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   The factors involved in compensatory renal hypertrophy， which usually occurs following

uninephrectomy， have not been satisfactorily ’identified．

   The purpose of this experiment was to study the effect of uninephrectomy on renal・

hypertrophy and intrarenal arterial changes at different intervals for a period of 16 weeks

in the rabbits；

   The microangiographic technique was used in this investigation． The medium used

was 23％ barium sulfate （Micropaque） with adding 4％ gelatin．

   The removed kidney was ivashed－out with physiological saline solution with adding

heparin． The medium was then injected into the renal arterial tree via the renal arterial

trunk with 100 cm H20 pressure， after which it was fixed in 10％ neutral formalin for

3－vsdays． The microangiography was done for this specimens．

   Considering the findings as a whole， the following conclusions were obtained．

   1） The weight of the remaining kidney after uninephrectomy increased from 20 to

40％ in 2 to 16’weeks， with an average increase of 24．9％．

   2） The increasing rate in volume of the renal cortex was same as that of the medulla．

   3） The intrarena1 artery increased both in caliber and length， and the glomeruli

increased in diameter．

   4） The renal blood fiow in the contralateral kidney， after an almost immediate sharp

rise （20．2％）， settles down to about 7％．

   It will be assumed that the first response of the renoprival kidney is an increase of

glomerular filtration rate， possibly as a result of an early increase of renal blood flow．

This would then increase the work of the tubules， which in turn would result first in

cellular hypertrophy followed by hyperplasia． The intrarenal arterial changes on this

experiment would give an． agreement with this Dicker’s suggestion．

            緒 ．   言

  偏腎摘除後に残腎に代償性肥大が現われる現

象は，1880年代後半にSimon59）， Ribbert52）ら

により最初に唱えられていらい，多くの研究者

によって，機能的，形態学的な代償性肥大の事

実が確かめられてきている．しかし，その成因

にかんしては種々の説があり，いまだに意見の

一致をみていない．．
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 近年，外科手術の進歩に伴い，泌尿器科領域

