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I 緒 言

消化管の血液循環は,管 腔 内容の輸送,消 化,吸

収 と密接に関連 し,ま た潰瘍性疾患 を始め,諸 種疾

患の病 因 とも密接 に関連 す るため,消 化管の微細血

管構築 の研究 は極 めて重要 と考 え られ る.又 粘膜 に

おいては微小循環 がその主役 を しめると考 えられる.

そして 胃における微細循環に関す る研究 も古 くか ら

続 け られ多数報告 されて きたが,詳 細な点はいまだ

十分 に解明 されるにいたっていない.

特 に胃潰瘍 と微細循環 との関連 は, VirchoW1),

 Bergman2)ら による循環障害説以来,潰 瘍の発 生

を胃粘膜微小 循環変化の面か らとらえた研究が多数

報告 され,炎 症説(Konjentzny3), Hebbel4),消

化説(Quinche51, Buchner51)と と もに今 日

成 因説 の主流 となっている.

一方,胃 潰瘍の治癒 および再発,再 燃 に関す る病

因論 は少な く,微 細循環 との関連 も明 らかでな い.

しか し,潰 瘍の難治性 および再発 の要 因 として,一

般創傷治癒に おいてはその血行状 態が大 きな影響 を

持 つ と同じ く,血 管構築上の因子,す なわ ち局所の

微細循環変化がその主役 をしめるであろ うと考 え ら

れ るのである.

 一方,臓 器におけ る微細循環 を調べ る実験方法 と

しては,マ イクロアンギオグラフ ィー,血 管 内色素

注入法,連 続切片法,血 管染色法等がな されている.

しか しどれ も長所,短 所 があ り,一 法のみでは全 て

をつ くし得 る ものではな く,微 細形態の詳細は不 明

であ る.

近時,血 管構築の立体構成 を知 るための合成樹脂鋳

型法 が開発 され,種 々の臓 器での3次 元 的な血管構

築に利用 され て きたが (Narat7, Pukett Sc

Neumann8), More Sc Duff9),長 田10),新 田11)),

走査電子顕微鏡の応用に よ り,ま たよ り硬度な アク

リル樹 脂の開発 と相 まって,血 管鋳型法 による研究

は飛躍 的な進歩 を とげた(Murakami12).

そ こで,わ た しは今回, Mercox樹 脂 を用 いて,

消化 管の血管鋳型 を作製 し走査電子顕微鏡で観察す

る方法に よ り,正 常 胃の微細血管構築の詳細な解明

と,潰 瘍の慢 性化,難 治性 の要 因 と血管系の関連 を

明確 にす る目的で, 1)ラ ッ トおよび ヒ トの正常 胃,

 2)実験的慢性潰瘍, 3)ヒ トの胃潰瘍 の微細血管構築

を検索 し, 2～3の 知見 を得 たので報告す る｡

Ⅱ 実験材料 および方法

1. 実験材料

実験動物は体重200g～250gの ウイスター系雄ラ

ッ トを使用,実 験 期間中は金網 の個室 に入 れ,飼 料

はオ リエンタル固形食 を与 えた.

ヒ トの標本 は手術時,胃 切除直後の摘出標本 を使

用 した,

2. 注入合成樹脂

注入 に使用 した合成樹脂 は,大 日本 インキ製の

Mercoxで, 2次 型注型 用樹 脂であ り,細 部 まで浸

透 し,か つ硬化性 に優れ ている.主 剤 と硬化剤 の混

合に より,約5～8分 で硬化 し,耐 アルカ リ性 の優

れた硬化物 を形成 す る.主 剤 の比重 は20℃ で1,083,

粘度 は20～30cps,硬 化に よる線収縮率は0.9%,体

積収縮率は6.4%で ある.

3. 血管鋳型作製方法

ラ ッ トで はエーテル麻酔下で開腹開胸 し,胸 部大

動脈 よ り,ヒ トでは胃を摘出後直 ちに,胃 に流入す

る主要動脈 よ り,ヘ パ リン加生食 を用 いて十分灌流

して血液 を完全 に排除,さ らに3%パ ラアルデ ヒ ド

固定液 で灌流 し,血 管 内を固定後 メルユ ックス樹 脂

を注入 した.注 入 は用手 にて1分 間約10meの 速 さで

行 い,注 入 が終 る少 し前 に樹脂 の流 出部を鉗子で止

め,少 し圧 を加 え細部 にまで樹 脂 を注入 させ るよ う
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心 がけた.な おこの間,毛 細血管 よりの樹脂 の漏 出,

血管の破綻 はみ られ なか った.樹 脂 が十分 に硬化後,

 20%KOH溶 液 中で組織 を完全に溶解除却 し,血 管

鋳型標本 を作製 した.

4. 観察方法

完成 した血管鋳型 を実体顕微鏡 下で観察 しなが ら,

カ ミソ 上)の刃で小 ブ ロックに切断 し, EIKOイ オン

コータIB3型 にて金 を蒸着 したの ち, JSM-U3

およびP15型 走査電子顕微鏡 にて観察 した.

5. 実験潰 瘍作成方法

実験的慢性潰 瘍 として酢酸潰瘍 を用いた.作 成方

法は岡部氏の法13)に準 じ, 24時 間絶食 ラッ トを,エ

ーテ ル麻酔下にて開腹
,胃 の前壁 の胃体部 と幽門部

の境界漿膜下 に, 27ゲ ージの注射針にて10%酢 酸溶

液0.05m2注 入 し作成 した.こ れは術後1週 間前後 で

明白な潰瘍を形成 し,100日 以上 持続 する ヒ トに類

似の慢 性潰瘍 である.

6. 迷走神経切断 および薬物投 与の

影響 の実験

迷走神経切断(以 下迷切 と略す)は, 24時 間絶食

ラッ トをエーテル麻酔下にて開腹,食 道部 にて前枝,

後枝 とも切断 した.実 験群 は潰瘍の発現予防 と発現

後の影響 をあわせて観 るために, 1)迷切施行後,同

時に酢酸を注入 した群, 2)酢酸注 入後,潰 瘍 が発現

した と思 われ る1週 目に迷 切 を付加 した群 の2群 を

作製 した授観察期間 は迷切 施行後4週 間経時的 に観

察 した.な お,対 照群 としては,迷 切 によ る手術侵

襲は大 きくないと考 え,酢 酸注入 のみの群 を用 いた.

 また,薬 剤 の投与 を受 けた酢酸潰瘍の血管構築 の

変化 を観察す るため,今 回は組織修復剤であ る合成

テルペ ンエステル(Gefarnate)を 使用 した.投 与

方法は,酢 酸注入1週 後か らGefarnat 10mg/100g

body welghtを 毎 日, 2週 間大腿筋肉内に筋注 して

経時 的 に観察 した.な お対照 として は,同 量の生 理

食塩水 を筋注 した ものを用 いた.

Ⅱ 観察結果

1. ラッ ト正常 胃の微細血管構築

a. 胃底腺 部

ラッ トの胃は前胃 と腺 胃(胃 底腺領域 と幽門腺領

域)と に区別 され る.

は じめに胃底腺部 の微細血管構築 につ きのべ る.

まず ラッ ト胃体部 の血管鋳型 を横断 して側方か らみ

た像(図1)で 全体 を観察 してみる.図 中Sが 漿膜

面,Mが 粘膜下層, Gが 胃粘膜 に相 当す る血管鋳型

を示す.主 幹動脈,静 脈 よ り分枝 した葉脈状血管及

びそれ よ り枝分れ した小 血管が横 方向に走 る漿膜 の

血管網(S)か ら,筋 層 を貫ぬ き流入 して きた太 い

動脈 は,粘 膜下層で細 い小動脈 に枝分れ し網状構造,

すなわ ちsubmucosal plexas(M)を 形成,こ れよ

りほぼ直角 に枝分れ した細動脈(G)が 粘膜筋層 を

貫ぬ き粘膜 表層に向い,直 線的に上行 してゆ く.こ

の血管構築は胃体 部全域 において差異はみ られない.

