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食道 胃接合部 の運動機能 に関す る研究は
,数 多

く報告 されて い るが,筋 電 図の面か ら検討 した研

究報告は少ない.そ こで,犬 の下部昇圧帯 に相 当

する,食 道 胃接合輪 よ り,口 側2cmに お よぶ範

囲における筋 電図学的検討を行 な い
,2～3の 知

見を得 たので報 告した.

実 験 方 法

雑種 成犬を 用 い,ネ ンブタール25mg/kg静 注

で麻酔 し,気 管内挿 管に よる補助呼吸の も とに右

開胸 し,鈎 状双極針電極を,(I)食 道 胃接 合輪 よ

り2cm口 側,(II)1cm口 側,(III)食 道 骸 合

輪,(IV)横 隔 膜の4点 に刺入 固定 した .リ ー ド

線 は背部 正中 よ り体外 に出し,ペ ン書 きオ シログ

ラフにて筋電 図記録 を行 な っ た .な お時定数は

0.003秒,Hi-cut filterはoffと し た
.測 定 は術後

2日 目以降 とし,嚥 下時及び非 嚥下時(静 止時)

の 活動電位 を記 録し た .な お,基 礎 的吟 味 とし

て,引 きぬ き法 に よる,食 道静止内圧曲線 を測定

し,下 部昇圧帯 と こ の 発現部位 にっ いて検討 し

た.

実 験 成 積

表 の如 く8頭 の犬 について筋電図測定 を行 な
っ

た.No.5,6,7で は嚥 下 時I～IVの 各 部 位 で

Spikeが 観 察 された .な お静止時をみ ると,嚥 下

後Spikeに 比 べ振幅の小 さいSpikeが 多 発 し
,そ

れ らSpikeの うち,振 幅,波 長が 同一 のの ものが

数種認め られ た.こ れ らは,同 一の部位か ら
,同 一

の原因に よって発 生したものと思われ る
.ま た,

No.82,9,10で は嚥下後I～IIIにBurstが 観 察 き

表1.　 嚥下時及び静止時の筋電図変化

B:Burst出 現

S:Spike出 現

-:Burst
.Spike出 現 せ ず

れた.こ の嚥下後Burstは 数 回断続的に出現 し
,

1回 目Burstと2回 目Burstと の 間
,2回 目 と3

回 目との間,3回 目と4回 目との間 と回を重ね る

に したがい,Burst間 の 間隔は広が
ってゆ く傾向

をみせた.さ らに,同 じ 犬 で2回 目嚥下 させる

と,Burstが 数 回 出現す る事は同様であ
ったが,

Burst間 の間隔 は,さ らに拡大 した
.な お,No.

8,9,10の 静 止時 を み る と,心 拍動に一致 した

Spikeと 呼 吸運動 に一致 したBurstが 見 られ るが
,

そ の他 にもI～IVで 基 線がやや太い事 が認められ

た(1cm500μV,1cm1秒) .増 幅度,記 録速度

を増 してゆ くと基 線の幅は波 の集合体 である事が

判明した.又,1cm0.05秒 の高速度記 録 にて50

Hzハ ムを挿 入 して比較す る と,波 長 も,波 形 も

異 な り,こ の波の集合体はハ ムではない ことを確

認 した.

つ ぎにNo.5,6,7の 静 止時に認 められたSpik
e
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図1.　 部位別より見た静止時スパイクの振幅と頗度(1分 間測定,3例 平均)

に ついて1分 間測定 し,振 幅 と頻度 を求めた.な

お50μV以 下のSpikeは 測 定不能の為除外した.

3例 を平均す る と,1で は最高250μVを 示し,平

均160μVで あ り,頻 度は11.7回/分 であ った.

IIで は 最高1750μV,平 均297μV,頻 度33回/

分.IIIで は 最高1050μV,平 均200μV,頻 度51

回/分.IVで は 最高450μV,平 均176μV,頻 度

6回/分 とな った.図 で も明瞭 な ように,振 幅、

頻 度共にII,IIIが 大 で あ り,振 幅では特にII

が,頻 度では特 にIIIが 大 きい値 を示 した.ち な

みに引 きぬ き法 に よる内圧測定では,III～Iが 下

部昇圧帯にほぼ一致 し,と くに,II,IIIで の 圧が

高か った.こ のこ とか ら,下 部昇圧帯形成 と,静

止時に発生す るSpikeと は,何 らかの関連が あろ

よ うに思われた.

