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研究成果の概要（和文）：蛋白尿と他臓器疾患の発症に関連がある分子としてEphrin-B1とSV2Bを同定し、これら分子
の性状、機能解析を行った。Ephrin-B1は、神経細胞の軸索誘導に関与する分子で、腎ではポドサイトの膜部に局在し
、細胞外部でネフリンと結合しスリット膜のバリア機能維持に重要な役割を果たしていることを明らかにした。シナプ
ス小胞関連分子であるSV2B、その関連分子がポドサイトに発現していることを観察した。KOマウスを用いた検討で、SV
2Bはスリット膜、足突起、基底膜の形成に重要な役割を果たしていることを明らかにした。これらの観察はポドサイト
障害と他臓器疾患の関連を考えるうえで極めて重要な知見である。

研究成果の概要（英文）：We have identified Ephrin-B1 and SV2B as molecules of which dysfunction is involve
d in the development of nephrotic syndrome and neuronal and vascular diseases. In this study we analyzed t
he expression and function of these molecules with several experimental models and knockout mice. This stu
dy revealed that ephrin-B1 was localized at the surface of podocyte and bound to nephrin, a critical molec
ule of the slit diaphragm. SV2B (synaptic vesicle protein 2B), which is expressed on the surface of synapt
ic vesicles in neuron, was localized at the slit diaphragm area in podocyte and played an essential role i
n maintaining the structure of foot process, slit diaphragm and GBM. SV2B KO mice showed proteinuria. The 
altered expression of the slit diaphragm molecules including CD2AP and nephrin was detected in KO mice. Th
ese observations provide important information to understand the common pathogenesis of nephrotic syndrome
 and other diseases.
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