 次 に各部の微細構築の詳細 を血流に沿 って示す.

図2は 漿膜,筋 層の血管鋳 型 を除去 し,粘 膜下層 を

剖出 した図で,図 中Aは 動脈, Vは 静 脈を示す.直

径30～50μ の動脈 より枝 分れ した,直 径10数 μの小

動脈が網状構 造 をとり, submucosalplexusを 形成

してい る.

図3は 粘 膜下層 か ら粘膜 面 を斜 め下 方 よ り観察 し

た もので,粘 膜下 層で網状構造 をとる小動脈(a)

よ り枝分れ した直 径約10μ の細動脈(c)が 粘膜表

層に向い,途 中数本の分枝 を出 しなが らほぼ直線的

に上行 して い く.図 中viは 後述す る集 合細静脈 を示

す.

つ ぎに粘膜最表層の血管構築 を示す.図4, 5は

その粘膜表層側 よ りみ た鋳 型像 である.上 行 して き

た毛細血管は粘膜最表層で胃小窩 をと りまいて,直

径約150μ の類 円型の メッシュ(m)を 形成す る.各

メ ッシュは相互 に連続 し,1つ の メ ッシュには4～

6本 の流入毛細血管 をみ る(図4).な お各流入毛

細血管は メ ッシュ流入前 にY字 型の枝分れ をしたの

ち流入す る.つ いでメ ッシュの血管 は各所 にみ られ

る,や や太 さを増 した集合細静脈(vi)に 流入す

る.(図5).

つ いでこの集合細静脈 を胃粘膜 の深部 に向 って追

跡観察 してみる(図6, 7).図6は 粘膜表層 よ り

やや深部 をみた もので,集 合細静脈 は次第 にその直

径 を拡大 しつつ,ほ とん ど薩線 的に粘膜組織 中を下

ってゆ き,途 中,粘 膜表層部以下 ではほ とん ど流入

毛細血管 をみない.図7は,こ の集合細静脈 を さらに

深部,す なわ ち粘膜下層の さらに太 い集合静脈(v)

へ と流入す るところを追 跡観察 した もので ある.こ

の太い静 脈 は前述 した粘膜下層 血管 網(図3)に 帰

属す る.

図8は,ラ ッ ト胃体 部の粘 膜下組織 中で観察 され

た動静脈吻合で あ り,直 径約100μ の動脈(A)と 直

径約160μ.の静脈(V)と の間に直径約30μ,の大 き

さの吻合 血管,す なわち動静脈 吻合 が証明 された も

のであ る.な お このA-Vシ ャン トには 弁等 の開 閉
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機構 はみ られない.

b. 幽門部

ラッ トの 胃の胃底腺領域 と幽門腺領域 では血管構

築 に少 し差異がみ られる.図9は 幽門部 の血管鋳型

を横 断 して側方か ら観察 した もので,図 中Sが 漿膜

側, SMが 粘膜下層, Mが 粘膜に相当する部 の血管

鋳型 を示す.前 述 した胃体部(図1)に 比 し,基 本

的な血管構築に差 異はみ られな いが,幽 門部 の方 が

粘膜 血管 の高 さが低 く,粘 膜表層に上行 してゆ く毛

細血管 もやや粗であ る.

図10は 同 じ く幽門部 の血管鋳型を粘膜表層側 よ り

観察 した もので,上 行 して きた毛細血管 が粘膜最表

層で網状構造 をとり,各 所 にみ られ る集合細静脈 に

流入 してゆ くとい う基本的血管構築は胃体部 の場合

(図4, 5)と ほ とん ど差異 はみ られないが,胃 体

部でみ られ た類円型 の,完 全な リング状の規則的 な

メッシュ構造はみ られず,図11の 如 く,や や斜 めか

らみ ると,表 層 に向ってやや突出 した アーチ状 の毛

細血管が連 な り,少 し不規則 で,目 の あらい網状構

造 を作 っている.ま た図12の 如 く, viで 示 す集 合

細静脈 は胃体部の場合 に比 して,粘 膜最表層部 では

観察 され にくい.

c. 前 胃部

前胃部 は腺 胃部 と機能的 に もまった く異 るもので

あ り,そ の特異的な血管構築 を簡単に示す.図13は

その断面像 で,図 中Sが 漿膜面, Mが 扁平上皮 面を

示す.太 い動脈 か ら枝 分れ した細動脈が粗に表層 に

向 い,表 層 で一層 の網状構造 を とる.

図14は,前 胃部の血管鋳型 を胃の内腔側 よ りみた

もので,不 規則 に走行す る毛細血管が一層の網状構

造 を作 ってい るのが観察 され る,

2. ヒ ト正常 胃の微細血管構築

ヒトの正常 胃の血管構築 は,胃 体部 で も幽門部に

おいて もやや複雑化は してい るが,基 本構造は ラッ

トとほ とん ど同様 である.す なわ ち,図15は ヒトの

正常胃体部 の血管鋳型断面像 であ り,図16は これ を

漿膜側 よ り斜め にみた もの,図17は 同 じ く断面の粘

膜表層部 をみた ものであるが,太 い動脈 よ り枝分 れ

した小動脈 が,粘 膜下 層で網状構造 をと り,こ れ よ

り直角に枝分れ した細動脈 が粘膜表層 に向 う.上 行

す る細動脈 は,途 中10数 本の分枝 をだす も,ラ ット

の場合 と同様 ほ とん ど直線的に上行 してゆ く.

図18は 正常 胃体部の粘膜表層 の血管鋳型像,図19

はその拡大像 である.胃 小窩 をとりま く如 く,直 径

約400μ の類円型 の メ ッシュを形成 す るのがみ られ

る.各 メ ッシュは流入前にY字 型 をと り, 8～10本

の流入毛細血管 をみ る.な お,胃 体部 と幽門部 との

差 異 も,ラ ッ トの場合み られ たとほ とん ど同様で あ

る.

3. 実験的慢性潰瘍(酢 酸潰瘍)

慢性潰瘍 の難治性 および再発の要因 と微細血管構

築 の関係 を明 らか にす るため,実 験的慢性潰 瘍 とし

て岡部氏法 による酢酸潰瘍 を作成,経 時的に微細血

管構築の変化 を観察 し,あ わせて酢酸潰瘍に対す る

迷切の影響 と薬物 の影響 を血管構築の面か ら観察 し

た.

a. 酢酸潰瘍の微細血管構築

酢酸潰瘍 は酢酸注入後1週 目か ら,1週 毎に8週

目まで経時的に観察 した.

図20は 酢酸注入7日 目の胃後壁固定標 本で,図21

は同時期 の血管鋳型の写真 で ある.酢 酸注入後7日

目では全例 に,大 きさ深 さの大小の差 はあ るが,酢

酸注入部 に一致 した胃体部,幽 門部境 界の粘 膜に潰

瘍形成 をみた.胃 後壁の血管鋳 型で も肉眼的に潰瘍

部 に一致 して陥凹 が認 め られ る.

