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서     론

일차섬모 (primary cilia)는 콩팥에서 보우만주머니의 

벽상피 (parietal layer of Bowman’s capsule), 토리쪽세관 

(proximal tubule), 먼쪽세관 (distal tubule) 및 집합관 (col-
lecting duct)에서 관찰되며, 세포 표면에 내강으로 돌출된 

가는 머리카락 같은 구조이다. 전형적인 섬모들은 9쌍의 

주위미세관두짝 (peripheral microtubule doublet)과 1쌍의 

중심미세관으로 이루어진 소위 9 + 2 구조인 것과 대조적

으로, 일차섬모는 중심미세관이 없는 9 + 0 구조를 가지고 

있고 운동성이 없다 [1-3]. 
콩팥에서 일차섬모의 기능은 유체의 흐름과 같은 물리

적 자극을 칼슘 (Ca2+) 유입으로 전환시키는 감지기 (sen-
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sor) 역할을 하는 것으로 널리 인정되고 있다 [4,5]. 일차섬

모는 매우 가늘고 접근이 어려워서 기능을 밝히기 위한 연

구를 실험으로 증명하는 데 많은 어려움이 있다 [5]. 또한 

일차섬모에서 발현되는 polycystin 1과 polycystin 2을 각

각 코딩하는 PKD1과 PKD2 유전자의 변이 및 기능 소실

은 임상적으로 다낭신장 (polycystic kidney disease)의 발

병과 연관이 있는 것으로 알려져 있다 [3,6-9].
콩팥세관에서 섬모의 길이는 세포분열 주기 혹은 질병

의 진행에 따라 변할 수 있다고 보고되었다 [10]. 콩팥의 

급성 허혈-재관류 손상 (acute renal ischemia-reperfusion 
injury)이나 시스플라틴 (cisplatin) 독성과 같은 실험적 동

물모델에서 일차섬모의 길이가 유의하게 짧아지는 현상

이 확인되었으며, 절단된 것으로 추정되는 일부 섬모의 구

성성분이 소변에서 검출되기도 하였다 [11,12]. 일차섬모의 

소실은 상피중간엽이행 (epithelial to mesenchymal transi-
tion)과도 관련이 있다 [13]. 반대로 콩팥의 발생 또는 재생

과정에서는 일차섬모의 길이가 길어지는 현상이 보고되었

다 [14,15]. 
일차섬모의 길이는 정상 상태에서도 세관마다 차이가 

있을 것으로 여겨진다. 실험 조건에 따라 토리쪽세관은 

2~4.5 μm, 먼쪽세관은 2.2~3.7 μm, 집합관은 1.6~2.6 μm 
범위 내에서 다양하게 측정되었다 [10]. 그러나 대부분의 

연구는 일차섬모가 발현되는 표지단백질들의 이미지를 광

학현미경을 이용하여 간접 측정한 이유로, 실제 측정 값의 

정확성에 대한 의문이 있을 수 있다. 일차섬모를 전자현미

경으로 관찰하는 것이 가장 좋으나, 고정 및 샘플처리 과

정의 번거로움 때문에 교과서나 논문에서 콩팥 세관별로 

완전한 섬모 구조를 찾아보기 어렵다.
본 연구의 목적은 고해상도의 전계 방출 주사 전자현미

경 (Field emission scanning electron microscope, FE-SEM)
으로 콩팥 세관마다 일차섬모의 길이를 비교하고 정확한 

정보를 제공하는 것이다.

재료 및 방법

1. 실험동물

체중 200~250 g의 Sprague-Dawley 흰쥐 수컷 5마리를 

사용하였다. 실험기간 동안 물과 사료의 양은 제한하지 않

았다. 모든 동물실험은 이화여자대학교 동물실험윤리위원

회의 승인 (EWHA MEDIACUC 21-017-t)을 받았다. 

2. 조직절편 제작

흰쥐를 1.5% 이소푸루란 (isoflurane, Abbott Laborato-

ries, Queenborough, Kent, UK) 흡입을 통해 마취하고 고정

액 (paraformaldehyde-lysine-periodate, PLP)으로 10분 동 

안 관류 고정하였다. 콩팥을 유두 전체가 나오도록 중앙 

단변으로 자르고, 2.5% 글루타르알데히드 (glutaraldehyde) 
및 오스뮴 (osmium tetroxide)으로 추가로 고정하였다. 고
정된 콩팥 조직은 알코올 탈수 과정을 거치고 임계점건조기 

(critical point dryer, CPD300; Leica, Germany)를 이용하

여 건조시켰다 [16]. 일부 조직은 일반적인 광학현미경 연

구를 위한 파라핀 포매 과정을 거쳤다 [17].

