し (p<0.05),施
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F主監.望 尿中 GAA 排雅量とクレアチニソクリア
ランスの関係を示す

行7-14日後では GAA のみ有意に低下していた (p<

0.051.

4. 尿中 GAA の化学療法施行前と施行後の推
移 (Fig.41

化学療法施行前と施行後の尿中 GAA の推移を,施

行前を100%としてそれに対する変化率で示した.化学

療法施行トト12.8･-136.50(｣ 平均洲.26±38.66% いl=-,

19),化学療法施行日l後1:I.3-156.i-loo.平均86.90十

±L-19∴i39,-LiLⅠド221,施行T[二l後15.6-1･11.500,平均

61.2L,lけ二il.GOOo川-171.施行lOLl後16.′ト ト15.100,
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befoT D D ･3 D7･T4 beforeDO･307･14 befoTeDO･3DT･T4

Fig.3 G A A .NAG,BMG Lり変動
before;化学療法施行前.I)(ト3:化学
療法施行f___ト 3r二二二1後.Tj71t▲1こ化学療法施
行TE]後-ト1日後

Po.平均 59.A:10±31).2690(n-15)であIPlた.尿中 GA A

は.化学療法施行前(和こ比べ.施行札 施行 3LJ後 , 施

行7L†後.施行1し1日胤 および施行l･射Il後でfj-.:酎 こ 低 下

していた (I)く0.Ol但t_,∴与王二月寒のム pく0.O5㌦

5.尿中NAGの化学療法施行前と施行後の推

移 (Fig.{)).

化学療法施行前上施/iH牽L･T)Jか卜NAG の推移を.施

行前を10000としてそ畑 こ対する変化率で示した.施行

日18.1-1,7 6 0 9,0.平均 2Gこi.8士t122.7% Ln-151).施

行 l上j後7:1.6 -- 1.975.5.9/(∴ 平均 535.4±681.79.(n

-11㌦ 施行3口後53.9-3,377.306.平均566.0±868.6

00(n-16㌦ 施行 7日後30.6-1,L･1200,0,平均366.4±

420.60｡い1-16).施行10日後31.3--580%＼平均 207.zl

±194.100Ln-1小.施行1Ll日後22.ll-772.20･ふ■,平均

218.7±207.7_90.(n-15)であ-･､た.尿中 NAG は.

化 学 療法施行前値に比べ,施行3日後および施行7日後

で有意に上昇していた Lp<0.O51.

6. 尿中 BMGの化学療法施行前と施行後の推

# (Fig.Gl

化学療法施行前と施行後の尿中 BMG の推移を,施

行1H後51.1--2.888.998.平均782.1±1,039.20d~(11-

14㌦ 施行3円後65.2-5,528.6%,平均918,0±1,629.2

%′(ll-ll).施行7口後10-9O2.10.∴平均 194.7±257.7

06~(n-15㌦ 施行10日経2.4.5-4,1:16.700,平均 693.6

before O 1 3 7 10 14

(daysafterchemotherapy)

FihT.4 尿中 GAA の化学噂法施行前後n推移.
前値を1(1006として.変化率で示す

before O 1 3 7 10 14

(daysatterchemotherapy)

Fig.5 尿中 NAGの化学療法施行前後(71推移.
前値を1000･6上して.変化率でホサ

ナ1∴35().79-6~(∩-9),施行14口授20.5-6,514.2%,

平均 796.6±1,917.60.oLI1-1日 であった.尿中 BMG

は,化学療法施行前値に比べ.施行日および施行 1日後

で有意iこ上二昇していた (p<0.05).
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Fi欝.6 尿中 BMG の化学療法施行前後の推移,
前値を100%として,変化率で示す

BUG∴NAG GAA●
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Fig.T症例 1(.SO歳,女性1しり臨床経過