一方 ,血 管鋳型の微細構築 を観てみ ると,後 述す

る酢酸潰瘍特異の血管構築 を示す ものか ら,一見急性

潰瘍類似 の構築 を示す もの もみ られ た.図22, 23は

この肉眼的 に浅 い潰瘍の血管鋳型 を観察 した もので,

粘膜面 か らみる と (図22),血 管の破綻部 に一 致 して

生 じた と考 えられ る樹脂 の もれ,粘 膜表層血管の脱

落等 が混在 してみ られ る.ま た同部 の断面 をみて み

ると(図23),上 行す る細動脈はやや深 い位置 でほ と

ん ど途絶 し,集 合細静脈のみ表層への血行が保 たれ

てい る.し か し,さ らに深部 の血管 をみる と,図24

で示す如 く,粘 膜下 の血管網 は横 か らの血行 がほ と

ん ど途絶 してお り,周 辺の血管 の拡張 と,血 管鋳型

の欠損部がみ られ る.こ の ことは粘膜 血管 に おいて

は急性潰 瘍 と同 じ様 な所見 を呈す るが,粘 膜下で は

血行の途絶 とい う所見 を備 えて お り,後 述す る慢性

潰瘍特異の血管構 築の特 徴 と一致す る もの と考 え ら

れ る.

図25は 酢酸注入3週 後 の胃後壁固定標本 で,肉 眼

的 に も明 白な深 い潰瘍形成 が認 め られ る.図26は そ

の組織像 を示す.再 生上皮 がかな りは り出 してい る

が,上 皮化 を抑 えて いるかの よ うに潰瘍底 の肉芽 が

もりあが り,そ の下 には,潰 揚底 よ り放射状 に走 る

線維 が台型 の痕痕 を形成 して いる.治 癒 に向 う傾 向

を示 してはい るが,癒 痕層 の線維 は中心志 向性 をあ

ま りもたず,癒 痕組織 の収縮 は十分 でない.
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図27は 同時期 の胃後壁 の血管鋳型の写 真であるが,

肉眼的に も潰瘍 に一致 した鋳型の深い陥凹が認め ら

れ る.

次 にこの鋳型 の微細血管構築 につ きのべ る(図28,

 29, 30).図28は この潰瘍底 を粘膜面 よ りみ たもの

で,図 中Bは 潰瘍底, Rは その周辺の再生粘 膜部 を

示 す.ま ずBで 示す潰 瘍底 では拡張 した短 い血管が

密在 し,す なわ ち毛細血管 の著 しい増生が認 められ

る(図29).こ れ は活動期 の慢性潰瘍 の肉芽層に特

有 な血管構築 である.一 方Rで 示す再生粘膜部では

周辺の正常粘膜部 よ り,粗 なが ら血管 が伸展 し,一

部では輪状構造 をとろ うとしてい る.

図30は 同 じくこの鋳型 を潰 瘍の中心 で切断 して側

面 よ りみた もので,図 中Rは 再生粘膜 の, Bは 潰瘍

底の血管 を示す.潰 瘍底表面の前述 した短 い拡張血

管の下は,細 く直線化 した血管が放 射状 に広 がって

いる(小 矢印).こ の血管は組織学 的には癩痕層 と

一致す る.注 目すべ きは,こ の血管は横 の吻合枝 を

みず,ま た胃粘膜下層 の血行は大矢印の部 で途絶,

癒着臓器か らのみ血行 を うけて いることであ る.こ

の所見は酢酸潰 瘍に特異的な もので, 2週 目以上経

過群では,程 度 の差 はあるが全例にみ られた.し た

がって この結果,こ の粘膜下層血管網の破壊 と遮断

によ り潰瘍底の血流は常 に不安定な状態にあ り,潰

瘍 の慢性化,難 治性を きたす要因 と考 えられ る.

図31は 同 じ く注入3週 目の血管鋳型 の断面像で あ

る.潰 瘍底の縮小 と肉芽層血管 の消失 がみ られ,休

止期 かあ るいは治ゆ傾 向の時期 の血管構築 と考 え ら

れ るが,前 述 した血行か らみた弱点部 が存在す るこ

とはあ きらかであ り,容 易に再発,再 然 を きたす も

の と思 われる.

以上 の観察 の結果か ら,酢 酸潰瘍 の微細血管構築

の特徴 は, 1)潰瘍底の増生 した肉芽層 血管, 2)たて

に走 る吻合枝 をみない癩 痕層血管, 3粘 膜下層 およ

び粘膜下 の横 の血行の途絶の3点 にあ るとい える.

b. 酢酸潰瘍 の迷切に よる影響

1) 迷切 後潰瘍作成群, 2) 潰瘍作成 後迷切付加群 の

2群 につ き主 としてその微細血管構 築の変化 を経 時

的に観察 した.

まずその肉眼的,組 織学的所見につ き簡単 にのべ

る.図32は 酢酸注入1週 後迷切 を付加,2週 間経 過

群 の固定標本 で,対 照群 に比 しやや縮小化 を示 した

ものであ る.図33は その組織像で,再 生粘膜の進展

はかな り良好 である.し か し, 1, 2群 と もに観察

経過 中,対 照群 に比 し肉眼的 に も,組 織学的に もほ

とん ど差異は認め られなか った.

次 に血管鋳型所 見につ きのべ る.図34は,同 じく

酢酸注入1週 後迷切 を付加, 2週 間経過群 の血管鋳

型 で,潰 瘍底(B)お よび再生粘膜血管(R)を 粘

膜面 か らみ た像 である.多 数の樹脂の流出はみ られ

るが,縮 小化 した潰瘍底 に向 い再生粘膜血管が よく

は り出して いる.

図35は その再生粘膜血管 を少 し拡大 してみ たもの

であ るが,対 照群 ではみ られ ない,横 のつなが りに

乏 しく,た てにやや扁平 な血管構築 を示す部がみ ら

れ る.こ れ は後述 する腸上皮化生様 の血管(図46)

に類似 している.

一方
,同 部 の断面像 でみてみ ると(図36), Bで

示す潰 瘍底 には拡張 と増生 を示 す肉芽層血管 はあま

りは っきりせず,直 線化 した棚状 血管 が粘膜下 に向

けてたてに走 る.こ の疲痕層血 管に著明 な増生 はみ

られ るが,血 管相 互の分枝 も明 らかでな く,又 粘膜

下の血行は矢印の部 で途絶 してい る,す なわ ち,酢

酸潰瘍に特 徴的な深部 血管 の横 か らの血行途絶 とい

う点では変化がみ られない.な お以上 のべた所見 は

迷切後潰瘍作成群 と潰瘍作成 後迷切付加群 との間,

および各群 の経時的観察経過中において も,と くに

変化 を示 さず,全 例に観察 され た,

す なわ ち,微 細血管構築に おける酢酸潰瘍に対 す

る迷切の影響は,以 上 にのべ た如 く対照群 との間に,

再生粘膜血管 に多少の差異がみ られ る以外 ほとん ど

相違点 を認 めなかった.

c. 酢酸潰瘍 の薬物投与 による影響

Gefarnateを 投与 し,酢 酸潰瘍における粘膜再生

修復 と微細血管構築 の変化 を経 時的 に観察 した.

実験経過 中肉眼的にはかな りよく潰瘍底 の縮少化

がみ られた.図37は 酢酸注入1週 後 か ら2週 間Ge

farnate注 射施行群 の胃後壁 固定標本 であ るが,対

照群 に比 し浅 く,縮 小化 した陥凹部 を認め る.こ の

所 見は実験期 間中,多 少 の差 は あるが,対 照群に比

し良好で あった.し か し最終観察 日までに この陥凹

部が完全に消失す る もの は認 めえな かった.

