
アンメット・メデイカル・ニーズを捉え、

腎研究をリードする
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沿革

基礎部門

1973年腎研究施設設立

病理形態学部門に木原達教授就任

1979年免疫学部門に清水不二雄教授就任

1996年機能制御学分野が増設

追手調教授が就任

1999年構造病理学分野（旧病理形態学部門）に

山本格教授就任

2008年分子病態学分野（旧免疫学部門）に

河内裕教授就任

組織
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臨床部門

1910年内科学第二教室開講

沢田敬義教授就任

1934年柴田経一郎教授就任

1949年桂重鴻教授就任

1960年木下康民教授就任

1980年荒川正昭教授就任

1998年下候文武教授就任

2009年成田一衛教授就任

2015年腎・穆原病内科学分野（ならびに

呼吸器・感染症内科学分野）に改組

腎分子病態学分野

腎構造病理学分野

腎・膝原病内科学分野

機能分子医学講座

腎医学医療センター

病態栄養学講座

生体液バイオマー力一センター

「一腎泌尿器病態学分野

L 小児科学分野

トランスレーションナルリサーチ部門

2003年機能分子医学講座開講

斎藤亮彦特任教授就任

2007年腎医学医療センター開講

丸山弘樹特任教授就任

2014年病態栄養学講座開講

細島康宏特任准教授就任

2015年生体液バイオマー力一センター開講

山本格特任教授就任

教授－河内裕

准教授：福住好恭

助教：内許玉楓

助教：安田英紀

准教授：矢尾板永信

教授：成田一衛

准教授：後藤異

講師：金子佳賢

講師：中枝武司

特任教授：斎藤亮彦

特任助教：後藤佐和子

特任教授：丸山弘樹

特任助教：田口惇美

特任准教授：細島康宏

特任助教：蒲津秀門

名誉教授：山本格

特任准教授：平尾嘉利

特任助教：内許智博

特任助教：山本恵子

特任助教：AmrElgoushy 



腎臓病克服に向けた体制を確立

新潟大学医学部には昭和20年代から強力な腎グループ

が存在しました。昭和29年（1954年）に内科学第2教室の

木下康民教授、荒井奥弘先生らが我が国で初めての腎生

検に成功し、同j去を多数の腎疾患に適用しました。それに

より、それまで、不明で、あった腎炎やネフローゼ疾患の組織

病理像が明らかになり、我が国の近代腎臓病学は飛躍的

な進歩を遂げることとなりました。また当時、小児科学教

室、泌尿器科学教室、病理学教室、耳鼻咽喉科学教室で

も活発に腎臓に関連する研究を展開していました。このよ

うな背景があって、昭和48年（1973年）に腎に関する特

別研究施設である腎研究施設が設置され、腎に関する基

礎研究を進めてまいりました。内科学第2教室は木下康民

教授ご退官後も、荒川正昭教授、下候文武教授、成田一

衛教授の4代にわたり、我が国の腎領域の臨床、研究を

牽引してきました。また2003年に機能分子医学講座が新

潟大学での最初の寄附講座として設置され、斎藤亮彦特

任教授らが中心となって腎臓領域における基礎研究・臨床

をつなぐ橋渡し研究（トランスレーショナルリサーチ）に取

り組み、多くの成果を上げてきました。内科学第2教室は

臓器別の再編成により2015年に腎・穆原病内科、呼吸器

感染症内科の2講座体制となり、再編後の腎・穆原病内科

学講座の教授に成田一衛先生が就任しました。腎研究施

腎研究センター長 河内 裕

設内でも基礎研究分野のみの体制での発展の限界を感じ

ており改編の機運が高まっておりました。

このような情勢の中、新潟大学における腎臓関連研究・

教育・診療機能のさらなる充実を図るため、 2016年に学

内の腎グループを統合し、基礎、臨床、 トランスレーショ

ナル研究の3部門からなる腎研究センターを設立致しまし

た。現在、腎研究センターは基礎部門（腎分子病態学分

野、腎構造病理学分野）、臨床部門（腎・穆原病内科学分

野）、 トランスレーショナルリサーチ部門（機能分子医学

講座、腎医学医療センター、病態栄養学講座、生体液バ

イオマー力一センター）で構成されており、各部門、分野、

講座が一体となり腎臓病対策に取り組んでおります。

慢性腎不全により、血液透析、腹膜透析などの腎代替

療法を必要とされている方は約34万人、その予備軍であ

る慢性腎臓病患者数は1,300万人以上と推定されていま

す。腎臓病は、最も重要な国民病の1っととらえられてお

り、その対策は急務です。腎研究センターの設立趣意は

「腎臓病の病因、病態を解明し、新たな治療法、予防法を

開発すること、次世代の研究者と医療人を育成することj

です。センター員一同、一丸となって設立趣意達成に向け

た努力を続けて参ります。引き続き御支援をお願い申し上

げます。

来たれ

新潟ヘ

新潟大学腎研究センターは、全国唯一の腎に関する総合センターです。腎に関する

第一線の医療、国際的に評価の高い研究を体系的に学ぶことがで、きます。腎臓病は、

新たな国民病とみなされており、多くの若手医師、研究者の参画が待ち望まれている

領域です。腎臓は生体の内部環境の恒常性を保つために進化してきた臓器で研究の

対象としても大変興味深い臓器です。腎臓に興昧のある若手医師、研究者の皆さん、

伝統の新潟腎グループのメンJ~＇ーになりませんか！

3 



4 

腎研究センター基礎部門の歴史は、 1973年（昭和48年） ！こ

設立された腎研究施設にさかのぼります。木原達教授が主宰す

る病理形態学部門の一部門で発足し、昭和55年（1980年）に

清水不二雄教授が主宰する免疫学部門が始動し、 2部門体制に

なりました。平成8年（1996年）には新たに機能制御学分野が

設置され追手説教授が就任しました。平成11年（1999年）に山

本格先生が木原達教授の後任として構造病理学分野（旧病理

形態学部門）の教授に就任、平成20年（2008年）には清水不二

雄教授の後任として河内が腎分子病態学分野（旧免疫学部門）

の教授に就任しました。平成28年（2016年）の腎グループの再

編成、腎研究センターの発足にともない腎研究施設は腎研究セ

ンタ一基礎部門として新た芯スター卜を切ることとなりました。

腎研究施設、現在の腎研究センター基礎部門は、設立以来

50年近く、全国で唯一の腎に関する特別研究施設、基礎研究

部門として、研究、教育面での役割を果たしてまいりました。

構造病理学分野は、病態形成機序の解明や薬剤開発に貢献し

てきた多くの病態モデルの開発、糸球体培養法の開発に多大

な貢献をしてきました。山本教授は腎、糸球体の構成分子の網

羅的解析を進め、腎のプロテオミクスデータベースを構築され

るなど多大な功績を残しました。山本先生は退職後、寄付講座

のトランスレーショナルリサーチ部門の生体液バイオマー力一

センターを立ち上げ、、現在も活躍しています。現在、構造病理

学分野の研究を牽引している矢尾板永信准教授は腎糸球体上

皮細胞（ポドサイト）の画期的な培養j去を開発し世界の腎臓研

究者を驚かせました。矢尾板先生の開発した培養法はこの領域

の研究に多大な貢献をしています。機能制御学分野は、追手教

授、森岡哲夫准教授らが中心となり、糸球体の微小循環系の

解析による硬化病変進行機序の解明に大きな成果を挙げまし

た。またメサンギウム細胞一内皮細胞間相互作用についての研

究でも多くの成果を挙げました。分子病態学分野は、 1980年

代から糸球体上皮細胞についての研究に取り組み、同細胞の細

胞間接着装置であるスリッ卜膜のバリア機能の破綻が蛋白尿の

主因であることを世界に先駆けて発信し、スリット膜の分子構

造の解明、ネフローゼ症候群の発症機序の解明に貢献してきま

した。

教育面では、圏内はもとより中園、韓国をはじめとするアジ

ア諸地域、欧州、米固などから数多くの大学院生、研究生を

受け入れ、人材育成に努めてまいりました。若い日に新潟で学

んだ人材が、現在の腎臓病学の中核を担うキーパーソン、国内

外の腎関連施設の指導者として活躍されています。これまでに

形成してきた世界に広がる人的ネットワークは、現在当部門の

研究を進める上で、の貴重な財産となっています。

基礎部門の前身である腎研究施設の設立目的は、「腎に関す

る基礎的並びに臨床的諸問題の解明、腎疾患の予防及び薬物

療法の研究jでした。腎臓病は今もなおアンメットメデイカル

ニーズの高い領域で、より効果的な新薬の開発が待ち望まれて

います。現在、私たち基礎部門は、これまでの基礎研究での

成果に立脚し、新規治療薬の開発に向けた研究に取り組んで

います。研究成果を一日も早く患者様のもとに届けることがで

きるよう、スタッフ、構成員一丸となって努力してまいります。



腎分子病態学分野

タンパク尿発症機序の解明

腎は、生体の水分、電解質を調節し、代謝でできた老廃物

を尿として体外に排池する役割を果たしています。腎の；慮週装

置である糸球体には、尿生成の過程で、身体に必要な成分で、あ

る血液中の蛋白質を尿として排濯しないようにするバリア装置

があります力え蛋白尿は、腎糸球体毛細血管壁のバリア機能の

破綻によりもたられされます。糸球体毛細血管壁は内皮細胞、

基底膜、糸球体足細胞（ポドサイト）の3層からなります。1990

年代までは蛋白尿は基底膜のバリア機能の障害により発症す

ると考えられてきました力え私たち腎分子病態学分野のグルー

プは、ポドサイトのバリア機能の障害が蛋白尿の本体であると

する説を世界に先駆けて主張してまいりました。現在、この考

え方が広く受け入れられています。スリット膜のバリア構造維

持に最も重要な分子であるとされているのはNephrinと呼ばれ

る細胞膜1回貫通型の分子です。Nephrinは血清蛋白質の通

過を防ぐ遮断機のような役割を果たしていると考えられていま

す。私たちはれlephrinの細胞外部の特定の部位を刺激するこ

とにより著明な蛋臼尿が誘導されることを証明しました。しか

し、スリッ卜膜の分子構造、バリア障害の発症機序はまだ十分

に解明されておりません。私たちは、正常糸球体とネフローゼ

症候群モデルの糸球体の発現分子を詳細に比較することによ

りバリア機能維持に関わる分子群を同定してきました。(JASN

17: 2748. 2006. Kidney Int 72: 954. 200スAmJ Physiol 
300: R340. 2011) （現在わかっているスリッ卜膜の分子構造は

次ページの図です。）この中で私たちが現在注目している分子は

SV28、Ephrin-81、Par6です。KOマウスなどを用いた解析

を行い、これら分子の発現低下、機能低下によりスリッ卜膜の

分子構造が変化し、著明な蛋臼尿がもたらされることを報告し

てきました（LabInv 95: 534. 2014. JASN 29: 1462. 2018. 

