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ストレス潰瘍の発生機序を知る目的でラット (n=120)を 用いて実験的に検討した。その結果,酸

分泌は熱傷負荷群,H2受 容体搭抗剤 (cinetidine)投与群,全 幹迷走神経切離術 (以下迷切術)群 で

低下 (p<0.01)したが,ペ プシン活性は熱傷負荷群で高値 (42″g/m1/min)を示した。一方粘膜エネ
ルギー代謝, 胃粘膜組織 P02mmHg値 は熱傷負荷により低下 (p<005)し たが,H2受 容体浩抗剤投

与により維持された.壁 細胞の微細構造は熱傷負荷,H2受 容体搭抗剤投与,迷 切術により分泌細管の

壁細胞比減少と管状小胞の増加が認められ,adenosine triphOsphate(以下 ATP)産 生能をもつ ミト
コンドリアは熱傷負荷により低機能状態となりATP産 生能低下が生化学的,形態学的に認められた。

索引用語 !胃 ストレス漬瘍, 胃酸分泌動態, 胃粘膜壁細胞, 胃粘膜エネルギー代謝

1 . 緒 言

ス トレス潰瘍がいかに発生するかについて病態生理

を中心に多くの研究がなされてきた。 こ の研究の発展

には cytOprotectionのような新 しい概念の導入とと

もに研究手段や方法論の進歩がその背景に存在してい

る。ス トレス潰瘍発生の基本概念として Shayl)の攻撃

因子と防御因子の不均衡説が現在でも中心となってい

るが,近 年多くの研究により潰瘍の発生部位,病 期に

よっても両因子の比重は異なり,特 に粘膜防御因子の

重要性が注目されるようになったり。すなわち胃粘膜

血流,粘 液,粘 膜抵抗などである。そこで今回,ス ト

レス漬瘍がどのような病態生理のもとで発生するの

か,攻 撃因子である酸,ペ プシン分泌動態,お よび壁

細胞の超微形態を検討し, さらに胃粘膜の組織活性に

ついて粘膜エネルギー代謝,胃 粘膜組織 P021111nHg

値を測定することにより検討し, これより壁細胞の動

態についても考察した。
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2.対 象および方法

1.対 象

実験動物として Wistar系雄性ラット(n=120)体 重

250～300gを使用し,ス トレス漬瘍作成モデルとして

30%熱 傷を背部に負荷した.実 験群として熱傷負荷後

2(n=30)ち 5(n=30),お よび24時間 (n=30)を 対

照群 (n=30)と 比較検討した.さ らに急性胃粘膜病変

治療の主体をなす H2受容体措抗剤 (cinetidine)およ

び迷切術の冒粘膜攻撃および防御因子に対する影響に

ついても併せ検討を行った。

2.方 法

1)胃 液酸度およびペプシン活性について

ラットを正中切開で開腹し,血 管および神経の損傷

に留意して,食道および十二指陽の切開創より外径2.5

mmの ネラトンカテーテルを胃内に挿入し,10m1/hの

生理的食塩水を 4時 間持続濯流し,濯 流開始後 1時間

を前値とし,熱 傷は濯流開始 1時間後に負荷した。酸

度の測定は日本消化器病学会胃液測定法検討委員会め

の規定 にに従 い,pHメ ーターを用 いて0.01規定

NaOHで pH 7.0まで滴定し,1時 間の分泌量を/Eq/
hと して表した。ペプシン活性も同じ採取液を用い,日
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本消化器病学会胃液測定法検討委員会試案りに従い,

Anson変 法によりHb基 質溶液に胃液を加えて37.0

℃,10分 間消化後, 5%TCA(trichiorOaceticacid)