図38は 同 じ く2週 間注射群 の組織像 である.粘 膜

再生 は良好 で,潰 瘍底 はほとん ど再生上皮 でおおわ

れ ている.観 察経過中,全 般的 に粘膜 再生 は対照群

に比 し良好 であ り,一 部 では過 形成 の部 もみ られた.

 一方,血 管鋳型 でその微細血 管構築 を観察 してみ

る.図39は 同 じく2週 間注射群 で粘 膜再生 の著明な

ものの血管鋳型 を粘膜面 よ りみた もので ある.す な

わ ち,再 生粘膜 血管の鋳 型像 で あるが,血 管の途絶,
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樹脂の流出,太 さの大小不同等 の所見 も混在するが,

一部では正常 に近 い網 目構造 がみ られる.そ して そ

の形態は正常 で示 した幽門腺 領域 の粘膜血管の形態

に類似 した,表 層に向けてやや突出 したアーチ状 の

網状構造 をな してい る.

しか し一方,同 時期 の断面像でみ ると,図40は 再

生粘膜血管が著 しく進展 し,中 心部 に小 さな樹脂の

流出を認め るのみの血管鋳型 断面像 であ り,図 中B

が潰瘍底, Rが 再生粘膜部, Mが 正常部 を示す. B

で示す縮小化 した潰瘍底に向い, Rで 示す著 るしい

再生粘膜血管 の進展が認め られる.し か しその粘膜

下の血管をみてみると,潰 瘍底 に向 う瘢痕層 のたて

に走 る棚状血管 は,そ の増生 と中心向性は強 く認 め

られ るも,血 管相互の吻合枝 は乏 し く,粘 膜下層 の

横の血管網 も矢印部で途絶 している.又 再生粘膜血

管の下 では, Pで 示す深部血管鋳型 の欠損像 もみ ら

れ る.

すなわち,薬 剤等 によ り粘膜の再生修復 は著 し く

増生 され,再 生上皮 の血管の進展 も良好であるが,

いったん完成 した酢酸潰瘍特 異の血管構築 は改善 さ

れることはなかった.

4. ヒト胃潰瘍 の微細血管構 築

ヒ トの難治 性および再発 を くりか えす慢性潰瘍の

血管構築の検索結果 を示す,な お,そ の特 異性の比

較検討のため,急 性潰瘍その他 の 胃病変の血管構築

の特徴 も2, 3あ わせて示す.

図41は,ヒ トの再発 をくりかえ した小弯 胃角上部

の難治 性潰瘍 の血管鋳型 である.図 上部が粘膜面,

下部は粘膜下の断面像 である.図 中Bが 潰 瘍底, R

が再生粘膜,矢 印が境界部 の血管鋳型 を示す.潰 瘍

近接部 では正常に近い粘膜下層 の血管網を認め るが,

潰瘍底部 では増生 した太 く短 い血管が密在 し,そ の

下は細 く直線化 した棚状血管 がたてに走ってお り,

棚状血管相互の分枝 もまった くみ られない.境 界部

では,表 層でのみ一層 の血管網 にて隣接部 と横 の連

絡 がみ られ るが,そ の下 では棚状血管 と隣接部 の横

の血行はみ られない.こ れ らの所見は前述 した,慢

性化 した酢酸潰瘍 における活動期の特 異的 な血管構

築 とよ く一致す るものである.

すなわ ち,こ の横 の血行の欠除 した血管構築上 の

弱点 こそは,こ の潰瘍 が難治再発を くりか えした要

因であろ うと考 える.

次に図42は 図41の 潰瘍底 を粘膜 面か らみた もので

あるが,先 端 の瘤状の拡張 した血管 が,表 層 で も殆

ん ど横 の連絡綱 を持つ ことな く密在 す る.こ れは前

述 した活動期酢酸潰瘍 の肉芽層血管構築(図29)に 一

致 した所見 で,ヒ トの慢性潰瘍の肉芽層 で も同様 に

み られ る特有の血管像 と考 える.

図43は 同 じ潰 瘍底 の周辺部 を粘膜面 よ りみた もの

で,正 常 でみ られた横 の網 目構造 はみ られず,や や

拡張 と蛇行 を示 す血管 が,た てに扁平 な網状構造 を

示す.こ れは後述 する(図46)腸 上皮化生の血管構

築 に類似 する.し か しこの所見 はラ ット酢酸潰瘍 で

は観察 され なかった.

以上,ヒ ト難治性潰瘍の血管構築 の特 徴 を示 した

が,他 の症例で も,程 度 の差は あって も基本 的構 築

には差異 はみ られず,前 述 した慢性潰 瘍特 異の血 管

構築 を全例 に認め た.

次 に比較的臨床 経過 の短い,臨 床所見 では初発 と

思 われ る潰瘍の血管構築 につ きのべ る.一 般 にこの

様な潰瘍では,そ の程度 によ り血管 の狭少化,途 絶

像や新生像,静 脈 の怒張等 の変化 が,さ ま ざまな程

度に混在 してみ られる.

図44は 臨床的 には初発 と思 われ るULIIIの 潰 瘍 底

の血管鋳型 を粘膜面 よ りみた もので ある.正 常でみ

られ た粘膜表層 の血管網 および粘膜下層血管網はみ

られず,先 が断裂 した り,表 層 に向い血管が突出 し

た,血 行 の途絶像 と考 え られ る像が さまざまな程度

にみ られ る.又 太 い血管 よ り直径約10μ で先 端が細

くな った小突起 が多数観察 され るが,こ れは新生血

管 の発芽像 と推定 され る.な お一部では,新 生血管

の発 芽が生長 し,血 管の間に新生 され た毛細血管の

ループ と考 え られ る像 もみ られ る.し か しこの種の

ULIIIの 潰瘍 では前述 した難治性潰瘍 とは明 らかに

血管構築 を異 にし,潰 瘍直下 といえど も,固 有筋層

下部及 び漿膜下血管構築 には ほとん ど変化がみ られ

ない.

次 にULIIの 急性潰瘍の血管構築 を示す.図45は

その血管鋳型 を粘膜面か らみ た もので ある.正 常 で

み られる粘膜表層 の血管網はな く,一 部で は粘膜下

層血管網は欠除 し,粘 膜下血管 が露出 して いる.残

っている粘膜血管 は深 い位置で途絶,そ れ に混 じて

粘膜下血管か らの小 さい新生血管の発芽像 と推定 さ

れ る小突起 がみ られ る.こ の種 の急性潰瘍 の血管構

築 は慢性潰瘍で示 した特異的構築は まった く有 さず,

周辺 の血管構築 および粘膜下血管 に も病変 による変

化 はほとん ど観察 しえな かった.

なお,図46は 胃癌患者 の切除 胃にみ られ た腸上皮

化生 の部の血管鋳型で ある.前 述 した正常 胃にみ ら

れ た様な,横 につ なが る規則的 な類 円型 の網状構造
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は失われ,正 常小腸絨毛 の血管構築に類似 した,全

般 にたてに扁平 な網状構造 をとる事が多い.毛 細血

管は太 さの大小不 同,拡 張がか な りみ られ,蛇 行 し

た走 行を とる.

Ⅳ 考案および総括

ラッ トおよび ヒ トの正常胃の微細血管構築 を明 ら

かにす るとともに,主 に慢性潰 瘍の難治性 および再

発の要因 と微細血管構築 との関連 を明 らかにす る目

的で,血 管鋳型 を走査電子顕微鏡 で観察す る方法 に

よ り,胃 の微細循環 を観察 し, 2, 3の 知見 を得 た.

