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はじめに

胃・十二指腸潰瘍は,粘 膜防禦因子と攻撃因子の不均

衡によって生ずると理解されているが,そ の詳細に関し

ては必らずしも明らかではない。現在,胃 潰瘍の発生原

因としては防禦因子の減弱が主困であり,攻 撃因子とし

ての酸,ペ プシンの役割は第二義的であるとの見解が多

い。しかし,「 酸がなければ潰瘍はできない」との潰瘍

成困論の原点に立って,今 回,胃 ・十二指腸潰瘍症例に

おける各種刺激後の胃酸分泌ならびに胃酸分泌に影響を

及ぼすと考えられる消化管ネルモン放出の動態について

調べ,さ らに,そ れらに及ぼす迷走神経の役害Jを実験的

に検討した。これらの成績をふまえ,胃 潰易の成因と外

科治療法について述べる。

方  法

胃・十二指腸潰瘍術前症例において,テ トラガストリ

ン法,イ ンスリン法による胃液検査施行時および食餌負

荷後経時的に採血し,血 漿ガストリン (IRC),血築セク

レチン(IRS),血漿膵グルカゴン(GI)を おのおの RIA

で測定した.
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迷走神経切離術,目 潰場の外科治療

実験的には,大 に Heidenhain胃襲作成後,選 択的近

位胃迷切 (SPV),選 胃迷切 (SV),全幹迷切 CV)を 順

次施行し,食 餌負荷およびテトラガストリン刺激後の胃

妻からの酸分泌量を測定した。また,犬 を全麻下に開腹

し,肝 枝あるいは腹腔枝を切断後,切 断神経末梢側断端

を電気刺激し,門 脈血中の IRS,GIの 動態についても

追求した。なお,各 種測定値 について, 刺激前値を100

%と した場合の刺激後の増減率を求め,変 動率と表現し

,,こ.

成績ならびに考察

胃潰瘍群 (M群 )の 空腹時 IRC値 は対照群,十 二指

腸潰瘍群 (D群 )に 比しやや低値 であるが有意差はな

い.食 餌負荷後D群 の IRC値 は, 負荷後15分で最高値

を示した後,比 較的急速に低下するが, M群 では負荷

後15分から30分で最高値に達し, 以後120分後に至るま

でほぼ一定の値を示した (図1).食 餌負荷後120分間の

integrated gastrin resPonse(IC reSPonse)はM群 の方が

D群 よりやや高値を示すが, これは, 負荷後60分から

120分間の IC resPonseがM群 で有意に高いためである

(表 1).D群 に比しM群 で IC reSPOnseが高値である

理由として,M群 では酸分泌量が少ないために幽門洞部

の PH力 十`分低下せず,feed back mechanおmが 働き



図 1 血 奨ガストリン値の変動 (食餌負荷)
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にくいということがまず考えられる.事 実,胃 ・十二指

腸潰瘍症例においては, テ トラガストリン‐MAOと 食

餌負荷後60分間の IC resPonseとの間には有意の逆相関
々係がある (図2)。 し かし,空 腹時 IRG値 と基礎酸

濃度または BAO,食 餌負荷後60分間の IG responseと

PAO,最 高 IRG値 と最高酸濃度との間に相関々係は全

く認められない。これらのことより,酸 が IRG放 出を

規制する唯一の因子とは考えにくい,M群 における IC

resPonseの高値はC細 胞の刺激反応性が元進しているた

めとも考えられるが,食餌負荷後60分以後のIC resPonse

が特に高いことより,む しろ,胃 内容排出の遅延によっ

て幽門洞部が持続的に刺激をうけること,お ょび,酸 ,

食物が十二指腸に達することによって惹起されるいわゅ

る 1。ng Feed back mechanismに障害のある可能性が推

測される。

インスリン刺激後の IRC値 の変動はM群 ,D群 で著

明な差果はなく,IC reSPOnSeも両群間にほとんど差を

認めない (図3,表 2).迷 走神経刺激によるM群 の IC
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図 2 1ntegrated Castrin Response(食 餌負荷後60

分間)と MAO(テ トラガス トリン法)と の関係

胃・十二指協潰癌症例

図 3 血 爽ガスト
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responseが迷走神経緊張状態にあると考えられているD

群とほぼ同等であることは注目に値する。

M群 ,D群 の基礎およびテトラガストリン,イ ンスリ
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表 3  酸 分泌能の比較

テトラガストリン法
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インスリン法

ン刺激後の酸分泌能を表3に示す。基礎および刺激後分

泌ともにその絶対値はM群 の方が明らかに低値である.