でも腎保存手術が多くおこなわれるようになっ

たにもかかわらず，まだ前腎摘除術を施行する

例もけっして少なくない．また，生体腎移植の

場合に，腎提供者の肝腎が将来どのように機能

を代償していくかを知ることも：重要である．し

たがって，代償性腎肥大は古くよりとり上げら

れていたが，現在においても未知の問題が多

く，かつ臨床的にも重要な課題となっている．

 著者はこの点に着目し，家兎を使用して，代

償虚血肥大の起こる事実と，これまであまり

おこなわれていない腎内血管の形態をmicro－

angiographyの技術を応用して観察し，代償

性腎肥大の起こる原因との関連性，とくに，そ

の一因として考えられている偏腎摘除後の残腎

の血管分布の変化を血流量増加との関連性につ

いて検討を加え，あわせて文献的考察をおこな

った．

        実 験 方 法

 1．実験材料

 体重2．5～3。Okgの雄性成熟家兎を使用した．

 H．実験方法

 A．予備実験

 同一家兎での左右腎の大きさ，重さを比較するため

に4羽の雄性家兎に両腎摘除を施行し，これらを測定

した．その結果ほとんど左右で差のないことが判明し

たので本実験においてもこのことを前提とした．なお

摘出腎はmicroangiographyの条件（造影剤の成分

濃度，注入方法，撮影条件など）を検討するのに使用

した．

 B．本実験

 麻酔下に体重測定後，左腎摘除術を施行した．麻酔

はすべてネンブタール静脈麻酔でおこなった．摘出腎

を肥大腎の対照として，まず，その大きさ（厚径，横

径，長径），重さを測定（このさい腎動静脈を結紮し，

腎内血液が流出しない状態で測定），その後，micro－

angiographyならびにcontact microradiography

をおこない， いっぽうHE染色で組織標本も作製し

た．これらを対照群とし，いご1週目より，16週目に

いたるまでの残腎においても同様の操作をおこない，

これらを肥大群として，その相違について観察した．

 C．Microangiographyの方法

 1）造影剤

 生理的食塩水100ml， Micropaque 30 mlおよび

gelatin 59を約50。Cに加温混和した．

 2）注入方法

 摘出腎の腎動脈内に静脈用カテーテル（No．17号）

を挿入してこれを点滴用セットに連絡し，ヘパリン加

生食水（生食500m1にヘパリン1000 uを添加）に

て腎洗浄を施行する．通常3～5分間で腎は脱血変色

し，開放した腎静脈より透明な洗浄液が出てくる．つ

ぎに，約50。Cに加温した造影剤を2～3枚のガーゼ

でこしながらイルリガートルに入れ，これを100 cm

の高さに設置し，その水柱圧で腎動脈より点滴注入す

る．実際，注入時の温度は室温下で45℃ぐらいにな

っている．40DC以下ではgelatinが固まる．注入時

間は5～10分聞でじゅうぶんであり，造影剤注入後腎

動静脈を結紮する．

 3） 固定方法

 10％中性ホルマリンに固定し，腎中心部までじゅう

ぶん固定されるように24時間後に腎被膜を剥離し，さ

らに3”“5日間固定したのち，microangiographyな

らびにcontact microradiographyをおこなった．

あまり長期間固定液につけておくと，切片を作るとき

に亀裂を生じやすい．

 4）撮影方法

 日本SOFTEX ・社CSM型を使用した．

 Microangiography：使用フイルムはFuji Softex

Film FGで，現像液はSofdol（Fuji），定着液は

Fujifix（Fuji）を使用した．撮影条件は材料の厚さ

によりTable 1のごとくおこなった．．切片はカミソ

リの刃を用い前額断方向に割面を加えた．

Table 1。 MicroangiOgraphy撮影条件

pmB電圧昌電流曝射時FFD
（kV）（mA）間（秒）（cm）

全     腎

Q等分割切片
鱒ﾘ片（1～2mm）

40

R0

Q0

333 50

T0

T0

45

S5

S5

小焦点

ｬ焦点

ｬ焦点

 9ρntqct．microradiography：フイルムはEast－

man Kodak社の Spectroscopic Safety Film

Type 649－0（日．本Softex社取扱い）を使用した．

切片はmicrotomeを使用し，100μ，200μ，300μ，

500μの厚さの切片を作り撮影したが，直情血管の観

察には200μの厚さが適している．撮影条件は一次

電圧70V，二次電圧4600V，電流．3mA，曝射時間5

分間，焦点フイルム間距離6cmで撮影した．現像液

はD・19（CMR）を使用，定着，水洗はmicroangio－

graphyと同様におこない，乾燥後，バルサム封入を

おこない，光学顕微鏡にて検索した，
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  Table 2，肥大腎重量増加率
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白日
罵数