ま と め

(1)　嚥 下後Spikeが 発 生す る群 と,Burstが 発 生

す る群 とが あ り,Spike群 で は 静止時 にもSpike

が,Burst群 で は静止時Burstが 低 振幅なが ら認

め られた.(2)Burst群 で は嚥下後数回Burstが

発 生 し,そ の間隔はしだいに伸 びてゆ く傾 向が あ

る.(3)記 録 速度,増 幅度を変化 させ ることに よ

り,Burst群 に おいて静止時認め られた基線の幅

は,心 拍動,呼 吸運動,ハ ムとことな った波 とし

て記 録 された.(4)静 止 時Spikeが 観 察 された群

につ いて,Spikeの 振 幅頻 度を調べる と,振 幅で

は食道胃接 合輪 より1cm口 側 が,頻 度では 食道

胃接合輪が最大で あった.(5)静 止 時に も下部食

道接合部 に電位 変化が認 められ,こ れが下部昇圧

帯形成 と,な ん らかの関連があ る よ う に思われ

る。

Rapid Pull-through Techniqueに よ るLES圧 測 定 に 関 す る検 討

群馬大学医学部 第一外科学教室

本 多 隆 一,樋 渡 克 俊,高 橋 逸 夫

伊 藤 漸,中 村 卓 次

食道の機能的検査法 としての内圧測定は,各 種

食道疾患の診断法 として多く用いられるようにな

って きた1).特 に 食道下端 部 の 高 圧 帯 はlower

 esophageal sphincter(以 下LES)と して逆流防止
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機構上 重要な もの と考え られ ている.し か しなが

ら内圧測定に は種 々の因子が関与 してお り,現 在

迄統一 された 方法がない.わ れわれは今回Dodds

等 の 提唱 したRapid Pull-through Technique2)(以

下RPT)を 用 いてLES圧 測 定を行い ,こ れに種

々の検討を加 えたので報告する
.

対 象及び方 法

20～33才 の 健康正常男性10名 及び レ線 上診断

しえた食道 ア カラシア,食 道裂 口へ ルニヤ及び汎

発 性強皮症患者で測定 した.

LES圧 測 定 には内径1.8mmの ポ リビニールチ

ューブ5本 を 束ねて外径約7mmの1本 の カテ ー

テル とし,先 端部は閉鎖,先 端 よ り約3cmの 部

位に同心 円状 に直径1.4mmの 側 口を 開けた もの

を用 いた.5本 の うち1本 は ガイ ドワイ ヤーを挿

入 し,屈 曲す るのを防いだ.一 方syringe typeの

4 channel infsion pumpを 用いて2 .0ml/minの一

定速度で水を注入,圧 トランスデューサーを介し

て カテーテルに接続 し,4ケ 所の圧変化 を同時に

記 録 した.(図1)記 録 計 は あ ら か じ め0～80

mmHgの 範 囲で計測出来 る ようcalibrationし た .

被 検者はキシ ロカイゼ リーにて咽頭麻酔を施 し,

仰 臥位 にて経 口的に カテーテルを挿入 した .こ の

時圧 トランスデ ューサ ーは被検者 の食道 の高 さに

固定 した.カ テーテルは一度 胃内へ挿入 し,呼 吸

図1.　 われわれのLES圧 測定法の概略

を させた状態で引 き 抜 き,LESの 門 歯か らの距

離 を確認後,再 度 胃内へ挿 入し,呼 気終 了 と共 に

呼吸を停止 させ1～2mm/secで 引 き抜 いた.こ の

時門歯か らの距離を記録 し た.LES圧 は 胃内圧

との差を と り,4ケ 所 の平均値を もって示 した .

結 果

われわれの方法に よ る正常LES圧 は22.1±2

mmHgで あ り,そ の幅は3.7±0 .1cmで あ った.

図2は 健康 正常人のLES圧 を従来のStation Pull-

through Technique(以 下SPT)とRPTで 測 定 し

比較検討 した ものであ るが,4ケ 所の圧変化 はか

図2.　 健康正常人に於けるSPT及 びRPTの 比較
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な らず しも一致 せず それぞれ 異なって いるのが わ

か る.食 道アカラシアではLES圧 は41.8～67.7

mmHgと 正 常の2～3倍 の高値 を示 し,食 道 内圧

は胃内圧に比べや ゝ高い傾 向にあった.し かしな

が らその幅は正常の もの とほ とんど差を認めなか

った.食 道裂 口へ ル ニ ヤ(滑 脱 型)で はSPTで

LESの や ゝ肛側に呼吸性に同 期 し て 変化す る外

因性高圧帯が みられ た が,RPTで は は っき りと

は描記 出来 な か っ た.又LES圧 は14.8～38.7

mmHgと 正 常 と 比べ高い もの と低い ものが あ り,

そ の幅は1.7±0.1cmで あ った.汎 発性強皮症で

はLES圧 は16.3±2.3mmHgと 一 般 に低 く,そ

の幅は2.0±0.2cmで あ った.

