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要 旨

本liH究の'二l的は，仙術荷の尿中に排泄されるタンパク蘭の|11*,特に肝臓のネフロン部位な

どをIﾘlらかにし，それらのII!から，比較的に部位特異性を示すタンパクY'Iを選定しp 門l 蔵病など

の陳',lf部位とその樫度を示す1ｨ《バイオマーカー候袖リスI､を作製することである．そのために，

健術-ffの脈,W職組織, lll漿の各タンパク質を網羅的（プロテオーム）に伽It分析計で解析,比

較した． Iポプロテオームから検出された882種願のタンパク'I'iのうち, 429繩顛はlil紫プロテオ

ームに存在するタンパクY'(であった．尿と腎臓のプロテオームに共通して検出されたタンパク

質は132郁煎, Iポに検川されたが， '腎臓や血漿プロテオームに検出されなかったタンパクf'iが

321械顛あった． これら1m漿プロテオームに含まれない尿タンパク質について， ヒトタンパク面

の組織, illl胞分ｲIjなどを免疫組織化学法で検索し，データベース化しているI-IumallProtciI1

Atlasの‘肝臓および膀胱の免疫組織化学凹像でその局在を調べた結果, 1ｨ《と'聞臓に共辿して検出

されたタンパク蘭の!|!に糸球体,近位尿細管,速位尿細祷，災合椴;，膀胱に特異的に猟特に強く

発現しているタンパクWiがそれぞれ, 7椰瓶,29繩顛, 6職ll, 1繩顛,23梛蹴兇つかった．

これらの'i¥|撒部位特典的強発現タンパク街は'肝臓病の'汗陣容部位や肪胱陣容などを示すバイ

オマーカー限hliと考えられ，今後，それらの病父(の臘言尚脈で検証することで泌脈器系臓器や組

織の陣,if部位を示すバイオマーカーが遊択されると191侍される．
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キーワード: !f艫痢，膀胱障害，尿，プロテオーム，バイオマーカー

び膀胱の免疫組織化学画像を観察し，それらのタ

ンパク蘭の'i!f脳や膀胱lﾉ1Aj在をI淵べ9 1間脳|ﾉﾘの糸

球体，近位尿細管，速位尿細祷，集合符や，膀胱に

特異的に存在するタンパク質を探索することを'三I

的とした． これらのタンパク衝はそれぞれの部位

における生体現象の変化や|"iifの程度の指標，バ

イオマーカーとなる可能性がある．多くの腎臓病

は),1<!|!に多i,tの血漿タンパク衝が湘出する虚白尿

で発兇されるが，この粁臓病忠者の尿をブロテオー

ム解析しても, 1m漿タンパク画が多く9 I汗臓内の

|;ilt'i1fを指す|臨床的にｲi川なバイオマーカーを探索

することは容易でないと考えられる．そのため，

私たちは健術行の床!|!に出ているタンパク髄の中

から'間臓の部位あるいは膀胱に特異的にIII米してい

ると号えられるタンパク厩を選定し，それらを腎

臓病の部位特異的あるいは膀胱陳害のバイオマー

カー候hliとしてリストアップすることを'二l指し

た．

はじめに

腎疾忠の確定診断を行い，論療方針の決定やW

予後の推定するために'汗生検による糺l織診断はｲ『

IIIである． しかし，超荷波ガイド下で2k検針を川

いて組織をifI:接採取する'閉生検は，催盤的な検從

のために検在を受ける背にとって負担である．検

侮後の友I1iは不可欠で，適応には十分な配慮が必

要な検介である．そのため，急性腎不全や,Wが

ん，膀胱がん，前立腺がんなどは早期発見や早Iﾘl

予知を可能にする検査法の|ﾙ1発も望まれているl).