Am J Pathol 190: 333. 2020）。Ephrin-81は、Nephrin

同様、 1回膜貫通型の分子で、細胞外部でホlephrinと結合して

います。Neph「inが刺激を受けるとEphrin-81がリン酸化し、

スリット膜を裏打ちする分子群の分子構造、結合様式を変化さ

せスリッ卜膜のバリア機能力f低下し、蛋白尿が発症することを

証明しました。現在、リン酸化Ephrin-81によりもたらされる

シグナル系の解析を進めています。

福住好恭准教授プロフィール ｜ 

2008年金沢大学大学院博士課程修了 ｜ 

2008年ドイツヘルムホルツ研究所研究員 ｜ 

2011年新潟大学腎研究施設助教 I 
2015年新潟大学腎研究施設准教授 ｜ 

内許玉楓助教プロフィール ｜ 

2008年新潟大学大学院博士課程修了 ｜ 

2008年新潟大学腎研究施設研究員 ｜ 

2015年新潟大学腎研究施設助教 ｜ 

安田英紀助教プロフィール ｜ 

2017年日本獣医生命科学大学大学院博士課程修了 ｜ 

2017年新潟大学腎研究センター助教 ｜ 
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ネフローゼ症候群の新規治療法、診断法の開発を目指して

私たちが同定してきたスリッ卜膜の機能分子群は、蛋白尿

に対する新規治療法開発のための標的分子としても重要であ

ると考えられます。これらの分子群の中で現在、治療標的と

して注目しているのはSV2B(Synaptic vesicle protein 2 

B）とその関連分子群です。これまでの一連の研究でSV2Bが

ポドサイトのスリッ卜膜の近傍に発現していること、蛋白尿発

症時その発現が著明に低下すること、 Nephrinなどのスリット

膜機能分子群の細胞内輸送に関与していることを証明してき

ました。SV2Bとその関連分子が治療標的となることについて

は既に特許を取得しており（特許第6770741)、これらの分子

を標的とした新規治療法の開発に向けた研究を進めています。

現在、製薬関連企業から供与をうけた各種化合物を用いたス

クリー二ンク、、試験を行っています。

SV2Bはシナプス小胞膜の表面に発現している分子として同

定、報告された分子で、その関連分子もシナプスの機能維持

に関わる分子群として同定された分子です。これらの分子の

一部は、神経領域では病態との関係についての検討が進んで、

おり、その分子に対する保護作用を持つ薬剤、化合物がすで

に開発されているものもあります。私たちはこれらの薬剤、化

合物の腎における効果の検討も進めております。治療効果を

確認することができれば、腎疾患へ適応拡大などにより、比

較的早期に臨床で利用することが可能だと考えておリます。

SV2B関連分子の一部は高度蛋白尿を呈する検体の尿中で

検出されること、予後の悪い疾患で早期から検出できること

を確認しており、これらの分子は、ネフローゼ症候群の予後

判定マー力ーとしても有用であることを示してきました。一連

の分子は診断マー力ーとしての特許を取得しています。その

他、私たちが同定したスリット膜機能分子の関連分子の一部

は病態鑑別のための尿中マー力ーとして有用であることを確認

しており特許出願しております。現在、診断キットの作製に向

けた研究を進めています。

ポドサイトの足突起間にある細胞嬢着装置スリット膜の分子構造

蛋白尿と他臓器疾患との連闘機構の解明

蛋白尿陽性者は心、脳など他臓器の疾患、生体各所の多く

の組織障害の発症率が高い（脳血管疾患の発症率は約3倍）と

いう統計データが報告されています。蛋白尿は腎機能（GFR)

の低下に独立した危険因子であることも示されています。し

かしながら、蛋白尿とこれらの疾患との（因果）関係は解明さ

れていません。私たちは、蛋白尿とこれら他臓器疾患とに共

通する発症メカニズムが存在すると考え研究を進めています。

糸球体は動脈と動脈の聞に位置する特殊な毛細血管網です。

糸球体毛細血管壁のバリア障害により発症する蛋白尿は、生

体各所の動脈系の障害を感知するモニターとしての役割を果

たしていると考えています。ぎた、これまでの一連の研究で、

スリッ卜膜の機能分子として同定した分子には血液脳関門や、

胎盤バリアに共通する機能分子も含まれており、蛋白尿は生

体各所のバリア機能の障害を示す症候と捉えることができま

す。ポドサイトは特徴的な突起を持つ終末分化細胞で、神経

細胞と多くの機能分子を共有しています。ポドサイトの細胞

間接着装置であるスリット膜は、神経細胞聞の接合装置であ

るシナプスと共通の分子機構があると想定されます。私たち

は蛋白尿とてんかんなど神経内科領域の障害とに共通する分

子機構があることも示してきました。ポドサイトは内耳の有毛

細胞と共通する分子機構が存在し、難聴関連分子のポドサイ

トでの発現も証明しています。神経内科領域、循環器内科領

域、耳鼻科学領域の研究者との共同研究も進めています。蛋

白尿発症の分子メカニズムの研究を通じて、多くの他臓器疾

患の病態解明に貢献したいと考えております。



腎構造病理学分野

腎糸球体構築の

理解を目指して

障害と培養からのアプローチ

腎糸球体の構造維持には、糸球体上皮

細胞（ポドサイト）が重要な役割を演じてい

ます。ポドサイトは糸球体の基本構築を作

リ、ポドサイト障害は不可逆的病変の原因

になります。当研究室では、このポドサイ

トを中心に細胞生物学的な特性を明らかに

し、糸球体疾患の原因進展機序を解明す

る糸口にしたいと考えています。

当初、ポドサイト障害の可視化、細胞

骨格、細胞間接着分子に注目して研究を

進めてきました。その結果、細胞骨格の

デスミン（AmJ Pathol, 1990）、細胞間

コミュ二ケーションのコネキシン43(Am 

J Pathol. 2002）がポドサイト障害のマー

力ーとなること、巨大力ドヘリン分子の

FAT1 (Kidney Int. 2001, Kidney Int 

2005）、タイト結合構成分子のCAR(Lab 

Invest. 2003, J Am Soc Nephrol. 

2007），ク口ーデ‘ィン5 (Cell Tissue Res. 2011）がポドサ

イト聞を結び付けていることを見出しました。これらの分子

の機能はほとんど明らかにされていなかったため、機能解析

を行えるような培養細胞のアッセイ系も並行して目指しまし

た。従来ポドサイト由来と考えられている多角形細胞はポド

サイトの分化形質に乏しいため（EurJ Cell Biol. 1991, Cell 

Tissue Res. 2020）、糸球体単離法から、検討しなおしま

した。これにより、多くの分化形質を示すポドサイトの初代

培養に成功しました（CellTissue Res. 2001, Kidney Int. 

2006）。それでも、分化形質は培養中に経時的に急速に失わ

れてしまうため（Nephrology(Ca「lton).2014）、さらに分

化形質を再現保持する培養条件を目指す必要がありました。

細胞外基質、細胞密度、血清の有無を検討した結果、細胞突

起勘合を示すポドサイト培養を世界で初めて確立することがで

きました（KidneyInt. 2018）。今後は、この培養系を中心

に、ポドサイトの機能分子、障害分子のアッセイを行い、ポド

サイトの特性を解明していきたいと考えています。

J
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腎・穆原病内科学の前身、内科学第二教室は、新潟大学医

