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ラットの急性潰瘍を用い,シ メチジンの予防と治療効果について実験的に検討を加え,ま た術後ス

トレス潰瘍33例に投与し,シ メチジン使用以前の治療成績と比較し,ま た術後に急性漬瘍の発生の予

測される18症例にも術直後より予防的に投与し,予 防と治療効果について検討した。シメチジンの予

防と治療実験では著明な効果を得,その機序としてはpHの 抑制だけでなく,血流の減少を阻止する作

用があると示唆された。臨床面ではシメチジン無効例は血管露出6例中5例 と,肝 不全,腎 不全を合

併した5症例であった。以上より露出血管を認める症例にはレーザー止血や,積 極的に手術を行い,

また術後出血の予測される症例には術直後よリシメチジンの投与が有効と考えられた。

・       索 引用露 :術後ストレス漬瘍,シ メチシン,胃壁血流,迷 切術

I は じめに           例 に対して積極的に術前より全身状態の改善をはか
°
    近 年,ス トレス潰瘍に対して種々検討されているが,   り ,術 直後から発生予防を充分に行う必要を痛感させ

手術後に発生する大量出血をともなうストレス漬瘍は  ら れる.

その高い死亡率にもかかわらずいまだ適切な治療方針   一 方,最 近出現したH2‐reCeptor antagonistである

と予防対策は確立されていない。 と くに保存的処置に  シ メチジンはその強力な胃酸分泌抑制作用によって十

終始した症例の多くは,原 疾患の重篤度や併存する  二 指腸漬瘍の治療効果をあげるとともに,ス トレス漬

種々の合併症のために手術の機会を失した場合があ  瘍 の予防および治療にも有効とする報告D～めがなされ

り,ま た手術療法としては述切術の治療効果や胃全摘   て いる。そこで今回,著 者らは術後ストレス潰瘍の予

術の手術侵裏などについて未解決の問題が多い。それ  防 と治療に保存療法としてシメチジンを使用して従来

ゆえに,外 科医はストレス漬瘍の発生が予測される症   の 治療成績と対比して述べた。
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われわれはラットの急性潰易を用いてシメチジンの

予防および治療効果について実験的に検討を加え, さ    7

らに,1980～1982年8月末までの期間における教室お    6
よび関連病院で取扱った術後ストレス漬瘍症例にシメ

   .5
チジンを投与して,そ の臨床成績と,そ れ以前の教室   内 4

紀,管驚編猿受皆移安撞疹皇塗雰奪舗曾露督謹抗径黒  pH 3
しては術直後よリシメチジンを投与して予防効果も検    2

討したので報告する。

H 実 験面よりの検討

1)実 験方法

実験は高木,岡 部の水浸拘束法にしたがってラット

に急性潰瘍を作成し,シ メチジンのストレス漬瘍発生

に対する予防および治療効果を検討した。

A)シ メチジンの予防効果は,す でに著者ら。が発

表した方法に準じて水浸拘束負荷を開始すると同時

に,10mg/kgを 1時間ごとに腹腔内に投与し,無 処置

群を対照として経時的に負荷8時間後迄の漬瘍指数を

指標として判定し,同 時にシメチジン投与後の胃内

pHと 胃壁血流を測定した。

B)ス トレス侵襲下におけるシメチジンの治療効果

は,ス トレス負荷8時間後の潰瘍指数5.9±0.8の時点

でシメチジン10mg/kgを 1時間ごとに投与しながら,

水浸拘束ストレスを16時間続けて予防効果検討群と同

様に漬瘍指数,胃 内pH,血 流を測定しため.

2)実 験成績 (図1,2,3,)

A)予 防効果検討群

無処置群の演瘍指数はストレス負荷 4時 間後2.9土

0.8となり,以後上昇を続け負荷 8時間後には5.9±0.8

まで上昇し,ま た負荷前の胃内pH 4.2±0.9が負荷 4

時間後には2.4±0.9となり負荷8時間後も同程度の過

図1 ス トレス潰瘍に対する予防と治療効果
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酸状態であった.水 素クリアランス法で測定した胃壁