7.症例提示.特徴的な経過を示した3症例を提

示する

Ll)症例1:SO歳.女性 (Fig.7l.昭和60年12札

右肺門部の異常影を発見され 昭和61年 1月,肺癌 (腺

癌,T2NIMl,st;lgerVlL.L_診断さ,ttた.以後2年以_l二

の長期にわた1-/Lr.L1-_)1)Ⅰ~)を中心に ＼:'l)S.hJ1h:･1(㌔1FX

を併頗し,20タ-ルの化学療法を行い得た (各データは

前後2週間の平均値を示す).GAA は,化学療法を行

う藤に,次第に低下憾向を示し,9タ…ル目以降は低値

のままであった,山方予NAG は,GAA より少し遅れ

S62.9 10 11 12

野量屠.8 症例2(52歳,男性)の臨床経過

BUG∴NAG･､BAA

S62.12 3 5 6 7 9

Fig.9 症例3 (36歳,男性1の臨床経過

て上昇傾向を示し.BMG はさ吊二遅打て著しく上昇し

た.なお,CCrは12クール目の化学療法を行った後に

低卜し,血清erが L界したしりも12F′一一JLR以降で'Jf-I,つ

た,

し21症例2:52嵐 男性 (Fig.tql.昭和62年6札

肩痛,胸痛で発症し.と‖--i.肺癌 り腺癌.Tl)N2h:ll,stこlge

Ⅳ1)上診断された.Cl)r)Pを中心として,＼.TDS.lFX

を併用した化学療法を3タ-ル施行した.GAA は初期

かtL-,低い傾向を示し,化学癖法を行う度に.大きく抵 卜

LL NAG と 上弧.･lG は､初回Ll)1′じ芋療法時にはむし
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/'低~~F~し.そ(r])後 NAG.-)いて BMC,LTl.F旧に,非常

低~FL,血清 CI･は軽度上昇を示した.

L31症例こi:こi6歳,LJ3性 (Fig･.9l.昭利61年2)-],

T3Nl九.･1X.stageⅣ〕告診断さ,Ilた.(二Ⅰ)t二)Pを中心iこ,

＼･･'~Ⅰ.)S､MhJ･1(∴ Jrl】.)M を併F~~目し_て､合計12ト ーJlLr)化学

療法を施行した.観察 した5--11'7-JI-''-'澗潤 中,血清

Cr値や∝r殿変動はほとんど認めなかった.奉例の尿中
GAA は.化学噴法前にも軽度に低下していたが,化学

療法後も大きな変動はなか-､た.また,NAG.Ⅰ弧,IG

ち,期間中ほとんど変化を認めなかった.

考 察

Cl)I)1)は,1969年.Rosenberg!t:,̂1､によってそtIr)

抗腰癌性が証明された白金の錯体化合物である.その作

頗機序は DNA の合成阻害であり,卵巣,潜航,子宮

などの悪性度濠をこ対して使潤され亨優れた効果をあげて

いる.肺癌に対しても.1970■;日t後半かr'使用され始

め,非小細胞癌をこ対 して屯,VDS との餅周をこよる優れ

た成鱗が報告されている5)中

の '1､I.'三は1)O!71前後. JJン′こJJ結合をしているもL,T)Lr)

という報告 もある8),また尿中排鍵率は30-50%前後と

されるが.最高 3-5ILgml前後,尿中濃度は lulLg,'lml

副作昭上しては.腎毒性,骨髄抑制∴酎ヒ器症状,醍

毛,聴器障害などが知られているが,なかでも腎毒性は

C･1~)r)PL7)doselimitingfactorであり.輸液や利尿薬

の併周を行わないと,高率をこ腎障害が発生する.この場

育,腎機能LT)低下は通常軽度-中等度で,可逆的である

CDI)Pによる腎L71障害部位は,仇llet･Str.ipeと言わ

れ.顕微鏡的には.近位尿細管t'1I)3Segment;･こ殿も

強 く細胞毒性を屯たらすと言われているl川望)事その病

近位尿細管LJ'IP:～seLTmentかl､-多く分泌されて.同郡

に集積 したり, 尿細管陸かド亘りbi_lCkdiflusionもおこ

るこした.また,同部は比較的血流が乏しいたれ 虚血に

よる変化を受けやすいことを指摘している.

形態学的には.同部位の核Lり変性.崩壊. ミト:-1ンド

))~,'Jl鈍円化.睦夫.小胞体の硬性.bl･ushI)orderの

脱落左LL:が報告さIILている1･l＼15㌧ 木If車､,ltl＼の報告によ

ると,光轟では庶髄境界部をこ最初に変化がみられるが,
やがて乾質全休へ広がる.電軸では.CDT)Pによる初

期の変化はライソゾームなどをこみられるが,やがてミト
コソドリアの円形化 膨化 覇粒の消衆などの変化が主
体となり,このミトコソドリア障害が主因となって,尿

細管上皮細胞の機能低下がおこってくると想定している.

また,腎組織をホモこ∵1-トー卜して.各細胞内器官短

二tンドり-I,'に高濃度であったという報告がある1▲1､.良

上より､Cr)i)ドi,r)腎障害の主体は,近位尿細管上定細

胞のミトコンドリアの鶴能障害をこよるものと考えられる.

Cl)r)Pによる腎障害では､NAG あるいは BMG の

尿中排推量に変化を起こすと考え丘､)れ それIT,Llが腎障害

の指標として有周であるという報告がある邑)17)-20).ま

は低 CIl血症が発生するこし･しこも報告されており.特に.