学部（官立医学専門学校）の創立（1910（明治43）年）と同時に

開請されました。以来、沢田敬義、柴田経一郎、桂重鴻、木

下康民、荒川正昭、下僚文武の6名の歴代教授のもと、教室

で学んだ多くの人材が全国の医育機関・医療現場で活躍してい

ます。2009年5月から私が教授を務め、 2015年2月からは呼

吸器・感染症内科とともに腎・穆原病内科学教室として新たな

スター卜を切りました。さらに2016年4月、新設された圏内唯

一の腎研究センターの臨床研究部門を併任担当し現在に至りま

す。

腎・穆原病内科学教室は、一貫して“臨床を第一にする”基本

理念とともに、革新的な挑戦により“医学の進歩に貢献する”と

いう伝統を受け継いで、きました。1954年、本邦初のヒ卜腎生

検を行い、腎組織病理分類に基づく治療を可能にしました。現

在まで65余年で蓄積された1万8干件を超える病理組織所見を

有する詳細な臨床データは、園内最大規模であり、近年のゲン

ミクス，プロテオミクス解

析などに活用され、新たな

成果を挙げています。腎不

全医療において、 1965年

国内でいち早く血液透析治

療を開始し、全国への普及

に貢献しました。1985年、

透析アミロイドーシスの原

因蛋白を同定し、治療法の

開発をリードし、現在も新

たな血液浄化療法の開発に

取り組んでいます。このように、その時々の最先端医学・医療

において、世界をリードする業績を挙げてきました。しかも、

それら学術的業績力大単なる学問としての医学ではなく、臨床

に根づき臨床に還元できるものであり、さらにそれらの成果と

して人材育成をも果たしてきた点は特筆すべきことです。私達

はこの伝統を守りたいと思います。現在も世界をリードする基

礎的研究とともに、臨床研究においても難治性疾患政策研究

事業等の国内の代表施設のーっとして腎臓病の克服に向けて

努力を続けています。

大学・大学病院に対する社会からの要請は、多様化し高度化

しています。私達自身も、時代や環境に合わせた変革と成長を

遂げることで、自らの重要な使命である社会貢献、人材育成、

研究開発の機能をさらに充実させることが可能となります。こ

れからも腎研究センター基礎研究部門、 トランスレーショナル

リサーチ部門との連携を強化し、腎・穆原病領域の新たな歴史

を作る挑戦を続けていきます。



腎・膨原病内科学分野

1. lgA腎症の発症における肩桃細菌叢と粘膜免疫応答

lgA腎症は腎糸球体にlgA分子の沈着と

補体活性化を伴うメサンギ、ウム増殖性糸

球体腎炎で、原因は遺伝背景と環境因子

による複合的な要因が想定されています。

lgA腎症は上気道感染に伴い尿所見が増

悪することから、環境要因として上気道

粘膜細菌叢の関与が強く疑われています。

lg A腎症患者の扇桃細菌叢は Prevote/la属、 Fusobacterium属、 Treponema属など

の嫌気性細菌で特徴付けられる
1田弘

90% 

60叫

70弘

印 叫

なかでも口蓋扇桃が注目され、近年は 50% 

lg A腎症の治療として口蓋肩桃摘出が有 川

効であることが臨床研究で示されました。 川

病態生理として肩桃深部陰寓に存在する

細菌叢にlgA腎症特異的な細菌群集が存 10% 

。%
lgA腎症 習慢性扇桃炎 小児扇桃肥大

在するか、細菌ゲンムの解析を進めている

とともに、細菌に対するlgA免疫反応の

解析を行っています。

• Preνolel/a ・ Fusobecterium ・ Heemophilus ・ Sphingomonas ・ Treponema ・ Porphyromonas ・ Streptococcus

• Campylobacler Slophylococcυs ・Veil/one/la ・Parvimonas Tannerella ・Pseudomonas Selenomonas 

Asl1ccacaulis Oialisler Neisseria Leplalrichia Aggregalibacter Pasteurel/a Others 

2.家族性lgA腎症の原因遺伝子探索

lgA腎症には5-10%の頻度で家族内発症が認められ、 lgA腎

症の発症には遺伝背景が関与していると考えられます。腎・穆

原病内科では圏内の施設と共同で、lgA腎症家系の収集を進めて

おり、現在までに30家系以上の網羅的ゲンム解析が行われまし

た。lgA腎症の発症機序に影響する遺伝子変異・バリアン卜を

見出し、データベース化を進めています。家族性lgA腎症の原因

としてこれらの遺伝背景と環境要因（細菌叢）の相互作用の解明

を目指しています。

3.抗リボゾームP蛋白抗体による臓器障害

抗リボゾームP蛋白抗体は全身性工リテマ卜ーデス患者の一部

に認められる自己抗体の一種であり、ループス精神病やループス

腎炎、自己免疫性肝炎との関連が報告されています。マウス抗

リボゾームP蛋白モノクローナル抗体をマウスに投与することで、

自発性の低下や不安症状などの精神障害が引き起こされること

を明らかにしました。抗リボゾームP抗体はマウス脳内には沈着

せず：末梢での免疫活性化による血中および脳内のトリプトファ

ン濃度のぼ下によって精神障害が引き起こされ、 トリプ卜ファン

の補充により精神障害の改善を認めることが明らかになりまし

た。この免疫活性化機序は免疫グロプリンlgGに対する受容体

であるFer受容体を介し、 炎症性サイト力インであるTNF－αお

よび、IL-6の存在が沼1須であることを見出し、さらに抗TNF－α抗

体、ステロイド、あるいは大量免疫グ口プリンによって、抗リボ

ゾームP抗体による精神障害に対する治療効果を示しました。ヒ

卜においても抗リボ、ゾームP抗体陽性患者および神経精神症状を

15~ t _ 15~ －ι.1 

；：時：！！ 1: !~ 
0 H ・ 0
Anti-P （・） Anti-P（＋）百nti-DNA（ー）内刈－DNA(+f NPSLE （ー） NPSLE(+) 

全身性工リテマトーデス患者の血中トリプトファン濃度は、抗リポ

ソームP抗体陽性患者（Anti-P（＋））および神経精神症状を認める患者

(NPSLE （＋））で｛正下している。抗dsDNA抗体の有無には関係しない。

本P< 0.05，帥 P< 0.01, NS, not significant. 

認める全身性工リテマ卜ーデス患者では、血中トリプトファン濃

度が低下していることを明らかにしました（図）。
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4.尿毒症病態研究

腎機能のぼ下にイ半って出現する様々な病態を「尿毒症jといい

ます。その病態は腎臓病で体内に蓄積する分子群（ウレミック

トキシン）が組織に作用することで、心血管病、骨関節疾患など

が増悪します。

(1）蛋白結合ウレミックトキシン

血中でアルブミン芯どの蛋白質に結合しやすい分子群は血液

透析で除去されにくく、組織への毒性が強いです。私たちはそ

れらが生命予後、心血管イベン卜や感染症芯ど種々の全身疾患

に与える影響や蛋白質の結合に影響する生態環境について検討

しています。

(2）透析アミ口イドーシス

透析アミロドーシスはf32ーミクロク、口フ、リンを前駆蛋白質とす

るアミ口イド線維が沈着することで種々の骨関節障害を来しま

す。現在、病理組織と試験管内アミロイド線維形成反応を組み

合わせて発症機序の解明を目指しています（図）。

5.CKDの疫学研究：

アミロイド組織と血液浄化器が吸着する蛋白質の相向性

l)z－ミクログロプリン吸着カラム
に結合した蛋白質

(3）骨ミネラル代謝異常

病態解明
治療法開発

腎臓病患者では骨ミネラル代謝異常が起こり、骨折や心血管

病の頻度が増加します。私たちはその病態に影響するレ二ンーア

ンギオテンシン系やリン酸の形態について検討しています。

(4）血液浄化療法

血液透析で、使用する透析膜やf32ーミクロク、、口フ、、リン吸着カラ

ムの機器性能評価を行っています（図）。

保存期から透析期まで、臨床視点から公衆衛生学的視点まで

高齢化が進む我が国にお

いて、慢性腎臓病（Chronic

Kidney Disease :ClくD）対

策は喫緊の課題です。加齢

とともにCKD患者は増加し、

CKDは心血管病芯どの様々

芯合併症と関連し、死亡の

リスクを高めるからです。そ

のため、 CKDの発症や重症

化、さらには合併症に関連

する要因の研究、ならびに、

それらの発症率や死亡率の

記述疫学研究など、臨床に

還元できる研究や政策立案

に役立てる研究を行ってい

ます。CKDの発症予防から、

保存期CKD、そして、透析

臨床視点 7一一 CKD発症予防
5つの健康習慣
①禁煙

②体重管理

③節酒

④活発な身体活動

⑤健康的な食習慣ノ

遵守数が多いほど
非回復性睡眠の
割合が少ない

．極量E

保存期CKD
5ヲゐ直面i ~'i雪ます
） 寄：煙 ｜

②休重管理 I 10 l③節酒 ｜：： ④活発な身体活動 ｜
⑤健康的な食習慣

遵守数の改善は
蛋白原の発症率低下と
関連
Internal Med 2017 

40 

20 

10 脳血管障害。

透析期

CKD対策 式峨峨械が明前向γ

:i.l：弓三 わが国透析患者の
年齢調整全死亡率は
著明に改善したが

西暦

l年｝

現在の透析導入率のままなら、 記

入口高齢化で お 感染症死亡率は26年間不変
導入患者数は増加する お；
特に85歳以上で増加率が大きい 詰

Nephrol Dial Transplant 2016 

男性 女性
Ther Apher Dial 2015 :~:;; 

公衆衛生学的視点
高齢化

6,000 4,000 2,000 2,000 4,000 6,000 l人｝

期CKDと、 CKDの全ステージ、を研究対象とし、研究の視点も

臨床的なものから公衆衛生学的なものまで、幅広く行っています。

日頃、診療で疑問に思ったこと、知りたいと思うことなどが、

研究の発端になっているため、他の人があまリやらない（世間

で、はあまり流行ってはいなし〕）テーマもあります力え常に意識し

ていることは、臨床現場や政策への還元です。疫学や生物統

計学の手法を用いることで、自の前にある数字から、そこにあ

る事実を「見える化Jすることにより、臨床現場あるいは政策に

役立つ情報を発信することを意識して、 CKDの疫学研究を幅広

く、広い視点で、行っています。



6.新潟県魚沼圏域住民／健診ベースの前向きコホー卜研究

高血圧、慢性腎臓病をはじめとした生活習慣病は、身体活

動や食習慣芯どの環境要因と、個人の持つ遺伝的要因が関与

していることが知られています。私たちは魚沼地域での慢性腎

臓病や脳血管疾患、さらにサルコペ二ア、フレイル芯どの発症

に関連する生体特性を探るため、魚沼市、南魚沼市の地域住

民を対象としたコホー卜調査を行っています。2012年～2014

年にペースライン調査として、 40歳以上の住民に対し、生活

習慣に関するアンケ－卜調査と血液、尿の検体収集を行いまし

た。使用した質問票は食品、。蓄好晶の摂取状況や運動習慣、

生活環境、健康状態などの詳細な情報を得ることができます。

現在、研究同意者40.764人の疾病発生、死亡の追跡を行って

おり、ベースラインから5年経過した時点での生活習慣に関す

る再調査も行いました。本研究にて得られた工ビデンスを魚沼

地域から発信し、健康寿命延伸への寄与を目指しています。

Study Design and Baseline Profiles of Participants 

in the Uonuma CKD Cohort Study in Niigata. 

