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研究成果の概要（和文）：　肛門・直腸領域の臨床の進歩により、この領域の詳細な解剖学的知見が必要となった。我
々は、超音波、ＭＲＩとの対比を含めた詳細なマクロ解剖学的研究、肛門管の筋や線維の種類を考慮した組織解剖学的
研究をおこなった。さらに、マウス胚の詳細な観察により肛門管の発生過程を追い、ヒトの構造との比較を行った。
　これらの結果より、これまであまり注目されてこなかった肛門管の縦走平滑筋層の重要性が明らかになった。この筋
層が外肛門括約筋を貫くという密接な関係はヒトに特有であり、マウスではみられないことが分かった。また、外生殖
器の正中癒合部の形態が沿う排泄腔の中の尿生殖直腸中隔によるということが明らかになった。

研究成果の概要（英文）：With the development of clinical devices and skills in anorectal region, detailed 
anatomical information is required in these days. We performed detailed gloss anatomical research and comp
ared with the images of ultrasound, and magnetic resonance imaging. We also performed histological analyse
s with muscles and connective tissue surrounding the anal canal. Histological analyses were also performed
 with mouse embryos to add the information concerning developmental processes.
From these observations, we revealed the importance of longitudinal smooth muscle layer of the anal canal 
in human. The longitudinal muscle layer penetrated the external anal sphincter muscle. This structure is n
ot observed in mice, and thought to be unique in human. After urorectal septum descend to separate the uro
genital sinus and anorectal canal, it grew anteriorly, and contributed to the median raphe of external gen
italia such as raphe of scrotum.
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１．研究開始当初の背景 
 本研究は、肛門・直腸領域の臨床において