髄

実
験
動
物
数

肥   大  群 正  常 群

体重謂墾璽野×1…体重左龍量
（kg） 1 （g） 1 ＝一 Xfi                （kg） 1 （g）

左腎重量
 体重
＝：： XL

    肥大腎重量増加率
       （6e）

×10001 XR－XLMX100
1

2

3

4

5

6

7

8

2

2

2

2

1

2

1

1

2．6

2．4

3．0

3．0

3．0

3．0

3．5

3．5

10．0

王○．0

13．0

玉2．O

15．0

13．5

i4．0

16．0

3．8

4．2

4．3

4．0

5．0

4．5

4．0

4．6

2．7 1 9．5

2．o 1 7．0

2．9 1 10．5

2．5 1 8．0

2．9 F 12．0

2．8 1 9．0

2．9 ］ 9．0

3．0 1 11．0

3．5

3．5

3．6

3．2

4．1

3．2

3．1

3．7

8．6

20．0

19．4

25．0

22．0

40．6

29．0

24．3

9 3 3．0 14．O 4フ 2．8 11．0 3．9 2Q．5

11 1 3．0 12．O 4．0 3．0 9．0 3．0 33．3

12 1 3．0 12．0 4．0 3．0 lO．0 3．3 21．2

13 1 3．5 18．0 5．1 3．0 12．O 4．0 27．5

15 1  i 3．5 16．O 4．6 3．0 12．O 4．O 15．0

16 11 3．7 ！6．○ 4．3 3．5 12．O 3．4 26．5

2週目以後16週目までの肥大腎重量増加率の平均は24．9％

        実 験 成 績

 1）肥大腎重量の変化（Table 2， Fig．1）

 正常家兎24羽において左腎摘除術を施行した．3羽

は術後死亡したため，残りの21羽を肥大群として，1

週目より16週目にいたるまで各週で1～3羽について

右の残腎を摘出し．比較検討した。

週目の40．6％から，15週目の15．0％と，個々の家兎に

よって若干の変動はあるが，2週目から16週目までの

平均増加率は24．9％となる．

 2）肥大腎の大きさの変化（Table 3）

Table 3．肥大腎の大きさ

（鴛

翼・・

冨

怨

率 ，o

副腎摘1

除後日
数（週）

厚径（mm） 横径（mm） 長径（mm）

i

ガ

        ．
．

繋月謙三野儲鞍望月緊勤

0  ／ 2 3 イ 5 o 7 ti 9 iO ” t2 t3 i4 i5 i6（M）

 偏賢摘除後臼数

 Fig． 1

 腎重量と体重は一定の平行関係にあると考え，その

S・sすなわ・腎輯体軌一轄ill・1…の値を

求あた．同一家兎での対照左腎摘除時のXしと，肥大

時の右腎摘除時のXRとの問で，肥大腎の重量増加

率一XEXL×1・・（％）を計算した．

 その成績は，1週目より肥大腎重量増加は認められ

（8．6％），2週目で2α0％となり，重量：の面からみる

と2週間でほぼ肥大は完成すると思われる．そのこ6

1 20 2王 5．0 25 26 4．0 35 36 2．9
20 20 0 26 26 0 37 37 0

2 18 20 11．1 23 25 8．5 34 35 2．9
20 24 20．0 25 29 16．○ 35 40 14．3

3 21 23 9．5 27 31 ／4．8 38 44 15．8
21 22 4．8 23 31 34．8 35 40 王4．3

4． 20 22 10．O 25 31 24．0 36 40 11．1
20 21 5．0 25 29 16．O 35 39 11．4

5 21 21 0 26 30 15．4 37 42 13．5

6 20 23 15．0 26 33 26．9 35 43 22．9
22 22 0 25 30 20．○ 34 40 17．6

7 20 21 5．O 27 30 11．1 38 43 13．2

8 22 23 4．5 27 31 14．8 36 42 16．7

9 22 22 0 26 30 15．4 37 42 王3．5

22 22 0 26 30 15．4 38 42 10．5
22 21 一4．5 25 29 16．0 37 4Q 8．1

／1 20 23 15．0 26 31 19．2 36 42 16．7

12 21 20 一4．8 28 31 1Q．7 37 40 8．1

13 22 23 4．5 30 32 6．7 38 43 王3．2

15 23 21 一8．7 28 30 7．1 37 45 2工．6

16 22 23 4．5 29 32 10．9 37 43 16．2

平 均 4．6 14．7 12．6



874 小金丸：代償性肥大腎・腎内血管形態学

 正常腎および肥大腎について，おのおのその厚面，

横径，長径の増加率（％）を算出した．厚径は肥大腎

においてもさほど増加せず，むしろ小さくなっている

ものもあり，平均4．6％の増加にとどまる．横径で

14．7％．長径で12．6％増加する．

 3）腎皮質と髄質の肥大の比率（Fig．2）

 正常腎（10腎）と肥大腎（1，2，3，4，5，6，7，

9，11，12，13，15，16週目のもの各1腎，合計13腎）