ス膝原病に関する研究

リウマチ謬原病グループは、関節リウマチや穆原病に関

する臨床研究を行っています。関節リウマチに伴う反応性ア

ミ口イドーシスに生物学的製剤が有効であり（黒田毅ら.J 

Rheumatol. 2012）、関節リウマチ患者に伴うAAアミロイ

ドーシスは、原発性のALアミ口イドーシスに比して、アミロイ

ド沈着領域量が腎機能と相関し、腎糸球体のメサンギ、ウム領

域、基底膜、血管への沈着パターンが異芯ることを報告しま

した（黒田毅ら.Amyloid. 2017.図）。また、全身性工リテマ

トーデスに伴う特発性大腿骨頭壊死症では、高中性脂肪血症

がリスク因子であることを明らかにしました（黒田毅ら.Clin 

Rheumatol. 2015）。

長期に副腎皮質ステロイドとビスホスホネ－卜を内服している

穆原病患者では非定型大腿骨折のリスクが高いことを報告して

〆ーーーーー田ーーーーーーーーーーーーーーーーーーーー・・ーーーーーーーーーー、

魚日昔 ：人口38.453人 l
南軍召市：人口59,242人

※平成27年度人口

F 司、 、

、、ーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーーー”

調査方法のシェーマ

Japan. KeilくO Kabasawa. Junta Tanaka. Iくazutoshi

Nakamura. Yumi Ito. Kinya Yoshida. Ribeka 

Takachi. Norie Sawada. Shoichiro Tsugane. lchiei 

Narita 

: J Epidemiol 2020;30 (4) :170-176 
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Nodular pattern 

in AA amylodosis 

腎機能と相関

Membanous pattern 
in AL amylodosis 

蛋白尿と相関

Kuroda T et al. Amy/aid, 24(2）：・123-130,2017 

います。（佐藤弘恵ら.Osteoporosis Int. 2016. 2017. 2020）。

他にもループス腎炎やANCA関連血管炎の尿中白血球の解

析、 ANCA関連血管炎性中耳炎の臨床像、穆原病治療におけ

るサイトメガロウイルス血症のリスク因子の解析なども行ってい

ます。
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井口清太郎 新潟地域医療学講座特任教授 甲田亮 地域医療教育センター特任助教

飯野則昭 地域医療教育センター特任教授 大嫁忠司 医歯学総合病院専任助教

伊麓由美 健康増進医学講座特任准教授 後藤慧 医歯学総合病院特任助教

山本卓 血液浄化療法部准教授 長谷川絵理子 医歯学総合病院専任助教
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2003年に機能分子医学講座が新潟大学では初めての寄附

講座として大学院医歯学総合研究科に開設された後、 2007年

に腎医学医療センター、 2014年に病態栄養学講座の2つの寄

附講座が設置されました。その後、 2016年に機能分子医学講

座が、 2020年に病態栄養学講座が共同研究講座に移行しまし

た。また2018年より新たな共同研究講座として生体液バイオ

マー力一センター（BBC）が開設されました。

これら4つの講座は、産学連携を推進しながら、それぞれが

独自の切り口から腎臓病の基礎的・臨床的問題にアプローチ

し、基礎的知見を臨床に応用するためのトランスレーショナル

リサーチ (TR）に取り組んできました。たとえば、機能分子医

学講座は主に腎臓のエンドサイトーシス受容体メガリンを基に

した研究、腎医学医療センターはファフ、リ－病に関する研究、

病態栄養学講座は低タンパク質米を用いた食事療法の研究、

BB Cは尿中バイオマ－

力一の網羅的探索などを

行ってきました。現在、こ

れら4つの講座は腎研究セ

ンターのTR部門を担って

います。

昨今、 TRを推進するた

め、レギ、ユラトリーサイ

エンス（RS）の重要性が

益々高まっています。RS

とは「科学技術の成果を

人と社会に役立てることを

目的に、根拠に基づく的

確芯予測、評価、判断を ・-

行い、科学技術の成果を

人と社会との調和の上で

最も望ましい姿に調整す

るための科学Jと定義されています（第4次科学技術基本計画
2011年8月19日閣議決定）。また、 2014年5月30日に制定さ

れた健康医療戦略推進法においても、 RSの振興を図っていくこ

とが国の方針として打ち出されています（独立行政法人医薬品

医療機器総合機構PMOAのホームページから）。そのため2015

年に、「基礎から実用化までの一貫した研究開発の推進及び環

境の整備j：を目的として、国立研究開発法人日本医療研究開発

機構AMEOが設立されました。アンメッ卜ニーズが高く、創薬

研究が遅れている腎臓病学の分野で、国策としてのTR・ RSを推

進することは、私たち腎臓病研究者にとって喫緊の課題で、す。

長年新潟大学の重要な看板のひとつであった腎研究の炎をさ

らに燃え立たせるため、 TR部門がオリジナリティーのある優れ

た業績を上げていくことを目指したいと思います。

写真は、機能分子医学講座と病態栄養学講座の関係者



機能分子医学講座

本講座は2003年度、デン力生研株式会社の寄附講座とし

て開設され、 2016年度に親会社のデン力（株）と新潟大学が

締結した包括連携協定に基づき、 2017年度より新たに同社と

の共同研究講座に移行しました。生体「機能分子Jの研究を臨
床「医学jに応用するため、開設以来、腎臓病の新しい診断・

治療法の開発を目指した研究・教育を行ってきました。その

ようなトランスレーショナルリサーチ（TR）に力を入れるとと

もに、「食と健康jというテーマに敷j汚した研究や社会的活動

にも取り組んできました。現在は斎藤亮彦が特任教授、後藤

佐和子が特任助教を務めています。TRの重要性が注目されて

いる状況の中で、斎藤を代表者とした研究力久 2016-2018

年度「メガリンを標的とした腎機能温存・再生療法の開発j、

2019-2021年度「メガリンをターゲットにした急性腎障害およ

び慢性腎臓病の

創薬研究jと続

けてAMEDの腎

疾患実用化研究

事業に採択され

ました。今後、

メガリンを用い

た腎臓病の新し

い診断・治療薬

の実用化（メガ

リン創薬）を推

進したいと考え

ています（図1）。

(1）メガリン措抗薬
(2）メガリン機能抑制薬

図1メガリンをターゲットとした腎臓病の創薬研究

1.メガリンをターゲ‘ットにした賢臓病のTR:
メガリン創薬

メガリン（megalin.LRP2）は近位尿細管の管腔側膜に発現

し、糸球体をj慮過する、あるいは近位尿細管細胞から分泌・

放出される様々なタンパク質・ペプチド・薬剤等の再吸収・代

謝に関わる工ンドサイトーシス受容体であり、斎藤がUCSD留

学中にク口一二ングしました（SaitoA, et al. PNAS 1994）。

これまでメガリンの機能ドメイン解析（SaitoA. et al. PNAS 

1996; Orlando RA. et al. PNAS 1997; YamazalくiH. et 

al. JASN 1998）、新規リガンドの同定（SaitoA. et al. JASN 

2003; Hama H. et al. Endocrinology 2004; Oyama Y. et 

al. Lab Invest 2005; IくasedaR et al. BBRC 2007）、再

生医学的応用モデルの開発（SaitoA. et aしJASN2003）、

発現調節機構の解析（HosojimaM. et al. Endocrinology 

2009; Takeyama A. et al. BBRC 2011）、細胞内アダプ

タ一分子との相互作用の解明（HosakaK. et al. Kidney Int 

2009）などを行ってきました。また、東海大学などとの共同研

究によって、メガリンが腎障害において重要な役割を担うこと

(Motoyoshi Y. et aしKidneyInt 2008）や、 レ二ンーアンジオ

テンシン系の調節に関連すること（MatsusakaT, et aしJASN

2012; IくoizumiM. et al. Hypertension 2019）を明らかにし

てきました。これらの研究を経て、現在は以下の3つの創薬研

究に取り組んでいます。

(1）メガリン括抗薬

私たちは、メガリンが様々たよ腎毒性薬剤による薬剤性腎症の

発症に関わるとともに、シラスタチン（腎デヒドロペプチダー

ゼ｜阻害薬）が「メガリン括抗薬jとしてそれらの腎毒性薬剤の

メガリン結合を阻害することを明らかにしました（トピックス参

照、特許取得 2019）。現在、この措抗薬の臨床応用を目指し、

医師主導治験に向けて準備を進めています。シラスタチンは

様々な腎毒性リガンドとメガリンの結合を阻害する可能性があ

り、広範囲の腎疾患に適応される可能性を秘めています。我々

はさらにシラスタチン以上に有効な「メガリン括抗薬jの開発も

目指しています。

(2）メガリン機能抑制薬

肥満を伴うマウス2型糖尿病モデ、ルにおいて、メガリンを介

する腎障害機序の詳細を明らかにしました（トピックス参照）。

この知見は、上記（1)とあわせ、メガリンが腎障害性物質の

「入り口jを司ることを意味するとともに、週度な代謝負荷のか

かるネフ口ンに対してメガリン機能を適度に抑制する［メガリン

機能抑制薬jが有効であることを示唆しています。腎保護作用

が注目されているSGLT2阻害薬などがその候補であり、現在

臨床研究を進めているところです。

(3）尿中メガリン検査薬

さらに、デン力生研（株）と共同で尿中メガリン測定法を

開発し（特許取得）、糖尿病性腎症（OgasawaraS. et aし

Diabetes Care 2012; De S. et al. Diabetes 2017）やlgA

腎症の重症度診断（SekiT. et aしPLoSOne 2014）、小児の

腎癒痕の診断（YamanouchiS. et al. Pediatr Res 2018）、

シスプラチン腎症の発症予測（ShojiS. 

et al. BMC Cancer 2019）などにおけ

る有用性を明らかにしました。現在、特

定臨床検査試薬としての開発準備中で

す。

メガリンは肺や中枢神経系などにも

発現しており、呼吸器疾患やアルツハイ

マ－病との関連も指摘されています。今

後、そのような分野の研究の発展も貢

献できれば幸いです。
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2.「腎臓とタンパク質jおよび「食と健康j関連

新潟大学農学部、亀田製菓、信楽園病院怠どとの共同研

究として、米タンパク質が腎機能や尿酸値に与える影響に

ついて解析すると共に（｜くubotaM et al. Br J Nutr 2013. 