この事実は,胃 潰瘍の発生に及ぼす酸の役割は比較的軽

微であるとの印象を与えるものである。しかし,胃
・十

二指腸潰瘍は攻撃因子と防禦因子の不均衡によって生ず

るとの立場からすると,酸 濃度,酸 分泌量の絶対高値の

みが潰瘍発生と結びつくとは限らず,あ くまでも防禦因

子との比較において論ずるべきであると考える。

そこで,今 回は,基 礎酸分泌能に対するテトラガスト

リン刺激後の酸分泌の反応性という観点に立って酸分泌

動態を検討した。M群 ,D群 における基礎酸濃度,基 礎

酸分泌量 ←通q/15分)に 対する平均変動率は, と もに

M群 の方が高値を示した (図4)。しかし,こ のM群 の高

図4 酸 濃度,酸 分泌量の変動率 (テトラガストリ

ン4r/kg皮 下注)

A:全症例        B:ヨ 職酸濃度11-70mEq/L例

反応は刺激前値が低いことによってもたらされていると

考えられたので,D群 における基礎酸濃度の標準偏差内

にある基礎酸濃度16～7tlmEq′Lの 症例につき検討して

みた。かかるM群 (n=17),D群 (・=20)の 基礎酸濃度

はそれぞれ32±14mEq/L,42± 16mEq′Lで ぁり有意差

を認めない。この両群における酸濃度の変動率はほぼ同

等となるものの,酸 分泌量の変動率はM群 の方がまだ高

値であった。さらに,両 群間の基礎酸分泌能をほぼ
一定

図5 酸 濃度,酸 分泌量の変動率 (テトラガストリ

ン4 rlkg皮下注)

基礎酸濃度2,-50mEq/L例
基礎酸分泌重0.5-2.OmEq/1扮例

とし比較検討すべく,基 礎酸濃度25～5硫■Eq/L,基礎酸

分泌量0・5～2.OmEq′15分の症例について変動率を求め

てみた。基礎酸濃度はM群 (n_lo),D群 ←‐10)に お

いてそれぞれ37±9mEq′L,38± 7mEq′L,基 礎酸分泌量

はM群 (n=8),D群 (n=9)に おいてそれぞれ1・09土

0.28mEq/15分,1・12±0。34mEq′15分となり,ほ とんど

差を認めない。かかる条件下においても酸濃度の変動率

はD群 の方がやや高値となるが,酸 分泌量の変動率は両

群間に差を認めず (図5),D群 の反応性が強いという所

見はついに得られなかった。これらより,M群 全体から

みると,酸 濃度,酸 分泌量の絶対値は低値であるが,ガ

ストリンに対する壁細胞の刺激反応性は元進していると

考えられる。

M群 においては食餌負荷後 IRC放 出反応が強く,か

つ,持 続的であること,迷 走神経刺激でも十分なガスト

リン放出が認められること,テ トラガストリンに対する

壁細胞の刺激反応性は元進状態にあることを併せて考え

ると,食 eEF負荷後のM群 の胃粘膜は比較的過剰の酸と長

時間接触するものと考えられる。これは,胃 潰瘍発生の

一因となりうると思われる。

次に,ガ ストリン放出または酸分泌を抑制すると考え

られているセクレチンと膵グルカゴンについて検討を加

える.
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空腹時 IRS値 は対照群,M群 ,D群 でほとんど差が

なく,基 礎酸分泌量の多いD群 で空腹時 IRS値 がとく

に低値を示すわけではない.テ トラガストリン刺激後,

M群 ,D群 とも IRS値 に著明な変動を認めなかった。

M群 におけるインスリン刺激後30分から90分までの IRS

値は低反応ながらも,前 値と比較し上昇する傾向にあっ

た。食餌負荷後M群 の IRS値 は全く変動しないが,D

群では負荷後上昇した (図6)。 しかし, この点に関し

ては,症 例数を増やし,今 後改めて検討を加えたい。

テトラガストリンの持続刺激によって得られる酸分泌

は総合アミノ酸の持続点摘で抑制 されるが, その際,
GI値 の上昇が認められ,CIは 酸分泌抑制反応に関与

するものと考えられた°。そこで,M群 ,D群 における

空腹時およびテトラガストリンタインスリン刺激,食 釘

負荷後の CI値 の変動を検討したが,両 群間に著明な差

果を認めなかった (図7).
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酸分泌を抑制すると考えられている消化管ホルモンと