考 察

LES圧 測 定はバル ーン法に始 ま り,open-tipped

法 か ら1960年 代 よ りinfused cather methodが 多

く用い られている3).こ の方法では 内圧は波高,

波 長,注 入速度,カ テーテルの材質,内 径 等の因

子 に より決定 され る4,5).わ れ われ は5本 のチ ュ

ーブを束ねて1本 としたが,こ れ は断面を円形に

近ずけ,又 側 口が 均一に食道粘膜 に よって シール

され るよ うにした ものであ り,2.0ml/minと い う

注入速度はDodds等 の もの とほ ゞ同 じで あるが,

occlusion testで は △P/△t≧40mmHg/secでLES

圧測 定上充分満足 出来 る精度 のもの と考える4).

又 本 法では 図2に 示 した如 くSPTに 比 べ呼吸性

の変化がないため記 録計測上の誤差が少ない利点

が あるが,食 道裂 口へ ルニヤで はSPTの 方が有

効 と思われた.infused catheter methodで は 同時

に記録された4ケ 所の圧変化は夫々相当異ってい

る.こ れはヒス角等の解剖学的な関係によるもの

と思われるが,本 法により真のLES圧 を反映さ

せるためには 同時に数ケ所のLES圧 を測定する

必要があり1本 だけのチューブでは測定誤差が一

層大きいものと思われる.わ れわれは3回 の測定

によりLES圧 を求めたが,こ の値は食道疾患と

よく一致し内圧変化を正確に反映しているものと

思われ,今 後食道内圧測定上有意義なものと考え

る.
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目 的

噴門逆流防止機構には内因性の要素であるLES

と,外 因性の要素である横隔膜のpinch-cock作

用,His角,そ の他が関与していると言われてい

るが,食 道裂孔ヘル ニア症例 ではHiatusか らLES

が 脱 出して胸腔 内に存在 し,他 の要素 は無視 し得

る状態 とな ってい る.こ れ らヘ ルニア症例 に食道

内圧pH測 定及びgastrin負 荷 を 行ない逆流防止
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に最 も重要 な要素はなにか を検討 した.

対 象お よび 方法

我 々は食道 裂孔ヘルニアのX線 及び内視鏡分類

を行 なって い るが,こ れ らで食道裂孔 ヘル ニア と

診 断された44例 に食道 内圧pH測 定 を行 な い,

そ の うち24例 にtetragastrin4γ/kgの 負 荷を行な

ってHPZの 変 化を 観察 した.内 圧測定はopen-

tip法 とinfusion法 を併用 し,引 き抜 き法 で静止

圧 とpHを 数 回測定 したの ちtetragastrinの 静 注

を行ない,さ らに3～5回 測定した.