血流は,潰 瘍発生の増加にともない著明に減少し,負

荷 8時 間後には負荷前置の約33%に まで減少してい

た。他方,シメチジン投与群では胃内pHは 負荷続行中

著明に抑制された,ま た負荷 8時間後の漬瘍指数は対

照群の5.9±0.8に比べて1.7±0.8と著明に抑制され

た.一 方,胃 壁血流は対照群よりも負荷後の減少の程

度は少なく,負 荷8時間後には負荷前置の約55%迄減

少したが無処置群よりもその減少率は軽度であった。

B)治 療効果検討群

ス トレス負荷 8時 簡後の潰瘍指数5.9±0.8,胃 内

pH 2.9±0.6の時点で腹腔内へ10mg/kg/hで シメチ

ジンを投与してストレス負荷を継続し治療効果を検討

した。対照群では負荷24時間後の演瘍指数は6.1±0。6

となり実験に供したラットの半数は死亡した。また胃

内pHは 全過程を通して過酸状態であり,胃 壁血流最

は負荷前値の約30%～ 33%の減少状態が続いた。他方,

シメチジンの投与ど負荷8時間後より開始した群では

処置 4時間後より胃内pHの 上昇を認め,投 与開始16

時間後には4.7±0.9となり対照群に比べてシメチジン
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群では著明な胃内 pHの 抑制を認め,潰瘍指数は2.7±

0.6に減少していた。また胃壁血流は投与開始後除々に

回復し,投 与開始16時間後すなわちス トレス負荷24時

間にはス トレス負荷前値の約70%ま でに回復した。

以上の実験成績よリシメチジンの予防効果は,ス ト

レス負荷 8時 間後の対照群の潰瘍指数5.9±0.8に比べ

て1,7主0.8と著明なス トレス潰瘍発生の予防効果をみ

た。またシメチジンのス トレス侵襲下での治療効果は

漬瘍指数5.9±0.8の時点で投与を開始したが,投 与16

時間後には2.7±0.6となり対照群の6.1±0.6に対して

著明に抑制されていた。また投与直後より胃内 pHは

抑制され,胃 壁血流の回復がみられた。シメチジンの

ス トレス潰瘍に対する予防,治 療効果は酸分泌の抑制

だけでなく,胃 壁血流の改善作用も関与していると推

測され,予 防はもちろん,治 療面においてもシメチジ

ンは非常に有効な成績が得 られた。

IHH 臨 床面よりの検討

ス トレス漬瘍症例の多 くは,い ったんその発生をみ

ると重篤な合併症をともなってお り,従 来からの保存

療法はもとより外科的手術療法 ともその成績も満足す

べき状態でない。著者らの実験成績よリシメチジンが

ス トレス潰瘍の発生予防および治療効果の点から,保

存療法 として有効な手段であると考え以下臨床的に応

用を試みその有効性を検討してみた。

表 1 術 後ストレス漬瘍の従来からの保存的治療成績
(1965-1979神 大―外)

症例数 生存数
死 亡原 因

出  血 その他

脳疾愚 3 6 0

肝 ・担 ・際 3 3 0

消化管 (日以外 ) 3 0 l 2

泌尿器 ・眼科 1 1 0

人工透析 1 1 0 0

計
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防
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表 2 術 後ス トレス漬瘍の手術成績
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1)シ メチジン使用以前(1980年以前)の治療成績(表

1 ,  2 ,  3 )