本研究は，尿II'にみられるタンパク『'Iの『|'から

i胃蔵のネフロン各部や膀胱などに顕耕に強く特災

的に発現しているタンパクI【'iを選定し，それらの

部位の陳諜を示すバイオマーカー候袖として選定

することである．

病態に伴ってlltが変化する体液中のタンパク'【'『

はバイオマーカーとして利川価値が商く， ！|'でも

尿は非催蝿性に簡便に採取できることから, 'i'fl"

病などの早期診断に繋がるバイオマーカーの発兇

が期待されている2)． これまでの研究で, I('ill分

析装世によるプロテオーム解析により健術者の尿

中には1,000繩顛を越えるタンパク面が同定され

ている2)3)．また， ヒト血漿! | 1にも2,000椰煎ほど

のタンパクf'IがあることもW断t分析装1門によるプ

ロテオーム解析で示されている4)．私たちはこれ

までの研究でヒト!汗臓のプロテオーム解析で，激

千種類のタンパク蘭を同定している5)．

一方,m,(分析ではなく，特異的抗体による免

疫組織化学法でヒトタンパク価の臓器，糺l織や淵ll

胞内A〃などが網羅的に解析され，それらの↑,'iW

がデータベース化され，ウェブ上でHumanPr()1ein

Adas (HPA)(http://www.1)roteinatlas.org) とし

材料と方法

健常者3名から随時尿を50mlFI!度採取し，

3,Mg, 10分遠心した上7i'iに,3倍壁のアセトンを

加え， 4℃で一晩放ir'!した後, 3,000g, 3()分速心

し，その沈殿物をi(}て，脈タンパクI'iとした．採

取された尿タンパク'【'〔をBCA(bicinch()ninicacd)

法で定l,i後,SDS-PAGE(10×15cm,1mm厚）

で1レーンにそれぞれ1mgずつ添加し， タンパ

ク『'〔を分離した．その後，各レーンのケルを10分

削し，ゲルlﾉ1 1､リプシン処理後，ペプチドを回収

し，そのうち． 1解gを液体クロマトグラフィー・

rilit分析所l･ (LC-MS/MS)で分析した．解析結

果はMascotサーチエンジン (MamxScienceft,

v2.3,FDR<1%)でこ|､タンパクriデータベー

ス, UniProl (2014)を川いてタンパクT'iを|司定

し，解析粘采を統合して尿プロテオームとした．

また，余離なく摘出された'汁臓組織を皮面，髄

て公開されている．

本研究は，質1,t分析装樅で|同l定された尿タンパ

ク質のうち，血漿プロテオームには含まれないタ

ンパク蘭について,HPAが提供している将臓およ
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質，糸球体などに分け，それぞれのll縦を|同l様に