の皮質と髄質の占有比をみるために，腎中心分割面の

microangiographyの写真上より，方眼紙法によっ

て仙髄の面積を測定し，その比率を算出した．

 その成績では，皮質の占める割合は，正常腎で平均

34．9％，肥大腎で34．1％となり．この間にt検定によ

り有意の差があるとは認められない．すなわち，皮質

と髄質は同じ割合で肥大する．

 40
質
の
占．

め35

割

合
。％）

 3D

．

轟：

”v’一34．9

；

正常腎

 ：

 ．

：一

’一
奄Q‘一一34．1

 ：一

 ．

肥大賢

Fig．2。肥大腎皮髄の割合

 4）Microangiographyの所見（Fig．3～7）

 全腎，2等分割切片，薄切片における対照，2週間

後，7週間後および15週間後の像を示した．腎の肥大

の進展と対応して，肥大腎の動脈系は，腎動脈主幹，

葉間動脈，弓状動脈，．小葉間動脈とも均等に径の拡

張，長さの延長がみられる．

 5）Contact microradiographyの所見 （Fig．8

・一12）

 Contact ’microradiograPhyでは主として皮質血管

の変化を観察した．肥大腎では小葉間動脈，輸入動脈

の著明な拡大，延長，直線化を認め，糸球体の相互の

間隔が開大している．そのため正常腎では400倍1視

野に34～35コ数えられる糸球体数が，肥大腎では24～

25コ口なっていて皮質の肥大を裏づけている．また，

糸球体じたいも拡張したものが多くみられる．

 6） 組織学的所見（Fig．13～16）

 肥大腎において，糸球体径，尿細管および腎内血管

径の増大を認める．

考 按

 Hippocratesは，腎膿瘍や腎結石のときには手術

をすべきであると唱えたが，9～11世紀でも反対さ

れ，ヒトで腎の外科的手術がなされたのは19世紀にな

ってからである49）．

 動物では，1670年半にRoonhuyzenらにより腎摘

がおこなわれているし，その結果より，かれらはヒト

でも安全に腎摘ができると主張した．19世紀初めまで

に実験的に偏腎摘除がおこなわれたが，おもに腎と心

の機能の間に関係があるかどうかに興味がもたれてい

たにすぎない49）．

 麻酔と無菌的操作の開発にともない．安全にヒトで

腎摘がおこなわれたのは，1869年にSimon59）によっ

てであり，かれは20日後に残照が1．5倍に大きくなっ

たと述べ，hyperplasiaによるといった．これが代

償醐巴大の最初の記載であろう．ついでRosenstein

（1871）53）は，家兎で偏腎摘除後反対腎の重さが45日後

に50％増加したと述べている．そしてこの重量増加は

腎内の血液， リンパ液，尿の増加や，上皮と間質組

織の軽度の増大のためであるとのべている．Ribbert

（1882）52）は，イヌで偏腎摘除後，反対腎の重さ，大き

さの増加があり，皮質が50％増加し，糸球体は2／3増

大し，尿細管の大きさの増大は，hypertroPhyのみ

ならずhyperplasiaにもよると説明レた．

 Nothnage1（1886）48）は，当時の腎肥大にかんする

明らかな事実としてつぎのようにまとめている．

 1）幼若，成熟動物とも，偏腎摘除後，反対腎に肥

大を起こす．

 2）代償性変化は，主として皮質に起こる．

 3）成熟動物の肥大は曲尿細管の真の肥大であり，

髄質の肥大は少ない．．

 4）ヘンレ早臥の上行下行脚の管腔の直径は増大し

ている．

 5）幼若動物での増加は，hypertrophyとhyper－

plasiaによる．

 そのこ数十年の間は，肥大の記載は重量測定などの

肉眼形態学的なものがおもであったが，最近では生化

学的な立場からの検索や，腎機能検査の進歩とあいま

って，代償性肥大は注目をあつめるようになった．す

なわち，DNAの測定により， mitotic proliferation

やcellular enlargementの分析がおこなわれるよう

になってきて，肥大の起こる部位や時期などが詳しく

調べられている．この点にかんしては，教室の大北が

目下検討中であるが，文献上は，mitotic activity

は皮質が主で，髄質では非常に少ない． とくに近位

尿細管に最も著明で，24～48時間後にpeakに達し，
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Fig．3．正常腎および肥大腎の肉眼標本 Fig． 4． Microangiography（全腎標本）

数字は偏腎摘除後の週を表わす

Fig．5． Microangiography（2分割切片腎）
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Fig，6， Microangiography（薄．切片） Fig．7． Microangiography（薄切片）

Fig．8， Contact microradiography（正常腎）
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Fig．9． Contact mlcroradiography（2週目） Fig．10， Contact microradiography（7週目）