を加えて消化を停止させた後に濾液中の L―tyrosine

量を波長640nmに て比色測定した。H2受容体措抗剤で

あ るc i m e t i d i n e は1 0 0 m g / k g を0 . 3 規定 H C l に溶 解

後0.3規定 NaOH溶 液で中和 (pH 6～7)し て熱傷負

荷前30分および熱傷負荷後30分に経口投与した。迷切

術は正中切開で開腹後 methylene blueにて迷走神経

前後幹枝を染色して噴門より5mm口 側で血管を損傷

しないように注意して切断した。そして熱傷負荷群で

は手術手技によるストレスの影響を考慮して,そ れぞ

れ熱傷負荷前14日に迷切術を施行した。

2)胃 粘膜壁細胞および主細胞の観察

全身麻酔下で開腹術後,冒 を摘出し,た だちに生理

的食塩水にて洗浄した。胃粘膜を細切後2.5%グ ルタル

アルデヒド溶液に 2時間漫し,0.1モルのリン酸緩衡溶

液で24時間,前 固定した後 1%四 塩化オスミウムに 2

時間浸して,後 固定を行った。次に蒸留水で洗浄した

後,常法に従いアルコ
ール系列にて脱水し,エ ポン812

にて包埋した.

試料は厚切 りして 1%ク レシールブル
ーで染色して

からトリミングし薄切した。さらに酢酸ウラニールで

5な いし6分 間,酢 酸鉛で 8分 間染色した.そ して透

過型電子顕微鏡にて鏡検した。また塩酸過剰分泌状態

にある壁細胞の分泌細管を観察するために, ヒスタミ

ン溶解液 (1 0mg/kg/生理食塩水lml)をラットの尾静

脈より注入し,30分 後に全身麻酔下に開腹して同様の

操作で鏡検した。

個々の壁細胞に対する分泌細管と管状小胞また主細

胞と分泌顆粒の面積比を検討するためカラ
ー画像解析

システ ム (OLYMPUS COLOR IMAGE ANALY‐

ZER CA‐102,図 1)を 用いて測定した (図2).

3)胃 粘膜エネルギー代謝

全身麻酔下で開腹術後,胃 を露出し辺縁からの出血

を極力防止するために電気メスにて大弯を切開した。

胃を開大した後に瞬時に ドライアイスアセ トンを用い

て粘膜面を凍結し,胃 を切除した。胃粘膜のみを凍結

下で剣離 した後 に a d e n o s i n e  t r i p h O s p h a t e ( 以下

ATP), adenOsine diphosphate(以 下 ADP),

adenosine monophosphate(以下 AMP)の 組織内濃

度を紫外部吸光度測定によるEndpoint法にて測定し

た。組織活性の指標 として Atkinsonめの提唱す る
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図 1 カ ラーイメ
ージアナライザーCIA‐102

図 2 壁 細胞をカラーイメージアナライザ
ーによって

写し出し,分 泌細管 (*)の 壁細胞に占める面積比

を計測している.(× 5,100)

enertt charge句主導毛華著舎鷲祷ジを計算した。
4)胃 粘膜組織 P02mmHgお よびpHの 測定

胃粘膜に針型の電極を刺入し,Oxygraph monitor

(POG201型 , Unique Medical Co,, LTD)に て P02

mmHg値 を測定した.測定部は胃前庭部と体部の 2箇

所でありH2受容体措抗剤の影響も併せ検討した。さ

らに粘膜の pHに ついて pHメ
ータ (MODEL,CL5

DIt chemical器機)に て同時測定を行った。

結  果

1)胃 液酸度およびペプシン活性について

胃酸分泌動態およびペプシン活性を胃内耀流法にて

熱傷非負荷群 (以下対照群)お よび熱傷負荷群の 2群

に対して預」定した。さらに H2受容体浩抗剤および迷

切術の影響について併せ検討した.灌 流後 3時 間まで

各時間ごとの酸分泌量を mEq/hで ,ペ プシン活性は
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図4 ペ プシン分泌動態とH2受容体浩抗剤,迷切術の

影響
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/g/m1/minで 表わした。

対照群における酸分泌動態をみるとH2受容体措抗

剤投与および迷切術を施行することにより対照群に比

べて濯流 1時 間より有意な減少効果を示 した (p<

0,01).