必要となる肛門管の基本的な解剖を理解し

たいというところから始まった。そのための

基本的な解剖を行うとともに、肛門管がどの

ようにしてできたのかということを明らか

にするということを目指した比較解剖学的

な研究を行うことにした。 
 肛門の詳細な解剖学的研究についてはこ

れまでも数多くの研究が見られてはいるが、

これらの多くは、肛門直腸領域の癌の手術的

な研究から始まったものである。しかし、近

年の腹腔鏡をはじめとした鏡視下手術の発

展は、術野の劇的な拡大をもたらした。その

ため、これまでではあまり注目されないよう

な領域にいたるまで、確認することができる

ようになった。そのような状況に合わせるよ

うに、解剖もマクロ的視野とミクロ的視野の

融合を進める必要がでてきたといえる。 
 ミクロ的視野の融合というのは、単にミク

ロ構造を明らかにするというのにとどまら

ず、組織学的性質をもってマクロの構造を解

釈するというようなことを行い、またその発

生学的性質も含めて理解をするということ

をあらわしている。 
 これらのことを踏まえて、新しい解剖学的

知見の集積を目指したいという機運が広ま

ってきたと考え、今回の研究を企画するに至

った。 
 本研究課題については，研究を進めるまで

に必要な標準となるマウス胚のHE標本など
はすでに揃っていた。また、解剖学的な所見

についても、形態の変化ならびに分化につい

ての基本的なデータがあった。よって、それ

らの統合を目指すというのが今回の研究の

主眼であったといえる。 
 
２．研究の目的 
 マウス胚を用いて，肛門直腸領域の基本的

な発生パターンを理解することを明らかに

したい．これにより，泌尿器系の先天異常と

と消化器系の先天異常とに分けられ，それぞ

れ議論されることが多かったこの領域につ

いて，整理することをめざすものである． 
 今までの我々の基礎的な研究から，生殖結

節の発生が肛門の発生およびその位置の決

定に大きく影響を与えていることがわかっ

た．また，プログラム細胞死の分布の空間

的・時間的変化によって肛門直腸領域の形態

が調節され，作られていることを明らかにし

てきた． 
 本研究では，それを発展させ、生殖結節の

発生のコントロールをおこなっている遺伝

子の発現とその発現の下流にある遺伝子の

発現を明らかにし，発現の見られるパターン

と肛門直腸領域のプログラム細胞死の空間

的・時間的パターンを解析する．さらに，プ

ログラム細胞死を調節する遺伝子の発現パ

ターンを明らかにしたいと考える． 
 申請者が今までおこなってきた骨盤部の

比較解剖学的研究ならびに骨盤部の臨床解

剖学的研究を基にして，さらに，発生学的な

研究をおこなうという点で，マクロから発生

生物学的研究まで広くおこなうことによっ

て，初めて骨盤部の解剖が総合的に理解され

るものと思われる．つまり，単に発生学的な

ストーリーを構築するばかりではなく，それ

がもたらす形態が，解剖学的な神経，血管等

の空間的配置と矛盾しないものであること

が必要だからである． 
 従来の研究では，尿生殖洞および生殖結節

の発生は泌尿器科領域の研究として，また，

肛門直腸領域の発生については(小児)外科領
域の研究として独立におこなわれることが

多く，それぞれの先天異常の説明は，それぞ

れの領域の発生学的研究によってそれぞれ

説明されてきた．本研究ではこれらを総合的

に理解することを目標としている． 
 生殖結節の発生が十分におこなわれるこ

とによって初めて肛門直腸領域の発生が正

常におこなわれるということを明らかにす

ることができると期待されるとともに，肛門

の発生を決定するプログラム細胞死を誘導

するための遺伝子の発現パターンを明らか

にすることを期待できる． 
 肛門直腸領域の発生についての研究は，19
世紀より実に多くの研究がなされている．し

かし，近年になっても，その発生過程につい

ての検証がまだ続けられているというのが

実態である． 
 コンピュータによる 3次元立体構築像の作
製により，空間的な位置関係の認識が容易に

なった．しかし，そのもととなる標本の作製

そのものは，時代が変わってもほとんど変わ

りがないのである．よって，できるだけ詳細

なデータを収集するということで，今まで推

測で作られてきたモデルの隙間を埋めると



いうことが可能になると考える． 
 生殖器系については，今までは内生殖器系

つまり性腺についての研究が多く見られた

が，Haraguchi et al. (2000)が外生殖器とく
に生殖結節の発生時に発現する遺伝子のパ

ターンをはじめて明らかにし，この分野につ

いての研究が再びはじまったところである．

肛門直腸系の研究と泌尿器系の研究を一つ

の物として明らかにすることを目的とした

ものは今までにほとんど見られないことか

ら，本研究はその意味で，非常に重要である

と考える． 
 
３．研究の方法 
 本研究は、以下のような様々な手法を用い

ることにより、多角的に肛門管の形態の解析

をおこなう。 

（１）．マクロ解剖学的研究 

①骨盤内よりの解剖 

 解剖実習体の骨盤部を取り出し、半切し、

それを内面より1層ずつ剥がしていくことに

よって肛門管の層構造ならびに肛門管周囲

との家計の理解を進めていく。また、会陰筋

の構造の解析を進める。この研究のために、

専用の解剖実習体、男女それぞれ７体１４側

を用いて解剖を行った。 

②超音波画像所見との比較 

 臨床の場で撮像された肛門管のラジアル、

リニアの超音波画像をマクロ解剖で得られ

た解剖学的所見との比較を行った。肛門の層

構造が超音波画像によって見えているかの

対比を行うことにより、各層構造の空間的な

広がりを検証する。 

③ＭＲＩ所見との比較 

 肛門管内の腫瘍の位置や進展についての

評価のために、ＭＲＩの所見を記載するフォ

ーマットを作る。とくに肛門管の前後の形態

の評価を行うための解剖所見との対比を行

うことにより、筋の走行の連続性を追う。 

 

（２）．組織解剖学的研究 

①放射状断面像の解析 

 本研究には、男女各５体を用い、肛門管を

含めた範囲を大きく切り出した。それから肛

門管を中心から３０度ごとに放射状に切り

出し、組織標本を作る。それにより、肛門管

壁の構造の変化を明らかにすることができ

る。 

②免疫組織学的解析 

 肛門管の構造についての組織切片を、抗骨

格筋抗体と抗平滑筋抗体によって染色する。

これにより、外肛門括約筋を中心とした骨格

筋と直腸・肛門管壁を構成する平滑筋とを染

め分け、両者の関係について明らかにする。 

 

（３）．マウス胚の解析 

①正常胚の解析 

 マウス正常胚を６~１２時間ごとに取り出

し、連続切片を作製して、肛門管の構成につ

いて確認するとともに、肛門管の平滑筋壁と

外肛門括約筋の関係を免疫組織学的染色に

より観察する。 

②Shh の発現パターンの解析 

 内胚葉に由来する上皮はShhの発現が観察

されることは知られている。Shh を発現した

細胞の分化や進展のパターンの解析をおこ

なうことにより、内胚葉由来の上皮が作る構

造を明らかにする。 

 