；ig．11． Contact microradiography（11凋目） Fig．12． Contact microradiography（15週目）



紳翻

畷肇
魅；捨．．夢th懲

灘
講

義撫㌻ 鑑

識鑓

畿鵡
   骨

身

    Flg l3 腎皮質の組織学的所見（正常腎）

    Flg 15．腎髄質の組織学的所見（正常腎）

Flg 14 腎皮質の組織学的所見（16週目）

Flg．16 腎髄質の組織学的所見（16週目）

塞

）

藍

界

響

垂

準

誰



小金丸：代償性肥大腎・腎内血管形態学

以後すこし下降し，3～4日目に2つ目のpeakがあ
る9’”ll，22・23・40・43）．

 腎機能面での代償は，GFR， ERPF，濃縮・希釈能

などにおいても，2～3週間で術前の80～90％まで回

復するし9・34・40・55），ヒ［・の場合，病的腎を摘出してか

ら，1カ月～21年（平均8．9年）の患者（年令9～63

才，平均39．2才）で，尿濃縮・希釈能，pH，酸排泄

においては，まったく正常人と相違がなく代償され

ている4）．．また，全く健康な成人の腎を摘出した場合

（腎移植のliving donor 29人で調査），術後早期（1

～18日まで）の腎機能はどのように代償されているか

について，BUN， plasma creatinine， creatinine

clearance 〈Ccr）， para－aminohippurate clearance

（CPAH）を測定している成績によると，平均， BUN

26％，Cr 33％増加し， CCrは術前の70．5％， CpHA

は70．2％になる．すなわち，筆陣の機能としては，術

後早期に40％増加したことになる．そして，この変化

は患者の年令や術後日数には関係ないとしている30）．

 代償性腎肥大の完成する時期にかんしては，動物の

種類によっても差があるが，ラットでは術後20～40

日，イヌでは20日～8カ月，ヒトでは1年～1年半と

いわれている34，39・43・47），Nakamuraら（1964）47）は，

ラットでの実験で，代償性肥大は，偏腎摘除後24時間

目より始まり，20日後にはほぼ完成し，このとき，甲

状腺と下垂体でのDNA 合成と細胞増殖が増加して

いると述べている．また著者ら26）は，ラットにおける

肥大腎φ微細構造について観察し，近位尿細管上皮細

胞において，すでに腎摘除後8～72時間の短時間に

cisternae of ERおよびGolgi membraneの拡張，

free ribosomeやERの増加，16時間以降における

mitochondriaの膨大，減少などの変化をみており，

肥大の機序はきわめて早期から開始されると述べた，

 つぎに，代償性腎肥大は，胎内におるときや出生後

のinfantの時期には，どのような起こり方をするか

というと，ラットでは，妊娠19日目に子宮内で偏腎摘

除をおこなうと，2H目には残腎に肥大が起こってい

るが，出生後のラットに比べると小さい．これは，胎

児腎の機能がまだ発達していないことに関係している

のであろう13）．また，infant ratではadult ratよ

りも顕著に肥大を起こす25）．

 ヒトの場合でも，小児や若年者で偏側腎実質の機能

のないような状態では他側に代償性肥大がおこるの

で40），Laufer and Griscom（1971）32）は，この状態

としてrnulticystic kidneyの40例にin uteroでの

代償品目肥大の有無を調べ，起こっていないなら，出

生後いつどのように起こるかを調べた，multicystic
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kidneyの摘出前後の反対腎の長径をurography上

より測定し，Hodsonら（1962）16）による正常小児の

腎長径と比較検討している．その結果，代償性肥大は

in uteroでは起こらず，出生後急速に起こり，1年

半もすると完成する．そして，おそらく無機能腎を摘

出しようとしまいと起こるであろうと述べている．

 以上の文献からも明らかなように，また，著者の動

物実験成績によって示されたように，偏腎摘除後に発

生する代償性肥大は，動物においても，ヒトにおいて

も証明されている．しかし，この現象をひきおこす原

因については，内外多くの学者によって，種々の学説

が唱えられ，意見の一致をみていない．古くBeck－

mann （1857）2）はhypertrophy の起こる原因は

increasi耳g loadにあると結論している．現在まで最

も多くとり上げられているのは，体液性因子について

である．

 Brapn－Men6ndezら（1947）5）は． renotrophinと

呼ばれるnephronを刺激する物質があると仮定して

説明しようと試み，これに賛成の意見もある43）．

 Ogawa and Nowinski（1958）5。）は，偏腎摘除ラ

ットの血清に特殊な mitosisを刺激する物質がある

と報告した，Lowenstein（1963）37）も，偏腎摘除ラ

ットの血清を正常ラットに注射すると，腎細胞におい

てtritiated thymidineの結合が増加するが，肝細

胞では増加しない． このことより，代償性肥大を起

こす腎に特殊にはたらくある体液性物質 （humoral

substance）の存在が考えられると述べている，

 Thompsonら（1967）62）は， parabiotic rats（2

匹のラットをおのおの体側部，片方の前後足を切開縫

合し，一つのpairとして結合させたラット）で，片

方のラットの偏腎摘除をおこなっても，それとpair

をくんでいるラットのほうの腎には全く影響を与えな

い．しかし，腎摘したほうのラットの反対腎には，代

償性肥大が起こることより，偏腎摘除後，三二に肥大

を起こさせるようなdiffusible humoral substance

はおそらく存在しないであろうと述べている．しかし，

2年後にこれの共同研究者であるLyttonらは39），同

様にparabiotic ratsを使用．して偏腎摘除した場合，

それとpairをくんでいるほうのラットの腎のmito。

tic activityは平均71％増加するが，両腎摘除の場合に

は増加しない．また，肝部分切除をしても，腎のmito－

tic activityは増加しない．このことより，腎絶後，

二三に作用してcompensatory cellular hyperpla－

siaを刺激するような組織特有のserum factorが存

在するであろうと述べている．

 Saetren（1956）56）は，ラットでの実験より，ある
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臓器の成長は，その臓器自身でつくられる臓器特有の