その後もH2受容体浩抗剤投与群で漸減したが迷切

術では濯流終了までさらに低値が有意に持続 した

( p < 0 . 0 1 ) .

次に熱傷負荷群において酸分泌を測定してみると,

熱傷負荷単独群では対照群に比較して有意に低値を示

した(p<0,01)。また H2受容体措抗剤投与および迷切

術による影響は熱傷負荷単独群と同様の変化を呈した

(図3).

次にペプシン活性について検討を加えた。熱傷負荷

単独群では対照群の経時的変化と同様な変化を塁した

が,そ の値はいずれも有意に高値を示した(p<0.01)。

さらに H2受容体浩抗剤および,迷 切術の影響につい

て検討してみると,H2受 容体措抗剤の減ペペシン効果

は明らかであり,迷 切術の効果はさらに著明であった

図5 control l壁細胞の精円形の核 (N),管 状小胞
(←)お よび分泌細管 (ホ)の微繊毛の発達の程度は

弱い。隣接する主細胞 (C)の分泌頼粒の大きさは不

均一である.(× 8,300)

麦 1 壁 細胞,主細胞中に占める分泌細管,管状小砲,
分泌顆粒の割合とミトヨンドリア形態の変化

(図4).

2)胃 粘膜壁細胞および主細胞形態の変化について

24時間禁食とした熱傷非負荷群ラット胃壁細胞を対

照群として検討すると分泌細管の微繊毛は認められる

が発達の程度はSSかった。そして分泌細管周囲に細長

い管状構造物である管状小胞が存在し, このような状

態にある壁細胞は塩酸の正分泌状態と考えられた (図

5)。これらの所見をカラー画像解析システム装置にて

検討 してみると壁細胞に占める分泌細管の害J合は

1976± 1.90%,管 状小胞は6.92±0.76%で あった(表

1 ) .

一方塩酸過分泌状態にあるヒスタミン静注後30分の

T'EEiilE A!D 6SJ6 (MEANTSEM%)
ミトコ

形

ドリア

態
分泌細管

(■細胞)

管状小胞

(肇コ胞) 卵的
対 照  群 1976± 190 692± 076 5439± 556∞

の
隷傷負荷後2時間 589± 053 2805± 286 4791± 227 ⑤②
迷走神経切離術

十為傷負荷後2時間
482と 066 3474± 662 3883± 463 ビ

出を受容体措抗用

+熱毎負行後2時間
514± 063 4343± 764 3690± 574

U

パ
ヒスタミン投与後

30分
2318=265 528主 041 3490と344 ヰ

∞章P<001対 照群
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図 6 と スタミン投与後30分 :分泌細管が著明に拡

張し,長 い微繊毛 (←)が 管腔を満している。 ミ

トコンドリア (<)は 二重構造クリスタが保たれ

ている。(×6,300)

図 7 熱 傷負荷後 2時間 t管状小胞 (←)は 豊富で

あるが分泌細管の微械毛 (く)の 発達の程度は弱

い。 ミ トコンドリアは膨化,融 合, クリスタのの

乱れが認められる。(×20,000)

壁細胞を検討すると,長 い微繊毛突起を伴う分泌細管

が著明に拡張し壁細胞に占める面積は増加していた

が,管 状小胞の面積は減少しており分泌細管23.18士

2.65%,管 状小胞5.28±0.41%で あった(図6,表 1).

そして熱傷負荷後 2時 間群(図7)で は分泌細管5.89土

0.53%,管 状小胞28.05±2.86%,迷 切術十熱傷負荷後

2時 間群 (図8)で は分泌細管4.82±0.66%,管 状小

胞34.74±6.62%,H2受 容体措抗剤投与十熱傷負荷後

2時 間群 (図9)で は分泌細管5.14±0,63%,管 状小

胞43.43±764%と 対照群に比較すると分泌細管は有

意に減少し(p<0.01)逆 に管状小胞は有意に増加した
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図 8 迷 走神経切離術十熱傷負荷後 2時間 i発達し

ている管状小胞 (←)と 対照的に,分 泌細管 (■)

は縮小し微繊毛もほとんどみられない.ミ トコン

ドリアは膨化,ク リスタの乱れが認められる。(×

10,000)

図 9 H2受 容体浩抗剤投与十熱傷負荷後 2時 間 :

橋円形の核 (N)お よび豊富な管状小胞 (←)はみ

られるが分泌細管の微繊毛 (く)の 発達の程度は

S喜い。(×16,000)

( p < 0 . 0 1 ) (表1 ) .

