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  Clinicopathologic study ot’ 12 dysplastic kidneys with special reference to ipsilateral ureters and

contralateral kidneys was reported． （1） The clinical diagnoses were followings； VUR 1， posterior

urethral valve 1， multicystic kidney 1， distal ureteral atresia 1， doubie ureter with ureteral atresia 1，

ureteral ectopy l，and ectopic uretcrocele 6．（2）The presence of dysp王astic elements such as primitive

duct， metaplastic cartilage， cysts and nerve bundles were the histologic features of the kidneys． （3）

The muscle bundles were hypoplastic in 4 ureters， hypertrophic in 1， dysplastic in 2， normal in 2．

One ureter with ectopic ureterocele was normal in the middle one third and dysplastic in the upper

and lower portions． （4） Contralateral abnormalities were encountered in 8 cases．

  The finding of our study suggests that renal dysplasia is not a single malformation of

metancphric tissues but rath． er the group of malformations of the whole urinary tract．

1 緒 言

 腎異形成renal dysplasiaとは後腎組織の分化発育

過程の障割こより，正常な腎の発生では認められない

組織構造を有する腎をさし1，2），その原因としては胎

生初期よりの尿通過障害による尿管芽先端ampulla

の分化発育停止3），あるいはWolff管よりの尿管発生

時期の異常が推測きれている4）．

 本疾患は臨床的にはさまぎまな症状を呈し，内視鏡

検査，レントゲン検査，その他の臨床検査によっても

診断は困難な場合が多く，確定診断は組織学的所見に

より初めて下される．

 高度の異形成腎では臨床上の判断を誤りむやみに腎

保存術に固執すると，尿路感染のため重篤な結果を招

くことがある．その理由として異形成腎には尿生成が

ほとんど認められないこと5）に加え，たとえ尿路再建

術を施行しても術後に尿管自体が本来の働きを示さな

い可能性が考えられる．

 今回のわれわれは当教室で経験した腎異形成症例に

対し，とくに所属尿管の組織学的弓見および予後を左

右する因子として対側腎・尿管の所見を加えて，臨床

病理学的検討をおこなった．

■ 対象および検査方法

 1973年7月目り1980年6月までに当科にて腎摘除あ

るいは半腎摘除術を施行し，組織学的に腎異形成と診

断した12例を対象とした．その内訳はVUR l例，

後部尿道弁1例，多のう胞腎1例，下端部尿管閉塞1

例，重複尿管と尿管閉塞の合併1例，異所開口尿管1

例，異所性尿管瘤6例（うち完全重複尿管3例）であ

った（Table 1）．この申で重複尿管と尿管閉塞の合併

例（症例6）は下腎所属尿管は膀胱内の正常位置に開

口が認められたが，途中に尿管閉塞があり下腎の異形

成を認めたきわめて稀な症例である．またVUR症

例は高位鎖肛と尿道リング状狭窄を伴っており，尿管

拡張が著明であった，
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 各症例につき，異形成腎の肉眼的・組織学的所見，