inhibitorによってcontrolされていると述べたが，

Williams（1962）71）は， この理論に反対の実験成績

を出している．

 内分泌腺との関係では，Goldstein（1960）ユ2）が，

pituitary hormone， thyroxine， testosterone， pro－

gesterone， desoxycorticosterone acetateの投与

で腎の大きさが増加すると述べている．Ross and

Goldman（1970）54）は，下垂体摘出ラットでも代償

性腎肥大は起こりうるし，成長ホルモン投与をおこな

っても肥大の過程でとくに変りはないと述べている．

 食餌との関係では，高蛋白食のほうが肥大を起こし

やすい9・14・43）．その他の成因どして，folic acidの静

注がrenal hyperplasiaを刺激する64・65）．また，』

Reiter（1968）51）によると，ハムスターを寒冷にさら

すと腎肥大を促進さすという．

 最近，新しい仮説がBurwell（1963）7）によって提

唱され，Burch and Burwell（1965）6）によって詳細

に述べられている．これによると1ymphoid system

が身体金体の組織の大きさを調節整合する役目をなし

ているということである．Wachtel（1965）68）， Threl－

fallら（1966）63）は，ラットやマウスで，致命に至ら

ない程度の多量のレ線全身照射をおこなうと，代償性

腎肥大が起こりにくいと報告している．代償性腎肥大

にかんするlymphoid systemの役割をみるために，

Fox and Wahman（1968）11）は，マウスを使用して

1ymphoid depletionをつくるグループとしては，レ

線全身照射をおこない，反対にlymphoid system

を補充するグループとしては，正常のと肥大腎群の脾

細胞を静注し，これらを比較検討した．その実験結果

からして，代償性腎肥大の細胞増殖を調節するcont・

rolling cycleが存在し，これは，免疫反応と同じよ

うな方法でlymPhoid systemによって伝達されて

いると考えている．

 以上，体液性因子およびこれと関連した原因説につ

いて述べたが，他方，腎血流，血管の役割を重視してい

る学者も少なくない．かってArataki（1926）Dが腎

血流量の増加説を唱えているが，Krohnら（1970）31）

は，5頭の成犬での実験で，偏腎摘除直後より3時間

までの反対腎の血流量の変化を，電磁波流量計を用い

て測定している．その結果，腎摘直後より，平均27～

33％増加しているし，結論として，機能的，解剖学的

代償性腎肥大は，偏腎摘除直後より，残腎の血流量が

増加するためであると述べている．

 著者ら29）の家兎での実験でも．電磁波流量計で測定

すると，たしかに偏腎摘除直後から反対腎の血流量は

増加し，平均20分後には20。2％増となる．しかし，以

後徐々に下降し平均7％増にとどまる．このことは，

測定中の時間の経過とともに，不感二三の増加，税水

による循環体液量の減少も推測され，また，腎動脈圧

がある一定範囲（イヌでは 70～200mmHg）内にあ

ると，動脈圧の増減にかかわらず腎血流量は一定に保

たれるという現象，すなわち，腎循環の自己調節機構

も関与しているものと思われる21・58・66・69・72・73）．いずれ

にしろ，反対腎の血流量が直後より増加するのは確か

な事実である．、

 偏側の尿管を腹腔内60）や下大静脈へ移植した場合は

偏腎摘除後よりも反対腎の肥大は少ない3）．また，尿

管の結紮をした場合も皿itot三。 activityの増加は少

ない3・41）．このことは，尿管を完全に閉塞しても腎血

流はあるていど保たれているし，家兎での実験では，

尿管結紮後，そのほうの腎血流量は，最初の1週間は

急速に減少し，4週以後は一定となり40％までに減少

する．と同時に反対腎の血流はこれに相当して増加す

る19）．それに，8～10週間閉塞のものでもこれを解除

すると，腎機能も回復してくるという実験からも理解

できる74）．また，腎茎を結紮切断しても，腎摘をおこ

なわなければ肥大は2週間までは起こっていない38）．

これらのことより，摘出するということが機能を障害