一方,対 照群とヒスタミン投与後30分群との間には

分泌細管および管状小胞においても壁細胞中に占める

面積比の書」合は右意差は得られなかったが, とスタミ

ン投与群は対照群に比べて分泌細管においては高値を

示し,管 状小胞は低値を呈した(表 1)。そしてさらに

これらの状態下での ミトコンドリア形態を検討すると

対照群, ヒスタミン投与群では紡錘形で二重構造のク

リスタを有しているが(図10),熱傷負荷後 2時間群で

は, ミトコンドリアの膨化,融 合,内 部クリスタの破

壊, ミエ リン化など低機能あるいは無機能状態を呈し
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図10 control:ミトコンドリアは紡鍾形で二重構造
のクリスタを有する。(×20,000)

図11 熱傷負荷後 2時間 tミ トコンドリアは膨化,融

合,内 部クリスタの破壊が認められる。(X18,000)

た (図11).

一方,迷 切術十熱傷負荷後 2時 間群ではミトコンド

リアの膨化,融 合,内 部クリスタの一部破壊がみられ

たが熱傷負荷単独群に比較してその程度は軽微であっ

た (図 7)。 さらに H2受 容体措抗剤投与十熱傷負荷後

2時 間群ではミトコンドリアの膨化はみられたがその

二重構造は保たれていた (図8).

3)胃 粘膜エネルギー代謝について

胃粘膜におけるadenine nucleotideの変動は,経 時

的にみると熱傷負荷前値に比べて熱傷負荷後 2時 間,

5時 間で ATP産 生が有意に減少した (p<0.05)。 一

方,ATP,ADP,AMP値 よりAtkinson"の式により

求めた e n e r g y  c h a r g e も有 意 に減少 を示 し ( p <

0.05),粘膜組織におけるエネルギー平衡状態の異常を

示した (図12).

次に熱傷負荷後 5時 間,24時 間での H2受 容体浩抗
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図12 ス トレス状態下における胃粘膜エネルギー代謝

とadenine nucleotideの変動
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図13 H2受容体措抗剤投与における胃粘膜エネル

ギー代謝とadenine nucleotideの変動
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剤の影響をみるとATPは 熱傷負荷後 5お よび24時間

で熱傷非負荷群に比較して有意に高値を示した (p<

0.01,p<0,05)。 また,encrgy chargeにおいても同

様に熱傷負荷後 5時 間,24時 間のいずれにおいても有

意に高値を示した (p<0.05,p<0,01)(図 13).
一方迷切術群と熱傷非負荷群である対照群との間で

は energy chargeは有意差を認めないが,迷 切術群で

やや高値を示した。 さ らに熱傷負荷単独群,迷 切術十

熱傷負荷群,H2受 容体措抗剤投与十熟傷負荷群で比較

してみると迷切術+熱 傷負荷群および H2受容体結抗

剤投与十熱傷負荷群は熱傷負荷単独群に比べて有意に

高値を示した(p<0.05,p<0.01)。 しかし迷切術十熱

傷負荷群とH2受容体措抗剤投与十熱傷負荷群の間に

は有意差は認められなかった (N,S,)(図14).