3. 항체

일차섬모를 표지하기 위해 acetylated α-tubulin (Cat. 
No. T7451, Sigma-Aldrich Ltd, Gillingham, UK) 항체를 

사용하였다. 토리쪽세관을 표지하기 위해 aquaporin 1 (Cat 
No. AB2219, Millipore, Billerica, USA) 항체를 사용하였

다 [17-20]. 

4. 공초점현미경

이전에 보고한 바와 같이, 콩팥조직을 4 μm 두께 절편으

로 만들고, 정상 혈청으로 30분간 처리하였다 [20]. AQP1과 

acetylated α-tubulin 일차항체를 각각 1 : 1,000으로 희석하

여 4℃에 하룻밤 동안 반응시키고, 다음날 1 : 200으로 희석

한 2차 항체들 (Cy3-conjugated donkey anti-mouse IgG와 

FITC-conjugated donkey anti-rabbit IgG, Fab fragments, 
Jackson ImmunoResearch Laboratory, West Grove, PA, 
USA)을 1시간 동안 반응시켰다. 0.01 M PBS로 수세 후 봉

합하여 (antifade mounting medium, Vecta, USA) 공초점현

미경 (LSM800, Carl ZEISS, Germany)으로 관찰하였다. 

5. 주사전자현미경

임계점건조기 (CPD)로 건조된 콩팥 조직을 Sputter coat-
er (Q150RS, Quorum, UK)를 사용하여 표면을 금으로 코

팅하였다. 관찰에는 전계 방출 주사전자현미경 (FE-SEM, 
Sigma300, Carl ZEISS, Germany)이 사용되었다. 길이 분

석을 위해 흰쥐 5마리의 콩팥조직을 사용하였다. 각 동물 

개체로부터 얻은 조직절편당 근위 세관, 원위세관 및 집합

관 5곳 이상을 찾고, 한 세관당 2개 이상의 섬모 길이를 측

정하였다 (SmartSEM 6.04, Carl ZEISS, Germany). 본 연구

에서의 일차섬모 길이 데이터는 정규성을 만족하였으며, 
통계 분석 (GraphPad Prism, La Jolla, CA, USA)은 one-
way ANOVA와 post-hoc Tukey 검정을 사용하여 각 그룹 

간 차이를 비교하였다. 유의 확률 (p값)이 0.05보다 작은 경

우 유의미한 것으로 해석하였다.
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결     과

1. 토리쪽세관 (proximal tubule)

토리쪽세관은 콩팥 겉질 (cortex)에서 대부분 겉질미로 

(cortical labyrinth)에 존재하며, 단면상 원형에서 S자 모

양에 이르기까지 다양하게 나타났다. 이것은 토리쪽세관

이 구불구불한 경로를 이루며 소위 곱슬세관 (convoluted 
tubule)을 이루기 때문이다. 또한 일부 토리쪽세관은 겉질

에서 속질부챗살 (medullary ray)에 존재하며, 이 부위의 토

리쪽세관은 바깥속질 (outer medulla)의 토리쪽세관과 함께 

보다 곧은 형태 (straight tubule)를 보였다. 
공통적으로 토리쪽세관은 미세융모 (microvilli)들이 잘 

발달되어 있으며, 이것들이 광학현미경에서 두드러지게 

잘 보이는 솔가장자리 (brush border)를 형성하였다 (Fig. 1a 
& c). 토리쪽세관의 표지 단백질 중 하나인 AQP1은 솔가

장자리를 포함한 세포막 꼭대기 면 (apical membrane)과 

바닥가쪽면 (basolateral membrane)에서 발현되었다 (Fig. 
1a). 일차섬모를 표지하는 acetylated α-tubulin 형광 이미