1979年までの私達の教室で経験した 1日400ml以 上

の輸血を必要 とした術後ス トレス漬瘍は44例あり, こ

の うち外科的処置を行ったものは24例,保 存的療法 と

して従来からの制酸剤,止 血剤,gastric coolingなど

を用いた症例は20例であった。死亡率は外科的療法の

24例中 9例 (37.5%)に 対して,保 存療法の死亡率は

60%で あったが,保 存療法に終始した症例は原疾患の

重篤度 との関連で手術時期を逸した り,ま た大量出血

を引き金 として種々の合併症を生じて死亡してお り,
一時的にでも止血効果のある薬剤があれば手術時期を

失することなく救命しえた症711もあったのではないか

と考えられた。

外科的処置にて死亡 した 9例 の死因について検討す

ると,手 術後に再出血を認めた 4例 は全711出血を原因

とし他の 5例 は出血に対 して手術により止血 し得た

が, しかし原疾患の重篤度および出血を誘引とする合

併症で死亡した。

次に手術術式 と再出血については,胃切10例中 2例 ,

幹迷切十幽門形成術 2例 中 1例 ,胃 切十迷切10例中 1

例にそれぞれ再出血を認め,胃 全摘術では再出血を認

めなかった。外科的処置による死亡 9例 の死因につい

て分析すると,再 出血を起した 4症 例は死亡し,胃 全

摘術 2例 は再出血を認めなかったが手術侵襲のために

死亡 し,残 りの 3例 は原疾患のために死亡した。

以上の手術成績をまとめると,迷 切術のみでは再出

血の可能性が高 く,ま た胃全摘術は手術侵襲に問題が

あり,胃切除のみでは20%に 再出血を認めたことから,

私達の教室ではス トレス潰瘍の多発性から,小 弯高位

の胃の広範囲切除術十迷切術が外科的方法としてもっ

ともよい術式と考えてきた.そ の理由はス トレス漬瘍

は小弯を中心として,胃の広範囲に多発の傾向が強 く,

その潰瘍病変の分布状態から広範囲切除では切除しき

れない病変があり, さらに頻発するス トレスを遮断す

表 3 ス トレス潰瘍出血に対する手術術式と成績

(1965～1979神 大―外)
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表 5 シ メチジンの有効症例

表 6 シ メチジンの無効症例

( 〕血害8出産傷

り,13例 は200mlの輸血か全 く輸血を要しない症例で

あった。出血部位の確認は出血を認めてから24時間以

内に内視鏡を施行することを原則 としたが,数 例は全

身状態の不良のために内視鏡を施行しえなかった。シ

メチジンの投与方法は内視鏡にて出血部位を確認後に

シメチジン800mg/日 の保存的療法を開始した。止血の

確認は胃管よりの血液流血を認めないことで止血効果

あ りと判定し,同 時に内視鏡でも確認した。またいっ

たん止血後に再出血が生じても, さらにシメチジンの

投与を続けることで止血が得 られた場合は有効 とし

ブ(=.

シメチジン療法で止血効果を認めたものは22例

(66.7%)あ り,そ の止血までに要した平均日数は4.1

日で,最 長例はシメチジン投与で2日 目に止血しえた

が,そ の2日 後再出血を認めシメチジンを続けること

で8日 目に完全に止血しえた。有効22例のうち3例 は

止血後に再出血を認めたが,シ メチジンを続けること

で完全止血を得た。露出血管を認めた 1例 は投与 4日

目に止血が得られた,

シメチジン無効症例は11例 (33.3%)あ り, このう

ち5例 は露出血管を認めた症例であった。他の無効6

例は,出 血を引き金としてD.I,C.,肝不全,腎 不全など

の重篤合併症を生じていた。露出血管 6例 中 1例 は手

術にて救命しえた。死亡例は全部で16例 (48.4%)で

このうちわけは無効11例と止血は得られたが,原 疾患

の重篤度のため死亡した5例 であった。

IV.考   察

手術後に発生する大量出血を伴うストレス潰瘍は,

8 号

るとい う予防的意味から迷切を付加するのが最もよい

術式 と考えてきた。.

2)シ メチジンの予防と治療成績

① 予 防的投与症例に対する成績 (表4)

対象は手術を目的として当科へ入院した患者のう

ち,術 前に潰瘍を認め,手 術により悪化すると予測さ

れる症例や,ま た術前からすでに高度の肝障害,高 血

圧,腎 障害などの合併症を有し,術 後に急性漬瘍を併

発しやすいと考えられた症例に対して,術 直後よリシ

メチジン200mg×4/日を 1週間点滴静注し,シ メチジ

ンの上部消化管出血に対する予防効果について検討し

ブと.

シメチジン予防投与症例の内訳は表 4の ごとくであ

り,18例 中 2例 (16.6%)に 術後の胃出血を認めた。

胃出血を認めた 1例 は肝癌で肝左葉切除術を施行した

症例であるが術前に高度の肝障害があ り,ま た併存し

た胃漬瘍は術前 Hl～ H2Stageで あったが術後 5日 目

に出血を認めた。出血後もシメチジンの使用を続けた

が止血は得 られずに肺炎,黄 痘を併発して死亡 した,

残 りの 1例 は肝門部癌で PTCD施 行 4日 目に吐血を

生じ以後 DICを 併発し死亡した。シメチジンの予防投

与にかかわらず術後胃出血を生じた 2例 にはいずれも

血管露出を認め,出 血を誘因として他臓器障害を引き

起 し死亡 した。術前に潰瘍を併発していた 9例 は,そ

の うち 3例 に術後の合併症を併発 したが胃出血を認め

なかった。

② 術 後出血に対する治療効果 (表5, 6)