次に各熱傷負荷群におけるH2受容体浩抗剤の前投

与および後投与の影響について検討した。H2受容体措

抗剤を熱傷負荷前後に100mg/kg経 口投与し,熱 傷負

0 70

0 75
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図14 迷切術,H2受容体措抗剤のenergy chargeに対

する影響

図16 ス トレス状態下と

る粘膜 P02mmHg値 と

17(1935)

H2受容体措抗剤投与におけ

pHの 変動
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図15 H2受 容体措抗剤の前投与,後 投与における

energy charge,adenine nucleotideに対する影響

(熱傷負荷後 5時間)

0

0 7

0 8

前   2   5   2 4

体  部

… Ⅲ,費書体指航印投与珊 員荷群
■-4魯 ほ負行単独群

前  2   5  2 4  h r s

前庭部

間で15～19mmHg,5時 間後13～17mmHg,前 庭部で

は 2時 間後22～24mmHg,5時 間後22～25mmHg,24

時間後24～27-Hgと 改善を示し特に胃前庭部では

高値となった。さらに胃粘膜 pH値 を検討すると胃体

部では熱傷負荷前 pH O。5～1.5であったが熱傷負荷 2

時間後 pH 6.3～6.8と上昇し, 5時 間後 pH 3.8～4.6

と低下したが24時間後には再びpH 5,7～6.5と上昇し

た。この傾向は胃前庭部でも同様であった。一方,熱

傷負荷前 H2受容体措抗剤投与群では熱傷負荷 2時 間

後, 5時 間後,24時 間後いずれも胃体部,胃 前庭部と

もにpH 6.5～7.5で維持された (図16).

考  察

ス トレス漬瘍の発生機序については現在のところ

Shay'お よびSunOが報告しているように,攻撃因子と

防御因子の平衡関係の破綻があくまでも基本概念であ

る。すなわち攻撃因子として塩酸,ペ プシン分泌と防

仲
ゆＡＭＰ
中

□

国

□

回

荷後 5時 間の ATP,ADP,AMPを ulj定した。energy

chargeお よびATP産 生能は前投与のみで増加を示

した (p<0.01,p<0.05)が ,後 投与では熱傷非負荷

群に比べて ATPは 増加の傾向はみられたが,energy

chargeでは有意差は認められなかった(NS.)(図 15).

4)胃 粘膜組織 P02mmHg値 およびpH値 変化につ

い打ご

胃前庭部および体部における組織 P02mmHg値 は

正常状態では28～37mmHgで あった。一方,熱傷を負

荷すると負荷 2時 間後では胃前庭部,体 部 ともに10

HlmHg前 後となり, 5時 間後で10～181111nHgと低値

を呈し,24時間経過すると12～22111mHgと改善傾向を

示した。

これに対してあらかじめ H2受容体措抗剤を熱傷負

荷前30分に投与しておくと,胃 体部で熱傷負荷後 2時

｀
｀
、   ′
′
/t

Y

非投与群   台 1投与群   後 投与8キ
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御因子としての粘液分泌の,粘 膜抵抗的,粘 膜血流",

duodenal brakelのが考えられる.

攻撃因子としては従来より
“
nO acid,nO ulcer"とい

われるように酸,ペ プシンを中心とした多くの研究が

なされ,ス トレス潰瘍の発生として酸の関与が高いと

いう研究が多い11)1分.

しかし著者の実験成績をみると酸分泌では熱傷負荷

群は熱傷非負荷群に比べて有意 (p<0.01)に 低値で

あったのに対して,反 対にペプシン活性は熱傷負荷群

が熱傷非負荷群に比べて有意 (p<001)に 高値を呈し

た。 こ のことより従来より考えられてきた酸が潰瘍の

主因であることに対する疑間がもたれたわけである.

