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われわれは胃壁の微小血管の変化がストレス潰瘍においては重要な発生因子となっていることを報告し

てきたが,ス トレス潰瘍,レ セルピン潰瘍,幽 門結繁潰湯,酢酸漬瘍などを実験的に作製して,こ れらの

実験潰瘍と胃壁微小循環との関係を明らかにした。

まず,ウ イスター系雄ラットを用いて,各種実験潰瘍作製後,黄 色マイクロフィルを胸部大動脈より,

また白色マイクロフィルを門脈より120cw20の 圧で注入した。 マ イクロフィルが完全に血管内で凝田

したところで胃を取り出し,厚 さ約100Aの切片を作成し胃壁の微小血管を観察し,各 種実験潰瘍におけ

る胃壁の微小循環の差果を比較検討した。

索引用語 :胃壁微小循環

はじめに

ある種の刺激を加えることにより胃潰瘍が発生するこ

とは,臨 床的 ・実験的にすでによく知られているところ

であり,そ の発生機序 については多くの報告がみられ

るD‐D.胃 潰瘍が胃液をはじめとする攻撃因子 と胃粘膜

の防御困子との間のアンパランスによって発生すること

は疑う余地がないところであろう。しかし,攻撃困子の

中にも多くの種類があり,攻 撃因子が異 なることによ

り,ま た発生する潰瘍も果なってくるものと思われる。

われわれは胃壁の徴小血管の収縮がストレス潰場にお

いては重要な発生因子になっていることをすでに報告
ゆ

したが,今 回はストレス潰瘍
つり,レ セルピン潰瘍

め,幽

門結繁潰瘍
め,酢酸潰易

1°
などの実験潰場 を作製 してこ

れら各種実験潰瘍と胃壁微小循環との関係を明らかにし

,,こ.

実験材料および方法

体重180から200gの維のウイスターラット100匹を使

用した。実験に先がけて24時間は水以外の目型飼料を与

えなかった。各群20匹として次の5群に分けた。

第 1群 :対照群 (正常ラット) gi電

第 2群 :ス トンス潰瘍群 ,ラ ットを金網で作った筒の

中に 1匹づつ入れ,4℃ の冷室に3時間放置した.

第 3群 :レセルピン潰瘍群 58ng/kgの レセルピンを

腹腔内に投与し,3時 間および24時間後に居殺した.

第 4群 :幽門結繁潰場群 (Shay′S uicer),開腹下に幽

門を4-0絹 糸で結繁して,24時 間後に胃を抽出した。

第 5群 :酢酸潰場 520%の 酢酸を0,02ml胃 前庭部前

壁の衆腹下に注射し,5日 後に居殺した。

胃壁血管の形態学的観察を行うにあたり,各 群20匹を

2群に分けた。まず10匹については黄色 (MV-122)

と白色 (MV-130)の 2種類のマイクロフィルを胸部大

動脈と門脈から注入した。すなわち,ユ ーテル麻酔下に

正中線で開腹 ・開胸を行い,胸 部大動脈に22号のテフF

ンカテーテルを挿入した。このカテーテルからヘパリン

生食 (5,000単位 /1,000ml)を 120,中H20の 圧 で注入

し,同 時に右心房を切開 して,血 液と注入液を排出し

た.排 出液が透明になり,血液が完全になくなるまでヘ

パリン生食で洗浄した後,22号 のテフロンカテrテ ルを
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図 3 ス トレスを加えたラットの胃壁 (×40 )

毛細管の一部にはマイクロフィルが入 らない部分が

みられる。

細静脈 (CV)へ 注ぐ.