지는 세포막 자유면에서 내강을 향해 돌출하였으며, 대부

분 AQP1을 발현하는 솔가장자리 속에 파묻혀 있었다. 전
형적으로 가는 머리카락처럼 완전한 섬모의 모양을 보이

기도 하였지만, 세포막 자유면에서 떨어져 내강 속에 점과 

같이 나타나기도 하였다 (Fig. 1a & b). 
주사전자현미경에서 토리쪽세관의 단층 입방형 세포 

중앙에 위치한 핵과 세포질의 많은 미토콘드리아들이 잘 

관찰되었다. 또한 특징적인 미세융모들이 뚜렷하게 보였

다 (Fig. 1c). 전자현미경에서 측정한 미세융모의 길이는 

Fig. 1. Confocal microscopy images (a & b) and scanning electron microscopy images (c & d) showing primary cilia in the proximal and 
distal tubules. The fluorescent image of acetylated α-tubulin (red), which labels the primary cilia, projects toward the lumen from the apical 
plasma membrane. In the proximal tubules, most cilia are embedded within the brush border that expresses AQP1 (green) and are difficult 
to observe by electron microscopy (a & c, arrows). In contrast, the primary cilia in the distal tubules are relatively easy to identify under 
electron microscopy (d, arrow). PT: proximal tubule, DT: distal tubule, mv: microvilli.
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2.4±0.71 μm였다. 일차섬모는 거의 관찰되지 않았고, 매
우 드물게 미세융모들 사이에서 내강으로 뻗어 있는 것을 

확인할 수 있었다 (Fig. 2). 따라서 토리쪽세관의 일차섬모 

길이는 대부분이 미세융모와 비슷한 것으로 추정된다.

2. 먼쪽세관 (distal tubule)

먼쪽세관은 토리쪽세관과 마찬가지로 콩팥 겉질과 바깥 

속질에 위치하며, 곱슬한 또는 곧은 형태로 다양하게 나타

났다. 먼쪽세관은 AQP1을 발현하지 않고 솔가장자리 구

조가 없어서, 토리쪽세관과 쉽게 구분되었다 (Fig. 1a). 
주사전자현미경에서 먼쪽세관은 미세융모가 드물고 길

이도 길지 않아, 토리쪽세관에 비해 표면이 상대적으로 밋

밋하게 보이는 것을 확인할 수 있었다. 토리쪽세관과 마찬

가지로 단층 입방형 세포의 중앙에 핵이 위치하였으며, 바
닥가쪽면 세포질 돌기 사이로 긴 막대 모양의 미토콘드리

아들이 바닥막에 수직으로 위치하는 것을 볼 수 있었다. 
토리쪽세관과 다르게 내강으로 돌출된 일차섬모를 비교적 

쉽게 관찰하고 길이를 측정할 수 있었다. 먼쪽세관에서 섬

모의 길이는 2.1±0.22 μm였다 (Fig. 1d). 

3. 집합관

집합관은 토리쪽세관 및 먼쪽세관과 비교하여 최소한 

두 종류의 이상의 다른 세포, 즉 으뜸세포 (principal cell)와 

사이세포 (intercalated cell)들로 구성되어 있다 [21,22]. 으

뜸세포는 꼭대기 면에 소수의 짧은 미세융모들이 있고, 중
앙에 내강으로 향해 있는 하나의 긴 섬모의 존재로 쉽게 

식별할 수 있었다. 이에 비해, 사이 세포는 꼭대기 면에 섬

모가 없으며, 특징적으로 많은 미세 주름 (microplicae)들이 

형성되어 있는 것을 볼 수 있었다 (Fig. 3a & b). 으뜸세포

에서 일차섬모의 길이는 1.86±0.31 μm로 인접해 보이는 

먼쪽세관 (2.1±0.22 μm)과 서로 유의한 차이가 없었다.

4. 헨레고리의 가는다리

헨레고리는 U자 모양의 고리로서 가느다란 세관 부분을 

포함한다. 헨레고리의 가는다리 (thin limbs of the Henle’s 
loop) 또는 중간세관 (intermediate tubule)은 토리쪽세관

과 먼쪽세관을 연결하고 있으며, 주사전자현미경에서 토

리쪽세관과 먼쪽세관 및 집합관이 단층 입방형 세포인 것

에 비교하여 납작하게 보이는 단층편평형으로 보여 구분

이 가능하였다. 헨레고리의 가는다리에서 일차섬모 길이는 

4.2±0.73 μm로 주변 먼쪽세관 및 집합관에 비해 유난히 

길게 보였으며 (Fig. 4a & b), 통계분석에서 유의한 차이를 

보였다 (Fig. 5).