しては,IRS,GIの 他に CIP,Somatostatinな どが上

げられるが,胃 漬場の発生にこれらのネルモンがいかな

る役害Jを果たすのかを検討した報告は比較的少ない。ま

た,十 二指腸酸性化によって得られる内困性セクレチン

の変動が酸分泌抑制効果をもたらすとは考えられない

との見解
つめゃ,酸 分泌量 の多いD群 で CIPの 放出は

むしろ元進している°との報告などもあり, 消 化管ホル

モンを消化性潰瘍の成因と結びつけて論ずるためには,

さらに多くの知見の集積が必要である。

犬に HCide■hain冒襲作成後, SPV,SV,TVを 順次

施行し,テ トラガス トリン刺激,食 餌負荷を行なうと,

胃襲からの酸分泌量は TV後 で最大であった°.こ のこ

とは,肝 枝,腹 腔枝の切離は腸由来の酸分泌抑制因子放

出の減弱をもたらす可能性を示唆している。

そこで,肝 枝あるいは腹腔枝を直接電気刺激し,IRS,

テトラガストリン4「/k9R下 注

目濃窺 (n-6淳
十二指腸濃海 (n-4淳

図 6 血 築セクレチン値 (空腹時および各種刺激後の変動)

空腹時                 テ トラガストリン4「/k9H下注

図7 血 案際グルカゴン値 (空腹時および各種刺激後の変動)
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図8 肝 校 ・腹雄校電気刺激時の血装セクレチン値

の変動

肝枝切断群

日消外会誌 12巻  7号

抵抗減弱部位が存在すると考えられるので,潰 瘍部を合

めた何らかの胃切除を施行する必要がある。しかし,術

後障害などを考慮すると,胃 切除はできる限 り小範囲に

とどめた方がよく,そ の場合,滅 酸不足を迷切で補 うこ

とは極めて合理的である。ただ,小 範囲の胃切除に迷切

を併施する際,TVは 極力避けるべきであり,噴 門側胃

切除術,分節胃体部切除術には SPV)幽 門洞切除術には

SVの 付加が望ましい。これら手術の適応外の症例に対

しては広範囲胃切除術を施行するが,そ の際,壁 細胞最

洞密領域は確実に切除しなくてはならない,か くして,

丁寧,確 実な手術を施行すれば,胃 潰瘍術後に潰瘍の再

発をみることはほとんどない
°と考えている。

おわりに

胃潰場の成困を酸分泌ならびに各種消化管ホルモン放

出の動態面より検討し,併 わせてそれらに及ぼす迷走神

経の役割について述べた.胃 潰瘍の外科治療に際し,留

意すべき点についても言及した。
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図 9  肝 枝 ・腹睦枝電気刺激時の血案膵グルカゴン

値の変動

肝枝切断群          腹 獲枝切断群

CIの 動態について検討を加えた。IRS値 は腹腔枝刺激

後 5分で低下 (図8),GI値 は肝枝刺激後 5分で上昇し

た (図9).IRSが 腹腔枝刺激で低下することと,Hei‐

denhain胃襲からの酸分泌量が い
ア
後で
‐
最大であるこ

ととは矛盾するようにも思われるが,前 述の IRSの 変

動が酸分泌を抑制するとは考えられないとの見解からす

れば,さ ほど問題とはならないのかもしれない。むしろ

TV後 は IRS以 外の酸分泌抑制因子の放出障害が考慮

され,生理的機能を温存しつつ,十 分な減酸効果を得る

ためにも TVは 避ける必要がある。

以上述べてきたことから胃潰場の外科治療法について

考えると,胃 潰場においても十分減酸効果の得られる手

術を施行することの必要性は明らかである,大井の二重

規制の法則で代表されるように,胃 には演場部を中心に

無刺 激 津 (n一 | )‐
―

刺 激 群 (n‐ | )一