質賦分析装置で解析し，その|司定されたタンパク蘭

を遺伝j2名で統合して'肝臓プロテオームとした6)．

また, lll漿プロテオームはHumallProteome

Organization (HUPO)のHumanPli'smaP'･(ject

initiativeで解析され，データベース化されている

ものを使った4)． ヒト儲臓プロテオームは軒がん

のためにI汗臓の摘出を余雌なくされた忠者さんか

ら， インフォームド・コンセントをi(｝て提供され

た，正猯組織部分から，皮Y'i,髄質，糸球体，近位

Iｲ制ll笹，遠位尿細補;,集合櫛;のタンパク質を杣出

し，質lit分析装|〃で解析したプロテオームデータ

を統合して，腎臓プロテオームとした6)． これら

の研究ではタンパク質は辿伝子名で示し，各アイ

ソフォームの違いは区別しないで行った．

IR, Im漿，粁臓のプロテオーム同|:を比較して，

脈タンパク質のうち，血漿プロテオームにも〃在

したタンパクY'(群，血漿プロテオームには検出さ

れず， ！聞臓プロテオームに検出された群，血漿プ

ロテオームにも, 'i¥ll戯プロテオームにも検出され

なかった群に分煎した．

これらのタンパク質のIII米をHumanProlcin

Atlasが提供している特異的抗体をlllいて得られ

た腎臓組織の免疫組織化学画像を観察し，糸球体，

近位Iｲ鍬IIW,速位尿細笹，災合管及び膀胱での染

色強庇を強|場性， ！|'等度|珊性，弱|甥性，陰性の4

段階で判定し，糸球体，近位jｨ瓠管，速位尿細柵;，

集合櫛及び膀胱の一カ所で発現が強く （強|;腓|骨，

中等度|場性)，他の部位では|践性または，弱陽性の

タンパク質を選定した．

結 果

1 ．質量分析計によるプロテオームの分類

’簡埜分析iil･によるプロテオーム解析で仙術者の

IJI:!|!に882椰類のタンパク閥が検出された．その

'l!にlil漿プロテオームでも樹|}されたタンパクWI

は429蔀顛，腎臓組織のプロテオーム解析でも検

出されたタンパク価132種弧！汁臓組織とlil漿プ

ロテオームには検lllできなかったタンパク質321

椰顛を選定した．

2．尿と腎臓組織に検出されたタンパク質の解析

f'i亜分析ill･で腎臓11l米と推定されたタンパク衝

は132WWf在し，そのうちTheHumanPr()tein

Allasデータベースで免疫組織化学法の画像が提

供されているタンパク蘭は105椰顛で,27繩類は

抗体が無く，画像データは無かった． この105郁

航のタンパク質の検出に使月lされた抗体数は173

I1瀬であったが,Wl1機の免疫組織染色IIIIi像が提供

されている抗体数は166であった．それらの抗体

の!'1で糸球体が免疫組織化学法で染色された

(weak,moderate, strong)抗体は99種類

(57.2％)，近位尿糺||柚;が染色された抗体は136伽

煎（78.6％)，遠位尿細櫛が染色された抗体は132

伽顛（76.3％)，集合梓が染色された抗体は130

IIMII (75.1%)であった（表l).

これら'i¥1慨111来と与えられる1ｲ&タンパクI'iのI|1

でTheHumanProteinAtlasデータベースの腎臓

の免疫組織画像の染色強度が顕苫（moderateや

表l 蘭II(分析ill･で尿と'iⅦ戯組織に共通して検川された抗体散とその免疫組織化'､)::法での染色部位と強哩

染色強度 糸球体 近位尿細管 遠位尿細’ 春日。 集合管

0 74 37 41 43

1 54 61 44 55

2 34 56 67 59

3 11 19 21 16

合計
ザ

99
P

136
P

132
P

130
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表2 I'i1,t分析ill･で脈と門臓組織に此池して検出されたタンパクI'Iの腎臓部位特典ﾔI

表3 I'il,(分析I汁でIｲ《に検出され, 1111漿とW臓紺織に検出されなかった抗体激の免疫組織化学法での柴色部位と強哩

抗体に対する免疫組織化学法で検出された腎臓、膀胱の染色強度を示した抗体数325

sl'･ong)と､|<ll定された抗体について, !i'Y|幟の糸球

体，近位Iｨ柵llll;,速位1f細智，集合袖;だけを顕符

に特異的部位に染色する抗体が認識するタンハク

価（遺伝子名）を選定した（表2)．それらの糸球

体に特災的にA〃fしたタンパク'【'i (辿低12名）は

NDRG2, HIA-DRB1 (図l-A), CRIP2の3III

噸，近位jｲ柵ll櫛に特典的にMn;したタンパクI'[

(辿仏f術）はDPEP1, I)I)AH2,NI)RG1, RAB2A,

VATl,APRI､,RAB10,PBLD(図l-B),BCAP31,

RABL3,HEBP2, SQRDLの12繩飢速位Iポ細管

に特災的にI｢,){fしたタンパク『'i (辿伝子名）は

ASAH1, PHB2 (図l-C),DBT,MAPK3,TUFM

の5祁緬，雌合櫛;に特異的に局ｲfしたタンパク質

(辿伝j'･箔）はNIBC(図l-D)の1ル耐Iであった．

部位特異性 遺伝子 抗体
免疫組織画像の染色強度

糸球体 近位尿細管 遠位尿細管 集合管

糸球体

NDRG2

Hい-DRB1

CRIP2

HPAOO2896

CABO34021

HPAO42664

ア

2
〃

3
ア

3

1
P

0
P

0

0
ア

0
グ

1

ア

0
『

0
P

1

近位尿細管

DPEP1

DDAH2

NDRG1

RAB2A

VAT1

APRT

RAB10

PBLD

BCAP31

RABL3

HEBP2

SQRDL

HPAO12783

HPAO12509

HPAOO6881

CABO18781

HPAO45170

HPAO26681

HPAO45611

HPAO38035

CABO15424

HPAO35151

HPAO16928

HPAO17079

ン

0
ア

1
『

1
グ

1
伊

0
げ

0
ザ

1
伊

0
グ

0

0
プ

0
『

1

『

3
伊

2
『

2
夕

2
戸

2
戸

2
ア

3
ア

3
〃

2
ヴ

2

2

2

P

0
”

