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要旨 
メタボリックシンドローム(metabolic syndrome，MetS)は，内臓脂肪型肥満を基盤として高

血糖，脂質異常，高血圧が引き起こされる病態であるが，慢性腎臓病とも密接に関連する

ことが示されている．しかし，MetS の腎，特に近位尿細管機能に関わる因子とその異常に

関してはまだ十分に明らかにされてはいない．そこで，6 週齢時に，MetS モデルである

OLETF(Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty)ラットを食餌自由摂取群(OLETF)と，食餌制限

群(pair-fed OLETF)にわけ，対照ラットとともに 12 週齢で評価を行った．OLETF 群では対

照に比較して体重，糸球体径，腎重量が増加した．さらに近位尿細管エンドサイトーシス

受容体メガリンのリガンドであるアルブミン，β2-ミクログロブリン，ビタミン D 結合蛋白

(DBP) などの尿中排泄量も増加したが，食餌制限群ではどれも増加を認めなかった．また，

腎内中性脂肪も OLETF 群で増加したが，食餌制限群においては増加を認めなかった．腎

皮質では monocyte chemoattractant protein-1(MCP-1)の mRNAがOLETF群で発現が亢進した

が，食餌制限では亢進を認めなかった．また，MCP-1 の受容体であるケモカイン受容体 2 
(chemokine receptor type 2，CCR2)の免疫染色では，CCR2 が OLETF 群の近位尿細管(S1 領

域)で発現が増加したが，食餌制限では増加しなかった．これらの結果から，MetS 腎症で

はメガリンの機能異常に代表される近位尿細管細胞の形質変化が起こり，そこには脂肪毒

性や MCP-1-CCR2 系が関与することが示唆された． 
 
キーワード メタボリックシンドローム関連腎症，近位尿細管，メガリン，MCP-1，CCR2 
 
はじめに 
メタボリックシンドローム（metabolic syndrome，MetS）は，内臓脂肪型肥満を背景とし

て高血糖，脂質異常，高血圧が引き起こされる病態で，心血管イベントのリスクを上昇さ

せることが明らかにされている1)~3)．一方，肥満は血圧や糖尿病とは独立して尿蛋白出現の

リスクになることや4)，肥満に加え，高血糖，脂質異常，高血圧といったMetSの構成因子数

が増えるほど慢性腎臓病(CKD)発症患者数が増加することが報告されており5)6)，肥満･MetS
対策は，CKDおよび末期腎不全患者数を減少させる意味においても重要な課題といえる． 
 肥満･MetSにおける腎障害の成因については，脂肪酸やコレステロール合成経路を制御す

る転写因子の腎局所での発現亢進が，細胞内脂質の蓄積を誘導し腎障害につながるという

報告や7)8)，糸球体で濾過されて近位尿細管で再吸収された遊離脂肪酸が腎障害に関与する

という報告9)10)がある．1型糖尿病モデルラットでは，高血糖負荷による近位尿細管細胞の肥

大が糸球体過剰濾過に先行することが報告されており11)，糖尿病では初期から近位尿細管の

機能異常が示唆されている．しかし，肥満・MetSにおいて，近位尿細管の機能異常に関し

てはまだ十分には明らかではない．また，高血糖状態での腎ではmonocyte chemoattractant 
protein-1(MCP-1)の発現上昇を認め，腎での炎症や繊維化の進行を介した腎不全の進行に深

く関わっていることが知られている12)が，MCP-1やその受容体であるケモカイン受容体2 
(chemokine receptor type 2，CCR2)に関しての，特にMetS腎症の近位尿細管での役割に関して

はまだ明らかではない． 
Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty(OLETF)ラットは，食欲を調節するコレストキニンの受

容体であるコレストキニンA受容体の異常から過食，肥満となり，18週齢以降になると明ら

かな糖尿病を呈し，最終的には糖尿病性腎不全に陥るモデルである13)．12週齢までの初期

OLETFラットは，肥満，耐糖能異常，軽度高血圧を呈し14)，過食，肥満のない対照のLong-Evans 
Tokushima Otsuka (LETO)ラットと同量の食餌をOLETFラットにpair feedingすると，体重が増