成 績および 考察

食道裂孔ヘ ルニア症例 のHPZの 長 さをみる と,

確 診群では5.2±0.9cm(m±SD,n=27)疑 診 群

では3.9±0.4cm(m±SD,n=7)正 常 対照群で は

3.3士0.5cm(m±SD,n=19)で あ り確診群 のHPZ

は 正 常群 よ り有意の差 を もって延長 してい る.ま

たHPZの 圧 をみ ると確診群で は4.3±2.0mmHg,

疑 診 群で は4.3±1.7mmHg,正 常 群 で は7.1±

3.2mmHgで,ヘ ル ニア群で はやや圧が低 い傾 向

が認め られた.食 道裂孔ヘ ルニアの食道 内圧引 き

抜 き曲線を 図解す る と図1の 様 にHPZはhiatal

 compornentとLES compornentに 分 離 してお り,

そ れぞれのcomp.の 口側端近 くにPRRが 存 在す

る と考え られ る.double RRに つ いてはCorde,

今井 らもその存在を認めているが,生 理学的機序

は不 明 としてい る.我 々の見解を述べ るとまず 受

圧面がhiatusに か か る と主に 吸気時の 圧の上昇

が認め られ る.受 圧面がヘルニア内に入 ると同時

に胸腔 内圧を反映 して吸気 時に下 向きの波形 が出

現す るが,先 端がhiatusか ら抜け ると 腹腔 内圧

を反映する胃内圧が ヘル ニア内まで波 及 す る た

め,再 び吸気時に 上 向きの 波形を 示す ようにな

る.さ らにLESに か か ると圧は上昇 し,受 圧面

がLESを む け ると同時に胸腔 内圧 の 影響で 圧は

急激に下降し吸気 時に下 向きの波形を呈す る と思

われる.27例 中22例81.5%がdoubleRRを 示

し,PRR1の 存 在 しないloose hiatus症 例 は3例

11.1%,PRR2の 存 在 しないLES incompitant症

例 は2例7.4%で あ った.食 道裂孔 ヘルニアで は

内因性 の 要素 でLESが 胸 腔 内へ 脱出しているの

であるか らその程度をみるためにhiatus直 上 に存

在 してい ると 思われ るPRR1か らHPZ口 側 端 ま

での距離を 測定 した.確 診群で は3.3±0.9cm,

疑 診 群では2.3±0.5cm,正 常 群では1.4±0.6cm

で あ った.X線 及 び内視鏡診 断 とPRR1か らHPZ

口側 端 までの距離を対 比してみ る と,1cm以 下 の

もの はすべ て 正常例であ り3cm以 上 のものはそ

の96%が ヘ ル ニアで,87%は 確 診 とな り我 々の

食道裂孔ヘル ニア食道鏡 分類 とよく一 致 し て い

1.

2.

3.

4.

図1.
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図2. LES pressure after Gastrin i. v. (4γ/kg)

る.食 道鏡 的に測定 し得たhiatusか ら 食道 胃粘

膜接合部 までの 距離 はPRR1か らHPZ口 側 端 ま

での距離 とほぼ一致 する と考え る.続 いてtetra-

gastrin 4γ/kgの 負 荷を行な った.hiatal comp.は

前 値1.4±1.1mmHgか ら1.4士0.9mmHgと 変

化を示 さな か っ た が,LES comp.は3.8士1.9

mmHgか ら6.9±3.9mmHgと 約2倍 に 上昇し,

LES comp.がgastrinの 影響 を受 けてい るようで

ある.さ らにgastrin負 荷 後 のLESpressureの

時 間的経過をみ る と3分 前後 に頂値 を 示し10分

前後に前値に戻 る症例が 多いが,さ らに低値 を示

した症例 も認め られ た.(図2)

結 語

食道裂孔 ヘル ニア症例のHPZはhiatal compor-

nentと,LES compornentか らな り,double RR

を 示 した.double RRに 対 する我々の仮説 を述べ

た.ヘ ルニアの 程度をみ る為にPRR1か らHPZ

口側 端 までの 距離は食道鏡 で 測定 したhiatusか

ら食道 胃粘膜接合部 までの距離 とほぼ一致 した.

gastrin負 荷 を 行 った ところLES compornentが

強 く反応 した.LESが 逆 流防止 に 最 も 重要であ

る と考え られた.
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我々の胃全摘術及び噴門側胃切除術々後の逆流防止

機構に関する電気生理学的検討

兵庫医科大学 第一外科学教室

朱 明 義,岡 本 英 三,桑 田 圭 司

菅 原 一 郎,大 橋 秀 一,京 明 雄

鈴 木 栄太郎,余 田 洋 右

胃全摘術及び噴門側胃切険術に共通して存在す

る問題 として食道胃接合部の欠如による術後の逆

流性食道炎があげられる.

我々の教室では胃全摘症例に対しては主 として

Graham法,噴 門側 胃切除症例に対しては食道胃

前壁端側吻合を施行している.今 回その術後の逆

流防止機構に関して検討を加えたので報告する.

対 象

Graham法 施行した症例15例(以 下Graham),

噴門側胃切除施行した症例10例(以 下噴切)を

対象 とした.な お比較対照群 として食道胃接合部

に病変のない10症 例(以 下対照)を 選んだ.
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方 法

Graham,噴 切,対 照全例に 対 して 食道 フ ァイ

バース コープ(オ リンパスEFtypeB2)を 用 い,

吻 合部又は食道 胃移行部を内視鏡的 に観察 し,さ

らに フ ァイバ ースコープ鉗子 口よりポ リエチ レン

チ ューブを内視鏡下に挿入し,受 圧面は フ ァイバ

-ス コープ先 端 よ り5cm肛 門側 と し,門 歯列 よ

り50cmか ら35cmま で,0.148ml/minのper-

fusionで オ ー プンチ ップ法に よる食道 胃又は空腸

引抜 き内圧 曲線を測定した.な お内圧曲線 測定に

はStatham社 製 低 圧用 トランスデ ューサ ー,記

録 には 日本光 電社製 ポ リグラフを使用 した.内 圧

曲線測定直後,内 視鏡 下にポ リエチ レンチ ューブ

を再挿入 し,門 歯列 よ り50cmの 部 にpH4.02の

緩 衡液50mlを 速 やか に注入 し,ポ リエチ レンチ

ューブを抜去 し,富 士化学計測社製pH微 小 ガ ラ

ス電極を再び 内視鏡下 に挿入 し,内 圧 と同様,門

歯列 よ り50cmか ら35cmま で の引抜 きpH曲 線

を測定 した.な お対照には緩 衡液 を注入 しなか っ

た.