 本研究で採用 した血管鋳型 法は緒言 でのべ たよ う

に,走 査 電顕の進歩 と樹脂の改 良に より飛躍的進歩

をみた ものであ るが,本 研究で も,微 細血管構築 を

立体的に,詳 細 かつ鮮明 に写 しだ して くれ た.こ れ

を もって血流動態 や生理機能 の確定 的な指標 とはな

し得ないが,血 管 の分布,走 行,密 度,太 さの比較

等 の所見は現在得 られ る,こ の方面 の研究成績 の中

で最 もよい ものの一つで あろ う.又 今 回使用 した合

成樹 脂は メタァク リル エステルで,加 熱重合 の必要

がな く,従 来 の合成樹脂 に比 し簡便 で旦 っ樹脂標本

もきれいであ る.

a. 正常 胃の微細血管構築 について

病 態について検討す るためには,正 常状態 の微小

循環お よび微細血管構築について,明 確な認識 を持

つ必 要があ る.ヒ トの 胃の微細血管 ではBarlow14)

の血管分布図がよ く用 いられてお り,胃 粘膜 の微小

循環お よび血管構築の正常について論 じた文献 はあ

ま り多 くない.近 時,血 管鋳型 法に よる胃の血管構

築についてはすでにMurakami12)ら の報告 をみるが,

詳細な解 明はな されて いない.

まず血管構築 の立場か らラッ トの正常 胃をみてみ

ると,筋 層 を貫いた太 い動脈が粘 膜下層 で枝分れ し,

粘 膜筋板上 で さらに血管網 を作 り粘膜表層 に直上,

粘膜最表層 で血管網 を作 ったの ち集 合細静脈 に集 ま

り粘 膜下静脈 に下行す るとい う基本 的な構築 は諸家

の報告 と一 致す るが,本 観察結 果か ら明 らかになっ

た正常 胃の血管構築の特 微をま とめ ると,

胃の粘膜 および粘膜下 では,成 績 で示 した ごと く

血管 は豊富であ りかつ, 1)粘 膜下層血管1, 2)粘 膜

層 中の毛細血管相互の連絡網, 3)粘 膜表層血管網,

とそれぞれ構築 は異 にす る も,規 則的で密 な横 の連

絡網 を有 する.こ の3つ の血管網 こそ胃粘膜 の正常

活動 にかかすこ との出来ない血行上 の恵まれた点 で

あろ う.そ して後述す る慢性潰瘍では,そ のいずれ

も欠 いて いる事は注 目すべ きであ る.

次 に諸家 と一致 しない点 およ び不明確であった点

につ き2, 3考 案 を加 える.ま ず粘膜下層 は過去 の

平 面的な光顕的観 察では明 らかでなかったが,今 回

の観察では,粘 膜下層血管網 は太 い動静脈 と分枝 し

たやや細 い細動脈 で一層 の密 な網 目をなし,静 脈の

分枝 によ る網 目構造 はみ られ ない.そ して粘膜中 を

下行 して きた集合細静脈 は直接太 い静脈 に接合 して

い る.上 垣15)らは集 合細静脈 が粘膜筋板上,粘 膜 下

層 でそれ ぞれ5～6角 形 の網 目を作 る と説明 してい

るが,前 述 したよ うに,こ の網 目構造 は観察 しえな

い.又 この集合細静脈 に関 して,岡16)ら は粘膜表層

のみな らず,中 途 で流入す る血管の あることを述べ

てい るが,本 研究 では表層以下 で流入血管は観 られ

なかった.

又粘膜中の血管網,粘 膜表層 の血管網につ いては

諸家 の光顕的観察 とほぼ一致す る もの で,そ の微細

構築 はよ り明確 に され た と考 えている.

なお,ラ ッ トと人の血管構築 の差異 に関 しては奥

平17)が差異 のな い事 を報告 して いるが,本 観察結果

において も,根 本的 には差異はみ られなか った.す

なわ ち,血 管層の厚 さや,複 雑性は別 とすれば微小

血管構築 に関 して は,ヒ トの場合 とラ ットは基本構

造 はほ とん ど同 じ と結論 され た.

b. 動静脈吻合 につ いて

胃の血流調整 ないし粘膜傷害の原因 と考 え られ る

動静脈吻合の研究 はBarclay18), Bently19), Bar1ow

14)らによ り初 め られ
,古 くか ら多 くの報告 をみ る.

す なわち, Barclayら は死体摘出 胃および手術摘出

胃の微小血管造影 におけるcappillay fillingの差 か

ら胃壁 におけるA-Vシ ャン トの存在 を考 えている.

そして, Schitzlein20), Guth21)ら はその機能面 につ

いて, Prinzmal22), Walder23)ら はその大 きさに

つ いて,又 本邦 で も岡16),奥 平24),小 林25),ら の報

告 をみるが,そ の報告結果 は相反す る点 も多 く,そ

の機能,形 態 を解明す るに致 っていない現状 である.

 実験成績 で記載 したご とく,粘 膜下層血管網の鋳

型 を検索す るこ とによ り,そ の形態 を立体的 に とら

えることが出来 たが,こ れ によ り胃壁 のA-Vシ ャ

ン トが粘膜下層血管網中 に存在 し,弁 等 の開 閉機構

を有 さな い事 を証明 しえた と考 える.な お動脈 と静

脈の判定 は走査電顕 の観察前 に,実 体 顕微鏡 にて追

跡 し確認 した.

又近時 胃潰瘍 における粘膜損傷 との関連 が注目 さ

れて いるが,こ の面の研究す なわ ち機能 の解 明に関
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しては血管鋳型法 は不適 であ り,他 の方法 で検索す

 る必要があ ると考 えて いる.

C. 酢酸潰瘍 につ いて

慢性潰 瘍の血管構築 の変化 を観察す るためには,

人切除胃標本 では完成 された一時期の病態断面を と

らえてい るにす ぎないため,ま ず動物 モデル を用い

ての検討が必要 であろ う.

実験的に慢性潰瘍 を作製 す る方法は古 くか ら試み

られて きたが,長 期間持続す るヒ トに類似 の実験 的

慢性潰瘍の作製 に成功 したのは最近の ことで,梅 原

らのClamping-Cortisone潰 瘍26),,岡 部 らの 酢

酸潰瘍13）の報告が ある.本 研究 にこの酢酸潰 瘍を使

用 したのは,組 織学的に もよ くヒ トに類似 し,長 期

間続 き治癒,再 発を くりかえす ことか ら,慢 性化 の

要因を さぐるに最 も適 していると考 えたからである.

 酢酸潰瘍 の経時的観察か ら得 た微細血管構築 の特

徴 をま とめると,一 言でいえば,正 常 胃の考案 で述

べ た3つ の血行豊富な血管網,す なわ ち1)粘 膜下層

血管網,2)粘 膜血管相 互の吻合, 3)粘 膜 表層 血管網

の欠除 といえる.特 に粘膜下層の血管網 の断裂 は観

察経過 中,.そ の改善を認める所見はなかった,次 に

それぞれの特徴 につ きのべる.

まず表層すなわ ち潰瘍底 では拡張 した太 く,短 い

増 生血管 を認 める.鈴 木27)らは ヒ トの 胃潰瘍切 除標

本 のバ リウム注入法によ る観察 でこの層をbrush

vessel zoneと 呼んでいるが,血 管鋳型 でみると先

端は小 瘤状 を呈 し,表 層 での相互の連続 をほ とんど

みない.こ の層は組織像 との対比に よ り肉芽層 の血

管にあた り,川 崎28)らの潰瘍 の組織検 索の報告 と一

致す る.

