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研究成果の概要（和文）：羊胎仔を用い尿路閉塞を作成し解除すると膀胱壁は肥厚し出生後の排尿障害を起こす。臨床
では後部尿道弁に相当し、出生後の排尿障害が問題となる。ボツリヌス毒素は筋収縮を抑制し過活動性膀胱などに応用
されている。今回尿路閉塞モデルの膀胱にボツリヌス毒素を注入し、満期に膀胱容量、病理学的所見を調査した。羊胎
仔の6匹にボツリヌス毒素を注射し生存率は2匹であった。一例で膀胱容量はcontrolの6.8mlと比べ25mlと確保でき、病
理検査で正常膀胱に類似していた。ボツリヌス毒素の可能性を示唆する所見であった。しかし生存率は低かった。今後
容量を低く設定し生存率を上げ、ボツリヌスが膀胱に及ぼす影響を明らかにする。

研究成果の概要（英文）：Posterior Urethral Valves (PUV) is a congenital anomaly almost entirely confined t
o boys. PUV often develop a specific bladder dysfunction that has become known as [PUV Bladder]. A recent 
development has been the use of Botulin Toxin (Botox) to treat bladder dysfunction, although this has not 
yet been tried in [Valve Bladder] patients. This study addresses the questions [will Botox modify the deve
lopment of the hypertrophied fetal bladder?] and [what is the optimal dose of Botox in International Units
/kg in the fetus?] We have shown that the placement of a non-valved shunt produces a hypertrophied bladder
. This study is a pilot study to determine the feasibility of using Botox injected into the bladder wall t
o investigate whether the injection of  Botox will improve the bladder development after the placement of 
a non-valved shunt and attempt to determine a possibly-effective dose.
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１．研究開始当初の背景
  我々の実験において胎仔期尿路閉塞では
腎の低形成、尿腹水などを呈するため胎児期
の膀胱羊水腔シャントが必要である
昭, 長江秀樹ら
胱羊水腔シャントチューブの開発
2013; 45: 105
て膀胱壁の肥厚による排尿障害が必発な為シ
ャントチューブの改良が必要であるが、臨床
応用には至っていない
Pringle KC, et al. Pressure
vesicoanatomic
obstructive uropathy. J Pediatr Surg 
2006;41:2086
Pringle KC, et al. Can a pre
vesicoamniotic shunt tube preserve normal 
bladder 
2008;43:2250
を行わず、薬物の注入で膀胱機能の改善がで
きないか検討した。
 
 
２．研究の目的
 近年成人領域で収縮した筋肉にボツリヌス
毒素を用いた治療が各分野で行われ、泌尿器
科領域では難治性の過活動性膀胱に応用され
ている
と使い方・使い分け
841-845)
羊モデルを作成し、胎児期にボツリヌス毒素
を膀胱壁に胎児期から注入することにより膀
胱収縮を和らげる事が出来、出生後良好な排
尿サイクルを得る事が出来るのではないかと
考え実験を行った。
 
３．研究の方法
 胎生
1)。その３週間後に膀胱
(non-
に 0.05ml(total 1.5
ヌス毒素
ン株式会社
日に尿路閉塞モデルを作成し
−羊水腔シャント手術のみを施行した症例を
control 
まで子宮内で胎仔を発育させ膀胱容量
膀胱壁のコンプライアンスの測定、病理学的
検討を行った。
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４．研究成果
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shunt tube
胱壁の肥厚が認められた。ボツリヌス毒素を
注射し満期まで生存していたのは
であった。生存のうち一例
裂を起こし両足に強い癒着を認めた。膀胱容
量は
た。病理組織学的には
れ収縮していた。一方ボツリヌス群は正常膀
胱と比較すると壁は肥厚しているものの筋層
は整っており、ボツリヌスの筋収縮抑制作用
が効いている可能性が示唆された
コンプライアンスに関しては
する
娠継続中に外れてしまい、膀胱容量が確保で
きず結果からは除外した
6匹中
下記に表を示す
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