成 績

内視鏡所 見ではGraham1例 にのみ著 明な食道

炎を認 めた.吻 合 口に関して他のGraham14例

全例 とも平常 時閉鎖 していたが,噴 切 ではほ とん

どが 軽度 開口していた.

表1. Results of manometric study

内圧曲線 の平均値 を表1に 示す.高 圧帯の平均

値 はGraham8.7cmH2O,噴 切6.9cmH2O,対 照

13.1cmH2Oで あ り,対 照,Graham,噴 切 の順 に

圧は低 くな る.高 圧帯 の長 さの平均値はGraham

1.5cm,噴 切1.9cm,対 照3.2cmと な り,対 照

に比べ るとGraham,噴 切 ともに明 きらかに短か

い.

図1.　 引抜き内圧曲線

以上の結果をシェーマにしたのが図1で ある.

Graham,噴 切 とも胃又は空腸 内圧 と高圧帯との

差には有意差を認められないが,噴 切では食道内

圧がGrahamに 比し高 く,食 道内圧と高圧帯 と

の差ではGrahamが 噴切に比し優位である.

pH曲 線に関しては今回は 曲線の パターンのみ

検討してみた.食 道炎を認めたGraham1例 を除

いた14例 のGrahamで は吻合口より口側で明ぎ

らかなpH上 昇を認めた.し かし対照に比べると

上昇は緩徐であった.噴 切でも吻合口より口側で

pH上 昇を認めたがGrahamよ りも更にその上昇

は緩徐であった.

結 語

胃全摘術及び噴門側胃切除術の術後逆流性食道

炎の要因として,噴 門欠如による逆流防止機構の

破壊が挙げられる.再 建法での逆流性食道炎防止

策 としては吻合口に於ける何らかの弁形成法1)あ

るいは食道までの逆流経路を長 くとる法2)な どが

考えられ実施されている.

我々のGrahamは その前者に属 し,今 回の15

症例についての逆流防止機構の検討では極めて満

足すべき結果と考える.
一方我々の噴切に関しては高圧帯形成 とい う観

点からは吻合部の前壁被覆のない ため,Graham

に比べるとやや劣 り,そ の再建法に関しては今後

考慮の余地があるものと思われる.
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なお今回検索の方法として,内 圧及びpH測 定

とも内視鏡下で施行したが,胃 全摘及び噴門側胃

切除術後症例を対象 とした場合,安 全確実で有用

な方法と考えられた.
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胃筋条片の伸展性に及 ぼす外来神経切断の影響

広島大学医学部 第二外科学教室

池 田 禎 仁

広島大学医学部 第二生理学教室

銭 場 武 彦

は じ め に

演者等 は,前 回 の本学会1)で,イ ヌを用いた急

性お よび慢性実 験の成績か ら,外 来神経切断後に

は 胃内圧が上昇す る事,ま た この変化 は,外 来神

経切断3ヵ 月後 で も持続 して認 め られ る事を 明ら

かに した.今 回は,こ の機序を解明す る 目的で,

nsituで,血 行を保 っている 胃壁 筋条片 の伸 展性

に及ぼす外来 神経切 断の影響について,急 性 お よ

び慢性実験で検討 した.

実 験 方 法

急性実験には18頭 のイヌを 使用 し,慢 性実験

には,迷 走神経切 断イ ヌ(3頭)・ 内臓神経切断

イ ヌ(5頭)・ 両 外来神経切断イ ヌ(3頭)の3群

を使用 して,ネ ンブ タール麻酔 を施 した.迷 走神

経 は,急 性実験で は頸部 で,慢 性実験では横隔膜

直下で切 断し,大 ・小内臓 神経 は,い ずれの実験

で も,腹 腔神経 節中枢側で切断した.

胃体部前壁 に,約1×3cmの 大 きさで,約1～

2.5gの 重 さの,一 端が 胃体部 と連絡 して,外 来

神経を損わず に血流 が保たれている胃壁 の筋条片

を作成した.こ の筋条片の部分を350Cの リンゲ

ル液槽 中に入れ て,一 端を槽に固定し,他 端 も結

紮 して,滑 車を通 して,筋 条片 に常に5gの 負荷

をかけて張力を持たせ,そ の時の張力をIsotonic

-transducerを 経 てRecticoderで 記 録 し,こ れ を

基線 として,筋 条 片を,1分 毎 に,10g・20g・30g

の3段 階の負荷で伸展した.