1
P

1
P

1
ア

0
〃

1
匠

1
〆

0
〃

1
ダ

1
ヴ

1
P

1

P

0
戸

1
ワ

1
F

1
ワ

0
戸

1
P

1
ザ

0
”

1
ソ

1
P

1
P

1

遠位尿細管

ASAH1

PHB2

DBT

MAPK3

TUFM

HPAOO5468

CABO26335

HPAO26481

HPAOO5700

HPAO18991

ダ

0
〃

0
グ

0
グー

1
〃

0

〃

1
戸

1
〆

1
戸

1
ダ

1

ダ

2
ザ

2
P

2
〆

3
〆

2

『

1
戸

1
P

1
グ

1
P

1

集合管 NT5C HPAO21581
〆

0
〃

0
『

0
P

2

合計
〆

3
〃

12
〃

5
P

1

染色の強度 糸球体 近位尿細管 還位尿細管 集合管 膀胱

0 158 111 112 132 50

1 74 41 79 72 59

2 78 114 105 95 136

3 15 59 29 26 80

合計 167 214 213 193 275
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A

図1尿と腎臓の両プロテオームで検出され,HPAでネフロン部位など特異的に

発現が強く見られたタンパク質の免疫組織化学画像

A. HIA-DRB1 ;糸球体に顕著に発現しているタンパク礎,B. PBLD :近位尿細笹発現

タンパク衝,C. PHB2 :遠位尿糺II管発現タンパク礎D.NT5C:集合管発現タンパク質

3．尿に検出されたが腎臓や血漿プロテオーム

に検出されなかったタンパク質

尿プロテオームとして検出されたタンパク質の

うち，腎臓および血漿プロテオームに含まれない

尿タンパク質は321種類であった． その中で，

HumanProteinAdasで免疫組織化学法の画像が

提供されているタンパク質221種類（抗体数：

325種類）の腎臓および膀胱の局在を調べた結果

を表3に示した．興味深いことに，腎臓を染色し

た抗体数は275種類あり，その内訳は，糸球体を

染色した抗体は167種類,近位尿細管は214種類，

遠位尿細管は213種類集合管を染色した抗体は

193種類であった．膀胱を染色した抗体は275種

軸であった．

その中から，免疫組織画像で部位特異的に染色

が顕著(st,･ongまたはmoderate)と判定された

抗体を表4に示した． これらの抗体が認識する尿

タンパク質は質量分析による腎臓プロテオームに

は含まれていなかったが，抗体プロテオミクスで

は腎臓組織の由来することが示唆された．糸球体

に部位特異的に存在することが示されたタンパク

質（遺伝子名）はCDH11, CD300A, PLA2G4D

(図2-A), IAMC2の4種類，近位尿細管に存在
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表4質逓分析計で尿に検出され,血漿と腎臓組織に検出されなかったタンパク質の腎臓と膀胱の部位特異側

免猿
抗体部位特異性 遺伝子

;斤位尿細管’

■
一
一
ｌ
■
■
１
壷
■
■
■

Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
０
０
０
０
１
０
０
Ｏ
１
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
１
０
０
Ｏ
Ｏ
１
０
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
１
０
０
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
０
０
０

管〈［塞
一

０
０
０
０
０
０
１
０
０
０
０
１
０
０
１
１
０
Ｏ
Ｏ
１
１
２
Ｏ
１
０
Ｏ
１
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
１
１
１
１
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
Ｏ
１
Ｏ
１
１

R萎日う￥煉位尿細密
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近位尿細管

還付尿細管

膀胱

するタンパク質（遺伝子名）はLRP2, NAPSA

(図2-B),TGM1,GBP6,GLA,XPNPEP2,SER

PINI1,MYO9B, SGSH, HMOX1, XPNPEP1,

DHRS9, C6orfl20, GLB1L, UAP1,TRAF2,

IMPA2の17種類，遠位尿細管に存在するタンパ

ク質（遺伝子名）はIJrl (図2-C)の1種類,膀

胱に存在するタンパク質（遺伝子名）はDNASE1,

GLB1, FAM129B, DSG3, LRRN4, TCOF1,

CRABP2,MUCL1,qAA1109,TRIM29,CSE1L,

FAM129A,GDF15,NEK9,NSDHL,mN1,EIF5,

NT5C2, HPGD(図2-D),TJP3, LANCL1,

PRMT5,C9orfl69であった．集合管に部位特異的

に存在するタンパク質（迦伝子名）は無かった．
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表5 1腎臓と膀胱に部位特異的に存在すると考えられたタンパク質