血中 洞窟の低下は糖敬的であると考えられている21).

一-うで,lJJLT巌は13-I:1万､特に近位尿細管曲部の細胞に

阜巌に含まれる22Ll.そ〔て.腎尿細管に障書的機序が

働いた場合に.尿中へ逸脱 Lてくる):_考え吊 lている.

･jj,I与へ:IG は分子鼠 ll.800(/･T)低分r巌 '1ンバツで.

血中に存在し.糸球休で滴過さ,Il.近位尿細管で990訂人

Lが再吸収されて分解される.従って.近位尿細管の機

能降雪に伴し､∴再吸収障害しり結果,尿中への漏出増が発

生するし〔考え上れている.

C1)i)I-)による腎障害時しりNAG の動きに-･lいては,

使用後1--llR(･r.)F鞘こ前値に比べ数倍に上昇し,その後,

2-3週間で前値をこ戻るという報告8)18)23)-25)が多い.

また,NAG LT)場合は一過性で.長期的を二はGFRc')低

下の指標をこぼならないという報告25)や,治療後をこCCr

が低下した例では,次の治療時までをこ前債まで回復しな

かったという報告23)など,様々である,このことは,

最大の局在部が近位曲尿細管であること,NAG は逸脱

酵素であって,尿細管の機能障害は反映しないこと,悼
性障害時 (例えばアミノグリコシドによる腎障害時など26))
には,あまり逸脱しなくなることなどをこよると思われる,

-リj-,fn;1Gは､近位尿細管をこおける再吸収障害のた

め尿中に多く出現することが,尿細管の再吸収能を表わ

している上思われる. しかし,棒く初期LT)数時間L')ふし

か上界せず,短期的な腎障害の指標となるが,長期をこ亘

る慢性の腎障害では指標にならないという報告27)や,
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NAG をこ比べて鋭敏さがやや劣るという報告23)もみら

れ 最近では CDDPを繰り返して使用する場合L77腎障

害の良い指標にはならないと貰われている.

今回の著者の成績を検討してみると,NAGは化学療

法後3日目および7日目をこ前億より有意の上昇を示して

いた.しかし,あまり変動しない例と大きく変動する例

とがみられ バラツキが大きかった.これは,NAGは

逸脱酵素であり,尿細管に対する直接の障害をきたせば

尿中に逸脱してくるが,尿細管の機能障害を必ずしも表

してはいないことに関係すると思われた.

一方,BMGは施行日および1日目をこ,前値より着意

の上昇を示していた.しかし,これもあまり変動しない

症例や大きく変動する症例などバラツキが洗浄かつた.

これは,BMGの尿中緋滑は,血中濃度,腎でのクリア

ラソス,および尿細管での再吸収など,影響する因子が

BMG とも,腎障害を早期から戯敏に反映しているとは

必ずしも言い難いと思われた.

合成させることが知られている.この GAA の尿中誹

鰹量は,腎不全時に低下することが知られており,それ

は生合成の低下によることも知られている28).一方,

腎における GATの局在は,免疫蛍光抗体法を用いた

研究をこよって,ラットでは近位尿細管であることが判明

している29).著者は以前,GAA がラット腎尿細管分

画から多量に検出され それが CDDPをこよる腎障害の

早期発見の指標として有用である,上報告した3Ol.ま

た､単離ネIJ｢-ンを用いた検討では,近位尿細管の Sl

および S2segmemtで GAT活性を認めたという報告

もある31).GATの細胞内での局在はミトコソドリアと

言われており32㌦cDDPをこよる腎障害の主体も,近位

尿細管上皮細胞のミトコソドリアの歯髄障害によるもの

と考えられるため,GAA 産生が CDDPをこより抑制さ

れるのではないかと推測される.GAA の尿中緋鯉は,

逸脱酵素である NAG と比べ,腎,特に近位尿細管(･7)

物質代謝能を直接反映していると考えられており,他の

尿中マ…カ-とは異なった緑敵を宥していると思われる.

Cl)I)Pによる腎障害に関するGju の動態については､

五m甘夏vo,および invitFOとも,他に報告は見当たら

ないが,ラットをこおけるゲソタマイシソによる腎障害で

は,NAG の変動のみられない程度の障害でも,GA A

の尿中排涯が低下していたという報告がみられる33㌧

また.同様に.抗生物質の cephalot･idineiこよる腎障
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賓では,GAA の尿中排滑は,いったん増加した後に低

下するという報告があり,このことは産生障害がおきる

以前に,尿細管における再吸収障害がおきるためである

と考えられているこl̀l).今回の検討でも.(~､l)I)I-)使用後

初期をこぼ,GAA の尿中緋鯉の低下はむしろ軽度であっ

た.尿細管の形態的変化し71梅期は,Ll)II)l〕使岡3-･4

日後と言われており1嶺)16㌔ 機能障害も同様に組織ある

いは細胞内-の CDDPの浸透の後に発生してくるので

はないかと思われた.