成績および考察

1)　 1gの 筋条片に,1gの 負荷をかけた時の各

負荷での筋条片の伸びは伸び率を表わしている.

図1.　 急 性 実 験

A:先 きに 迷走神 経 を切断 した場合,B:先 きに 内臓

神 経 を切断 した場 合
― 対照,―-― 迷走 神経 のみ切断,―--― 内臓

神 経の み切断,----両 外来 神経 切断
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図2.　 慢 性 実 験

急性実験(図1a)で は,迷 走神経と内臓神経のい

ずれを先きに切断しても,各 負荷で,対 照に比べ

て,伸 び率は小さくな り,両 外来神経切断後には

より小さくなった.慢 性実験(図2a)で も,各

群で,対 照に比べて伸び率は小さくなった.

2)　筋条片1gあ た りの負荷が増した時の,筋

条片の伸びを検討した.急 性実験(図1b)で は,

いずれの外来神経を先きに切断しても,負 荷が増

した際の筋条片の伸びと伸びの傾きは,対 照に比

べて小さくなった.さ らに 両外来神経切断後に

は,対 照やいずれかの外来神経切断後に比べて,

伸びと伸びの傾 きはより小 さくなった.慢 性実験

(図2b)で は,各 群で,対 照に比べて伸びは小 さ

くなったが,伸 びの傾 きは大であった.

Winton2)は,平 滑筋は負荷が増して伸展され

るほど,平 滑筋の静止時張力が増大すると述べて

いるが,こ の成績は,外 来神経切断後には胃壁の

静止時張力が増加するものと理解できる.

3)　各負荷で,負 荷後10秒 から60秒 に至る時

間内で,10秒 毎の筋条片の伸びを検討した.急

性実験(図1c)で は,い ずれの外来神経を先きに

切断しても,各 負荷で,対 照に比べて,筋 条片の

伸び と伸びの傾きは小さくなった.さ らに両外来

神経切断後には,対 照やいずれかの外来神経切断

後に比べて,伸 びと伸びの傾きはより小さくなっ

た.慢 性実験(図2c)で は,各 群で,各 負荷で,

対照に比べて伸びと伸びの傾ぎが小さくなった.

Winton3)に よれば,平 滑筋を 伸展すると,そ

の長 さと時間の 関係 は,純 弾性部分 ・粘弾性部

分 ・純粘性部分を含む張力線で表わされる.筋 条

片の伸びは主 として弾性部 分を,伸 びの傾 きは主

として粘 性部分 を示 してい るが,こ の成績は,外

来神経切 断後には 胃壁の弾性お よび粘性が 共に低

下す るもの と考え られる.

ま と め

外来神経切断後の 胃内圧上昇の機序 は,迷 走神

経 と内臓神経 とをそれぞれ に抑制反射経路4)と す

るreceptive relaxation5)機 序 の消失に よ り,胃

平滑筋の伸 び率や弾性お よび粘性等の伸展性が低

下 して,静 止時張力が増大す るもの と考え られ,

迷 走神経 と内臓神経はほぼ同 じよ うな支配の程度

で関与 してい ると言える.ま た,こ れ らの変化

は,少 な くとも外来神経切 断3ヵ 月後までは持続

す る事が明 らか となった.
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Heidenhain Pouchの 空 腹期運 動調 節機構

群馬大学医学部 第一外科教室

高 柳 隆 一,一 色 重 雄

伊 藤 漸,中 村 卓 次

われわれ は,独 自に開発 したExtraluminal strain

-gage force transducer1) (transducerと 以 後記す)

を 利用 し,胃 腸管運動 について研究して来 た.今

回われわ れは,vagally denervated fundic pouch

で あ るHeidenhain pouchを 作製 し,そ の運動 に

ついて研究 した.

実 験 方 法

実験 には,雑 種成犬5頭 を 使 用 し,Nembutal

(25mg/kg体 重)に て静脈麻酔 し,上 腹部正中切

開にて開腹 した.胃 体部大 轡 側 に 型 の ご と く

Heidenhain pouchを 作 製し,pouch及 び 主 胃の前

壁にdraining tubeを 挿 入固定 し,左 側腹部及び

前腹壁 に,stainless steelのcannulaを 刺 入固定

し,draining tubeとcannulaと の 間は,silicone

-tubeで 連 結 した1).さ らに閉腹後,右 外頸 静脈 よ

りsilicone tubeを 上 大 静脈 まで通 して留置 した3).