なお この層は活動期 に特異 の もので,治 癒化 を示

す とともに消失 してゆ く.

次に この肉芽層血管の下 では,細 く直線化 した,

この血管相互 に も潰瘍隣接部 との間 に も横 のつなが

りを持 たない血管の棚状配列 を認 める.こ の棚 状血

管は活動期 ではほぼ垂直 に走 り台型 をと り,治 癒化

が進 むにつれ次第に中心志向性 を示す よ うにな る.

この変化 は石井29)らの報告 と一致す る.又 すでに田

林34は,遷 延化 した潰 瘍の潰瘍底の膠原線維は初期

に棚状配列 を,ま た治癒 に向 うにつれ水平配 列への

移行 を示す事 を観察 してい る.こ の事 は著者の血管

走行 の観察 と一致す る,し たがって血管走行は これ

に伴 う結合織の発育方 向 とも合致 し,こ れが組織修

復 の良否 を決定す る もの と推定 され る.

次 に搬痕層血管の深部 をみ ると,粘 膜下層血管網

は辺縁で完全に途絶 し,た て走 りの棚状血 管が癒着

臓器のみか ら血行 を うけている.こ の深部の変化 を

観 察 した報告 はみない が,本 研究結果 では,観 察経

過 中粘膜下層 の血管網 は途絶 したままであ り,深 部

での横 の連絡 が改善 され た所見 は認 め られなか った.

 すなわ ち前述 したよ うに,潰 瘍底 およびその直下

の血管群 は,正 常 の項 で述べ た粘膜表層血管 網およ

び粘膜血 管相互の分枝 とい う,横 の流 へ と近 づ く改

善 を示 したが,深 部 では それ をささえる,正 常 胃の

粘膜下層血管網 にあたる ものは観察 され る ことはな

かった.こ のことは,こ の酢酸潰瘍が治癒,再 発 を

くりかえす一因 といえる.い いか えれば,こ の血管

構築上 の弱点 こそ酢酸潰瘍の慢性化,難 治性の要因

である と考 え られ る.

d. 迷切の影響 につ いて

胃潰瘍 に対す る外科的療 法 として欧米諸 国におい

ては,迷 走神経切断術が広 く施行 されてい る.我 が

国において も,堺31)山 岸32)らに よ り幽門洞部切 除+

迷切 の成績が発表 されて以来注 目され,種 々の術式

が施行 されて いる,し か し 「胃切 か迷切 か」 は賛否

が相半 して いるのが現状であ る.

実験的急性潰瘍の発生 と迷切 の影響 については鳥

海99)の 報告の他多数の研究がな されてお り,そ の

機序 の解明は不十分では あるが,抑 制 の効果 は明 ら

かである.一 方実験的慢性潰瘍に対す る迷切 の影響

につ いての報告は あま りみ られない.

まず 胃に対す る迷切の影響 を考 察 してみ る.宮 川

34,らはラ ッ ト片側迷切に よ り
,そ の迷走神 経分布領

域 では,迷 走神経の健全な対側に くらべて,ス トレ

ス潰瘍 の発生 は抑制 され る と報告 して いる.こ れ は

胃液酸度の 面か らのみでは説 明で きな いところであ

る.又 血流面 か らも相反す る報告(鳥 海33望 月35))

がみ られる.真 島36)らは迷切後 の家兎 の胃潰瘍発生

を運動障害 による もの とみている.し か しこれ とて

も,潰 瘍治瘍 に対 しては,安 静 とい う点 で利点 があ

りそ うに思 われ る.

本論文 では,目 的 が慢性潰瘍 の血管構築 の特 徴 を

さぐることにあ り,迷 切 に よる微細血管構築 にお よ

ぼす影響 についてのみ検索 を行 った.

今 回の観察結果 では,観 察経過 中,血 管構 築の面

で対照 に比 し好結果 を得 た症 例 はみなかった.と く

に潰瘍底 の深部 では,前 述 した慢性潰 瘍特 異の血管

構築 の改善 はまった く認め られなか った。

なお,酢 酸潰瘍 の迷切 の影響 を残存潰瘍面積 か ら

みた報告 は鳥海37)らに よ りな され てお り,そ の中で'
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迷切付加群 がやや治瘍の遅れ を示す とのべている.

又組織学的 には,は っ きりした相違点 はみ られない

が,迷 切群 に腸上皮化生の出現す ることを示 し,実

験 的胃潰瘍 が迷切 によ り治癒遷延 を きたすの ではな

いか と示唆 している.

本研究の迷切下 の再生粘 膜血管 の観察上で は,対

照ではみ られなかった腸上皮化生様 の血管構築の出

現の多い事が判明 した.し か しこの治癒遷延化の点

につ いては,さ らに長期の観察が必要 であろ うと考

えている.

e. 薬物の影響 につ いて

実験的慢性潰瘍 に対す る薬物 の治癒効果 につ いて

は, Takagi13)ら は肉眼的計測法 によ り, Skoryna38)

38)らは病理組織学的所見 より
,ま た梅原48)らは組織

学的計測法に より治癒効果 を報告 している.一 方,

薬物の影響 を血管構築の面か ら研究 した報告 は少 な

い.本 論文では,目 的が潰瘍の難治性 と微細血管構

築 との関連 の解 明にあ り,薬 物 の影響 について も微

細循環 との関連,す なわ ち薬剤の効果 の もとで慢性

潰瘍の血管構築 がいかな る変化,改 善 を示す かを観

察す ることに主 眼をおいた.

今回使 用 したGefarnateはAdami39)ら により開発

され たisoprene誘 導体で,各 種 の実 験的潰瘍 に対

して治療効果のあ るこ とを報告 してい る.又 私 の教

室 の清藤40)らは再生上皮 の増殖 を促進す る作用 があ

る ことを報告 している.

す なわ ち,粘 膜 再生 の促進 を必要 とした本実験 に

よ く適 した薬物 と考 える.

本論文 で も,再 生粘膜血管 の進展は対照群 に比 し,

あ きらかに良好で あった.そ して,そ の構築は観察

結果 で示 した如 く,正 常 の幽門腺部の血管構築に類

似 の ものであった.川 井41)らは酢酸潰瘍 の血管 内墨

汁注入法 で,再 生粘膜血管が表層 で幽門型血管構築

を示す とのべているが,本 実験 で も対照群は それ と

一致 した.す なわち,再 生粘膜血管 は形態の面で は

薬物 投与群 と対照群 に相違点 はなかった.

一方深部血管 につ いてのべ ると,観 察結果 か らみ

て も,難 治 再発 を示唆す る酢酸潰瘍特 異の粘膜下層

血管網の欠除 とい う,血 行上 の弱点 はほ とん ど改善

されていない事 はあ きらかで あ り,再 生 された粘膜

血管 もいわば砂上 の楼閣の観 を呈す る.

すなわ ちこの結果 は,薬 剤等 によ り治癒 した と思

われ る潰 瘍が容易 に再発,再 燃 を くりか えす要 因で

あろ うと考 える.

f. ヒ トの慢性潰瘍 につ いて

以上,酢 酸潰瘍 の慢性化の要因 と微細血管構築の

関連 については,か な り明確 に され た と考 えてい る.

 次 に ヒ トの潰瘍 における難治性の要因 との関連 を

さ ぐるために,ヒ トの慢 性潰瘍 およ びその他 の病的

胃の切除標本 を用 いて,そ の微 細血管構築 の特徴 を

検索,そ の観察結果 を示 したが,そ の結果 について

2, 3の 考 察を加 える.

