
要 旨

【目的】 糸球体上皮細胞の形態学的変化は硬化病変の形

成に関与していることが注目されている。今回 ラットお

よびヒトにおける正常糸球体上皮細胞の形態学的指標を

形態計測的手法を用い解析した。

【方法】 週齢の正常雄性 ラット(匹)と高血圧や

腎炎の基礎疾患のない ～ 歳のヒト(例)の光顕

染色標本を用い それぞれ ～ 個の糸球体を計測した。

の方法をもとに糸球体体積()糸球体表面積()

糸球体上皮細胞数()を求めた。これらの値より 個の糸

球体上皮細胞が覆う糸球体基底膜の表面積を算出した。

【結果】 糸球体体積() 糸球体表面積() 糸球体上

皮細胞総数()のいずれもヒトがラットより有意に大き

かった(： ± ＞ ± ： ± ＞ ±

： ± ＞ ± ＜ ラット)。一

方 個の糸球体上皮細胞が覆う糸球体基底膜の表面積

(/)は ヒトとラットでほとんど差はみられなかった

( ± ± ＜ ラット)。

【結論】 正常糸球体では 種差にかかわらず 個の糸球

体上皮細胞が覆う基底膜の表面積は一定で 糸球体表面積

の大きいヒトではラットに比べ糸球体 個あたりの糸球体

上皮細胞総数が多いことが明らかにされた。以上の所見

は 諸家のこれまでの報告ともほぼ一致しており 今後の
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研究の基準値になりうると思われた。

緒 言

糸球体硬化の形成にはメサンギウム基質の産生異常や構

成成分の変化が関与しているとされてきたが 近年 糸球

体上皮細胞の剥離・脱落とそれに続くボウマン囊との癒着

も重要であることが 種々の動物実験により明らかにされ

てきている 。

胎生後糸球体上皮細胞は細胞分裂せず 剥離・脱

落により細胞数が低下するため 糸球体上皮細胞数は糸球

体硬化の一つの指標になりうると考えられる。

もインスリン非依存性糖尿病性腎症症例において糸球体上

皮細胞数と疾患活動性との関連性を指摘し 個の糸球体

上皮細胞が覆う基底膜の表面積の算出も試みている。しか

し その基準値はいまだ不明であり 種々の動物実験にお

いてもその算出はなされていない。これらの基準値を知る

ことは 今後の糸球体上皮細胞と糸球体硬化との関連性を

明らかにするうえで大変重要である。

今回 われわれはラットおよびヒトの正常糸球体上皮細

胞数を形態計測的手法を用いて算出・解析し これまでの

報告と比較し 種差を超えた指標についても考察を加えた

ので報告する。

対象と方法

対 象

雄性 ラット 匹とヒト健常腎組織 例を使用した。

雄性 ラットは 週齢で 体重 ～ であった。

ヒト健常腎としては腎癌症例で高血圧や腎炎を認めないも

のを選択し 摘出腎の正常部位のみを使用した。男女比は

対 平均年齢は 歳( ～ 歳)であった。

方 法

形態学的解析：腎組織をホルムアルデヒド固定後パラ

フィン包埋し 厚さ μ の連続切片を 枚以上作製し

た。腎切片は - ( )染色を行い 糸球

体は皮質外側に存在する最大径に最も近いもの(

)のみを ～ 個(平均 個)選択し 倍で写真

撮影を行った。形態学的計測のために写真をさらに 倍

と 倍に拡大コピーし 糸球体係蹄壁をペンシルマー

カーで注意深くトレースした。

糸球体係蹄壁で囲まれた部分の全面積( )といった糸

球体構成物の面積や全長はデジタイザーと

- (画像解析システム)を用いて測定した。糸球体

体積()は 以下の公式より算出した。

＝(β/)( )

の方法( )より ラットお

よびヒトの であるβは とし

である は とした。

糸球体係蹄壁の面積密度(

)と糸球体構成物の体積密度(

)も の方法に従って算出

した。

糸球体構成物の体積と面積の絶対値は適当な密度に糸球

体体積を乗じて算出し 上皮細胞総数()も以下のような

手順で求めた。まず 倍の拡大コピーを使用して 糸

球体の を計測した。糸球体の は糸

球体係蹄壁で囲まれた部分の全面積( )を大まかに近似

した面積に相当し デジタイザーと -

(画像解析システム)とで自動算出できた( )。糸球

体上皮細胞の核の 〔 ( )〕とは糸球体の

内に含まれる糸球体上皮細胞の核の数の単位

面積当たりの数密度であり その値は糸球体上皮細胞の核

の数を で除することで算出した。次に

倍の拡大コピーを使用して上皮細胞の核の

〔 ( )〕を求めた。上皮細胞の核の

〔 ( )〕は 上皮細胞の核の線面積を糸球体の

で除して 上皮細胞総数()は糸球体上皮細胞の核の

〔 ( )〕に糸球体体積()を乗じて求め
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The glomerulus on the sampling section is enclosed in a
 

minimal string polygon which is used for the estimation of the
 

profile area.

The profile density〔N A(pod)〕of the podocyte nuclei is deter
 

mined by dividing the number of podocyte nucleus by profile
 

area.