加せず，血清インスリン値が改善することから15)，初期OLETFラットはいわゆるMetSモデ

ルと考えられる． 



本研究では，pair feeding した MetS モデルである初期 OLETF ラットの解析を通して，

MetS の腎，特に近位尿細管に関わる因子を検討し，その機能異常を解析した． 
 

方法 
動物実験 
本研究における動物実験は，新潟大学動物実験倫理委員会の指針に従って計画し，同委

員会の承認のもとに行った．5週齢のOLETFラット雄18匹，およびその対照であるLETOラ

ット9匹を大塚製薬株式会社より提供を受けた．ラットは1ゲージあたり1匹とし，12時間ご

とに電灯の点灯と消灯を繰り返し，水分は自由摂取とした．6週齢時にOLETFラットを食餌

自由摂取群(OLETF)9匹と，食餌制限群(pair-fed OLETF，PF-OLETF)9匹にわけ，OLETF群は

食餌を自由摂取とした．PF-OLETF群には毎日13時に，LETO群9匹の前日の平均食餌量の餌

を与えた．体重は週1回測定した．12週終了時，平均血圧を，ラット非観血自動血圧測定装

置(BP-98A; ソフトロン)にて測定した後，代謝ケージに入れて24時間蓄尿を行った．その後

断頭にて屠殺し，血液を採取後，すみやかに両腎を摘出した．左腎は重量測定後，腎皮質

のみを切り分けし，半分を-80℃で保存し，もう半分をRNA laterTM(Ambion)に入れ4℃で保存

した．右腎の半分は組織検討のために速やかに4%パラホルムアルデヒドに浸漬し，もう半

分は中性脂肪測定のため-80℃で保存した．血糖値，血清中性脂肪，遊離脂肪酸，コレステ

ロール，インスリン，尿クレアチニン(Cre)はSRL社に測定を依頼した．尿アルブミン(Alb)
はラットアルブミンELISAキット(シバヤギ)にて測定し，尿β2-ミクログロブリンは，ラット

β2マイクログロブリン測定キット(三菱化学安全科学研究所)を用いて測定した．腎皮質内中

性脂肪は，まず腎皮質100mg内の脂質を既報の方法で抽出し16)，その後中性脂肪測定キット

(BioVision)にて測定した． 
 

ウエスタンブロッティング 
 腎皮質を，タンパク分解酵素阻害剤(Complete，Roche)を加えた細胞溶解液(1%Triton-X，

100mM Tris(pH 7.6)，150mM NaCl)に入れ，ポジトロンホモジナイザー(IKA)にて2分間ホモ

ジナイズ後，冷却遠心機にて10000g，4℃で15分間遠心し，上清(ライセート)を回収した．

回収したライセートのタンパク質10μg相当量を，等量のサンプルバッファー(125mM 
Tris-HCI(pH6.8)，10％2-メルカプトエタノール，10％SDS，0.5％BPB，20％グリセロール)
と共に98℃，5分間加熱処理後，SDS-PAGEで分離した．一方尿検体はCre 500 mg相当量の

尿検体を，同量の上記サンプルバッファーとともに同条件で加熱後SDS-PAGEで分離した．

その後PVDFメンブレン(Millipore)上に転写し，転写したメンブレンをブロッキングバッフ

ァー(5％FBS，0.05％Tween20含有 tris- buffered saline)で室温，1時間処理し，その後一次抗

体を室温で2時間反応させた．メガリンはウサギ抗ラットメガリン抗体17)を用いて，ビタミ

ンD結合蛋白(Vitamin D binding protein，DBP)はウサギ抗ヒトDBP抗体(Dako)を用いて，コン

トロール用のβアクチンはマウスモノクローナル抗体(Abcam)を用いて検討した．反応後ブ

ロッキングバッファーで洗浄し，二次抗体として抗ウサギIgG抗体(Dako)，あるいは抗マウ

スIgG(BIORAD)を用い，室温で1時間反応させた．反応後ブロッキングバッファーで洗浄し，

SuperSignal(Thermo SCIENTIFIC)とLumiVisionPRO(アイシン)を用いて検出した． 
 
RNA抽出とリアルタイムRT-PCR 
 ラットRNAはISOGEN(ニッポンジーン)を用いて抽出し，高圧蒸気滅菌したジエチルピロ

カーボネート処理水に溶解した．溶解したRNAはGeneQuant(Biochrom)で吸光度を測定し，

濃度を100ng/μlに調整した．RNAの逆転写とPCR反応はOne Step SYBR® PrimeScript® PLUS 
RT-PCR Kit(TAKARA Bio)とThermal Cycler Dice® Real Time Systemを用い，PCR反応には表1