고     찰

본 연구에서는 주사전자현미경을 이용하여 흰쥐의 콩팥

에서 세관별로 일차섬모의 길이를 분석하였으며, 특히 헨

Fig. 2. Scanning electron microscopy images of primary cilia (arrow) protruding between microvilli in the proximal tubule (PT). Right pan-
el (b) is an enlargement of the rectangle area of (a). One primary cilium is visible by chance.
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레고리의 가는다리에서 섬모의 길이가 가장 길다는 사실

을 처음으로 증명하였다. 헨레고리는 수질과 피질 사이에 

삼투 기울기를 형성하여 소변의 농축 및 희석을 조절하는 

곳으로, 이 부위의 섬모는 유체의 흐름과 농도의 변화를 

보다 민감하게 감지하는 것으로 추측된다. 
일차섬모는 몇 가지 표지 인자 단백질들의 항체를 이

용하여 광학현미경으로 비교적 간편하게 관찰이 가능하 

다 [23,24]. 그러나 광학현미경은 전자현미경에 비해서는 

정확성과 해상도가 부족할 수밖에 없다. 조직 표본 제작 과

정이 상대적으로 덜 섬세하고 고정, 탈수 및 포매 시 조직 

보존에 필수적인 과정이 누락되거나 시약을 사용하지 않

아, 조직이 쉽게 수축하거나 손상될 수 있기 때문이다 [25]. 
또한 광학현미경은 미세구조의 특징을 확인할 수 없고, 발
현되는 단백질의 형광 이미지를 간접적으로 보는 방식이어

서 실제 섬모와 다소 차이가 날 가능성이 있다. 본 연구에

서도 광학현미경으로 관찰한 형광 이미지로는 섬모의 정확

한 형태를 확인하기 어렵고, 상피세포와 떨어져 있거나 마

치 빈 내강 공간에 떠 있는 것과 같은 양상들을 볼 수 있

었다. 
따라서 섬모의 길이는 전자현미경으로 측정하는 것이 

가장 정확하지만 여기에도 기술적인 어려움이 있다. 투과

전자현미경의 경우 단면상 9 + 0와 같은 미세관 구조를 볼 

Fig. 3. Scanning electron microscopy images of the distal tubule (DT) and collecting duct (CD). Right panel (b) is an enlargement of the 
rectangle area of (a). The morphological differences between the principal (PC) and intercalated cells (IC) in the collecting duct can be dis-
tinguished (b). Primary cilia (arrows) are present exclusively in the principal cells of the collecting duct and are absent in the intercalated 
cells.

Fig. 4. Scanning electron microscopy images of the distal tubule (DT) and the thin limb of Henle’s loop (TL). Right panel (b) is an enlarge-
ment of the rectangle area of (a). The primary cilia (arrow) length is notably longer in the thin limb.
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수 있지만, 가느다란 섬모의 전체 길이 이미지를 얻기 매