-



た。上皮細胞の核の 〔 ( )〕は以下の

公式より算出した。

( )＝ /γ〔( ( ))/( ( ))〕

であるγは上皮細胞の核が回転楕円体で

あるという仮定で算出し ラットとヒトそれぞれ 個の

糸球体上皮細胞の長軸長と短軸長との比から と

となった。非上皮細胞総数( )も同様の方法で

であるγをそれぞれ と と求めた後 以

下の公式より算出した。

( )＝ /γ〔( ( ))/( ( )〕

これらの数値を用いて上皮細胞 個が被覆する糸球体表

面積(/)と非上皮細胞 個が占める糸球体体積(/ )

の絶対値を算出した。

統計学的解析：雄性 ラットと健常人はノンパラメト

リック検定である - で検定し 箱ヒゲ

図にて表示した。それぞれの値は 平均± 標準偏差

( ± )で示した。統計学的有意差は ＜ とし

た。

結 果

雄性 ラットおよび健常人の形態学的分析データは
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( )

V(×10μm)S(×10μm)P(/glomerulus)S/P(μm)IGC(/glomerulus)V/IGC(μm)

Rat(4 cases,175 glomeruli) 0.87±0.19 1.88±0.26  153±13  1,297±84  393±54  2,227±201
 

Human(6 cases,225 glomeruli) 2.70±0.86 4.84±1.27 407±88 1,249±241 1,026±201 2,471±487
 

V：average glomerular volumes,S：average glomerular surface area,P：average number of podocytes in a glomerulus,

S/P：average glomerular surface areas covered by one podocyte,IGC：average number of intraglomerular cells in a
 

glomerulus,V/IGC：average glomerular volume occupied by one intraglomerular cell,p＜0.05 vs rat

 

Fig.2～7.R1-4：rat renal tissues,H1-6：human renal tissues,

IGC：average number of intraglomerular cells



と ～ に示した。糸球体体積()(× μ )

はラットが ± ヒトが ± 糸球体表面積

()(× μ )はラットが ± ヒトが ±

であり 糸球体上皮細胞総数()はラットが ± ヒ

トが ± であった。また 糸球体非上皮細胞総数

( )はラットが ± ヒトが ± であった。

いずれの値もヒトがラットより有意に大きかった(＜

ラット)。

一方 個の糸球体上皮細胞が覆う糸球体基底膜の表面

積(/)(μ )は ラットが ± ヒトが ±

個の糸球体非上皮細胞が占める糸球体体積(/

)(μ )は ラットが ± ヒトが ±

であった。両者には / および / ともにほとんど差

はみられなかった。

考 察

今回 ラットおよびヒトの正常糸球体の形態計測に

の方法( )を用いて解析を行

い 糸球体体積 糸球体表面積 糸球体上皮細胞数 糸球

体非上皮細胞数を求めた。それぞれの値は 標本の収縮率

や疾患の有無によって左右される。標本の収縮率について

は当教室ではパラフィン固定で と判明しており 疾

患の有無についても腎疾患 高血圧のない若年者を選択し

ているため公正に評価できると思われた。 ら は

を用いてラットの糸球体体

積を ± × μ ら はヒトの糸球

体体積を ± × μ と算出している。これは今回

の検討結果(ラット ± × μ ヒト ±

× μ )とほぼ一致していた。

糸球体表面積については ラットに関する報告は少ない

が ヒトに関しては ら が腎移植ドナーの糸球体

を用いて ± × μ と報告しており これは当

データ ± × μ とほぼ一致していた。糸球体

上皮細胞数については われわれと同様の手法で

らは は ラットを用いて ± 個 ら は

- ラットを用いて ± 個 さらに

は で ラットを用

いて ± 個と算出している。これらの数値は いずれ

も当データの ± 個に極めて近かった。また

は ヒトの糸球体上皮細胞数を ± 個と算出

しており 当データの ± 個と少々隔たりがあった

が 標準偏差を考慮すれば有意差はないと思われた。

個の糸球体上皮細胞が覆う糸球体基底膜の表面積は

ヒトでは が ± μ と報告しているが

標準偏差を考慮すれば当データの ± μ と有意

な差はないと思われた。また 今回の検討ではヒトが

± μ ラットが ± μ とほぼ一致して

いた。したがって 個の糸球体上皮細胞が覆う糸球体基

底膜の表面積は 種差を超えたパラメーターの一つになり

うると思われた。

糸球体非上皮細胞数についてはヒトでは が

± 個と報告し ラットでは が ラッ

トを用いて内皮細胞数 ± 個 メサンギウム細胞数

± 個と報告している。これは標準偏差を考慮すれば

当データのヒト ± 個 ラット ± 個とは有

意な差はないと思われた。 個の糸球体非上皮細胞が占め

る糸球体体積については今までに報告がないため比較はで

きないが 糸球体体積および糸球体非上皮細胞数などの

データより妥当な絶対値と思われた。当データではヒトが

± μ ラットが ± μ と有意差なく

個の糸球体非上皮細胞が占める糸球体体積も種差を超え

たパラメーターになりうると思われた。

以上 今回の検討結果は数は少ないもののこれまで報告

された値とほぼ一致しており ラットおよびヒトの糸球体

上皮細胞の形態学的研究において重要な基準値になりうる

と思われた。本報告では 皮質外側の糸球体を対象に形態

学的絶対値(糸球体体積 糸球体表面積 糸球体上皮細胞

数 糸球体非上皮細胞数)を算出した。今後 皮質内側の

ものも使用して検討すれば 上述した形態学的絶対値が当

教室にてすでに算出されている 腎症( )や

皮髄境界部より発症する巣状糸球体硬化症の病変との比較

においてより有効と思われる。

結 語

ヒトとラットの形態学的な基準値は 糸球体体積 糸球

体表面積 糸球体上皮細胞数 糸球体非上皮細胞数ともに

異なっていた。しかし ヒトとラットで 個の糸球体上皮

細胞が覆う糸球体基底膜の表面積と 個の糸球体非上皮細

胞が占める糸球体体積に種差が認められなかった点は 大

変興味深い所見である。これらの形態学的計測は種差を超

えた指標になりうると思われる。

本報告の要旨は第 回日本腎臓学会で報告した(平成 年 月

日 東京)。
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