第 2群 (ストレス潰易)で は,ラ ットを3時間 4℃の

冷室に放置することにより,多 くの浅い急性潰瘍が発生

した.粘膜表面の毛細血管は図3の ごとくマイクロフィ

ルが十分に入らない部分やまた図4の ごとく粘膜面の出

血斑が見られた.出 血部位を粘膜表面からみると図5の

門脈にも挿入した。まず,最 初のカテーテルを通して黄

色のマイクロフィルを120cmH20の 圧力で 胃や十二指

腸が黄色となるまで約4～5mI注 入した.つ ぎに, 白色

のマイクロフィルを門脈に挿入しているカテーテルを通

して注入した。残りの10匹のラットには黄色のマイクロ

フィルを大動脈内のカテーテルから前と同じ方法で注入

した.4～ 5時間後にマイクロフィルが血管内で凝回し

たところで目を摘出し,冷 蔵庫 の中に24時間保存し,

マイクロフィルの凝国を より完全な ものとした。つぎ

に,胃 の長期にそって厚さ約100Aの切片を作成 し胃壁

の微小血管を観察した。

結  果

第 1群の正常ラットの胃壁 の血管構築 は図 1のごと

く, 動脈 (A)か ら細動脈 (CA)と なり, 粘膜の基底

部で毛細管 (C)へ と移行している。一方,毛 細管は図

2の ごとく胃粘膜表面で蜂の巣状の分布をしたのち,

図 1 正 常ラット

A:動  脈
Ct細  管

胃壁の血管構築 (X4 0 )
C A :細 動rrK
C V :細 静FR

図2 正 常ラットの胃粘膜面 (X40)
正常粘膜は蜂の巣状の規則正しぃ構造である。

図 4 ス トレス演瘍よりの出血 (X40)

図 5 ス トレス潰瘍の粘膜面 (X40)
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図6 ス トレス潰瘍

白色と黄色がマイクロフィルが漬蕩から流出している。

図7 レ セルピン注射後 3時間

目の胃壁毛細血管の 狭 小化を認める。 (X8 0 )

図8 レ セルピン潰瘍

胃壁血管の狭小化と出血を認める.(X40)

ごとくその附近の粘膜にはマイクロフィルが十分に浸透

していない事がわかる.ス トレス潰瘍では黄色と白色の

マイクロフィルが潰瘍表面に浸出してきた (図6).

第 3群 (レャルピン潰瘍)で は,ン セルピン注射後 3

時間では,ま だ潰瘍は発生していないが図 7の ごとく粘
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図l o  レ セルピン演易

主 として黄色のマイクロフィルが潰場面 より流出

している.

図11 幽 門結繁潰瘍
胃膜様部に漬瘍が発生する。

膜層の毛細血管に著しい変化を認めている.24時間後に

は図8の ごとく出血斑を伴ちた潰瘍と毛細管や細動脈を

中心として著しい阻血がみられる,粘 膜の表面像では,

ごく一部の毛細管にはマイクロフィルが入っているが,

多 くの毛細管 にはマイクロフィルが入 っていない (図

9).ま た粘膜表面に浸出 してきたマイクロフィルは

図10のごとく主として黄色のマイクロフィルであった。

レセルピン潰瘍の粘膜面 (X40)
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12 幽 門結紫潰瘍
マイクロフィルは毛細血管 まで十分に入 り込んで

いる.

図13 幽門結紫潰瘍
主として白色のマイクロフィルが潰瘍面より流出
している。

すべての血管が著しい変化を受けている.

第 4群 (幽門結繁潰瘍):20匹 のうち2匹は24時間以

内に潰瘍第孔のため死亡した。すべての潰瘍は膜様部に

のみ発生しており (図11),マイクロフィルは毛細管 ま

でよく入り込み,腺状部の粘膜面には異常を認めなかっ

た (図12)。また,潰瘍面には図13のごとく主 として白

色のマイクロフィルが流出した。
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図15 酢酸漬蕩

白色と黄色のマイクロフィルが演蕩面より流出し
てくる.

第 5群 (酢酸潰瘍):図 14のごとく,潰 場周辺では強

い浮腫がおこり細動脈 ・毛細管はマイクrフ ィルで満た

されることなく,胃 壁全層が強い乏血状態になっている

ことがわかる。また,潰 場面から流出してきたマイクロ

フィルは黄色と白色の両者であった (図15).

考  察

胃潰瘍の成因に関して,現 在なおいくつかの仮説があ

る
1り。その第 1は幽門部の異常により十二指腸への食物

の移行が遅れ,し かも胃液の分泌が増加して潰瘍の発生

につながるという考え方である
より19.こ れは胃潰場の成

因の中で重要なものの 1つであり臨床的に幽門狭窄があ

った切除胃では,胃 粘膜に浅い藤爛がよくみられるのも

この成因によっているものであろう。また,幽 門結繁に

より作成した実験潰瘍もこの成囚でできたものと考えら

れる。幽門結繁潰場は膜様部のみに発生するが,こ れは

この部分が痛平上皮で被われており
ゆ,胃液 に対 する抵

抗性が腺状部に比べて弱いためであろう。さらに,こ の

幽門結繁潰瘍では胃壁の微小循環に何らの変化を見出し

ていない。これらのことから幽F尋結紫潰瘍はストレス潰

瘍,レ セルピン潰瘍などと全く異なった成因を有してい

ることがわかる.