우 어렵다 [2,23]. 주사전자현미경의 경우 내강 표면이 잘 

노출된다면, 비교적 섬모의 전체적인 모양을 관찰하기 수

월한 이점이 있다. 그러나 토리쪽세관의 경우 본 연구 결

과와 같이 대부분의 섬모가 솔가장자리를 형성하는 미세

융모들 속에 숨겨져 있어 계측에 어려움이 있었다. 드물게 

미세융모보다 돌출되어 관찰되는 일차섬모의 길이만 측정

한다면 통계처리를 위해 충분한 수를 확보하기 어려울 뿐 

아니라, 길이가 상대적으로 긴 섬모만 선별적으로 측정하

는 셈이 되어 결과가 왜곡될 수 있다. 불가피하게 본 연구

에서는 미세융모의 길이를 측정하여 인접한 타 세관의 섬

모와 길이를 비교하였다. 
이전 연구들에서 광학현미경만으로 콩팥 세관의 섬모의 

길이를 관찰한 결과, 각 세관마다 다양한 범위 내에서 작

은 차이가 있었다 [10]. 본 연구에서는 전자현미경 시야에

서 인접하여 동시에 관찰되는 세관들의 섬모를 관찰하고

자 노력하였으며, 섬모의 길이를 전자현미경 소프트웨어에

서 제공되는 측정도구를 상용하여 보다 정확하게 비교하

였다. 
가장 긴 일차섬모를 가지고 있는 헨레고리는 U자 모양

의 고리로서 가느다란 중간세관 부분을 포함한다. 헨레고

리는 토리쪽세관과 먼쪽세관 사이에 위치하며, 토리쪽세관

과 연결되는 내림가는다리 (descending thin limb)와 먼쪽

세관과 연결되는 오름가는다리 (ascending thin limb)가 있

다. 헨레고리의 내림가는다리에서는 수분이 자유롭게 이동

하지만, 나트륨과 염소 (NaCl)는 투과하지 못한다. 반대로 

오름가는다리는 수분이 투과하지 못하고 나트륨과 염소는 

투과하는 특성이 있다. 이런 기능적 특징으로 헨레고리의 

가는다리는 소위 대항류증폭계 (countercurrent multiplier)
로서 사이질의 고삼투압농도를 이루게 하며, 소변농축 기

전에 관여하는 것으로 알려져 있다 [26,27]. 
헨레고리의 가는다리들이 일차섬모를 가지고 있는 사진

은 일부 교과서에서 제한적으로 찾아볼 수 있다 [21]. 그러

나 사람을 포함한 특정 동물종에서 콩팥 세관별로 길이를 

분석한 연구는 없다. 내림가는다리와 오름가는다리의 구

분은 투과전자현미경으로 일부 가능하다. 그러나 세계적

인 권위의 교과서에서 조차도 세포 연접 구조 외에 일차섬

모를 포함한 내강 표면의 구조의 차이에 대해 언급하고 있

지 않다 [21,28]. 본 연구결과에서도 측정한 헨레고리의 가

는다리에서 일차섬모의 길이를 내림다리와 오름다리에서 

따로 구분하지 못하였다. 향후 최신 연구 방법인 상관관계

적광학현미경과전자현미경 (correlative light and electron 
microscope, CLEM) 등을 활용한다면, 오름가는다리와 내

림가는다리를 추가적으로 구별할 수 있을 것이다 [29].
본 연구에서는 각 세관의 일차섬모를 해부학적으로 구

별하려 노력하였다. 이상의 결과들은 다양한 콩팥 세관들

의 고유한 기능들과 연관되어 일차섬모의 역할을 이해하

는 데 기여할 것이다.
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간추림 : 일차섬모는 콩팥 세관 세포에서 내강 표면으로 돌출된 머리카락 같은 구조이다. 콩팥에서 일차섬모의 미세

구조와 기능은 아직 알려지지 않은 부분들이 많다. 본 연구의 목적은 다양한 콩팥 부분에서 일차섬모를 구분하고 비

교하는 것이다. 정상 성체 흰쥐의 콩팥 조직을 2% paraformaldehyde-lysine-periodate로 관류고정한 후, 광학 및 전자

현미경으로 관찰하였다. 일차섬모를 표지하기 위해 acetylated α-tubulin에 대한 항체를 사용하였고, 토리쪽세관을 표

지하기 위해 각각 aquaporin 1 항체를 사용하였다. 먼쪽세관에서 일차섬모는 대부분 솔가장자리를 형성하는 미세융

모들 속에 숨겨져 있어서 전자현미경으로 정확한 관찰이 어려웠으나, 공초점현미경에서 대략 주변의 먼쪽세관 및 집

합관 일차섬모와 길이가 비슷하게 나타났다. 정확한 측정을 위해 전자현미경으로 관찰했을 때, 먼쪽세관과 집합관의 

일차섬모 길이는 각각 2.1±0.22 μm와 1.86±0.31 μm로 서로 유의한 차이가 없었다. 이것은 또한 토리쪽세관의 미세

융모 길이(2.0±0.41 μm)와 거의 유사하였다. 그러나 헨레고리의 가는다리에서 일차섬모는 4.2±0.73 μm로 주변의 

먼쪽세관 및 집합관에 비해 매우 길이가 길었다. 이상의 결과로 헨레고리에서는 일차섬모가 다른 세포들에 비해 특

별하게 길다는 것을 증명하였다. 헨레고리에서 일차섬모의 역할은 역류증폭계통과 같은 특징적인 기능과 관련이 있

을 것으로 생각된다.

찾아보기 낱말 : ‌�콩팥, 세관, 일차섬모, 전자현미경