すなわちこの現象は酸分泌が実際に減少しているの

か,ま たストレスに伴 う粘膜防御機構の破綻により水

素イオンの逆拡散増加が想定されたわけである。

そこで壁細胞レベルでの胃酸分泌状態を超微形態構

造から検討する必要が生じた。壁細胞の超微形態の研

究には従来多くの報告がある.伊 藤lめ,Sachぎ り,や

Carlisiel"によると壁細胞は腺構造の中で主細胞や副

細胞などの間に存在し,腺 を包む結合組織の壁に接し

ていて分泌細管の膨化が制限されている。しかし分泌

刺激によって細胞内の膜構造である管状小胞の拡大と

細胞膜の癒合により,腺 腔に開口し,内 面を微繊毛で

覆われた分泌細管を形成する。そこで著者もヒスタミ

ン(1.Omg/kg/生理食塩水lml)静とにより,酸 分泌に

刺激を与えて同様の超微形態像が観察された。そして,

実際に壁細胞の酸分泌が熱傷負荷状態下で低値である

という生化学的測定値を裏付けるために,壁 細胞の分

泌細管,微 繊毛および管状小胞の超微形態について検

討を加えたわけである。さらにその成績に客観性をも

たせるために, カラー画像解析システムを用いて壁細

胞との面積比を求め,そ れより機能を想定した。その

結果熱傷負荷状態の面積比は分泌細管5.89±0.53%,

管状小胞2805± 2.86%で あり,対照群に比べて低分泌

状態であった.こ の成績は H2受 容体措抗剤である

cimetidineあるいは迷切術を施行した場合 と同様な

成績であり,酸 分泌低下という生化学的成績を形態学

的検討により裏付けられた。

それでは酸分泌が低下している熱傷負荷下での漬瘍

発生にはどのような因子が働いているのであろうか。

近年に至 り粘膜血流量
1いを中心とした粘膜防御機構

1の

にその焦点が向けられるようになり上回ら1ゆによると

熱傷負荷あるいは迷切術は胃粘膜血流量を有意に減少

させ,H2受 容体措抗剤の熱傷負荷前投与は血流減少を

ストレス漬瘍発生における酸分泌動態と粘膜エネルギー代謝  日 消外会誌 21巻  7号

予防しえたと報告している。北島1りは熱傷負荷におけ

る徴細血管像,病 理組織像,生 体胃粘膜像の検討で虚

血性, うっ血性変化を観察している。このような急激

な粘膜血流変化が細胞のエネルギー代謝に影響を及ば

すことは十分想定できるわけである。通常,細 胞の機

能 を維 持 す るた め に は a d e n o s i n e  t r i p h o s p h a t e

(ATP)の 分解によるエネルギーに依存しなければな

らないが, この ATP産 生の中心となるのが ミトコン

ドリアであり,著 者が行った実験においても熱傷負荷

による壁細胞のミトコンドリアは膨化,癒 合,ク リス

タの破壊が認められ明らかに低機能,無 機能状態で

あった。さらに H2受容体措抗剤がス トレス下で粘膜

血流を維持するという報告1ゆがあり,H2受 容体措抗剤

の前投与でその形態は保たれ好気的エネルギー代謝の

維持は超徴形態からも証明しえた。さらに Menguy

ら2いは出血性ショックの実験において粘膜虚血による

adenine nucleotideの減少が潰瘍発生の要因としてい

る,Atkinson。は,energy chargeなる概念を導入し,

組織活性の指標としており,本 実験においても,H2受

容体結抗剤前投与 におけ るATP産 生能 お よび

energy chargeは熱傷負荷単独群に比較して有意に高

値を呈し,血 流の重要性を示唆した。そしてこの好気

的エネルギー代謝の維持には血流による酸素供給が必

須と考えられ,胃 粘膜組織 P02mmHg値 は熱傷負荷

により低値を示し,H2受 容体措抗剤の前投与により改

善を呈し, ミ トコンドリアの超微形態像を裏付ける結

果となった。以上の成績から胃粘膜エネルギー代謝は

胃粘膜徴小循環動態により大きく左右されることが示

唆され, しかもエネルギー代謝の改善は胃粘膜の循環

動態の著明な改善に基づく二次的なものと解釈したほ

うが良いと思われる。また低酸であるという成績を考

える時に,実 際に酸分泌が減少しているのであるが,
一度分泌された酸が胃粘膜に逆拡散を起こしていると

いう可能性もある。また,Davenport21)は粘膜防御機構

の破綻により,水 素イオンが粘膜内に移動し,肥 満細

胞に作用してヒスタミンの遊離を促し,毛 細血管を破

壊することを実験的に示唆しており,北 島ら2りは熱傷

負荷による酸の逆拡散の程度と漬瘍発生頻度の間に相

関関係が認められると報告している。すなわち細動静

脈吻合の開大が粘膜血流の減少,粘 液分泌量の減少な

どの防御因子の破綻を導き水素イオン逆拡散の元進を

促し漬場を発生させると述べている。一方ペプシン活

性は熱傷負荷により対照群 (熱傷非負荷群)に 比べて

生化学的測定値は有意に高値を示した。またペプシン
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分泌を司る主細胞では,そ の細胞中に見られる分泌顆