Hosojima M. et al. BMC Nutrition. 2016）、透析患者に

おいて高リン血症をきたさずにタンパク質摂取量を上げるため

の有効な供給源となることを明らかにしました（HosojimaM. 

et aしSciRep 2017）。これらの研究は、農林水産技術会議

腎医学医療センター

ファブ、リー病と
腹膜透析

1.ファブ、リー病の研究

ファブリ一病は遺伝性慢性腎

臓病です。研究のテーマをファブ

リー病に絞っています。ファフ、、リ－

病はαーガラクトシダーゼA遺伝子
（σL A）の変異により糖脂質グロ
ポ、卜リアオシルセラミド（Gb3）や

グロポ、トリアオシルスフインコ、、シン

(lyso-Gb3）が全身臓器に蓄積して

腎疾患や心疾患を来たします。

(1）ファブリー病発症マウスの作

製とその病態解明

私たちは多尿を呈するファフ、リー病発症マウスσla仰な（CAG-
A4GALT)を作製してGb3負荷が発症に関わることを明らかにし

ました［Taguchi.Maruyama. Ishii et al. Biochem J. 2013］。

さらに解析を進めて髄質ヘンレループの太い上行脚（mTAL)

障害が多尿の原因であること、糸球体障害は出現せずに尿細

管障害だけで進行性の腎機能障害が発症することを見出しま

した［Maruyama.Taguchi. Mikame. Ishii et al. FASEB J. 

2018］。患者でも同様の髄質TAL障害を確認しました。

ファブリー病では骨密度の低下が注目されていますが髄質TAL

障害から二次性副甲状腺機能冗進症による骨軟化症が招来され

てファブリー骨症が発症することを見出しました［Maruyama.

Taguchi, Milくame.Ishii et al. FASEB Bioadv, 2020］。

(2) Gb3の新たな測定方法の開発

Gb3を酵素的にlyso-Gb3！こ変換して全Gb3量を測定する

方法を開発して37種のGb3アナログYアイソフォームの測定

方法を開発しました［Ishii.Taguchi. Maruyama et al. JBC. 

2020］。

(3）血紫lyso-Gb3とGLA活性の組み合わせによる診断方法

の開発

全国多施設共同研究で、血泉lyso-Gb3がフアブ、リー病の男性

委託プロジ、工クト研究「農林水産物・食品の機能性等を解析・

評価するための基盤技術の開発jの一環として行われ（［米タン

パク質の新規生体機能調節の先導的開発と機構解析j、2011-

2013年度）、このような研究活動は、後述の病態栄養学講座

の設立につながりました。今後も同講座と連携して栄養学的な

研究（特に腎臓とタンパク質代謝に関わる）も継続していきたい

と思います。さらに新潟市と連携して、毎年、市民公開講座

新潟「食と健康jフォーラムを行っています。2020年で13回目

を迎えました。

患者に限らず女性患者のスクリー二ングのバイオマー力ーとして

も有用であることを世界に先駆けて証明しました［Maruyama.

Mikame. Taguchi, Ishii et al. Genet Med. 2019］。

現在、［ファブ、IJ一病診断における血祭lyso-Gb3アナログ測

定の有用性の検討UMIN-CTR(ID UMIN000036465) J；を進
めています。

2.慢性腎臓病と腹膜透析の医療連携（図1)

2007年から取り組んできた慢性腎臓病の医療連携と啓発

CKDの医療連携・啓発活動

図1



活動（社会活動実績参照）からの学びを述べます。コミュ二

ケーションの目的は相手からアクションを取ってもらうことです

[PHP新書人を動かす！話す技術杉山敏著］。相手は、医

療連携では多職種に亘る医療従事者であり、啓発活動では医

療従事者を含む全市民です。

(1）医療連携

市民（患者）の日頃の心掛け、保健師、管理栄養士による普

段の指導、かかりつけ医の日常診療が、生活習慣病である慢

性腎臓病の対策です。

慢性腎臓病患者の生活習慣を訊く：主体的な改善に繋がるよ

うに関心を持って訊くことが大切で、す。患者は

良い習慣も持っています。雑談は重要です。

かかりつけ医に目を向ける：83のクリニック

を戸別訪問して医療連携を始めました。ご紹

介いただいた患者は400名以上になります。

(2）腹膜透析の普及

A1,. 

講座の設立・運営にご支援賜わりました企業・医療法人のご紹介

2007年～09年：パクスター（株）
2010年～13年：ジ‘工ンザ‘イム・ジ‘ャパン（株）、大日本住友製薬（株）、

中外製薬（株）、テルモ（株）

2014年～15年： （株）ジ、工イ・工ム・工ス、ジ、工ンザイム・ジ、ャパン（株）、

中外製薬（株）、テルモ（株）

2016年～17年： （株）ジ、工イ・工ム・工ス、ジ、工ンザイム・ジ、ャパン（株）、

テルモ（株）

2018年：サノフィ（株）、（株）ジ、工イ・工ム・工ス、テルモ（株）

2019年：アミ力ス・セラピューティクス（株）、（株）ジ、エイ・工ム・工ス、

テルモ（株）

2020年：アミ力ス・セラビューティクス（株）、医療法人社団葵会、
（株）ジ‘エイ・工ム・工ス、 JCRファーマ（株）、テルモ（株）

I .,,, 
腹膜透析医療の普及を期待して、多くの腎

臓専門医に腹膜透析カデーテル関連手術方法

を指導しています。 ~ t 」一

病態栄養学講座

本講座は、腎臓病や生活習慣病などを改善させる食事・栄養

療法の臨床的・基礎的研究と科学的工ビデンスの構築を目的と

して、亀田製菓株式会社によるご寄附により、 2014年4月1日付

で新潟大学大学院医歯学総合研究科に設置されました。そして、

2020年度からは新たに同社との共同研究講座に移行しました。

担当教員は細島康宏（特任准教授）と蒲津秀門（特任助教）で、そ

の他数名の事務・技術補佐員から構成されています。

近年増加が著しい糖尿病、高血圧芯どの生活習慣病や、それ

らと関係の深い慢性腎臓病（CKD)Iこ対する食事・栄養療法につ

いての科学的工ビデンスがいまだ不十分であるという背景がある

中で、 CKDにおける低たんぱく質食事療法の有効性に関する研

究や、食事性酸負荷がCKDの進行に及ぼす影響芯どについて、

機能分子医学講座や腎・穆原病内科と連携して、基礎的・臨床

的研究を行うとともに、それらの研究に関連した教育及び社会

的活動に取り組んでいます。

我々これまでに、「慢性腎臓病患者における治療用特殊食品

（低タンパク質米）の使用がタン／＇＼ク質摂取量に与える効果に関す

る多施設共同無作為化比較試験j；を行ってきました。本研究は

新潟県内に本社がある亀田製菓株式会社、株式会社バイオテッ

クジ、ャパン、ホリ力フーズ株式会社、佐藤食品工業株式会社と

の共同研究であリ、 4社からの低タンパク質米の提供を受けて行

われていました。さらに、平成26～28年度の新潟県の医療用

途食品機能性研究事業に採択され、産官学が連携して行ってい

る臨床研究でありました。一般的に、 CKDの進行は薬物療法を

始めとする現状の診療のみでは抑制することが困難なことが多

く、近年、 CKD患者における食事療法の重要性が見直されてき

ていますが、一方で、 CKD患者における食事療法の工ビデンス

は世界的にみても不十分で、あり、その構築が早期に望まれてい
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ます。特に、その食事療法の中心と怠るのはたんぱく質制限で、

あります。しかし、長年にわたり世界的に研究され、議論されて

きたにも関わらず：たんぱく質制限が腎機能低下速度を抑制す

るか否かについては結論が得られておらず：ガイドラインにおけ

る推奨度は比較的、低いままであります。問題点として、これま

で行われてきた臨床研究においては、示された［タンパク質摂取

量jが遵守されてい芯いものが多く、食事療法の臨床研究が極

めて困難であることが挙げられます。そこで本臨床研究において

は、 CKD患者において推奨されるたんぱく質制限食を遂行する

上で、治療用特殊食品（タンパク質米）の使用がそのアドヒアラン

スの向上に有効であるかについて検証しました。104人のCKD

患者を対象に、 4週ごとに栄養指導のみを行う群（非使用群）と、

栄養指導および1日2回以上低タンパク質米を使用する群（使用

群）に無作為に分けて24週間実施したところ、標準体重当たりの

推定摂取タンパク質量は、使用群の方がより目標量に近づくこ

とが分かりました。さらに低栄養や生活の質（QOL）の悪化も芯

く、尿蛋白も減少していることから、その腎保護効果の可能性

も示唆されました（論文投稿準備中）。そこで、［慢性腎臓病患者

における治療用特殊食品（低タンパク質米）の使用が腎機能低下速

度に与える効果に関する多施設共同無作為化比較試験jを開始

し、被験者のリクルートを積極的に行っています（図）。

また、体内の酸塩基平衡は食事の影響を受けることが知られ

ていますが、食事に依存した酸負荷は食事性酸負荷と呼ばれ、

食事摂取量の情報から算出することが可能です。最近、その食

事性酸負荷が動脈硬化や糖尿病など生活習慣に起因する疾患

に対して影響を及ぼす可能性が示唆されています。一方で、糖

尿病性腎臓病（DKD）を含むCKDの進行において代謝性アシドー

シスは独立した末期腎不全の危険因子です力大食事性酸負荷も

CKDの発症および進展に関連しているとする

多くの報告が集積されつつあります。食塩やタ

ンパク質、脂質管理などとともに、食事性酸

負荷を適切に管理することが新たなCKD対策

のひとつになる可能性があり、今後の更なる研

究の進展が期待されています力え日本人にお

ける詳細は明らかではありませんでした。我々

は、一般住民を対象とした（新潟県）魚沼CKDコ
ホー卜研究を基に、食事性酸負荷の増大が腎障

害のマー力ーであるアルブミン尿の増加に関連

新潟・低たんぱく質食事療法臨床研究プロジェクト

S!E回~ヰ主主－一日 可

叶穴芳子~／j畑｛／Ji'"i1ー」目

倍たII.Iiiく貿食事療法0)
臨i.lilli竜副会？

・食ZE療法は慢性腎臓病（CKD）患者さんにとって、議物療法と並んで重要な治療法の
ひιつです。
・特l：、進行したCKD患者持んでは低たんぱく貨の食事が推奨されています。
・し方、し日本人では・・・
との程度の低たんぱく貨にすればよいのか？
との程度の期間続ければよいのか？
など、未だに多くのことがはっきりとわかっていません。

く三豆）＝＝－....II・ι
• CKD息者さんに栄養指導を受Itながら、低タンパク賃米を継続して食べて頂くという
臨床研究を行い、低たんぱく，r食穆療法の効果を検討します。
・対象lま20織以上75歳以下で、CKDステージG3b.G4もしくは尿蚤自のあるG3aの患者
さんです（詳しくは主治医の先生に確怨してください）。

すること（KabasawaK. Hosojima M, et al. BMC Nephrol. 