落合ら35)は,GAA の尿中緋鯉畳が腎顔能の指標と

して着用である駁級として,① 分子量が小さいこと,

② 正常腎組織内に高濃度をこ認められるのみであること,

③ GATの高活性が腎皮質をこみとめられること,㊨ GAA

の尿中緋鯉盈韓少が腎における GAA 産生の低下を反

映していること,⑤ GAA の腎組織内濃度の著しい澱

少をこもかかわらず体内への蓄積がみられないことをあげ

ている.

一方,CDDPの最大の障害部位は,前述のようをこ近

位尿細管の P3Segmentで,報告された GATの高活

性部位とは隣接してトう.こ畑･ニー~〕し､.て且 組織学的に

は度髄境界部をこ最初に変化がみられるが,やがて皮質全

体-広がっていること,CDDP濃度の測定を行ったと

ころ,鮫織内濃度は腎皮質で最も高かったことなどから,

Sl,S2segmentも機能的をこぼ障害されているためと

考えられる.また,CDDP をこよる急性腎不全の初期に

は,近位尿細管の Sl,52segmemtの変化が墓要であ

るという報告もある36).

次に､3症例に-ついて.GAA,NAG.tl)h･11G(-T)変動

を検討した.症例 lは.NAG,.BMG については途中

からの観察であるが,GAA が低下して前億まで回復し

ない状態となってから,因AG がき続いて BMG の上

昇がみられた.CCrも,最終的をこぼ著しく低下してき

ており,CⅢ)1〕LlT)噸回n使用(,Tリ二八㌦ 腎障害が進行し

たと思われた,症例2は,初回化学療法時からCCrが

低下し,腎槻能障害が際立った例であるが,GAA は1

回目,2回目の化学療法時とも著しく低下した,NAGは,

ほほ同時期に高値を示したが.1-_mlG が上昇したのはか

なり後をこなってからであった.症例3は,麓藍なる化学

療法にも拘らず,GAA,NAG,BMG ともあまり変動

しなかった,同様をこ,CCrもあまり変化しなかった.

上記の3症例の検討および全症例の結果を考慮すると,

GAA は,化学療法時の尿細管障害を NAG や BMG

よりも鋭敏に反映して低下しているように思われた.普

た,逸脱酵素ではないため,その値の正常化は脅威能の
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回復を意味すると思われ 腎磯能のよい指標であると思

われた.実際に,CDDP による化学療法時, L記の症

例が示す様に.GAA は CCl･に先がけて低下していた.

CDDPく･こよる腎障害の主体は.前述のように尿細管で

あり.CCrよりも GAA の万がより早 くより鋭敏iこ化

学療法L･')影響を表していると′tLilわれた.

∫.上上二よi),Cl)r)Pによる化学療法時iこおいて,GAA

の尿中排推量の測定は腎樺能障害しり指標として非常に付

属であると思われた.これまで多 く周いられてきている

NAG や BMG とは,対応する障害の部位や機序 が 興

な一一)ており､今後はこれLT'を魁jt合わせて,尿細管障害

を総合的をこ診断する必要があると思われる.

結 語

いて.尿中 GAA.NAG.BMG を経時的に測定 し,

以下の結果を得た.

1. 血清 (lr値]:.尿【11GAA とIの問i･こは負の相関が

みられた書

2. (,TCr値上.尿中 GAA と亡り問iこぼ正L'-J7L)相関がムJ､一

才lた.

Jl. 同様に,NAG は3rl後と7円後に､肌JIG は当

動は少なかった.

5. 3症例LpT)検討かi､).GAA は.NAGやl恥K;LU)i.)

鋭敏に,Cl)I_)Pによる腎陣営を反映する:=思われ GドR

CT)低下を早期に察知するた壇に有用であると思われた.

6. CDDP による化学療法時Cこおいて.GAA L')尿

率排嘗陛最の測定は,腎磯能障害の指標として極めて有周

であると思われた.既に確立されている NAG や BMG

とは,障害の部位や機序が異なっており,今後はこれら

を組ム合わせて.総合的に尿細管障害を診断する必要が

あると思われた.

稿を終わるをこあたり,御指導と御校閲を賜 りまし
た新潟大学医学部第二内科学教室.荒川iE昭教授に
深謝いたします.
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