これ は術後の補液,薬 物投与に利用 した.手 術後

約3週 目に再開腹 し,transducerを 胃体部,前 庭

部,pouchの 漿 膜面 に夫々輪状筋の収縮が とれ る

ように縫着 し,導 線 は一括 して左側腹部 よ り体外

に 出 し て,左 右 肩 甲 骨 間 に 固 定 し た.記 録 は,増

幅 回 路 を 介 し ペ ン 書 き オ シ ロ グ ラ フ に 記 録 し た.

実 験 は,手 術 後2週 間 目 よ り開 始 し,食 餌 は,体

重kg当 り20gの 乾 燥 固 形 食 を 熱 湯 で 膨 化 さ せ て

与 え た.

結 果

胃 運 動 は,食 餌 摂 取 を 境 にinterdigestive state

とdigestive stateと に 大 別 され る.す な わ ち13.8

±0.96時 間 継 続 す るdigestive stateと,胃 体 部,

前 庭 部 に 同 期 し て,23.5±0.65分 持 続 す る 一 連

の 強 い 収 縮 運 動(interdigestive contractions)が,

84.9±3.88分 間 の 間 隔 を お い て 繰 り返 され る

interdigestive stateと で あ る 。 食 餌 摂 取 に よ っ て,

pouchにreceptive relaxationが 認 め られ な い こ

と 以 外 はdigestive stateのpouchと 胃 体 部 の 運

動 に 著 し い 相 違 は な か っ た.interdigestive state

に お け るpouchのinterdigestive contractionsは,

主 胃 に 比 し て,6.6±0.44分 遅 れ て 起 り,5.5±

0.34分 長 く持 続 す る とい う 時 間 的 ズ レ は あ る が,

ほ ぼ 同 期 し た 運 動patternを 示 し た.図1は,こ

図1.　 胃体 部,前 庭 部,Heidenhain pouchの18時 間 に亘 る変化 を示 す
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図2.　 空腹 期 にmotilin1.0μg/kg/hr投 与 時 のHeidenhain pouch、 胃体 部,前 庭 部 の反 応 した収

縮運 動 を示 す.

の よ うな変化 を18時 間に亘 り示 した 物で ある .

しか し,frequencyを 測 定してみ ると,胃 体部 で

は,1分 間に平均1.4±0.10回 で あるが,同 部 に

形成 したpouchで は平均3.8±0.08回 と増加 し,

前庭部 の平均値3.4±0.02回 に 匹適し た.inter-

digestive contractionsは,主 胃 で は もち ろん,

pouchに お い て も,食 物摂取を境 にして,inter.

digestive stateか らdigestive stateに 急 速に変化

した.し か しpouch内 に直接食物を注入 し て も

digestive stateへ 変化 しなか った.一 方,penta-

gastrin1.0μ ｇ/kg/hrを 静脈 内投与する と,4.5±

0.65分 後 に は,空 腹期収縮運動は,主 胃で も,

pouchで も抑制 された.さ らに,空 腹期にmotilin

1.0μg/kg/hrを 静脈 内投与す ると,図2に 示す通

り,自 然 の空腹期収縮運動 と酷似 した収 縮運動 が

出現 した.

考 察 と結論

空腹期 にお ける胃の周期的収縮運動(interdiges-

tive contractions)は,空 腹期特有の 胃か らは じま

り回腸末端 に向か う肛側伝播性収縮運動の 胃の部

分変化であ る4,5).こ の 様 にinterdigestive state

で は,contraCtionsとquiescenceが 規則 正し く繰

り返え され,そ の周期性は一定 で,か つ個体差 も

少ない.Heidenhain pouchは,主 胃 と比 して,

5.6±0.43分 の 時間的ズ レはあるが,空 腹期にな

る と主 胃の収縮運動 と完全に同期 して収縮運動が

お こる事が判 明した.こ れは食餌摂取 に より停止

し,さ らにgastrin投 与 に よって主 胃の空腹期収

縮運動 と と も にpouchの 空 腹期収縮運動 も抑制

され るこ とが判明 した.さ らにmotilin投 与 に よ

って主 胃に同期してpouchに も 空 腹期収縮運動

が惹起 され ることがわか った.こ れ らの ことは,

空 腹期の胃収縮運動 には,副 交感神経 の関与は少

な く,む しろ体液性因子や交感神経 系の支配 が重

視 され るこ とを物語 っている.
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内視 鏡8ミ リシネ観 察 に よる胃運動 の検討