のプライマーセットを使用した．RNAは61℃，20分で逆転写を行い，合成されたcDNAは95℃，

15秒で熱変性させ，その後PCRを95℃，15秒の熱変性と58℃，15秒のアニーリングを40サイ

クル行った．反応の特異性は，融解曲線分析で確認し，目的遺伝子とハウスキーピング遺

伝子glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (GAPDH)遺伝子のそれぞれの検量線を作成し，

GAPDHに対する相対定量を行った． 
 
糸球体径測定，腎の免疫染色 
 4％パラホルムアルデヒドで固定した腎はパラフィンに包埋し，その後4μmに薄切した．

糸球体径測定のために，periodic acid Schiff(PAS)染色を施行し，顕微鏡はBZ-9000 オールイ

ンワン蛍光顕微鏡BIOREVO(keyence)を使用し，表層近くの糸球体をランダムに10個選択し，

解析ソフトImage-Pro Plus(MediaCybernetics)を使用して測定し，平均値をその個体の糸球体

径とした．免疫染色の一次抗体は，CCR2はウサギ抗ヒトCCR2抗体(Abcam)，有機アニオン

トランスポーター1(organic anion transporter 1，OAT-1)はウサギ抗ヒトOAT-1抗体(TransGenic)，
メガリンは前述のウサギ抗ラットメガリン抗体を用いた．4μmのパラフィン切片よりパラフ

ィンを除去後，0.01M クエン酸pH 6.0下に600W，4分電子レンジにて抗原賦活処理し，3%
過酸化水素水で内因性ペルオキシダーゼを失活させた．phosphate-buffered saline (PBS)で洗

浄後，5%ヤギ血清にて20分ブロッキングを行い，上記一次抗体を4℃で一晩反応させた後に

PBSで洗浄し，ビオチン標識ヤギ抗ウサギ抗体と室温で1時間反応させた．その後PBSで洗

浄し，ストレプトアビジン-ビオチン標識ペルオキシダーゼと室温で1時間反応させてPBSで
洗浄し，ジアミノベンジジンで発色させ，マイヤーのヘマトキシリンで核染した． 
 
統計 

 データは平均±標準誤差で表示した．多重比較は Bonferroni/Dunn 検定を用いた一元配置

分散分析で解析し，p<0.05 にて有意差ありとした． 

 

結果 
12 週齢での検査データ 

12 週齢での検査データを表 2 に示す．肥満・MetS モデルを反映して，体重，平均血圧，

腎重量とも OLETF 群では LETO 群と比較して有意に増加し，OLETF 群と比較して

PF-OLETF 群では有意に減少した．採血データでは血糖値，血清中性脂肪，血清遊離脂肪

酸，血清インスリン，腎内中性脂肪は OLETF 群では LETO 群と比較して有意に上昇し，

OLETF 群と比較して PF-OLETF 群では有意に低下していた．しかし血清コレステロールは

3 群で有意差はなかった． 
 

OLETF ラットにおける食餌制限の臨床効果 
 実験期間中体重は，LETO 群と PF-OLETF 群では差を認めず，OLETF 群のみ有意に増加

した．糸球体過剰濾過，糸球体肥大を反映してクレアチニンクリアランス(Ccr)と糸球体径

は，LETO 群と比較して OLETF 群で有意に増加し，PF-OLETF 群では OLETF 群より低下

する傾向であった．しかし光学顕微鏡による検討では，その他に 3 群とも有意な変化は認

めなかった．尿中アルブミンは，OLETF 群で LETO 群に比較して有意に増加し，PF-OLETF
群では OLETF 群に比較して低下していた．さらに近位尿細管機能障害を反映して，尿中