４．研究成果 

（１）．マクロ解剖学的研究 

①骨盤内よりの解剖 

 平滑筋成分の最内層には縦走線維が見ら

れた。これは、内肛門括約筋の最内層の筋線

維の走行が転じて形成されているというこ

とがわかった。この筋線維が肛門外科におけ

る Treiz 筋と呼ばれるものだと考えられる。

これまでこの筋は直腸の縦走筋層が内肛門

括約筋を貫いて形成されると言われてきた

が、新しい成果を導くことができた。また、

平滑筋成分を除去した後、恥骨直腸筋を観察

したところ、本筋には前束と考えられる筋束

があり、これが外肛門括約筋の前壁に付着し

ているのがわかった。外肛門括約筋の理解に

おいて非常に大きな成果である。 

②超音波画像所見との比較 

 臨床的に簡便におこなうことのできる超

音波画像所見であるが、この解析はいまだに

充分に明らかとはいえない部分がある。それ

は、直腸の縦走筋層の存在を認める立場と認

めない立場があるからである。今回、解剖所

見において、明瞭な直腸縦走筋層が明らかと

なり、それが、内肛門括約筋と外肛門括約筋

の間にある黒く映る層に対応することがわ

かった。超音波画像でこれまでの解剖学的知

識では充分に解釈しがたい筋束が肛門管の

前壁に認められていたが、これが縦走筋層に



連続するものであるということが確認でき

た。 

③ＭＲＩ所見との比較 

 外肛門括約筋の形態はＭＲＩにおいて確

認できるが、後壁の形態はしばしば様々な変

異が見られ、その解釈ががしばしば難しかっ

た。しかし、解剖学的な観察と対比して考察

したところ、肛門管の収縮期と弛緩期による

違いであることが明らかになった。つまり、

肛門管の変異は、どちらも正常な所見の時期

の違いであり、構造的な違いによるものでは

ないことを示した。 

 

（２）．組織解剖学的研究 

①放射状断面像の解析 

 肛門管の形態は、方向によって違いがある

ことが知られている。その縦方向の断面ごと

の変化を解析した。それによって、方向ごと

に肛門挙筋と肛門管の付着形態に違いが見

られること、外肛門括約筋と肛門挙筋に重な

りが見られる部分があること、肛門挙筋の浅

層に平滑筋層があって肛門管の縦走筋層と

連続することなどを明らかにした。これらの

所見は肛門管の手術の際のアプローチに対

する解剖学的基盤となりうるものである。 

②免疫組織学的解析 

 肛門管に対する抗骨格筋抗体と抗平滑筋

抗体による染色は、肛門挙筋と肛門管の付着

形態を明らかにした。これによって、肛門管

の前側壁から側壁において、肛門挙筋は肛門

管の平滑筋壁と腱組織などを介することな

く直接的に付着することがわかった。これま

で肛門挙筋は肛門管を取り巻くというよう

に理解されていたが、かなりの付着が見られ

ることが明らかになったことは重要である。 

 

（３）．マウス胚の解析 

①正常胚の解析 

 マウスの肛門管の構造の形態についてヒ

トと比較したところ、かなり多くの違いがあ

ることがわかった。これは外肛門括約筋の形

態に対する肛門管縦走筋層の関わり、役割が

異なっていたのである。肛門管の伸長を調節

するために縦走筋層が関わるという複雑な

形態はヒトにおいてかなり特異的なもので

あることが明らかになった。肛門管の役割や

構造を理解するうえで非常に重要な比較解

剖学的所見と言える。 

②Shh の発現パターンの解析 

 マウスの生殖結節の正中部の構造は、総排

泄腔を前後に分ける中隔の細胞が前方に突

出して形成されることがわかった。しかも、

それは本来、内胚葉性上皮であったものが外

胚葉性上皮に転化したことを示している。こ

のことは、これまでの外生殖器の発生につい

ての一般的な記述をかなり進歩させること

につながったと考える。従来、外生殖器の正

中部の雌雄差については、左右の構造の癒合

程度ということで説明されてきたが、それが

前後方向への細胞の進展程度の差にあると

いうことが明らかになったことは非常に重

要な所見である。 
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