神戸大 1外および関連病院で1980～1982年の2年間

に経験した術後ストレス漬瘍患者33例を対象とした。

このうち 1日400ml以上の輸血をした症例は20例あ

米 血 管露出例  ( )再 出血例

表 4 シ メチジンの予防的投与18例の検討

有(5日 目)

有( 4日目)
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従来より脳手術後にみられることがよく知られている

が,近 年高齢者や手術適応の拡大にともなって,そ の

術後にもしばしば経験されるようになった。教室では

過去1965年～1979年までの術後出血性ス トレス漬瘍に

対して積極的に手術を行い,そ の手術成績から主たる

術式 としては,小 弯高位胃切に迷切術の併施を主張し

てきた。しかし手術療法の死亡率は37.5%で あった。

これに対して保存療法での死亡率は60%と 非常に高率

であり,そ のなかには原疾患の重篤なものも多 く含ま

れてお り, これらを考えると手術療法も十分に満足で

きる成績 とはいえない。最近開発されたシメチジンは

その強力な酸分泌抑制作用により,十 二指腸漬瘍に卓

越した効果をあげているが,そ の治療効果は単なる消

化性漬瘍だけでなく,ス トレス潰瘍にも注 目されてい

る。

今回,著 者らはシメチジンのス トレス漬瘍に対する

良好な治療成績の報告に着 目して, ラットにス トレス

漬瘍を作製し, この薬物についての予後 と治療の両面

より実験的検討を加えた.ま た臨床的にも同様に術後

のス トレス潰瘍の発生予防と治療の効果について,過

去の教室における治療成績 と比較 し,ス トレス漬瘍の

治療方針について再検討を加えた。

1)実 験面におけるシメチジンの予防 と治療効果に

マDt 'ヽC

潰瘍形成における胃分泌の意義については,Ro,

kitanskiが脳疾患に続発した潰瘍を観察して,胃 液の

過分泌が漬瘍形成に関与すると発表して以来,種 々の

実験で確認検討されてきた.

著者らの水浸拘束実験成績より,す でに発表したよ

うに,急性潰瘍の発生は胃液酸度,胃粘膜の血液低下,

胃粘膜ムヨ物質の減少,胃 運動の元進が複雑にからみ

あって発生するとし,ま た迷切術はストレス負荷後の

胃酸分泌,胃 運動,胃 粘膜ムコ物質の減少を抑制する

ことなどで漬瘍発生の予防に有効であると発表。し

ブこ.

シメチジンの予防的投与群では負荷8時間後迄胃内

pHは 著明に抑制され,ま た漬瘍発生後に投与した治

療効果検討群でもシメチジン投与後速やかに胃内DH

の抑制をみた。

Robbinsらりはストレス患者を出血群と非出血群に

わけて検討した結果,酸 ,ペ プシン濃度はいずれも出

血群で高値であったとしている。Lucasらゆ,新井1いら

も潰瘍形成にとって酸分泌の関与が大であるとしてい

る。これに対して,Brodieら1つは酸分泌元進は漬瘍形
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成に共通の因子でないと報告 し,ま た Dragstedtらの