粒にペプシノーゲンが含まれ,そ のペプシノーゲンの

大部分が内腔に分泌されて酸により活性化されペプシ

ンとしてのその生理作用を発揮する。そこで酸と同様

にペプシン活性について主細胞を中心に検討したが熱

傷負荷群においては対照群との間に右意差は得られな

かった。すなわち熱傷負荷によるペプシン活性の増加

が生化学的測定では得られたがそれを形態学的に面積

比というパラメーターでは裏付けられなかった。

したがってペプシンについては面積比のみでなく,

分泌類粒の大小や質的変化などについての検討が必要

と思われた。例えば Stachuraら2めによればペプシン

分泌が増加している状態の主細胞では,主 細胞中に含

まれる分泌頴粒自体の大きさがペプシン分泌が増加し

ていない状態の時に比較して小さく,分 布が不均―に

なると述べているように分泌頼粒の大きさ,分 布状態

などからの検討の必要性が示唆された。以上の酸,ペ

プシン分泌の生化学的,形 態学的成績とエネルギー代

謝,胃 粘膜 P02mmHg,胃 粘膜 pHの 成績に基づいて

考えると粘膜血流減少が,胃 粘膜に虚血性, うっ血性

変化を起こし,酸 素供給量の減少,細 胞機能維持の低

下,粘 膜エネルギー代謝低下などにより粘膜防御機構

を破綻させる。その結果,酸 分泌は低値であるが二次

的に酸の逆拡散を促しス トレス漬瘍を発生させると考

えられた。

結  論

1.熱 傷ス トレス負荷後の酸分泌は熱傷非負荷群に

比べて低値であるが,ペ プシン活性は高値を示した。

2.H2受 容体措抗剤 (cimetidine)投与,迷 走神経切

離術は有意 (p<0.01)に 減酸,減 ペプシン効果が認め

られた。

3.熱 傷負荷,H2受 容体措抗剤投与,迷走神経切離術

により管状小胞は増加したが分泌細管は減少し,微 繊

毛の発達の程度はSSく,低 酸分泌が形態学的に裏付け

られた。

4.熱 傷負荷により,energy charge,胃 粘膜組織

P02値 は減少し,壁 細胞の ミトコンドリアは膨化,癒

合,内 部クリスタの破壊が認められ ATP産 生能の低

下が示唆された。

5,H2受 容体浩抗剤投与により,energy charge,胃

粘膜組織 P02値 は維持され,壁 細胞のミトコンドリア

形態は保たれた。

6,主 細胞に占める分泌類粒の面積比とペプシン活

性度との間には相関関係は得られなかった。

19(1937)

7.熱 傷負荷による胃粘膜エネルギー代謝や 胃粘膜

組織酸素分圧の減少は胃粘膜防御機構の破綻を導 くと

考えられ,そ の重要な因子 として粘膜血流障害が想定

された。

本研究を遂行するにあたり,御 校聞を賜わった第 1外科

学教室立川勲教授,な らびに第 2解剖学教室平野寛教授に

謝意を表するとともに,終始直接御指導,御校閲いただいた

北島政樹助教授に深謝致します。

また,種 々の御助力をいただいた第 2解剖学教室川上速

人講師,第 1外科学教室および研究室諸兄とオリンパス光

学工業株式会社本山悟氏に心から感謝致します。本論文の

要旨は第27回日本消化器外科学会総会および第73回日本消

化器病学会総会において発表した。
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