2019）、さらには新潟大学医歯学総合病院に通院中のDKDを

含むCKD患者を対象lこ、［果物j，「緑黄色野菜J.rその他の野
菜Jの摂取不足に関連した食事性酸負荷の増大が腎機能低下に
も関わっていることを明らかにしました（TobaK, Hosojima M. 

｜くabasawaH. et aしBMCNephrol. 2019）。食事性酸負荷の

観点からは、［野菜jや「果物j；を積極的に摂取することでDKDを

含めたCKDの発症および進展を抑制できる可能性があり、今後

の前向きな検証を予定しています。

本講座は全国の医学部の中でも希少な、食事・栄養療法に関

する新規講座として、疾患の発症機序や病態を栄養学的側面か

ら究明し、その治療及び予防医学の発展のための研究を行って

いく予定です。

生体液バイオマー力一センター（BBC）は2013年から［なんでも

尿検査jプロジ、工クトを行っています。主に、尿中のタンパク質や

ペプチドを網羅的に解析するプ口テオミクス、ペプチドミクスで

あらゆる病気を視野に、尿中に病気の早期発見のバイオマー力ー

を探索し、その検査法の社会実装することを目指しています。尿

は非侵襲的に採取、検査できるので、バイオマー力一の探索、検

査には大変有利な生体試料となります。

尿中には泌尿器系組織からのタンパク質のほか、血液中にあ

り、腎糸球体でj慮遇された比較的小さいタンパク質・ペプチドが

生体液バイオマー力一センター

動’？ 

『なんでも原検査j

家庭や職場の尿採取や尿検査で

すべての病気を早期発見

「なんでも尿検査J
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排泊されて、「尿は体の鏡jとも言われています。質量分析装置で

同定・定量される尿タンパク質の種類は優lこ1,000種類を超え、

血液より多いほどです。

Iなんでも尿検査jプ口ジ、工ク卜の最終ゴールは年数回でも家
庭や職場芯どで尿を採取し、検査センターあるいは家庭や職場

などで尿検査することで、多くの病気を早期に発見することです。

それにより、重症化しないで、ほとんどの人が健康に一生を週ご

せる社会を実現しようという大きな夢を追っています。

研究紹介

生体液パ、イオマー力一センター（BBC）は2013年に東北大学の

革新的イノベーション創出プログラム（COI) (JST）拠点のサテラ

イトとしてスター卜しました、 2018年からは東ソー株式会社の共

同研究講座として、腎臓病・糖尿病のバイオマー力一探索プ口ジ、工

ク卜を進めています。

尿検体は主に、社会福祉法人信楽園病院や全国の病院、大

学などの患者さんや医療関係者のご協力を得て集められ、現在、

60,000検体以上の尿をバンキングしています。

それらの尿検体から、タンパク質とペプチドを分離し、それぞ

れ質量分析装置で、定量解析することで、健常者、患者さんの尿中

で、増減しているタンパク質やペプチドを探索しています。次に、そ

こで、選択されたタンパク質やペプチドをバイオマー力一候補とし

て、抗体を用いた検査法を使い、より多くの検体で検証を行い、

バイオマーカーを確定しています。

ブロテオミクス、ペプチドミクスによる
原パイオマーカーの探索

ペプチド

ー iLI I,:' I 
尿 I 3⑪K 「ー｜・
1 ml I MW℃O L一五』』

~~\;b~If l I 1: 4 寸 時 1,000-1, 0 

匂乙ー→ lム」トリプシゴ斗／ タンパク質

ク白色気~rム；「『 ．／可 分解 定量プロテオミクス
沈殿法 タンパク質 : SWATH 

これまで、腎臓病尿バイオマーカーとして、腎臓部位別の組織

障害バイオマー力ーの探索、検証が芯されました（下図）。

糸球体障害パイオマーカ－Aの尿排j世

I~ 1 ~ ~一~~I ；一b ~~~I
現在は、糖尿病のさまざま芯臓器、組織障害を早期発見する

ためのバイオマー力一探索を行っています。将来は癌などのバイ

オマー力ーも探索する予定です。

多くの方々のご支援、ご協力に深く感謝申し上げます。
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第61回日本腎臓学会学術総会

（新潟大学腎・関連教室）

2018年6月8日～10日、朱鷺メッセ／ホテル日航新潟で

腎・修原病内科学分野成田一衛教授を総会長、腎分子病

態学分野河内裕教授を副会長として、「飛朔～腎臓学の源

から新世代へ～ FryHigh in the Future of NephrologyJ 

をテーマに第61回日本腎臓学

会学術総会が行われました。

会長講演では成田一衛教授が

［腎臓病克服へのマイルストー

ンと展望j；をお話ししました。

海外からの演者約50名を含

む4,746名の参加を得て活発

な討論が行われ、成功裡に終

えることができました。

ポドサイト研究会

（腎分子病態学分野）

，，を矧 'rffl''j':y,i時からifrlllfl:，、

2018.6.8。・lOCJ>

ポドサイト研究会は、腎分子病態学分

野が中心と芯り設立した研究会で、この

分野の唯一の日本腎臓学会認定の研究会

です。毎年全国から約60名の一線の研究

者が参加されます。本研究会は、貴重な

情報交換、討論の場と怠っており、研究

レベルの向上に貢献しています。本研究

会で報告された研究の多くが、 JASN誌な

どのトッフ。ジ、ヤーナルに掲載されています。

「難治性腎障害に関する調査研究jにおける

リーダ」シップ

（腎・修原病内科学分野）

厚生労働省の班研究事業としての腎臓病関連の難病研究は、

日本腎臓学会を中心として長い歴史があります。現
回d羽田

在は、厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政鍛拙

策研究事業）「難治性腎障害に関する調査研究J（班 V最
長成田一衛） (http://jin-shogai.jp/inde×.html）が2017年

度より行われ、現在2期目です。

本研究班では、 lgA腎症、多発性嚢胞腎、急速進行性糸球体

腎炎、抗糸球体基底膜腎炎、一次性ネフローゼ症候群、一次性

膜性増殖性糸球体腎炎、紫斑病性腎炎といった疾患を扱ってい

ます。関連学会、患者会、行政等との緊密な連携しながら、診

夏の腎

（新潟大学賢関連教室、信楽園病院）

2010年から、腎臓学を目指す学生・医師・研究者を対象

に、基礎から臨床まで、を含めた総合的な研究を行っています。

腎臓学の各分野の紹介・見学・実習・講義芯どを3日間の

日程で行い、「新潟蔓の腎jと称して、毎年全国各地から20

～30名程度の学生・研修医が参加し、好評を得ています。

療体制の構築、疫学研究、普及啓発、診療基準・診療ガイドラ

イン等の作成・改訂、小児成人期移行医療（トランジション）の

推進、データベース構築への協力やAMED研究を含めた関連

研究との連携やとりまとめなどを行っています。成果のーっとし

て、 4疾患の2020年度版診療ガイドライン、患者さんとご家族

のための多発性嚢胞腎（PKO）療養ガイド2019、腎疾患の移行

期医療支援ガイド力i：上梓されています。

銭．的一 刊·，vi~~rに．！．”0す哩・ろ·~νt1. wi·先
防”R”fド~t

ー一I .JI 
ff 1 1J.!it. 1J •償 屯 されてい4：い

桜治i山M内法b的ZV艦Jの、7冗に：：：とI) 割lむ
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全国的なバーチャルスライド腎病理組織リポジトリ

（腎・修原病内科学分野）

「難治性腎障害に関する調査研究jの研究事業として、腎

臓病総合レジストリーに連携する形で、 Web上で、病理画像力f

閲覧できるバーチャルスライドシステムを整備しました。圏内

各施設で実施された腎生検症例の画像化データを蓄積してお

リ、研究、教育への利活用が期待されます。NatureReview 

Nephrologyにて、世界的な腎臓病の病理画像のリポジ卜リ

世｝。 0，目

のーっとして、紹介されています（BarisoniL et aしれlatRev 

Nephroし2020.）。

透析導入患者を減らすための社会活動

（腎・穆原病内科学分野）

厚生労働省の腎疾患対策検討会報告書では、 r202s

年までに、年間新規透析導入患者数を35.000人以下に

減少させることJを達成すべき成果目標として掲げていま

す。日本腎臓病協会の活動を通じて、腎臓病療養指導士

に対する支援とともに、行政と連携して、 CKDの啓発活

動に積極的に取り組んでいます。市民公開セミナー芯どの

社会的活動を実施してい

ます。また、医師、薬剤

師、看護師・保健師、管

理栄養士の相互連携がよ

り容易になることを目指

し、 CKDシールの運用を

開始しています。
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市民公開講座新潟「食と健康Jフォーラムの開催
（機能分子医学講座）