は熱傷実験で過酸を認めなかった と報告 している。

Daiら 1カも制酸剤にはス トレス漬瘍の予防効果を認め

なかったことから,酸 はス トレス漬瘍に重要な因子で

ないと報告 している。このように漬瘍形成と酸分泌の

意義については一定の見解を得 られていない現状であ

る。

また,Guthら
1りは胃分泌に影響をおよばさない量の

シメチジン投与でも漬瘍発生の抑制があった ことか

ら,シ メチジンには酸分泌抑制以外の抗演瘍作用があ

ることを示唆しているが,著 者 らの実験結果では過酸

を認めたために,シ メチジンの酸分泌抑制作用を重視

する。しかし,シ メチジンは防御因子を高めたことよ

り酸分泌の元進を認めない急性漬瘍例においても有劾

と考えている。

急性出血性漬瘍に対する保存療法の一つとして従来

より重菅,マ ーロックス,薬 物的迷切などの制酸療法

が行われてきたが,投与中止による酸度の上昇やコ渇,

循環系に及ぼす影響,作 用時間の短かさなどのために

その治療成績は良好でない。各種制酸剤の止血に及ぼ

す共通な機序として Flatlowら10は
pHの 低下が血小

板の凝集能を低下 させ るとして発表 し,ま た Green

ら1ゆは pHが 低下するにつれて血小板の第IV因子活性

を著しく阻害していると報告 している。

次に急性潰瘍発生 と胃壁血流については,Virchow

以来,種 々検討されてきたが,血 行障害のみでは潰瘍

発生のすべてを説明することができないが,漬 瘍発生

に重要な因子であることに違いない1017)。

著者 らの今回の実験成績では,ス トレスを負荷する

と同時にシメチジンを投与した予防群では対照群の胃

壁血流の減少に対 して,そ の減少率は抑制され,ま た

ス トレス負荷 8時 間後にシメチジンを投与すると胃血

流の回復がみられた。シメチジンの胃血流におよぼす

影響については,Levineら
Iゆはプタを使った実験でシ

メチジンには胃粘膜血流の低下を抑制する作用がある

と発表 している。しかし,Delanyら
1りはイヌでの実験

で胃血流に影響をあたえないと報告し一定の見解が得

られていない。しかし,著 者 らは前述 したように,急

性漬瘍の発生には胃液酸度だけでなく,防 御因子も強

く関与すると考えている。

Owenら 2いはシメチジンの胃出血の予防効果につい

て,ス トレスにより遊離される胃粘膜 ヒスタミンの血

管透過作用を抑制する作用があるとしている。また,

Maslhskiら 2つはシメチジンにはヒスタ ミン合成酵素
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術時間を逸してしまった症例がある,ス トレス漬瘍の

