
 
 

 
 

本学卒業生の山元勝悟医師(37期)、小山大輔医師(30期)は、本学・抗加齢医学研究部の黒尾誠教授、幹細胞制

御研究部の古川雄祐教授の協力のもとに、血清エンドクラインFGF(fibroblast growth factor)値の臨床的意義を検証

し、その結果、慢性腎臓病による合併症の早期予測に有用な可能性が示唆されました。本研究成果は日本内科学

会の機関誌であるInternal Medicine誌の令和2年2月1日号に掲載されましたので、小山先生に研究の経緯と意義を伺

いました。 

 

論文：Yamamoto S, Koyama D, Igarashi R, Maki T, Mizuno H, Furukawa Y. and Kuro-o M.: Serum Endocrine Fibroblast Growth Factors 
as Potential Biomarkers for Chronic Kidney Disease and Various Metabolic Dysfunctions in Aged Patients. 
Int. Med. 59: 345-355, 2020. 
 

エンドクラインFGFは、FGFファミリーの中で内分泌因子として働くFGF19、FGF21、そして

FGF23のことです。エンドクラインFGFが組織において作用する際には、FGF受容体とともに

Klotho受容体ファミリーを共受容体として必要とします。このエンドクラインFGFは生体内で脂質

代謝、糖代謝、および骨代謝など種々の代謝において重要な役割を担っていることが明らかにな

ってきております。 

 

本研究を施行した福島県立宮下病院は、福島県の奥会津に位置する32床の小規模病院です。ことにこ

の奥会津では住民の高齢化率が60％に迫っており、健康寿命の延伸、老化関連疾患の抑制は極めて重要

な課題であります。以前もKlotho関連の臨床研究を行っており(Koyama D, et al. BBRC 2015)、引き続き僻地

で完結できる研究を行う目的で開始しました。ELISAならマイクロプレートリーダーさえあれば僻地病院

でも十分施行することが可能です。 

 

各々の血中エンドクラインFGFを測定し、また他の臨床検査値、合併症との相関を調べました。通院高

齢者患者の血中エンドクラインFGFを測定し、種々の臨床検査値・病歴・合併症・服薬状況等との比較解

析を行いました。多変量解析の結果、FGF19は血中ALT値、心血管障害の既往、活性型ビタミンD3製剤内

服と、FGF21はeGFR、血中TG値、高血圧症の有無と、またFGF23はeGFR、血中1,25-ジヒドロキシビタミ

ンD3値、骨吸収マーカーTRACP5bと独立した相関があることが明らかになりました(表)。さらにROC曲線

による解析により、特に慢性腎臓病患者においてFGF21は脂質異常症、FGF23は腎性貧血、骨病変などの

合併症を反映して上昇している可能性が示唆されました。慢性腎臓病患者においては脳血管障害や骨病

変などがQOL、予後を規定する重要な合併症であり、血中エンドクラインFGFの測定はこれらの早期発見

に寄与する可能性があります。 
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Q1. 今回の研究で測定したエンドクラインFGFとは？ 

Q2. 今回の研究のきっかけについて説明してください。 

Q3. 今回の研究成果について説明してください。 



 

本研究は、本学が重点的に取り組んでいる地域医療で実践可能な抗加齢医学研究として一つの意義が

あるものと考えられます。僻地病院でも測定できる血中エンドクラインFGFが、慢性腎臓病の合併症に対す

るバイオマーカーとして臨床に応用できる可能性を示しました。僻地病院勤務という研究するには難しい環

境ですが、その中でできることに取り組むことが、今後何かに繋がっていくこともあるかもしれません。

最後に研究にご協力いただいた方々にこの場を借りて感謝申し上げます。 
 
 
 

表.各エンドクラインFGFに対する多変量解析の結果 
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Q4. 今回の研究の意義は？ 