ヒトの慢 性潰瘍 の血管構築 についての光顕観察は,

丸山42),鈴木27),らがバ リウム注入法 を用 いて報告 して

い る.こ れ らの報告 の中で著者 らは,ヒ トの慢性潰

瘍 を1)活 動型, 2) 休止型, 3) 上皮化型, 4) 再燃型,

 5) 親子型 に分 け,血 管構築 の面 か らその特徴 をのべ

てい る.私 の鋳型法 によ る観察結果 も,そ の基本的

血管構築 の所見 はほぼ一 致 した.

本論文 の観察結果 の項 で,活 動期 ヒ ト難治性潰瘍

の特 異的血管構築 を明 示 したが,そ の観察結果 をま

とめ ると, 1潰 瘍底 は拡張 した,先 端 の小瘤状 を呈

す る増生血管 が密在 してい る. 2) その下 はたて走 り

の直 線化 した,血 管 同志 の分枝 をみない棚状血管が

漿膜お よび癒着臓 器に向いて走 る, 3) 粘膜下層 およ

び粘 膜下 の横 の血行 は,棚 状血管 の辺縁 で途絶 し,

潰瘍部血管 と潰 瘍隣接部 は表層部 で一層 の連絡 をみ

るのみであ る.

そして,前 述 した,正 常 胃の ラッ トとヒ トの血管

構築 が形態的にはほ とん ど同 じであ ること,又 酢酸

潰瘍 とい うヒ ト類似の慢 性潰 瘍の血管構築 の観察 と

あわせ考 えてみ ると,ヒ トの潰 瘍に おいて も,こ の

微細血管の変化 を潰瘍慢性化,再 発の要因 とみな し

て よいと考 える.

g. 胃潰瘍の再発 および難治性 について

Bockus43)ら が 「胃潰瘍 は再発 しやす い疾患 であ り,

胃潰瘍の再発 を防 ぐことは,活 動性潰瘍 を治す こと

よ り難 しい」 とのべて いる通 り,胃 潰瘍 は実 に治 り

やす いが,ま た きわめて再発,再 燃 をおこ しやす く,

これ を防止す ることは至難 である.

大井44)らは胃潰瘍難治性 の因子 として,幽 門腺,

胃底腺の境界 と筋運動 のひず みに注 目 して,い わゆ

る二重規制説 を唱えてい る.し か し,そ れのみでは

説明 困難 な点 も多 い.私 は本 研究の結 果,潰 瘍局所

および,周 辺の微 細循環 の変化 を潰 瘍難治性の主要

な因子 と考 えてい る.

すなわ ち,い ったん病 変が粘 膜下組織内 にまで お

よんで粘膜 下の血管が破壊 され ると,た とえ治癒 し

上皮化 されて も,再 生粘 膜血管は あたか も終末血管

化 した疲 痕層血管系 とつなが るのみ で,既 存 の血管
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系 と横 の連絡網 をほ とん どもたない.い いか えれば,

血行の面 では決 して元に戻 ることな く,血 管網は遮

断 ざれたままである,そ れ故 ふたたび潰瘍発症 の諸

因子が胃を攻撃 した場合 には,こ の血行上 の弱点 を

有す るため容易に再発,再 燃す る もの と考 える.な

おこの ことか ら,潰 瘍 の隣接再発の多いこ とも説明

しえるのではないか と推定 され る.

V 結 語

ラッ トおよび ヒトの,正 常 および病的胃の微細血

管構築 を,血 管鋳型 を作製 し走査電子顕微鏡 で観察

し,慢 性潰瘍 の難治性および再発の要因 と微細血管

変化の関連 について検索.次 の結果 を得た.

1) ラッ ト正常 胃の微細血管構築 では, a) 粘膜

表層の類円型 の網 目状血管網, b) 粘膜 組織 中 を上

行す る密な細動脈 とその相互の横 の吻合枝, c) 粘

膜下層の横 に連 なる緊密な血管網,以 上3つ の血行

に恵 まれ た動脈性の血管網 を有 している.

2) 静脈系は集合細静脈 と粘膜下 の太 い静脈 よ り

な り,特 に横 の網状構造 をみない.

3) 動静脈吻合 は粘膜下層 血管網 にあ り,弁 等 の

開閉機構 を有 さない.

4) ヒトの微細血管構築は形態的にはラ ックと差

異がない.

5) ラ ット酢酸潰瘍 の微細血管構築 は血行上の弱

点部,す なわ ち, a) 太 く,短 い横の連 絡の乏 しい

肉芽層血管, b) 細 く直線化 した,血 管相互の分枝

を有 さない棚状 の搬痕層血管, c) 粘膜下層,粘 膜

下 における横 の血行 の途絶,以 上3つ の特徴 を備 え

る.

6) 迷切下 の酢酸潰瘍 において も,こ の血管構築

の特 徴はいずれ も改善 されない.

7) 薬剤投与 に よって粘膜 の再生 は促進 して も,

酢酸潰瘍特 異の血行上 の弱点部 は改善,消 失す るこ

とはない.

8) ヒ トの慢 性潰瘍 の血管構築 は,酸 酢潰瘍の場

合 と同 じ血行上 の弱点部 を備 えている.

以上の事 か ら,潰 瘍 の難治性再発の要因が微細血

管構築の変化 にあ るこ とは明 らかと考 え られ る.
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付 図

図1 一 図14.ラ ット正常 胃の微細血管鋳型 の走査電顕像.

図1. 胃底腺部血管鋳型 断面像. Sは 漿膜 血管, Mは 粘膜下層血管網, Gは 上行 す る粘膜毛細血管.×100.

図2,粘 膜下層血管網 を漿膜側 よ りみ た平 面像.太 い動脈(A)よ り枝分 れ した細動脈 の網状構造 が観察 され

る. Vは 太 い静脈 を示す.×140.

図3. 粘膜下層 および粘膜 の血管鋳型 を漿膜側 よ りやや斜 め下方 よりみた像.粘 膜下層 の動脈(a)よ り枝分

 れ した粘膜血管(c)が 分枝 を出 しなが ら上行 する. viは 集合細静脈.×140.

図4. 粘膜表層血管網.類 円型 の網 目構造(m)を とるの が観察 され る.×120.

図5. 粘膜表層血管網拡大像.網 目をな した毛細血管は直径 を拡大 しつつ集合細静脈 に流入す る(vi).×250.

図6. 粘膜上層部の集合細静脈.流 入毛細 血管 は粘膜表層部でのみみ られ る.×250.

図7. 粘膜深部 の集合細静脈.流 入毛細血管 をみず,直 線 的に粘膜下層の静脈(V)に 流入す る.×250.

図8. 粘膜下層 中の動静 脈吻合.Aは 動脈, Vは 静脈 を示 す.弁 等の開閉機構 を有 さない. ×400.

図9. 幽門腺部血管鋳型断面像. Sは 漿膜血管, SMは 粘膜下層血管, Mは 粘 膜血管 を示す.×80.

図10. 幽門腺部粘膜表層血管網.胃 底腺部に比べて粗 で,や や不規則な網 目構造 を示す.×140.

図11. 幽門腺部粘膜表層 血管網 をやや斜 めか らみ た像.や や突 出 したアーチ状の毛細血管の連な りをみ る.

×400.

図12. 幽門腺部粘膜表層血管網拡大像.集 合細静脈(Vi)は 粘膜最表層部では観察 されに くい.×400.

図13. 前胃部血管鋳型断面像. Mが 扁平上皮面, Sが 漿膜 面を示 す.×80.

図14. 前胃部扁平上皮血管を胃の内腔側 よ りみ た像.不 規則に走行す る毛細血管が一 層の網 状構造 を

示す.×140.