発生はもともと重篤な状態の者や合併症を有する症例

に多いことから,手術時期の決定は重要な問題である。

教室では従来から長尾ら2いの指摘するように,大 量

出血の判定基準 として800～1,000mlの急速輸血を

行っても循環状態の安定しない症例や,内 視鏡にて血

管露出のある症例,ま た出血既往のある者や動脈硬化

の著明な高齢者には,手 術時期を失しないように可及

的に手術してきたが,手 術施行例の救命率は64%で

あった。

手術時期についてIwら 3のは,早期手術の死亡率7.8

であったのに対して,待 期手術の死亡率39.7%と早期

手術を主張している。またDumphyら 31)は,500mlの

輸血をして循環動態が安定しない例に手術を行うべき

と述べ Fogelmanら221,crawfordら20も早期よりの

積極的な手術を強調している。

また,教 室では過去に表3の ごとく種々の術式を施

行し, これらの手術成績から著者の一人,西 村は迷切

術単独では再出血を認め,ま た胃全摘術では止血効果

はあったが手術侵襲のため死亡したことから,再 出血

を防止する意味で積極的に出血部位を含む胃切除術を

行い,残 存する胃十二指腸からの再出血を防止するた

めに迷切術を付加した術式を主張してきた。.し かし

ス トレス潰瘍出血に対する術式は各施設で異なり,

Kunzman20ゃ DTapanasら3分は胃切術に迷切を付加

する方法が良いと主張し,一 方 FergusOnら3めは手術

侵襲の面から迷切ナドレージ術が最も良いと報告して

いる。またMenguyら 3つは残存胃からの出血を防止す

る意味でnear total gastrectomyを推奨している。こ

れらの各施設での手術による救命率はほぼ50～75%で

あるが, これらの各術式間での判定は基礎疾患の違い

や,ま た併存する合併症の問題などによリー概に比較

することは出来ないと考えられる。また外科的処置に

よって止血されても原疾患の悪化で死亡する例も少な

くなく,外 科医にとって手術適応の判定は非常に困難

なことが多い。

迷切術がストレス漬瘍発生を予防することについて

はよく知られている。教室ではイヌを用いての中枢性

潰瘍モデルやラットでの水浸拘束モデル実験で予防効

果について証明した。あらかじめ迷切を施行したイヌ

やラットにストレス侵襲を負荷すると,胃 分泌の抑制

と胃粘膜アミンや胃壁血流の変動が少なくなり,そ の

ために漬瘍発生の抑制効果が得られるとした.熱 傷漬

瘍や他の急性潰瘍モデル実験でも迷切の急性潰瘍発生

のヒスジン脱炭酸酵素の酵素活性を上昇させると報告

し,著 者もシメチジンを予防的に投与することで,胃

粘膜 ヒスタミンの減少が抑えられた成績を発表。し

た。そこで著者らはシメチジンに胃粘膜ヒスタミンの

合成促進と遊離抑待J作用を有していると推測してお

り,そ のために胃血流の維持および血流回復作用があ

ると考える。

以上の実験結果から,著 者らはシメチジンには副作

用がほとんどなく, 胃分泌抑制作用,胃 血流の回復作

用があり,急 性潰瘍の発生予防と治療に有効な薬剤で

あると考える。

2)臨 床面よりの検討

急性ストレス潰瘍は,各 種外科手術後,重 篤な外傷

後,熱 傷,精 神的ストレスなどを誘引として発生する

ことは周知のごとくである。このうち精神的ストレス

を原因とする出血例の多くは出血を認めても,一 過性

の出血だけのことが多く,保 存療法で良好な成績が報

告1つされている。 こ れに対して外科医がしばしば遭遇

する各種の外科術後に発生するストレス漬瘍は, しば

しば大出血をともない,そ の予後は不良である。教室

で 1日400ml以 上輸血を要したストレス潰瘍の死亡率

は保存療法,手 術療法あわせて43例中12例 (48`8%)

であった.諸 家の報告で221-20も50～70%と 高率であ

り,治 療方針の検討をする必要があると考えられた。

これらの治療成績の不良の原因として,術 後に発生す

るストレス演瘍の多くは,背 景因子として術前より黄

痘,高 血圧,呼 吸障害などの合併症を有し,ま た術後

も感染,腎 障害などを併発している症例に比較的高頻

度にみられる。

著者らの経験した症例でも術前,術 後に前述した合

併症を有する症例が多かったことから救命処置と同時

に,術前より潰瘍発生の予防を行うことが重要である。

とくに,肝 不全,腎 不全,販 血症時に急性潰瘍の発

生2の2のを認めることが多くあるので,閉 塞性黄痘患者

と同様に潰瘍準備状態と考え積極的な予防をすること

が重要である。

教室では従来,保 存療法として輸血,輸 液により循

環動態の改善をはかるとともに,Wangensttenら 2ゆょ

り始められた胃冷却法や,制 酸剤,胃 粘膜保護剤,薬

物的迷切などを試みたがその止血効果は20例中 8例

(40%)で あった。近年,内 視鏡の発達にともないレー

ザ止血法が試みられているが,現 在のところ必らずし

も満足できる止血効果は得られていないようである。

止血無効12例のなかには全身状態の不良のために,手
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予防効果についても同様の評価が得られているが,ス