異形成腎所属尿管の肉眼的・組織学的所見，尿管口の

位置，排泄性および排尿時尿路造影での対側腎・尿

管の状態などを検討した．組織標本にはHE染色，

elastica van Gieson染色およびMasson’s trichrome

染色を施行した．

皿 結 果（Table l）

 1）腎の所見

 a）肉眼的所見：多のう胞腎と下端部尿管閉塞の

2例では正常の腎実質はみられず大小多数の嚢胞によ

り腎全体が置き換わったごとき所見を呈していた．

VURの症例1では尿管の先端が袋状に拡張している

のみで，肉眼的に腎組織の判別はできなかった．後部

尿道弁の症例3は腎全体は大きく腎杯拡張も著明で，

腎実質は2～3mmの厚さに菲薄化していた．他の症

例ではいずれも腎は小さく疲痕組織化しており，小嚢

胞が表面にみられた例もあった．

 b）組織学的所見：primitive duct（Fig．1）を腎

異形成の診断基準とし6），今回の対象賑すべてにみら

れた．その他，異所性軟骨化生（Fig．2）， primitive

tubule，糸球体嚢胞（Fig・3），大小の嚢胞，神経線維

束（Fig．2＞などが認められた．

 primitivc ductは円柱上皮で被われ，扁平上皮化

生のみられた例もあった．これらは通常，後腎胚

metanePhric blastema匠臼来の糸球体，尿細管構造と

は離れた部位に集合してみられ，周囲には平滑筋，膠

原線維よりなる間質が同心円状にとり巻いていた．多

のう胞腎の嚢胞壁には密な膠原線維，弾性線維ととも

に平滑筋の小束がみられた．皮質被膜下に多い小嚢胞

周囲にはこのような構造はみられなかった．

 軟骨化生は5例にみられ，後腎胚由来の組織中ある

いは疎な結合野中に形成されていた．化骨例は認めら

れなかった．

 糸球体嚢胞，小嚢胞，primitive tubuleも主として

被膜下に集合してみられた．症例により程度の差はあ

るが，形態的にほぼ正常の糸球体，尿細管構造を1例

を除く他の全例に認めた．症例1では，このような後

腎胚組織由来の構造を全く欠いていた．

 炎症所見は症例4と7（ともに尿管閉塞を伴う）を

除く全例にみられた．尿管閉塞がありながら炎症所見

がみられたのは2例で，その内の下端部尿管閉塞は腎

摘除前に尿管凄を造設されたために感染を合併したと

考えられる．また，もう1例の症例6では上腎の生検

組織にて炎症所見が認められたことより，VURに伴

う上腎々孟腎炎が異形成下馴に波及した可能性が強

11

い．

 炎症細胞浸潤は糸球体，尿細管が集合した部位に著

明であったが，炎症の強い症例ではprimitive duct

周囲の間質中にも細胞浸潤がみられた．

 2）所属尿管の所見

 尿管が途中で閉塞していたもの4例，内腔が著明に

拡張していたもの2例，内腔正常あるいは正常より細

いが開通していたもの6例であった．

 尿管の組織学的検索は10例に可能であった．なお，

尿管閉塞例では内腔が認められる尿管部位より組織切

片を作製した．

 尿管平滑筋東は明瞭に認められるが，壁および筋東

が正常に比して細く低形成なものは4例あり，いずれ

も尿管内腔が開通した尿管瘤症例であった．つぎに筋

層は厚いが明瞭な筋東がみられず，密な結合織中に数

個の平滑筋細胞の集合がバラバラにみられたものは，

VUR，下端部尿管閉塞の2例であった。筋層が厚：く

筋束の肥大・過形成がみられた1例は，後部尿道弁に

VURが合併した症例であった．正常筋層がみられた

のは2例のみであった．最後の1例（症例12）では

PUより3～6cmの部位には個々の筋束は小さいが

明らかに形成が認められていた．一方，PUおよび下

1／2では筋層には導束形成がみられず，数個の平滑筋

細胞の集合が散在するのみという興味ある所見を呈し

ていた（Fig．4，5）．

 尿管開口部は正常位置5例，異所開口7例であっ

た，異所開口はすべて尾側内方で，膣壁開口の1例を

含んだ．

 3）対側腎・尿管の所見

 排泄性および排尿時尿路造影にて対側腎・尿管に

異常をみとめなかったのは4例のみで，他の8丁目は

VUR 4例，尿管下端部狭窄1例，低形成腎1例，腎

孟腎杯拡張1例，完全重複尿管1例と何らかの異常が

みられた．なお，尿路系以外では，高位鎖肛，両側合

趾症，口蓋裂を各1例ずつ認めた．

IV 考 察

 1）異形成腎の形態学的特徴

 異形成腎の1典型である多嚢胞腎は大小の嚢胞形成

が著しく，腹部腫瘤を主訴に来院し，悪性腫瘍の疑

にて開腹される場合がある．一方，肉眼的に嚢胞を

伴わず痕跡的な大きさしかない異形成腎はaplastic

dysplasiaと呼ばれ，普通は症状を伴わずに反対側の

単腎と診断されている場合が多い．このように腎組織

が大きいもの，反対に非常に小さなもの，所属尿管が

拡張しているものと反対に途中が索状に閉塞している
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Fig．1． Primitive duct，管腔は円柱上皮で被われ，周囲を平滑筋細胞，

   膠原線維が同心円状にとり巻いている．   HE染色 ×100
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Fig．2．異所性軟骨化生および神経線維束． HE染色 ×40

Fig・3・小嚢胞，糸球体嚢胞，右端にはリンパ球浸潤が著しい， HE染色 ×40
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Fig・4・症例12．尿管全長15cm， PUより3cmの尿管筋層．個々の筋束は
    小さいが，明らかに認められる． Masson’s trichrome染色 ×40
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Fig．5．症例12． PUより12cmの尿管筋層．筋束の形成は認められず，数個の平