図15 一図19. ヒ ト正常 胃体部の微細血管鋳型 の走査電顕像.

図15. 断面像.相 互の分枝 を出 しなが ら,ほ ぼ直線的に表 層に向 って上行 す る粘膜毛 細血管 が観 察 され る,

×70.

図16. 断面を漿膜側 よ り斜めにみた像.図1で 示 したラ ットの場合 と基本 的構築 はほぼ同 じであ る.×40.

図17. 断面の粘膜表層部.×100.

図18. 粘 膜最表層部 を粘膜側 よりみた像.胃 小窩 を とりま く如 く,類 円型の網 目構造 を形成す る.×100.

図19. 図18の 拡大像.各 網 目には8～10本 の流入毛細毛管 が観察 され る.×400.

図20. 酢酸注入7日 目の胃後壁固定標本.酢 酸注入部 に一致 した粘膜 に潰瘍形成 をみ る.×3,

図21. 酢酸注入7日 目の胃後壁血管鋳 型肉眼写真.潰 瘍部 に一致 した血管鋳型 の陥凹部 が認 め られる.×3.

図22. 酢 酸注入7日 目の潰瘍底血管鋳型 の走査電顕像,粘 膜表層血管の脱落,樹 脂の流出像等 が さま ざまな程

度に混在 す る.×50,

図23. 図22の 断面像.粘 膜組織中の細動脈の途絶像 と集合 細静脈 のみ表層へ の血行 が保 たれてい るのが観察 さ
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れ る.×120.

図24. 図23の 深部 を弱拡大 でみた像.粘 膜部 では急性潰瘍類似の構築 を示すが,粘 膜 下血管の横 の血行の途絶

を示 し,血 管鋳 型の欠損部 も深部 にみ られ る.×50.

図25. 酢酸注入3週 後の 胃後壁固定標本.酢 酸注入部 に一致 した部 に深 い潰瘍形成 が認 め られ る.×3.

図26. 図25の 組織像.再 生上皮の伸 展を抑 えるかのよ うに潰瘍底の肉芽が もりあが り,そ の下 には線維が放射

状に走 る搬 痕層 を認 める.×40.

図27. 酢酸注入3週 后 の胃後壁血管鋳型 の肉眼写真.潰 瘍部 に一致 した鋳型 の深 い陥凹 がみ られ る.×10.

図28. 酢酸注入3週 後 の潰瘍底血管鋳型 の走査電顕像.拡 張 した短 い血管の密在す る潰瘍底(B),粗 なが ら

  血管が伸展 し,一 部 では輪状構 造を とろ うとしてい る再生粘膜部(R)が 観察 され る.×60.

図29. 図28の 一部拡大像.潰 瘍底は横 のつなが りのない増生血管で 占め られ ている.×180.

図30. 図28の 鋳型 を潰瘍の中心で切 断 して側面 よ りみた走査電顕像.潰 瘍底の短 い拡張血管(B)の 下は,細

く直線化 した棚状血管 が放射状に広 が り(小 矢印),大 矢印部 で横の血行は途絶 して いる. Rは 再生粘膜

部 を示す.×50.

図31. 酢酸注入3週 後 で潰瘍底の縮小化 を示 した標本 の血管鋳型走査電顕像.×50.

図32. 酢酸注入1週 後迷切付加 し2週 間経過群 の固定標本.×3.

図33. 図32の 組織光顕像.×40.

図34. 迷切付加2週 間経過群の血管鋳型走査電顕像.潰 瘍底(B)お よび再生粘膜血管(R)を 粘膜表層側 よ

  りみた像.×60.

図35. 図34の 再生粘膜血管の拡大像.や やたてに扁平 な連終網 を認 める.×180.

図36. 図34の 断面像.潰 瘍底(B)の 下 の棚状血管 と大矢印部 での血行の途絶が観察 され る.×60.

図37. 酢酸注入1週 後 か ら2週 間Gefarnate注 射群 の胃後壁 固定標本.×3.

図38. 図37の 組織光顕像.潰 瘍底 はほ とん ど再生上皮 でおおわれている.×40.

図39. Gefarnate2週 間注射群 の再生粘膜血管鋳型走査電顕像.一 部で幽門型血管構築 を示す.×100.

図40. Gefarnate2週 間注射群の血管鋳型断面の走査電 顕像.再 生粘膜血管(R)の 伸展 は著 しいが,横 の血

  行の途絶(矢 印)お よび潰瘍底(B)の 下 の棚状 血管は改善 がみ られ ない.な おPは 鋳型 欠損部, Mは 健

常 部を示す.×60.

図41-図46. ヒ ト切除 胃の血管鋳型走査電顕像 を示す.

図41. ヒト難治性潰瘍 の断面像. Bは 潰瘍底, Rは 再生粘膜,矢 印が境界部 の血管鋳型 を示す.瘢 瘍層 の棚状

血管は横 の吻合枝 および隣接部 との横の血行 を持 たないのが観察 され る.×70.

図42. 図41の 潰瘍底 肉芽層血管.拡 張 した増生血管が密在 してみ られ る.×120.

図43. 図41の 潰瘍週辺粘膜血管.拡 張 と蛇行 を示す血管が,た てに扁平 な網 状構造 を示 してい る.×120.

図44. ULIIIの 潰瘍底を粘膜側 よ りみた像.粘 膜表層血管網お よび粘膜下 層血管網は消 失 してい る.血 管の途

絶像 と新生像が混在 してみ られる.×100.

図45. 急性潰瘍(ULII)の 潰瘍底 を粘膜側 よ りみた像.粘 膜深部血管の途絶像 と粘膜下血管 の途絶像 が混在

してみ られ る,×100.

図46. 腸上皮化生の粘 膜血管鋳型像.正 常小腸絨毛類似 の血管構築 を示す.×160.
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Microcirculation of gastric ulcer

 A scanning electron microscopic study of vascular casts

by

Masahiko TAKAO 

First Department of Surgery University Medical School, Okayama, Japan

(Director: Professor Sanae Tanaka)

Under a scanning electron microscope, the microcirculation of normal and pathological 
stomachs was observed by a corrosion casting technique. This improved approach has been 
in the microvascular pattern of gastric ulcers to clarify its non-healing and recurring tendency.

In the case of a normal rat, arteries, upon penetrating the serosa and immediately branched 

into capillaries at the base of the gastric gland. These mucosal capillaries run upward in more 
or less straight lines from the submucosal plexus toward the surface and continued to the 
vascular net on the mucosal surface. Part of the vascular net continued into a descending 
collecting venule which ran downward in a straight line, increasing in diameter and continuing 
into a collecting vein. An arteriovenous anastomotic channel was found between the artery 
and vein of the submucosal plexus. Although the microvascular pattern of the normal human 

stomach was little more complicated than that of the rat, its basic pattern was the much same.
In the case of an experimental chronic gastric ulcer (acetic acid ulcer by Okabe), there are 

two unusual vascular structures, i.e., increased vessels and radiating vessels; histologically they 
represent zone of granulation and scar, these vessels are not observed horizontal anastomoses 
oft each other. In particular, there are horizontal anastomose in the least between this vessel 
in scar and the vessel of the adjacent area. By the effects of the vagotomy and the drug (Gefar

nate), this horizontal anastomose not change for the better during observation.
In the case of a human chronic gastric ulcer, this particular pattern on the microcirculation 

was the much same.
As a result of these observation, this particular pattern on the microcirculation can readily 

assumed that healing of deep ulcer is difficult. If it should heal, there appear weak points of 
blood supply, for the regenerated epithelium is supplied only by the poor scar vessels.