2009年から、新潟大学フードサイエンスセンター（医学部・

農学部・歯学部）、新潟県立大学、新潟薬科大学、新潟医療

福祉大学などに呼びかけ、新潟の地で「食と健康Jの問題に
取り組む研究者のネットワークを構築するとともに、研究成

果を市民に向けて発信するための公開講座を毎年開催してき

ました。第6回目からは、「食Jの問題に力を入れる新潟市と

連携し、フードメッセ芯どの

行事とタイアップ。して、企業

からも出展してもらい芯がら

開催することに芯りました。

2020年で13回目（この回は

コロナ禍のためオンライン配

信、テーマもコロナ禍にちな

んだ「食と健康J）を迎えます

力大ネットワークは産・官・

学に広がり、今後、様々な

発展が期待されます。 …一一一……一
一
一…

一一一
畿一一
一
………
…

CKDの啓発活動

（腎医学医療センター）

2007年から開催したCKDの市民公開セミナーは、総回数

40回：新潟市（天地腎）13回、その他27固になります。総参

加者数8.620名：新潟市合計4.616名（各回平均参加者数355

名）、その他合計4.004名（各回平均参加者数148名）です。

私たちの言葉が心に響けばいいと、かかりつけ医、調剤薬局

薬剤師、病院の管理栄養士、地域の保健師・管理栄養士など

多くの医療連携先から自分のためのセミナーと認識してもらえ

るように一人ひとりに案内してもらっています。

新潟県、市町のCKD検討会・研修会および、健康づくり指導

者研修会で、講演と意見交換を行っています。薬剤師は患者と

対面コミュニケーションをとるので、啓発活動に適しています。 99の調剤薬局と連携しClくDの啓発活動を行っています。

19 
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新た怠蛋白尿発症機構を解明
(Takamura S et al. Am J Pathol. 2020) 

（腎分子病態学分野）

Par-3/Par-6/aPKC/Cdc42からなるParcomplex (Par 

複合体）は上皮系細胞の極性形成に重要な役割を果たし

ているとされていましたが、ポドサイトでの役割は不明

でした。今回、私たちはPar-6がephrin-81と、 Par-3が

れlephrinの細胞質部で、結合していることを明らかにしまし

た（図A）。Nephrinが細胞外部から刺激を受けると、刺激

がephrin-81、Par-6、Par-3！こ｛云えられ、NephrinとPar-3,

ephrin-81とPar-6聞の結合も緩み4分子複合体がバラバラに

なることを示しました（図B）。Par複合体がスリッ卜膜の裏打

A. Normal 

Cd<U 、

'1'. I 

ぅ E』 －

q" ・開e - . Ephrin-01 
hrln 

一一一一l

スリット膜のバリア
機能破綻のメカニズム

E戸11mB1 

ち部に存在し、スリッ卜膜の構造、 機能維持に重要な役割を

果たしていること、 Par-6のシク、、ナル制御が新規治療法開発

の戦略として重要であることを示しました。

ポドサイト？ボウマン嚢上皮？

（腎構造病理学分野）

単離糸球体の培養で生えだしてくる多角形の細胞（図1）力え

糸球体上皮細胞（ポドサイト）由来なのか、ボウマン嚢上皮細

胞由来なのか、古くから続く問題です。多くの研究室で使わ

れているポドサイトの細胞株は多角

形細胞を基にしていますが、私たち

は、従来の糸球体単離法ではポド

サイトが培養初期に死滅してしまう

こと、ポ、ウマン嚢を含ぎない単離糸

球体から多角形細胞は生えださない

こと、多角形細胞と形の違う不整形

細胞（図2）がポドサイトマーカーを

より強く発現していること、この不整形細胞がある培養条件

下で生体のポドサイトと同じ形態になること（図3）、多角形細

胞をこの培養条件下で培養してもポドサイトに近似しないこと

(Cell Tissue Res. 380:581-591, 2020）から、多角形細胞

がポウマン嚢上皮由来であり、不整形細胞がポドサイト由来

と考えています。

l~，A腎症患者で、は扇桃細菌叢に対するlgA免疫反応
が冗進している
(Yamaguchi et al. Nephrology Dialysis Transplant 2020) 

（腎・穆原病内科学分野）

lg A腎症の発症には粘膜由来lgAの関与が想定されていま

すが、その詳細は不明でした。この論文で、はlgA腎症患者の

治療のために摘出された口蓋肩桃を用いて扇桃細菌叢に対

するlgA免疫反応を解析しました。肩桃深部陰富の組織か

らlgA！こ結合する細菌群を分離後、遺伝子解析を行い、 lgA

腎症患者で、はBacteroidetes門細菌群に対してlgAが多く結

合していることが判明しました。また、 lgA腎症患者の扇桃

lg A重鎖の可変領域を解析すると IGHV3目30が多く発現して

おり、 Bacteroidetes門細菌群へのlgA結合度と有意に相関

しました。lgA腎症患者の扇桃で、はB細胞活性化因子が多く

発現しており、特定の細菌に対するlgA免疫反応が六進して

いることが病態の背景に存在すると考えられました。さらに
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lgA腎症患者の肩桃lgAは
Bacteroidetes門細菌に対する結合度が高い
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lgA腎症患者の血液中にはBacteroidetes門細菌群に親和性

を有する多量体lgAが増加しておリ、 lgA腎症の発症に肩桃

由来lgAが関与することが示唆されました。



末期腎不全（維持透析）の生涯リスク

（腎・際原病内科学分野） 日本人の2人！こ1人が、一生のうち一度は癌になる、とよく聞きますが、
末期腎不全になって維持透析が必要になるのは、何人に1人くらい？

日本人の2人に1人が、一生のうちに一度は

癌に怠る、とよく聞きますが、では、慢性腎

不全になって維持透析が必要に芯るのは、何

人に1人くらいでしょうか？透析患者は30万人

強、日本の人口は1.2億強だから、 400人に1

人くらい？いいえ、遣います、その計算では、

透析に至るまでに他の疾患で亡くなる人が考

慮されていません。私たちは、一般社団法人

日本透析医学会の統計調査データと人口動

態統計の数字を用いて、末期腎不全（維持透

①①①①① ア lス Oo)

①①① 3 
②② 2 

男性3：，~4%

③ 
女性1.ヰ2%

(95%信頼区間 I39-1.44) 

0 0 5 10 15 2025 30 35 4045 50 55 60 65 70 7580859095年齢（歳）

1千万人の赤ちゃん 生涯リスク 医罰車菖冨彊
（仮想コホート） （生まれてカ叫ぬまでに維持透析が必要になる酔） 鵬宮盟問調

加 7写の透析導入率、透析に至る前に死亡する確率地削刊から 計 E 副咽圃’盟副a酎...... , ... _ 

男性32人に1 人、 女性71人に1人が Wakas~~t~s~.：：」ぷは~：g~•ii:n'eo;:::'::::
dlalys印加Jaρa瓜

生涯に末期腎不全となり、維持透析に至ると推計された。 αnE叩 Nephro/24:518-525. 2020 

析）の生涯リスクを推計しました。その結果、

男性の約32人に1人（3.14%）、女性は約71人に1人（1.42%)

力久生涯のうちに末期腎不全に至リ維持透析が必要になる

と推計されました。これまで、わが国でこのような推計の報告

賢臓病で進行する骨脆弱性に対する

アンギオテンシンII1型受容体括抗薬（AT1RB）の効果
(Wakamatsu 丁目 al.J Bone Miner Res, 2020) 

（腎・穆原病内科学分野）

腎臓病患者、特に透析患者ではカルシウム、リン、副甲状

腺ホルモンなどの異常と、骨異常、血管石灰化が起こり、臨

床的に生命予後、心血管イベン卜、骨折が増加します。また腎

臓病が進行するとレ二ン四アンギ、オテンシン系（RAS）が冗進さ

れ、降圧薬としてRAS阻害薬が頻用されます。私たちは血液

透析患者でRAS阻害薬の使用は骨折の少ない発症と関連する

ことを報告し（YamamotoS, Plos One, 2015）、その後、

病態を詳細に検討しました。腎障害を起こしたラットにRAS阻

害薬であるAT1RBを使用すると骨弾性や骨組織異常の改善を

認めました（図）。この結果と細胞研究、臨床研究を合わせて

腎臓病患者で、増悪する骨脆弱性lこRASが大きく影響し、それ

に対しAT1RBが効果的であることを見出しました。

AT1RBは骨細胞アポトーシスを改善する

骨細胞の
アポトーシス

臨習
100 

80 

60 

40 

N.Empty Lc/BV (N/mm2) 

. ii 
5/6腎摘 5/6腎摘

オルメサル-$1ン ヒドララジン
(AT1RB) 

Wakamatsu T. J Bone Miner Res. 2020 

はありませんでした。生涯リスクという理解しやすい数字は、

CKD対策の推進に役立つことが期待されます。

幼少期の米タンパク質摂取が

成熟期の肥満を抑制する

（病態栄養学講座）

「米jはアジア地域の主要な穀物であリ、およそ6%程

度のタンパク質を含んでいます。日本人においては、肉

や魚に次いで3番目、植物性タンパク質としては最も多

く、この「米jからタンパク質を摂取しています。しかし、

これまでにその機能性に関する検討は世界的にも、ほ

とんど行われてきませんでした。そのような中で、我々

は亀田製菓株式会社との共同研究において、米（匪乳）タ

ンパク質の実用化を可能にし、様々な検討を行ってきま

した。そして、糖尿病性腎臓病（DKD）のモデルである高

脂肪食を負荷したマウスにおける検討から、幼少期から

の米（目壬乳）タンパク質の摂取がEscherichiaなどの腸内

細菌叢の変化に関連して、その後の肥満や糖尿病およ

びDKDの発症および進展を抑制することを明らかにし

ました（HiguchiY. Hosojima M. IくabasawaH. et al. 