－圭越垈
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CDH11
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LAMC2

近位尿細管
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PBLD XF
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RABL3 C(

HEBP2 (

SQRDL

LRP2 T

NAPSA l

TGM1

G

凍位尿細椿 一望金萱一一
NT5C DNASE1

GLB1

FAM129B
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LRRN4

TCOF1

CRABP2

MUCL1

KIAA1109

TRIM29

CSE1L

FAM129A

GDF15

NEK9

NSDHL

1

膀胱
－

BP6

GLA

XPNPEP2

SERPIN11

MYO9B

SGSH

HMOX1

XPNPEP1

DHRS9

C6orfl20

GLB1L

UAP1

TRAF2

lMpA2

ASAH1

PHB2

DBT

MAPK3

TUFM

SUT1

RIN1

日F5

NT5C2

HPGD

TJP3

LANCL1

PRMT5

C9orfl69タンパク質

合計 297 236

，
C

図2尿プロテオームで検出されたが，血漿や腎臓プロテオームで検出されず,HPAで

ネフロン部位など特異的に発現が強く見られたタンパク質の免疫組織化学画像

A. PLA2G4D:糸球体に顕著に発現しているタンパク衝,B. NAPSA:近位尿糾|管発現

タンパク質,C. SLIT1 :遠位尿細管発現タンパク質,D.HPGD :膀胱発現タンパク質
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し，慢性'剛磯病の尿バイオマーカー探索の目指し，