    滑筋細胞の集合が散在するのみである．Masson’s trichrome染色×40

もの，尿路感染を伴うものと全く伴わないものという

ように，臨床的にはさまざまな橡を呈し，臨床診断が

困難な場合が多い．

 腎異形成の診断は組織学的検索により始めて下され

るもので，その特徴としてはprimitive ductと異所

性軟骨化生の2つが挙げられている3）．

 primitive ductは尿管芽由来の集合管が何らかの

原因で発育を停止することにより形成される6）．管腔

は円柱上皮で被われ，周囲を未分化な問葉組織が同心

円状にとり巻いている．今回の対象例ではprimitive

duct周囲の間質は細い膠原線維と平滑筋細胞により

形成されていた．このようなprimitive ductは腎組

織中に広く認められるが，特に髄質に相当する部位に

多く，管腔周囲の間質が過剰にみられるときには髄質

は三角形（delta－like medulla）を示す7）．

 多嚢胞腎にみられる大きな嚢胞は，microdissection

technicにより集合管先端が拡張したものと考えられ

ている8）．われわれの観察にても，嚢胞壁には結合織

の間に平滑筋の小束が認められており，分枝が初期段

階の尿管芽先端が嚢胞状に拡大したものと推測され

る．

 軟骨化生は後溺愛組織の分化異常により形成され，

主として皮質に相当する部位にみられる9）．年長者の

異形成腎では同部に化骨が生じていることがある1）．

腎実質の軟骨組織は異形成腎以外では稀ではあるが慢

性腎孟腎炎で認められたとの報告がある1ω．軟骨化生
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は腎実質の障害に対する間葉組織の一般的な反応とも