β2-ミクログロブリンと尿中 DBP は，OLETF 群で増加し PF-OLETF 群で低下していた．し

かし，腎でのメガリンの蛋白発現，mRNA 発現は 3 群間に有意差は認めなかった(図 1)． 
 



腎皮質における mRNA 発現 
 腎皮質における MCP-1 の mRNA 発現は，OLETF 群では LETO 群と比較して有意に増加

し，PF-OLETF 群では OLETF 群と比較して低下していた．PAI-1 の mRNA 発現は，OLETF
群では LETO 群と比較して有意に増加していたが，PF-OLETF 群で発現低下は認められな

かった．このほか TNFα，TGFβ，アンジオテンシノーゲン，Sirt1 は 3 群で有意差が認めら

れなかった(表 3)． 
 
CCR2 の腎における免疫染色 
 近位尿細管にて CCR2 の免疫染色は，LETO ラット(図 2，A)と比較して，OLETF ラット

(図 2，B)で発現が亢進し，PF-OLETF ラット(図 2，C)では改善傾向となった．連続切片の

検討では，OLETF ラットでの CCR2 の免疫染色は(図 2，D)，近位尿細管 S2 基底膜側に特

異的に発現している OAT-1 と局在が異なることが確認され(図 2，E)，メガリンと CCR2 の

二重染色で，メガリンが染色される尿細管でのみ CCR2 が発現していることが確認された

(図 2，F)．つまり，OLETF ラットで CCR2 は近位尿細管 S1 領域で強く発現していると考

えられた． 
 
考察 
 MetS は内臓脂肪型肥満を基盤とし，高血圧，脂質異常，耐糖能異常が誘導される病態で

あるが，MetS 患者では尿中アルブミンが増加傾向となることが報告されている 18)．本研

究では，MetS 腎症モデルである初期 OLETF ラットにおいて，腎重量が増加するほか，尿

中アルブミン，尿中 β2-ミクログロブリン，尿中 DBP が増加し，食餌制限をした OLETF
ラットではそれらが増加しないことが示された．1 型糖尿病患者では腎重量の増加は尿細

管の肥大を反映し，腎尿細管の肥大は糸球体過剰濾過に先行することや 19)，動物実験でも，

近位尿細管での形質変化が糸球体肥大に先行することが報告されている 20)．本研究の MetS
腎症では，糸球体肥大はあるが，光学顕微鏡による検討ではその他に明らかな病変の違い

はなく,腎重量増加，つまり尿細管の肥大が出現し，食餌制限を行うことで改善していた．

このことは，初期 1 型糖尿病と同様の尿細管の肥大が，Mets 腎症でも起きたことを示唆す

る所見と考えられた．メガリンは近位尿細管の管腔側に発現する膜蛋白質で，低分子蛋白

質の再吸収にかかわっている 21)．β2-ミクログロブリンや DBP はメガリンのリガンドで，

近位尿細管でメガリンを介して再吸収されるため 21)，β2-ミクログロブリン，DBP の尿中

での増加は近位尿細管のメガリンの機能異常が存在することを示している．1 型糖尿病モ

デルではメガリンの近位尿細管での発現低下が初期から出現し，近位尿細管でのメガリン

を介したアルブミン再吸収低下が起きると報告されている 22)．今回用いたモデルでは，メ

ガリンの蛋白，mRNA 発現とも明らかな低下は認めなかったが，近位尿細管への代謝負荷

があると，メガリンの発現低下が無くとも，近位尿細管でのエンドサイトーシスの障害が

起き，メガリンのリガンドが尿中で上昇することが報告されている 23)24)．したがって，近

位尿細管への代謝負荷が近位尿細管エンドサイトーシスの障害を引き起こしたものと推測

された． 
初期 OLETF ラットの腎皮質では，腎内中性脂肪の増加が認められ，食餌制限で改善し

た．Bobulescu らは，糸球体で濾過されて尿細管で再吸収されたアルブミンに結合した脂肪

酸が，近位尿細管で再吸収されることで腎内中性脂肪が増加し，その脂肪毒性の影響で，

近位尿細管での Na+/H+交換輸送体 3(NHE3)の発現低下や，尿中へのアンモニウムイオン産

生能の低下を介した尿中 pH の上昇が認められることを報告している 9)．したがって，本

研究の MetS モデルの腎内中性脂肪の増加は，脂肪毒性を介して，直接尿細管機能障害を

起こしている可能性を示唆する所見と考えられた． 



 また，初期 OLETF ラットの腎皮質での TNFα，TGFβ，アンジオテンシノーゲンの mRNA
発現には明らかな変化を認めなかったが，MCP-1 は OLETF ラットで著明に上昇し，食餌