する以上に代償性腎肥大に対して，より大きな刺激を

与えると思われる．これに対し，Dickerら（1972）10）

は，代償性腎肥大の程度は，尿管結紮の場合でも偏腎

摘除の場合でも同じであるし，いずれの場合でも，反

対腎の血流が増加し，GFRが増加して，肥大が起こ

ると述べている．

 代償性肥大腎の面内血管の形態学的変化をangio－

graphyを応用して検討している文献は少なく， Ca・

vinaら（1971）8）によると，イヌでの実験で，「偏腎摘

除前後におけるrenal angiography上より，血管

径，腎の大きさ，腎内循環時間を測定している．その

結論としてつぎのように述べている．

 1）腎血管径はあきらかに増加し，偏腎摘除後17～

28目の間に最も著明で平均40％増加した．

 2）同時期にkidney volumeも平均30％増加し
た．

 3）angiogramから推論した循環時間は，どれも

短縮している，

 4）代償性肥：大守は，必ず血管径の増加と循環時間

の短縮を伴っていることを確証しえた．

 この実験では，主幹腎動脈とその最初の分枝におい

てとくに変化が著しいと述べているが，このことはも

ちろんのこと，著者は，microangiographyを応用
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して，川内の細小動脈，小葉間動脈，輸入動脈，糸球

体まで造影して，おのおのの動脈径の増加，動脈の拡

大，延長，直線化を認めた．上述のごとく，偏腎摘除後，

四丁動脈血流量が直ちに増加を示すことより，この動

脈径の変化は，血流の変化を反映したものだろうとい

うことが推定され29・31・33），本実験の動脈の変化と腎血

流量の増加とは密接に関連しているものと考えられ

る．さらに，この腎血流量の増加は，腎上皮のhyper－

plasia， hypertrophyに少なからぬ影響を与えるも

のと思われる．したがって，代償姓腎肥大にかんして

は，血管性因子もかなり重要な役割を演じているもの

と想定される．

 最後に，腎のrnicroangiographyにかんして，い

ささかの考按を加える． microangiographyの目的

は，微細血管系の明細な分布状態とそれらの構造を明

らかにすることである17）．すなわち，普通のレ線撮影

法およびangiographyでは明らかにしえない細勤静

脈ならびに毛細血管を造影して，それらの分布，走

行，血管内陣の変化などにつき形態学的に検索するこ

とである．

 Microangiography作製方法についても種々報告

されているが，それを左右する因子67）としては，1）

ヒト，動物などの種類，2）臓器の種類3）造影剤の

選択，4）造影剤注入前の処置，5）注入圧，6）注入

時間，7）注入量，8）注入後の臓器固定の問題，9）

切片の作り方と処理，10）撮影方法，などである．

 Ljungqvist（1963）35，36）は，ヒトの腎のmicroan－

giographyの方法について述べているが， これによ

ると，造影剤としては，7．5％barium sulfate（Mi－

cropaque）の懸濁液を5時間静置後，その上清だけ

をさらに使用前に48時問静置してできあがった上清を

使用している．

 注入方法は，死体腎の場合や，成人か小児かによる

血管の大きさの問題や，手術で摘出した腎かにより，

腎動脈の大動脈開口部から注入したり，あるいは大動

脈や，直接腎動脈に注入したりしている．

 注入圧は㍉最初は低圧で始め，徐々に圧を高くする

とvascular treeの良好な造影が得られ，圧が高過

ぎると，血管の破裂をきたすと述べ，最良の注入圧を

示してし・る．．これによると，胎児の腎では，初期圧

10～20mmHg→終末圧60～80 mmHg，同様に小児

では20～40mmHg→80～120 mmHg，成人では60～

80mmHg→150～200 mmHgが適当であると述べて
いる．

 注入時間と造影効果との関係についても検討してい

るが，20分闘で注入を中止した場合には，造影剤は，
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糸球体より先の血管には達せず，しかも，糸球体自身