考えられ11），腎異形成の診断1日前傍証に止めるとする

意見もある．

 その他，未分化・未熟な糸球体，糸球体嚢胞，

Primitive tubulcが主として皮質被膜下にみられる．

神経線維束も豊富にみられることがある12）．

 異形成が高度な腎においても後腎胚由来の糸球体，

尿細管が，尿管芽由来のprimitive ductとあたかも

正常腎の皮質・髄質に相当する位置関係でみられると

されており2），対象例でも1例を除きすべてそのよう

な全体像を示していた、例外的な1例ではprimitive

ductのみが観察され，後腎胚由来の構造が全く認め

られなかった．尿管芽が後腎胚組織と融合できずに袋

状となったのか，発生途上で後腎胚組織が何らかの原

因で消失したのかは不明である．

 なお，嚢胞形成の有無により多嚢胞腎とaplastic

dysplasiaに分けられ，肉眼的に両者は大きな差があ

るが，組織学的にはどちらにも類似の構造がみられ，

多嚢胞腎の大きな嚢胞の隔壁中にprimitive ductな

どの典型的な所見がみられる．

 鑑別診断上，注意を要するものは慢性腎孟腎炎およ

び虚血性腎疾患である．いずれも組織像の一部のみを

と1）上げるとprimitive ductと区別がむつかしい場

合があり，腎異形成の診断はあくまで全体像より下さ

れることを常に考慮しておく必要がある2）．

 2）腎異形成の成因

 腎異形成の明らかな原因は今のところ不明である

が，旭通遇障害が高頻度で合併することから，膀胱尿

管逆流あるいは尿停滞による腎への逆圧が後腎組織の

分化発育に影響を与えたと推測されている3・13）．一般

に尿通過障害が強いものほど異形成も高度である．

また，皮質内側は正常のネフロン構造が形成され，皮

質外側・被膜下に異形成組織が認められる場合が多

く，このことは腎ネフロンが皮質内側より順次外側に

向けて分化することから考え，尿の分泌が始まった後

に未分化な外側後腎組織に異常が生じたと考えられ

る2）．実験的には胎生期の尿管結紮にて異形成腎を作

成した報告もみられ，尿通過障害の発生時期が重要と

考えられている14）．

 重複尿管，異所開口尿管の尿管口の位置と腎組織の

関係を検討し，尿管口が正常より尾側caudalに位置

している場叡こは，胎生初期にWolff管の高い位置

より尿管芽が発生し，本来消失すべき中腎組織と結合

したために異形成腎となるとの説も出されている4）．

 今回の検索では尿管口の位置が正常な5症例のう

ち，2例には高度のVUR，他の3例では尿管閉塞と

いずれも尿通過障害を伴っており，また尿管の異所開

口7例のうち，帳壁開口の1例を除く他はすべて尿管

瘤を伴っていた，このように対象例すべてに尿通過障

害あるいは尿管口位置異常が認められたことは，腎異

形成の成因としての両者が重要な役割を果しているこ

とをうかがわせるものである．

 3）所属尿管の形態学的特徴

 われわれはさらに異形成腎所属尿管を組織学的に検

討した結果，正常の筋層構造を示したものは10例中2

例のみであった．

 組織学的に異常を示した尿管のうち，筋東の低形成

が認められたものは3例あり，それらはすべて尿管瘤

症例であった。一一般には尿管平滑筋は尿通過障害によ

る過重負荷に対し，代償性肥大・過形成を生じるはず

であるが15），その逆の所見がみられた理由としてつぎ

のごとく考えられる．発生学的には後腎よりの尿分泌

は胎生9～12週頃に始まり16），そあ頃には尿管はまだ

数層の上皮のみより成る管腔である．平滑筋組織は尿

管下部より形成が始まり，順次腎組織に向け発達し，

全尿管にわたって形成されるのは胎生18週頃とされて

いる17）．尿管瘤を伴ったこれらの症例では，尿管筋層

が完成し尿管瘤による通過障害に対し平滑筋が代償肥

大・過形成を生ずる以前に，すでに尿分泌がほとんど

認められなくなっており，筋束自体が低形成の状態で

止まっていたと推測される．

 また，筋層には明らかな台東がみられず，密な結合

組織に数個の平滑筋細胞の集合のみがみられた尿管は

2例あった．このような尿管はprune belly症候群

にその典型例がみられ18），通過障害による二次的変化

ではなく尿管平滑筋細胞自体の異常と考えられてお

り，これらの症例では単に腎のみでなく尿管平滑筋に

も発生途上での異常が及んでいたと考えられる．最後

の症例12にみられた尿管部位による筋層の差は尿管平

滑筋の発生上，興味ある問題であるが，他の症例では

このような差がみられないか，あるいは下部尿管の方

が筋東形成が良好であった15）．今後とも症例を重ねて

検討する必要がある．

 4）治  療

 異形成腎はそのほとんどがレントゲン検査上無機能

腎である2）．尿通過障害に対し尿路再建術を試みても

腎よりの尿がほとんどみられないことに加え，上述の

尿管筋東自体の異常により反って尿路感染を引ぎ起し

重篤な結果を招くことが少なくないため，腎摘除術あ

るいは半腎摘除術が適応となる．

 多嚢胞腎では尿管閉塞のため一般に感染を伴わず，

臨床診断上本疾患の可能性が高いときには手術操作を
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加えないとの考えもあるが，実際には悪性腫瘍あるい

は水腎症との鑑別が必ずしも容易ではなく，高血圧と

の関連も否定できないために腎摘除が望ましい．ま

た，腎異形成とWilms腫瘍との関連性も推測されて
いる19）．

 5）対側腎・尿管と予後

 予後は対側腎・尿管の状態に左右される．多嚢胞腎

は腎摘除後は一般に予後良好な疾患と考えられていた

が，その後，症例が増すにつれて対側腎・尿管の異常

あるいは心血管系，消化管系，中枢神経系の奇形が高

頻度で報告されるようになった20）．尿管閉塞が下部に

なる程，反対側の異常が多いとの報告もみられる21）．

 今回の対象では12例申8例に対側腎・尿管の異常を

伴い，この内の完全重複尿管の1こ口除く7例（58％）

に残腎機能の低下，ひいては患者予後に重大な影響を

与える疾患がみられた．このことは，腎異形成は単に

手術的に異形成腎を摘除するのみに終らず，その後も

注意深い追跡が必要であることを示している．

 腎異形成はこのように所属尿管筋層の異常，対側腎・

尿管の異常が高頻度でみられることより，単に一側の

後腎組織の分化発育障害のみでなく，尿路系全体の形

成異常として捕えるべき疾患である．

V 結 語

 過去7年閥に当科で経験した腎異形成12例に対し，

腎，所属尿管の肉眼的，組織学的所見，尿管口の位

置，対側腎・尿管の所見を検討した．12例の内訳は

VUR l例，後部尿道弁1例，多嚢胞as 1例，下端部

尿管閉塞1例，重複尿管と尿管閉塞の合併1例，異所

開口尿管1例，異所性尿管瘤6例であった．

 1）組織学的にはprimitive ductを腎異形成の診

断基準とした．その他，軟骨化生，大小嚢胞，糸球体

嚢胞，神経線維などがみられた，炎症細胞浸潤はその

分布に特徴がみられた．

 2）所属尿管は途中で閉塞していたもの4例，拡張

著明なもの2例，正常あるいは正常より細いが開通し

ていたもの6例であった，組織学的検索は10例におこ

ない，筋層低形成4例，正常筋束がみられず結合織中

に数個の平滑筋細胞の集合が散在したもの2例，筋束

肥大・過形成1例，中部尿管のみ正常三三があり，上

下部尿管には三下形成がみられなかっtもの1例で，

正常筋層は2例のみであった．

 尿管口の位置は7例が異所開口で，それらはすべて

尾側開口であった．

 3）対側腎・尿管に何らかの異常を認めたものは8

例あり，その中の7例（58％）には対側腎機能の低下

正5

あるいは患者予後に重大な影響を与える疾患がみら紅

た．

 以上より，．腎異形成は単に一側の後腎組織分化発育

障害のみでなく，尿路系全体の形成異常としてとらえ

るべきであり，腎摘除あるいは半腎摘除術後も下意深

い追跡を要する疾患である．
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