制限にて改善を認めた．MCP-1 は単球や T 細胞の遊走活性，サイトカイン産生誘導接着分

子の発現誘導などの機能を担っているサイトカインで，単球やマクロファージなどの骨髄

由来細胞や脂肪細胞で産生される 25)ほか，腎でも高血糖刺激にて糸球体メサンギウム細胞，

糸球体上皮細胞のほか，尿細管細胞でも産生され，腎内の炎症や繊維化の進行を介した腎

不全の進行に深く関わっていることが報告されている 12)．また，MCP-1 の受容体である

CCR2 は，2 型糖尿病モデルマウスの腎や，糖尿病顕性腎症患者の糸球体で発現が亢進し
26)27)，CCR2 アンタゴニストにて糖尿病性腎症モデルの腎組織障害が改善されることから
26)，MCP-1-CCR2 系は，腎障害の進行に重要な役割と果たしていると考えられている．本

研究では，OLETF ラットの腎皮質での MCP-1 の mRNA の上昇を認めるとともに，CCR2
の発現はメガリンの染色される尿細管でのみ観察され，OLETF ラットで発現が亢進し，食

餌制限した OLETF ラットでそれが抑制されることが確認された．CCR2 は近位尿細管 S1
領域で発現亢進が認められたが，近位尿細管の S1 領域は原尿がほぼ直接流れ込む部位で，

糸球体を濾過した低分子蛋白や脂肪酸といった物質の大部分が流入し，メガリンを介して

近位尿細管へ再吸収が行われている部位であり，S1 領域の尿細管は強い代謝負荷にさらさ

れていると予想される．したがって，MCP-1-CCR2 系は MetS 腎症において代謝負荷を介

して近位尿細管の形質変化を促す可能性が考えられた．ただ、本モデルの性質上メガリン

と CCR2 の直接作用の証明は難しく，今後更なる検討が必要である． 
 
結語 

MetS 腎症では，メガリンの機能異常に代表される近位尿細管細胞の形質変化が起こり，

そこには脂肪毒性や MCP-1-CCR2 系が関与することが示唆された． 
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遺伝子 プライマー 

ATG F 5’-TGGAAGCAGCAGCCAGACAC-3’ 

R 5’-GGCAGCAAGAACTGGGTCAG-3’ 

GAPDH F 5'-GTATTGGGCGCCTGGTCACC-3' 

R 5'-CGCTCCTGGAAGATGGTGATGG-3' 

MCP-1 F 5’-CAGAAACCAGCCAACTCTCA-3’ 

R 5’-AGACAGCACGTGGATGCTAC-3’ 

PAI-1 F 5’-TGGTGAACGCCCTCTATTTC-3’ 

R 5’-GAGGGGCACATCTTTTTCAA-3’ 

Sirt1 F 5'-CCAGATCCTCAAGCCATGTT-3' 

R 5'-CCAAAATTGCTTTCCTTCCA-3' 

TGFβ F 5’-TACTACGCCAAAGAAGTCACCCC-3’ 

R 5’-CCCGAATGTTCTGACGTATTGAA-3 

TNFα F 5’-AAATGGGCTCCCTCTCATCAGTTC-3’ 

R 5’-TCTGCTTGGTGGTTTGCTACGAC-3 

メガリン F 5'-TAGCGATTTGGTTCTCCACC-3' 

R 5'-ACTTGTTGGCCTGCATAACC-3' 

 
表 1 プライマー配列 

ATG, angiotensinogen; GAPDH, glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase; MCP-1, monocyte 

chemotactic protein-1; PAI-1, plasminogen activator inhibitor-1; Sirt 1, sirtuin 1; TGFβ,  

transforming growth factor β; TNFα, tumor necrosis factor α 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 LETO OLETF PF-OLETF 