健常者のlポプロテオームと比鮫しても，増加して

いるのはlll漿タンパクI'iがほとんどである．

そこで，私たちは新しい戦略を立てて，悩性腎

臓病の二lう兆やこれまでの蛍白尿より111期の発兇，

腎生検と|両l等の'|州側の収{(｝などが縛られる1ｲ<バイ

オマーカーの除衆，検証の研究を進めている．そ

の第一歩が本liﾙ究で行われたIポタンパク蘭のう

ち，粁臓の部位特災的に発現しているタンパク質

の選定である．本liﾙ究で仙術者の尿を質量分析装

瞬で解析したプロテオームの!'Iから, lil漿プロテ

オームに含まれなかったタンパク厩の'腎臓内発現

をnleHumanProteillAtlasでその免疫組織l'li像

を探索し，腎臓のネフロン部分などに特異的に強

く発現しているタンパク『'Iを選択した． この尿タ

ンパク価はI淵臘のネフロン部分に特異性のその発

現が強くタンパクY'iであり， これらはそれぞれの

部位の機能や脈'ilfの指標となる可能性がある'間臓

機能や'Wll'Ⅲ陳',lfの部位特災的バイオマーカー候補

とした．今後， !腎臓病忠尚などの服を抗体やW哩

分析装|f.'!で解析することによりそれらのタンパク

質とI間IIMII"ifとの棚関の｛l.無を調べ，部位特異的

な障詳や早期発兇などのバイオマーカーを選択で

きると琴えられる．

腎臓病，特に急性1門味ilfの早期診'析･¥期介入

はその後の忠尚予後を左ｲﾆiするために，採取が容

易な尿バイオマーカーの探索は早191診|析に大変有

用であり注l lされている．尿検査による非侵襲的

な早期診'析は，腎蔵病にとって効率的な重症化予

防にも繋がる．

本研究で示された尿タンパク蘭は，腎臓病など

の部位将災的な陳審とその,!度を知る有川な（イ

オマーカーとなる可能性がある． Iポバイオマーカ

ーの特定により1門蔵病の早IWI診断，早期治派に効

果がIUI侍できることをl l的に史なる|ﾘl究の惟進が

必要である．

ゲノム科学の発展によって得られた'li'i報は，

様々な状態で刻一刻と変化するダイナミックなも

のであることから，ブロテオーム解析をより生物

学的にilli値あるものとするには，定性（タンパク

質のliil定）に加えて定』,t的な↑I報を取得する必要

考 察

尿検代は非催腿性で，猟回に検代することも可

能なので， !汗臓を含む服脇系|臓器，糺l織の病気や

障害が順1!のバイオマーカーで把捉できることは

臨床的に非常にｲ1.川である7)．特に，悩性'Wll胤病

や腎がん，膀胱がん，前立||鼎がんなど病気の予兆

や早期発見， さらには診断， !而症度判定，予後，治

療法の選択などを可能にするバイオマーカーの探

索とその実用化が望まれている．

泌尿器系疾心は1求災術で発兄されるものが多

く．慢性腎臓柄は壷白尿で，膀胱がんは血尿があ

ると， さらにlil液検査，生検, III1像診断などの精

密検査を行い，病気の診'析が行われる． しかし，

蛋白尿や血尿は疾忠特異性が低いため，より特異

性の高い指標が求められている． このような折標

はバイオマーカーと呼ばれているが，バイオマー

カーとしては，いろいろな分子や刑II胞などが牙え

られる．その1' 1で，分子が比岐的安定で，検,'llが

容易なのがタンパク衝と考えられる．特に脱タン

パク面は淵ll胞特災的に発現しているものがあり，

それらをバイオマーカーとして検出することで，

それらの細胞の障害や活性化などを把握できる可

能性がある． また， タンパク閥には多くの棚沢後

修飾があり，それがさまざまな細胞の分化，がん

化などに関連していることも示されており，翻訳

後修飾を含めたタンパク'('iはバイオマーカーとし

て期待されている．

慢性I闘臓病は多くの場合，他l|《診断などで蛋白

尿があることで発見される． この蛍''1尿は糸球体

におけるlil漿タンパク面の洲朏を防ぐ機榊,糸球

体濾過障壁が陳4IIfされたことで，生即的には糸球

体から涌出しないIⅢ漿アルブミン以上の大きさの

タンパク面が糸球体からlli(尿II!にﾊﾙ出し， さらに，

このIj(尿! |!のタンパクWil'tが近医尿細管における

タンパク質の再I吸収可能』,tを越えて初めて検,'llさ

れるものである． このことは，糸球体障審， 1門障

害が高度になり，蛋白尿が強くなるほど， ）ｲ<に血

漿タンパク蘭がjWえることになる．そのため， こ

れまで多くの研究でなされてきたように悩性'聞臓

病懇行の尿プロテオームをY'I I,t分析装悩で解析
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がある8)． また，今後は、従来からの診断項'三|に

加えて旗数のバイオマーカーを組み合わせて崎!i度

を高めるパネル診断の最適化も望まれている7)．

バイオマーカーのパネル化という考え方は，単独

の指標では腎疾忠の診断や病態の把握は難しいこ

とが予測される．そこで．いくつかのバイオマー

カーを糺lみ合わせて（パネル化）測定し，その結

果から総合的に疾悠の診断，病態把握がより特異

的かつ正確になるかなど検討していくことであ

る．複数の尿バイオマーカーを組みわせることで

1門臓病との関連性をより深めることができると考

えられるが，より一岬#のプロテオーム解析が咽要

になると思われる．

今回の研究で，健康な人から排泄された尿'l･!の

タンパク厩を調べて腎臓各組織との|側l連を調べた

が,HumallProteinAtlasが免疫組織化学画像を提

供していないタンパク質が， 127種激あり，今後，

その検索も行う必嬰がある． また， これらのIWIIM

部位特異的発現タンパク質がI汗臓病のバイオマー

カーとなるかどうか今後も史なる検証をする必嬰

があると考えられた9)．

2) lll本桁：脈｢|'バイオマーカーの将来展望（特

集尿を科学する）綜合臨床58： 1185－1188，
2009．

3)AdachiJ,Kumal･C,ZhangY,OIsenJVandMann

M:Thchumanurinalypl･oteomeconlainsmore
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()fmeml)raneproteins.GenomeBiol7:R80,2006.
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MethodsMolBiol.696:247-257,2011.
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TasakiM,ZhangY,XuB,NametaM,SezakiH,

Cuellal･LM,OsawaT,Mol･ishitaH,SekiyamaS,

YaoitaE,KimuraKandYamamotoT: In-depth

I)roteomicprofilingofthellormalhumankidney
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