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論文内容の要旨

(目的)

ストレス漬虜は，生体に対して過大な侵襲が加えられた時にしばしば発生する予後不良の病態である

が，その成因については未だ不明な点が多い。著者は，ストレス潰虜の発生において生体の栄養代謝障

害を重視する立場から従来用いられてきたラット水浸拘禁法に新たに飢餓因子を加えた実験的ストレス

漬虜モデルを創案し，乙れを用いて飢餓の影響及びこの聞における栄養輸液の施行が漬虜発生とその重

症度に如何に関係するかを検討した口

(方法並びに成績)

<実験 1>ストレス・モデ〉ルの基礎的検討

SD ラット 30匹を使用し，次の 2 群 l乙分けた。 A群( 1 日ストレス群・ n = 15) ;絶食拘禁24時間とし，

この内水浸は 5 時間とした。 B群 (6 日反復ストレス群・ n = 15) ;絶食拘禁は 6 日聞にわたって行ない，

この内水浸は毎日 5 時間のみとした。両群とも実験期間中は水分のみ自由に摂取せしめた。

結果 :A群では腺胃粘膜のみに軽度の出血性病変が見られたにすぎないが B群では腺胃粘膜に多数

の出血病変が散在しており，また前胃にも深い潰虜性病変の発生が多数見られた。両群聞の病変をTakagi

による肉眼的分類，著者の創案した組織学的潰蕩指数 (Histological Ulcer Index = H. U.I ，摘出胃を縦

軸に平行に 6 分割し それぞれより病理組織切片を一枚す、つ作成し各切片における漬蕩数を合計した。)

で見ると， A群腺胃の Takagi (件) ,.... (十件)病変(以下重症病変)は 13.3 %, H.U・I は 9.1 i:: 5.9 , 

前胃の重症病変は 0% ， H.U.I は O であったのに比し， B群腺胃の重症病変は 100 %, H.U.I は 13.2 i::

8.0 ，前胃の重症病変は 100 猪， H.U.I は 6.2 士 4.8 と A群に比べ B群の前胃病変の発生頻度の増加及
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腺胃病変のより重症化が見られた (Takagi 分類前胃pく 0.00 1.腺胃 p< 0.001 , H.U.1 前胃 pく 0.00 1)。

<実験 2>反復ストレスモデルを用いた栄養輸液の効果に関する検討

6 日間の反復ストレスを加える事により広汎性胃粘膜病変を作り得たので，このモデルを用いて以下

の如く実験を行なった。

I 群:反復ストレス(+飢餓)群司実験 1 の B群に相当 (n= 15) 0 II 群:反復ストレス十低カロリー

輸液群 (n = 12) 。皿群:反復ストレス+高カロリー輸液群 (n = 17) 口町群;飢餓群 (n = 15) 0 v群:

対照群 (n= 5) の 5 群に分かち，乙の内 H群・皿群lとは外頚静脈内にカテーテルを挿入して輸液を行な

い，共 lこ絶飲絶食とした。それぞれの輸液内容は E 群では 5%グルコース・電解質混合液(低カロリー

輸液) , III 群では21~ぢグルコース・ 4 箔アミノ酸・電解質混合液(高カロリー輸液)とした。また，町

群には通常の飼育ケージ内で自由に行動させ，ストレスを加えず 6 日聞にわたり絶食(水分摂取のみ可)

とした。

結果 :II 群では， 1 群 lこ見られたとほぼ同様の病変が腺胃・前胃共に見られたが，その程度は軽く，

更に皿群では腺胃・前胃共に出血病巣は殆ど見られず全体としてほぼ正常の胃粘膜を呈した。また、町

群では前胃のみに病変が見られた。 II 群における前胃の重症病変は 58.3 %, H.U ・I では 6.0 士 3.5 ，腺

胃の重症病変は75~ぢ， H.U ・ I では 6.2 :::t: 3.0 で I 群のそれに比べ有意に少なかった(前胃の Takagi分類

は p< 0.01 ，腺胃の Takagi 分類は p<0.05 ， H.U.1 は p< 0.05) 。皿群における前胃及び腺胃の重症

病変は 0% ， H ・ U.1 は前胃が 0.2 士 0.7 ，腺胃が1. 3 :::t:1. 4 と I 群に比べ著しく少なかった(前胃・腺胃

の Takagi 分類で p< 0.01 , H.U.1 で p< 0.001 )。一方，町群では前胃の重症病変は 66.7 %を示した

のに対して，腺胃では 6. 7 ~ぢと少なく， H.U ・ I でも前胃の 6.3 :::t: 4.1 に対して腺胃が 2.5 士1. 7 と少なか

った(前胃の Takagi 分類は p< 0.025 ，腺胃の Takagi 分類は p< 0.01 , H.U.1 で p< 0.001 )。

実験前後の体重変化では， V群を除き総て減少しているが絶食の I 群・町群の減少は持続輸液を行な

った E 群・ E群のそれに比べ大きかった (p<O.OOl) 。へマトクリット値は， II 群 .m群において I 群

・町群に比べ低い値を示した( 1 群に対して pく 0.05 ，町群l乙対して Pく 0.01 )。血清ア jレブ、ミン値は

E群が E 群に比べ高値を示した (pく 0.05 )。

(総括)

ラットに飢餓を保ちつつ 6 日間の水浸拘禁反復ストレスを負荷する事 lとより前胃及び腺胃に広くかっ

重症病変を作り得た。乙の間 高カロリ-輸液を行なうと前胃及び腺胃における粘膜病変の発生を防止

し得る事が判明した。また，胃粘膜に生じた病変のうち，腺胃病変はストレス負荷と飢餓因子の介在に

よって重症化し，前胃病変は飢餓のみでも高率に発生することが判明した。

論文の審査結果の要旨

急性胃粘膜病変(ストレス潰虜)の成因に関し，今まで数多くの研究がなされているが未だ不明な点

も多い。本研究では 生体の栄養代謝を重要視する立場よりまずラットを用いて 6 日聞にわたりこれを
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飢餓状態におき，その間拘禁・反復水浸を加える実験モデルを創案した。そして これが従来のストレ

スモデル (24時間以内の拘禁)に比べて臨床上に見られる如き広汎な重症胃粘膜病変を発生し得る事を

示した。次いで同じストレス負荷期聞における栄養輸液の施行が，同病変の発生をまったく防止し得る

事を明らかにした。また，ラット前胃及び腺胃に見られた病変のうち 前胃病変が飢餓因子のみでも発

生する事を明らかにした。以上の事実は ストレス負荷による胃粘膜病変の発生における生体の栄養代

謝維持の重要性を示すもので臨床上有用な情報を提供するものであり 学位論文に価するものと考える。
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