体重(mg) 373.6±1.4 523.7±2.5 a 372.9±1.5 d 

平均血圧(mmHg) 99.1±1.9 121.6±2.7 a 111.8±3.2 be 

腎重量(mg) 1.08±0.08 1.61±0.13 a 1.24±0.13 ad 

血糖値(mg/dl) 164.2±0.6 215.2±1.8 b 175.6±0.6 e 

血清中性脂肪(mg/dl) 24.2±2.6 99.9±11.5 a 25.9±3.5 d 

血清遊離脂肪酸(mg/dl) 364.0±28.5 639.0±58.1 a 469.2±38.6 e 

血清総コレステロール(mg/dl) 78.9±1.4 74.5±2.5 77.8±1.5 

血清インスリン(ng/ml) 0.26±0.08 0.83±0.14 b 0.32±0.14 e 

腎臓内中性脂肪 (mg/g) 2.12±0.58 7.05±1.79 c 2.75±0.60 e 

 
 
表 2 12 週齢での検査データ 

値は平均±標準誤差．LETO, Long-Evans Tokushima Otsuka ラット; OLETF, Otsuka Long-Evans 

Tokushima Fatty ラット; PF-OLETF, Pair-fed Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty ラット. 

a p<0.001 versus LETO, b p<0.01 versus LETO, c p<0.05 versus LETO, d p<0.001 versus OLETF, e 

p<0.05 versus OLETF 
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図 1 OLETF ラットにおける食餌制限の臨床効果 

(A)実験期間中の体重の推移，(B)12 週齢でのクレアチニンクリアランス(Ccr)，(C)腎糸球体

径，(D)対数化尿中アルブミン(Alb)定量，(E)尿中 β2-ミクログロブリン(β2MG)定量，(F)尿中

ビタミン D 結合蛋白(DBP)の蛋白定量，(G)腎皮質でのメガリンの蛋白発現，(H)腎皮質での

メガリンの mRNA 発現．LETO, Long-Evans Tokushima Otsuka ラット; OLETF, Otsuka 

Long-Evans Tokushima Fatty ラット; PF-OLETF, Pair-fed Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty 

ラット．# p<0.01 versus LETO, ## p <0.05 versus LETO, * p<0.01 versus LETO,PF-OLETF, ** 

p<0.05 versus LETO,PF-OLETF   
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 LETO OLETF PF-OLETF 

ATG mRNA 1.00±0.21 0.99±0.12 1.12±0.20 

MCP-1 mRNA 1.00±0.11  1.97±0.29 *   1.10±0.12 ** 

PAI-1 mRNA 1.00±0.18  3.16±0.67 *  3.45±0.41 * 

Sirt 1 mRNA 1.00±0.08 0.83±0.07 1.00±0.11 

TGFβ mRNA 1.00±0.09 0.82±0.08 0.91±0.10 

TNFα mRNA  1.00±0.12 1.31±0.13 0.77±0.07 

 
 
表 3 12 週齢での腎皮質の各種パラメーターの mRNA 発現 

LETO を 1 倍としたとき相対値，値は平均±標準誤差．LETO, Long-Evans Tokushima Otsuka ラ

ット ; OLETF, Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty ラット ; PF-OLETF, Pair-fed Otsuka 

Long-Evans Tokushima Fatty ラット．ATG, angiotensinogen; MCP-1, monocyte chemotactic 

protein-1; PAI-1, plasminogen activator inhibitor-1; Sirt 1, sirtuin 1; TGFβ, transforming growth 

factor β; TNFα, tumor necrosis factor α．* p<0.01 versus LETO, ** p<0.05 versus OLETF 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

   
 
図 2 

LETO ラット(A)，OLETF ラット(B)，PF-OLETF ラット(C)のケモカイン受容体 2(chemokine 

receptor type 2，CCR2)の腎臓における免疫染色(倍率 200 倍)．連続切片での OLETF ラット

のCCR2の免疫染色(D)と有機アニオントランスポーター1(organic anion transporter 1，OAT-1)

の免疫染色(E)(倍率 200 倍)．OLETF ラットでのメガリンと CCR2 の二重染色(F)(倍率 400

倍)．OLETF ラットでの CCR2 の免疫染色は，近位尿細管 S2 基底膜側に特異的に発現して

いる OAT-1 と局在が異なることが確認され，メガリンと CCR2 の二重染色で，近位尿細管

S1 領域に発現するメガリンが染色される尿細管でのみ CCR2 が発現していることが確認さ

れた．  
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