や，その前の血管の造影効果も悪い。2～3時間を要

して，ゆっくり休まずに注入すると，糸球体や，その

先の血管まで満足すべき造影が得られる．．6～8時間

後まで注入しても，これ以上の良い造影は得られな

い．以上のことより，注入時間は2．5～3．5時間が最も

よいと述べている．注入後，10％ホルマリンに4～6

日間固定後，薄切し，管電圧40kV，管電流8mA，

FFD 90・cm，露出時間2．5時間の条件で撮影してい

る．

 1（1approth（1959）27）1ま， U．S．P． barium， gastro－

Paque， stabariumの粒子の大きさを赤血球と比較

し，stabariumが赤血球よりやや大きくて，静脈系

にはいらないので最も良い造影剤としている．中村

（1967）46）も，イヌで腎移植のための腎洗浄直後の腎

内末梢血行枝の状態をstabariurnを使ってmicro－

angiographyで観察している．

 亀田（1968）24）は，成犬腎で，ヘパリン加生理食塩

水にて，腎血管内の血流をじゅうぶんに洗い出し，

10％barium sulfate（Micropaque）を輸液用点滴

静注用セットで，150・cmの高さから，15～20分間腎

動脈内へ点滴注入する方法を用いている．そして，撮

影条件は，管電圧15kVp，管電流0．4 rnA，撮影時

間3～4分，FFD 60 cm，増感斜なしとしている。

 microangiograPhyは，実験的な移植腎の腎内血

行動態についての観察や20・44・46），実験的腎孟腎炎24），

糸球体腎炎57）などに応用されている． ヒトの場合に

は15・18・61・67），腎腫瘍，腎結核，水腎症，腎孟腎炎，高

血圧症例などの各種腎疾患での摘出腎の血管像を観察

しているが，動物と違って造影剤の濃度もやや高く，

30～50％Micropaqueを使用している．著者28）はヒ

トの摘出腎では33％Micropaqueを100 cmの注

入圧で使用し，良好な造影効果を得ている，

 Microangiographyの作製に当っては， 動物の種

類，ヒ5の腎では年令により，それぞれ造影剤の濃度

や，注入圧，注入時間，撮影条件などは当然変ってく

る．．しかし，いずれの場合でも，良好な造影効果を得

るための必要条件がある．南ら（1967）42）はラットを

用いてこの点を検討しているが，著者も同意見であ

り，家兎での条件を作製上の注意点も加えて列記する

とつぎのようになる．

 1）造影剤注入前に，ヘパリシ加生食水でじゅうぶ

んに腎洗浄をする．

 2） 動脈側より造影剤を注入するが，静脈側は開放

しておく．

 3） 造影剤はbarium sulfate（23％Micropaque）
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がよい．

 4） 注入圧は100cm，注入時間は5～10分間でじ

ゅうぶんである．

 5）気泡が混入しないように注意する．

 6） 3～5日間．10％ホルマリンで固定する．

 7）切片の厚さは200μが適当である．

．8）罫描に当っては，組織像の対比が必要で，造影

剤のはいっていない部位への過大評価は避けねばなら

ない．

 また，Moffat（1963）45）は，ラットの腎内血管系を

double arterial injection’s techniqueで明瞭に描

き出．している．本法は，濃いままのindian inkを腎

動脈より注入し，腎が黒色になり，inkが静脈から出

てきてから，5e％Neoprene乳液（赤色）を注入し，

組織学的に検索する方法で，動脈（赤色）と静脈（黒

色）が識別できるし，非常に微細な血管でさえ鮮明に

描き出されるという利点がある．

 このように， microangiographyなどの発展によ

り腎内血管の正常および病的状態での形態も解明され

っっある．代償三山肥大にかんする本実験では，主幹

腎動脈，葉間動脈，弓状動脈，小葉間動脈，輸入動脈

の拡大，延長，直線化および糸球体の拡張を認め，偏

腎摘除直後における腎血流量の増加と密接に関連して

いるものと考える．

結 論

 代償性腎肥大の原因にかんしては，文献上，

種々の．ものがあげられており，それぞれの説は

いずれも興味ぶかいものであるが，なお見解の

一致には達していない．

 著者は，ラットにおける代償性腎肥大の発現

を観察するとともに，microangiographyを応

用し，16週にいたるまでの面内血管の形態を検

討した．その成績の概要はつぎのごとくであ

る．

 1）残腎の肥大は1週間よりみとめられ，2

～16週の間において，20～40％（平均24．9％）

の重量増加をみとめた．

 2） microangiographyより肥大腎の皮髄比

を測定したところ，先人の多くの報告と異なり

皮髄はほぼ均等な比率で肥大するとの成績を得

た．この点にかんしては，今後の検討をまたね

ばならない．

 3） microangiographyおよびcontact mi一

croradiographyにより，主幹腎動脈，葉間動

脈，．弓状動脈，小葉間動脈，輸入動脈，糸球体

係蹄のいずれにも径の拡張および長さの延長が

みられた．代償前腎肥大の原動力となるものの

一つは，腎血流量の増加→GFRの増加→尿細

管のwotk loadと考えられ，かかる領内血管

の形態からしても，このことを暗示しているも

のと思う．

 稿を終るに当り，終始ご懇篤なご指導ならびにご校

閲を賜わった恩師酒徳治三郎教授に深く感謝の意を表

します，

 本論文の要旨は，1971年11月，第14回日本腎臓学会

総会において発表した．
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