トレス侵襲下での術後の急性漬瘍に対する治療効果は

疑問視されてきた。実際臨床上,わ れわれ外科医が経

験する術後の急性出血性ストレス潰瘍は,種 々のスト

レッサーにより全身状態の不良を基盤とし,外 科的処

置後もス トレッサーが持続していることが少なくな

い。そこで著者らはラットの水浸拘束モデル実験で潰

瘍発生率100%の時点で迷切術とシメチジンの有効性

について実験した結果,迷 切群では血流低下により各

種の防御因子も低下し治癒機転がさまたげられたが,

シメチジンでは血流回復作用を認めてその治療効果は

大であると報告3"した。以上の実験より著者らはスト

レス侵襲下での迷切は,胃 局所にとって中枢からのス

トレス衝撃を遮断する意味で有効と考えるが,反 面迷

切による胃壁血流の減少により胃粘膜防御能の低下が

生じ,胃 粘膜再性機転が障害される可能性があり,前

述した著者らの臨床成績と合せ考えて術後の急性スト

レス潰瘍例に対しての迷切,つ まり治療のための迷切

については疑間が生じ,今 後さらに検討を要すると考

える。

シメチジンには十二指腸漬瘍の治療だけでなく,実

験的にはshay rat,アスピリンやインドメタシンによ

る急性潰瘍,熱 傷モデルなどの各種急性潰瘍実験の発

生を予防することが報告9613つされ,著 者らも水浸拘束

モデルで同様のことを確認した。臨床的にわれわれが

経験する術後ストレス潰瘍息者の胃液酸度の役割につ

いては,過 酸である症例やあまり高くない症例などで

あり,個 々の症例によって酸度の関与する程度に違い

はあるが,どの症例でも酸の関与を全く否定できない。

また著者らは,術 前すでに潰瘍を認めた例や,高 齢

者で過去に吐血歴のある例,術 後のストレス潰瘍発生

頻度が高いとされている脳疾患や黄疸の術後に,ま た

術前より呼吸障害や心血管系の障害を有し,術 後発生

が疑われた18例に対して術直後よリシメチジンの予防

的投与を試みた。

シメチジンを予防的に投与した18例のうち2例 に術

後胃出血を認めた。1例は既存漬瘍の急性増悪であり,

他の1例は狭義の術後ストレス漬瘍で, この2例 はと

もに露出血管を内視鏡で確認した。この2例はともに

出血を引き金として他臓器障害を併発し,手 術の機会

を得ずに死亡した。シメチジンの予防効果について

Jonesら30は腎移植後の消化管出血に対 して有効で

あったとし,ま たMcDougallら3Pは劇症肝炎時の消

化管出血の予防に良好な成績を得たとしている。房本
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ら4のも重傷頭部外傷や,広 範囲熱傷患者に対して予防

的投与を試み,発 生頻度の低下があったと発表 してい

る。著者 らの成績では症例数が少なく,今 後さらに検

討が必要であるが発生頻度は18例中 2例 (11.1%)と

非常に少なく有効と考えられた。しかしながら予防的

投与にもかかわらず発生した 2例 の潰瘍はいずれも露

出血管があり,い ったん発生した術後のス トレス潰瘍

の うち露出血管を有する例では,あ まり効果を期待す

ることはできない。

術後に発生するス トレス漬瘍の予後は,す でに述べ

たようにこれまでは非常に悪 く, したがって発生の予

測される症例には,ま ずシメチジン投与による予防処

置を行い,いったんス トレス潰瘍の発生がある時には,

強力に保存療法を行 うとともに原疾患の改善を計 り,

的確に全身状態を把握する必要がある。

次いでス トレス漬瘍発生後のシメチジンの効果につ

いて検討すると,著 者 らのシメチジンの治療成績では

33例中22例止血が得 られ,そ の止血までに要した平均

日数は4.1日であった。今回の著者らが経験 した術後の

ス トレス潰瘍症例の出血程度は,全 く輸血を要しない

ものから1日 400ml以上の輸血を要 した症例 もあ り,

従来の保存療法との比較は単純にできないが,そ の治

療成績は進歩したと思われる。

無効症例は11例あ り, この うち 6例 に露出血管を認

め, 5例 は手術不能のためにシメチジンを継続 したが

死亡 した。1例 は小弯高位の胃切除のみで救命 しえた.

シメチジン無効症例の報告については,露 出血管を有

する出血例に無効 とする報告が多 くあ り,ま た他の無

効症例は肝不全や D.I.C.を併発した症例であった。露

出血管例には近年内視鏡下でのレーザーの使用が試み

られ,良好な成績が報告4Dされている。今回は著者 らは

経験ないが, これらを併用するとさらに止血効果は良

好 となると期待している。一方,近 年肝硬変に対する

外科手術が増える傾向にあり,そ の術後の漬瘍対策が

注 目されている。肝障害例の多 くの胃病変発生には,

防御因子の低下を原因とする症例が大部分であること

から,今 後はプロスタグランディンなどの防御能を高

める手段を考慮 して行 く必要があるのではないかと考

えている。

ま と め

ス トレス潰瘍について迷切の問題 とシメチジンにつ

いての実験的,臨 床的な成績をふまえ,著 者 らは今後

の治療方法について検討を試みた。

シメチジンの治療効果は従来の方法,す なわち外科
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的処置に比べて良好であるが,な お40%の 死亡率が

あったことから疑われる症例には厳重な予防阻止法を

考慮する必要がある。すなわち,術 前より併存する心

血管障害,高 血圧,呼 吸障害,黄 痘などを有する息者

の手術にあたっては,急 性上部消化管出血の発生頻度

が高いので,積 極的にシメチジンを投与することで予

防効果があると考える。またシメチジンの治療効果に

ついては,露 出血管症例には効果が非常に少なかった

ことから,今 後は緊急内視鏡検査により病変部位を確

認し,露 出血管の有無を確認するとともに,高 齢者で

動脈硬化を認める症例には内視鏡でのレーザーを試み

た り,積 極的な手術を行 うべきと考える。さらに迷切

術の治療効果の意義については著者 らは疑間に考えて

ヽヽる。

本論文の要旨は第17回日本消化器外科学会総会で発表し

た .
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