Nutrients 2019）。特に、米（目杢乳）タンパク質による腸

内細菌叢への影響は、その消化物であるペプチドが関

与している可能性があることも明らかにしており、今後

の実用化や創薬にもつながることも期待され、更なる検

討を予定しています。また、この成果は「食育jにもつな

がっていく可能性があり、その更なる展開も検討してい

ます。なお、本研究の一部は、「幼少期投与用の肥満お

よび／または肥満関連腎症予防組成物、幼少期投与用の

肥満およびツまたは肥満関連腎症予防薬、食日、並びに

肥満およ0＇／＊たは肥満関連腎症を予防する方法 Jとして

特許も出願済みです（特願2017-061684）。
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ファフ、りー腎症一髄質ヘンレの太い上行脚（mTAL)障害

（腎医学医療センター）

腎症はファブリ－病の主要症状です。蛋白尿や末期

腎不全をきたす糸球体障害は重要視されています。一方

尿細管障害として多尿が報告されていましたがその機

序は解明されていませんでした。私たちは多尿を呈する

σlatmな（CAσ－A4GALT)ファフ、り一病マウスを作製しまし
た（Taguchiet al. Biochem J. 2013）。多尿は尿の濃縮に

関わるmTALの障害によることおよびTAL障害だけで進行性

の腎機能障害をきたすことを見出しました（Maruyamaet 

al. FASEB J. 2018）。TALで、はNa＋の能動的再吸収に重要

な3つの分子－Nゲ－K+-2Cト共輸送体、ウロモジ、ユリン、

Na+-K+-ATPaseーの発現が早期から低下していました。

ファブリ－病患者でも同様のTAL障害を認めました。さら

にTALIまCa2＋のホメオスターシスに関わります。ファブリー

病患者では骨密度検査から骨粗緊症の頻度が高いことが報

告されていました。私たちはファフ、、リ－病マウスを解析して

TALの障害が低Ca2＋血症をおこし二次性副甲状腺機能六進

症による骨軟化症から骨密度のぼ下をきたすことを見出しま

した（Maruyamaet al. FASEB BioAdv. 2020）。mTAL障

害が生命予後に関わる可能性について検討しています。さ

らにmTALI毒害の治療方法の開発を進めています。

メガリンは賢毒性物質の「入り口j分子である

（機能分子医学講座）

メガリンは近位尿細管腔側の刷子縁に発現し、糸球体をj慮週する、

あるいは近位尿細管細胞から分泌・放出される様々なタンパク質・ペ

プチド・薬剤等の再吸収・代謝に関わるエンドサイトーシス受容体で

す。我々は、メガリンがアミノ配糖体、コリスチン、パンコマイシン、

シスプラチンなどの腎毒性薬剤と結合し、それらの腎取り込みによ

る腎障害の発症に関わるとともに、腎デヒドロペプチダーゼ｜阻害薬

であるシラスタチンがそれらの薬剤のメガリンとの結合を阻害し、腎

毒性を軽減することを見出しました（HoriY. et aしJASN2017；特

許取得 2019）。シラスタチンは抗菌薬イミペネムとの合剤として長

年安全に使用されています。また、肥満を伴う2型糖尿病モデルで

ある高脂肪食負荷マウスにおいて、メガリンを介する脂肪酸高含有

タンパク質などの取り込みによるリソソーム障害を起点、として、近位

尿細管から糸球体に至る“逆行性”の腎障害が起こる機序を報告しま

した（｜くuwaharaS. 

Hosojima M. et aし

JASN 2016）。これ

らの知見から、メガ

リンは腎毒性物質が

取り込まれる「入り

口Jを司ることが分か

りました。そこで我々

は、病態に応じてメガ

リンの機能を適切に

阻害あるいは抑制す

る「メガリン措抗薬J

や「メガリン機能抑制

薬J、さらにそのよう

なメガリンの動態を

アッセイする「尿中メ

ガリン検査薬jの開発

を目指しています。

メガリンを「入り口」とした薬剤性急性腎障害の発症・
進展機序とメガリン結抗薬シラスタチンによる予防
(Hori Y, et al. JASN 2017) 

メガリンを「入り口Jとした糖尿病性腎臓病の進展機序
(Kuwahara S, Hosojima M, et al. JASN 2016) 

プロジ‘工クトリーダー

「HUP02020Clinical and 
Translational AwardJ受賞

（生体液バイオマーカーセンター）

山本格名誉教授はこれまでのプロテオミク

スによる尿バイオマー力一の探索研究が評価

され、 2020年度の「HUP02020 Clinical 

and Translational AwardJをアジアで初

めて受賞しました。受賞対象となった内容

は、尿プロテオミクスプラットフオームの構

築と腎臓の障害部位別の尿バイオマー力一の

確立です。前者には、 HUPOイニシアチブの

Kidney and Urineフ。口ジ、工クト（HKYPP)

で作成した尿検体収集・保存ガイドと収集し

た尿検体からの安定したタンパク質精製法と

定量プロテオミクスの確立があります。後者

には、腎臓のネプロン各部の組織プロテオ

ミクスから、新規の腎臓部位別障害尿バイ

オマー力ーを選定し、その臨床応用をめざし

た研究とそれら一連の研究が「なんでも尿検

査Jに発展できる可能性を示したことが含ま

れます。

HU… 1 ：：・・・。l内 codeof life : :::• I translat山日

・・ ； 
山 側ANPflO四 OM霊OROA馴UTIOH I 

Clinical and Translational Proteomics Award 

presented to 

Tadashi Yamamoto 

Oct。ber2020 
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国内外との共同研究｜

腎分子病態学分野

腎構造病理学分野

字国内共同研究機関
・蛋白原発症機序の解明、心腎連関の研究

弘前大学、東北大学、 山形大学、金沢大学、 千葉大学、筑

波大学、東京大学、慶応大学、帝京大学、聖マリアンナ医

科大学、三重大学、京都大学、大阪大学、香川｜大学、徳島

大学、長崎大学、佐賀大学、宮崎大学など

・糸球体硬化機序の研究、新規診断法の開発

東京大学、大阪大学、名古屋大学、岡山大学、慶応大学、

ステljック再生医学研究所など

圏外共同研究機関

・スリット膜機能の研究

米国ボストン大学、アルパート・アインシュタイン医科大学、

カナダマギル大学、英国ブリストル大学、ドイツヘルムホル

ツ研究所、オランダライデン大学、オーストリアウィーン大

学、イタリアリオネグリ研究所、オーストラリアモナッシユ医

療センタ一、イスラ工ルランパン医療センタ一、ブラジル

キャンピナス大学、韓国ヨンナム大学芯ど

・糸隙体硬化機序の研究

ロンドン大学、ベルリン大学、ハイデルベルク大学、アーヘ

ン大学、南京大学、ハルビン医科大学、 北京中日友好病院

など

腎・膝原病内科学分野

: 圏内共同研究機関

国立遺伝学研究所、東京大学、北海道大学、筑波大学、金沢

大学、名古屋大学、関西医科大学、宮崎大学、福島県立医科

大学、JII貢天堂大学、国立精神 ・神経医療研究センター芯ど

国外共同研究機関

コロンビア大学、ヴアンダービ、ルト大学、スウ工ーデ‘ン王立

工科大学など

機能分子医学講座

腎医学医療センター

病態栄養学講座

生体液バイオマーカーセンター

+ 
．基礎研究：東海大学、香川大学、東京大学、徳島大学、京都大

学、 日未の素製薬株式会社（現EAフアーマ）、 デン力株式会社

・臨床研究： 埼玉医科大学、関西医科大学、 JII頁天堂大学、群馬大

学、新潟県立吉田病院、新潟県立大学、信楽園病院、新潟県健康

づくりセンター、デン力株式会社、亀田製菓株式会社、佐藤食品工

業株式会社、株式会社バイオテックジ、ャパン、ホり力フーズ株式会社

腎・穆原病内科学分野 生体液バイオマーカーセンター

腎・穆原病内科学分野は、米国

パージ二ア大学小児科チャイルド

ヘルスリサーチセンター（Gomez

RA教授）と共同研究を行ってい

ます。Gomez教授はレ二ン研究

で知られ、レニンKOマウスなど

によるレ二ン産生細胞の基礎研究

が行われています。新潟大学から

渡辺博文先生が留学し、分子細

胞レベルの研究に加えて新潟大学

の腎生検組織を用いてヒ卜腎疾患

におけるレ二ンの役割についても

研究が進行しています。

生体液バイオマー力一セ l』

ンターの山本らは2000年 ！ ”朕！~ 哩畷！？
頃より、プロテオミクスに

よる腎臓病の解析、尿バ

イオマー力一探索を行って

きました。2005年には、

山本が主導し、国際プロ

テオーム機構（HUP 0) 

にHuman Kidney and 

Urine Proteome Project 
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2:K・・向・，，・c1,,,.1,.,btobutMt""""''
市川uuinl'・＞，to悶 m,ybo刷出川＇＂阿，，山花町司 H咽 lu,bU<ootfo,同 m山叫”咽...出ue•~"ome 
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(HKUPP) Initiativeを組織し、国際共同をスタートしました。プロテオミク

スのための尿検体の収集保存法の国際標準化の提示はその成果の一つで、す

(https://hupo.org/Human-Kidney-and-Urine-Proteome-P「oject）。
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II( Kidney Re re n r 
新潟市美術館・

日本海

マリンピア日本海． ＠ ＠ 私可奇争 ＠ 

''¥:ff信‘伊、 ，＠  
手ゃちヴ車牛や

新潟大学大学院医歯学総合研究科

腎研究センター． 
＠ 新潟市役所・ ＠ 

＠ 

。
新潟県庁・

＠ 
。総工総r,,<J ＂~λ 

桜木IC

。 島屋野滞

.J R新潟駅から
万代口駅前パスターミナルより新潟交通パスに乗車

・ C2系統浜浦町線

＝今「旭町通二番町J下車（所要15～20分）今バス停より徒歩約3分

・ C3系統信濃町線

＝今「市役所前J下車（所要15～20分）＝今バス停よリ徒歩約8分

・ CB系統新大病院線

二今「新潟大学病院j下車（所要15～20分）キバス停より徒歩約5分

・新潟空港から

新潟空港より新潟駅行き乗車（新潟駅からは上記参照）

圃自動車利用の場合

新潟バイパス（国道8号線）桜木ICより和合線を直進、新潟大学歯学部前の信号を右折約1分

新潟大学大学院医歯学総合研究科 腎研究センター
干951-8510新潟市中央区旭町通1番町757

代表連絡先

O基礎部門（腎分子病態学分野）
TEL: 025-227-2160 FAX: 025-227・0770 bunshi@med.niigata-u.ac.jp 

O臨床部門（賢・穆原病内科学分野）

TEL: 025-227-2200 FAX: 025・227-0775 nakatsue@med.niigata-u.ac.jp 

Oトランスレーショナルリサーチ部門（機能分子医学講座）
TEL: 025-227・0915 FAX: 025-227・0914 akisaito@med.niigata-u.ac.jp 
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