第 2の仮説は胃のパリアーの異常により胃潰易が発生

するというもので,こ れは胃の分泌が少ないにもかかわ

らず,み られる慢性潰場の成因と考えられる。

第 3の仮説は先天的に胃粘膜の弱い部分に潰場が発生

するというもので,と くに,胃 小弯側に発生した潰瘍が

これによるものであろう
192け.

一方,胃潰場はストレスにより,実 験的にも臨床的に

も容易に発生することはよく知られているところである

カリ21),その発生機序についてはまだほとんど判明 して

図14 酢 酸潰蕩
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いない。この実験でラットにストレスを加えたことによ

り,多 数の浅い出血を伴った急性潰瘍が発生し,し かも

粘膜の毛細血管にはマイクロフィルが侵入しにくいこと

が明らかになった。この粘膜の乏血性変化がストレス潰

瘍の発生に極めて深い関係を有しており,わ れわれはこ

の胃壁微小循環の変化を第 4番 目の仮説 としたい。ま

た,レ セルどン注射後 3時間ですでに毛細血管のみでな

く細動脈の狭小化がみられるが,こ の時点ではまだ潰湯

の発生がみられていない。注射後24時間経つとストレス

潰瘍よりも深い潰瘍が発生しており,主 として動脈4Rlの

血管破綻が証現された。以上のごとく,わ れわれは潰瘍

発生に関係していると思われる冒壁血管の変化を現らか

にした.し かし,こ れらの血管の変化は胃潰瘍の原因で

はなく,そ の結果であるとも考えられるかもしれない。

ところが,(1)実 験潰易 の種類 により,表 1のごと

く,胃壁血管の変化にも違いがあること,(2)レ セル

ピン注射後 3時間ではまだ潰瘍は発生していないが,す

でに微小血管に変化を認めること,(3)表 2や図16の

uけ鴨 P確摺
。∝組

Venous
ccpiliOrieS

Copil10ries

Venules

Arierioies
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ごとく,潰場の血管破綻には動脈側,動 ・静脈両側,静

脈側などが実験潰瘍の種類によって異なっていること,

などは胃壁の血管変化が潰場の結果ではなく,む しろ原

因であることを強く示変しているものと考えている。

酢酸潰瘍においても動 ・静脈の強い狭小化を認めた

が,こ れは酢酸による潰瘍周辺の強い浮腫によるものと

思われる。

臨床的には,こ のような胃壁血管の変化が官漬瘍発生

の原因となっているかどうかは断定できないが,こ れら

の実験結果は胃潰場の成因の 1つ として胃壁の微小血管

の変化が重要であることを示唆しているものと考えてい

る。

ま と め

マイクロフィルを用いてラットのストレス,レ セルピ

ン,幽 門結繁,酢 酸潰易における胃壁の微小循環の差異

を実験的に研究した。

ストレス潰瘍では胃粘膜の毛細管の狭小化がおこって

おり,潰 瘍からの出血は動脈 ・静脈両側からおこつてい

る。レセルピン潰瘍では胃粘膜の毛細管だけでなく細動

脈にも狭小化あるいは閉塞を認めており,潰 瘍からの出

血は主として動脈側からの出血であった。幽門結然潰瘍

では微小血管に著変を認めず,ス トレス漬瘍,レ セルピ

ン潰場とはその発生機序が異なることが半j明した。酢酸

潰瘍では潰場周辺の浮腫が強く動 ・静脈ともに著しく圧

迫されていた.以 上,わ れわれはある種の実験潰瘍にお

いては胃の微小循環の変化が胃潰場の発生と極めて関係

深いことを明らかにした.
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図16 各種実験潰蕩の血管破綻部位

各種実験潰場における胃壁微小循環の変化

血管の変化 0:変 化なし,十 :軽度,

表 2 潰 蕩面からのマイク▼

+:中 等度

フィルの侵出

血 管 対 照
ストレス
激  易 巻ャ
ル
杉轡
P端
銭酢酸潰易

Artery 0 0 十 0 十

Arteriole 0 十 ■ 0 朴

Capillary 0 # + l  o ‖

縫1薔轡g 0 十 0 0 ‖

Collecting
Vein

0 0 0 十

dll管外侵出マイ
クロフィルの色
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