東京慈恵会医科大学 第二外科学教室

神 山 正 之,松 島 孝 雄,渡 辺 豊

増 田 勝 紀,笹 裕,益 子 博

清 水 保 雄,佐 藤 通 介,中 村 紀 夫

青 木 照 明,長 尾 房 大

教室では,胃 運動 と胃疾患との関係について研

究を重ねてきているが,今 回は内視鏡8ミ リシネ

を応用し,直 視下に 動的に 観察検討を 加えてみ

た.対 象は,胃 に粗大病変のないもの32例,胃

潰瘍13例,十 二指腸潰瘍13例,選 択的近位迷切

例4例 である.蠕 動運動の始まる部位は,内 視鏡

を少し引き抜いた位置で観察すると,大 多数の例

で胃体上部に始ま り,大 轡を中心とした弧状を描

くが,小 轡側に於てはこの時の内視鏡の位置的関

係から,明 瞭な蠕動波は観察されない.筋 電図学

的に,ペ ースメーカーは斜走筋と環状筋の境界部

にあるとされてお り,今 回肉眼で観察した蠕動運

動の初発部位 もこれ らの結果 と一致する様に考え

られた.つ ぎに胃角部の運動について見 ると,蠕

動波が 胃角部 より前庭部へ移行する時,胃 角部小

彎前後壁の粘膜下に,小 彎に向って凸のV字 型を

呈する筋束が明瞭に浮き出し,胃 角部が蠕動波に

逆らって,あ たか も噴門側に向って引き上げられ

る様な動ぎを示すが,次 の瞬間にはこの筋束は見

えなくな り,胃 角部が再びもとの位置に形成され

て くる.こ こで胃の筋層構造と胃角部の運動を対

比してみると,蠕 動波が胃角部に達すると斜走筋

が緊張して胃角部の輪状筋(境 界輪状筋)を 噴門

側に向って引き上げる為,輪 状筋が緊張してV字

型の筋束として粘膜下に浮き出す.蠕 動波が前庭

部へ移行して斜走筋がゆるむ と同時に,輪 状筋の

緊張もとれ,粘 膜下の筋束は再び見えなくな り,

胃角部はもとの位置に形成されて くる.以 上のこ

とから,胃 角 とは,境 界輪状筋により構成される

が,そ れを引き上げ位置づけているものは斜走筋

であると考えられ る.次 に内視鏡シネでもっとも

的確に測定し得る要素である,蠕 動波の速度につ

いて検討した.速 度は,蠕 動波が胃角を通過し,

幽門輪に達して消失するまでの時間を,シ ネフィ

ルムの コマ数から18コ マ1秒 として逆算した.

対象は,胃 に粗大病変 のない もの19例,波 の数

84ケ,胃 潰瘍6例,波 の数22ケ,十 二指腸潰瘍

8例,波 の数33ケ,選 択的近位迷切例4例,波

の数14ケ で ある.ま ず病変のない例では,か な

りのバ ラツキが認め られ る が,平 均19.5±2.29

秒 で あった.疾 患別 に 見る と,胃 潰瘍で は 平均

18.2±3.8秒,十 二指腸潰瘍 で は18.6±2.79秒

で あ り,疾 患 別に差 は認め られなか った.さ らに

選択的近位迷切例 につ いて測定 してみ る と,平 均

21.6±2.72秒 で,迷 切に よる 影響が 出てい る様

に考えられたが,例 数が少な く今後更 に検討す る

必要が ある と思われ る.つ ぎ に 胃潰瘍 の例 につ

き,潰 瘍 の発生部位 と深 さについて検討す ると,

胃角部に深い潰瘍 のある例では,平 均24.2±0.72

秒,高 位潰瘍例で ぱ 平均16.7±2.28秒 で あ り,

こ の差 については昨年教室岩崎が報告 した実験潰

瘍 と胃筋電 図の関係に示 した ごとく,潰 瘍 の発生

部位 と胃の運動 との間には深い関係が あ るもの と

考え られた.以 上,内 視鏡8ミ リシネの観察に よ

り,胃 運動の起始部,胃 角部の運動及び蠕動波の

速度について検討 を加え,報 告 した.
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直線 加速度刺 激 にお け る家 兎 胃平滑 筋筋電 図
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動揺病は直線あるいは回転加速度刺激が内耳を

刺激した結果,前 庭 ・自律神経反射の異常によっ

て生じることはよく知られた事実である.こ の動

揺病のさい,前 庭 ・自律神経反射の一つの典型的

な症状 として胃の運動性,そ の緊張の 抑 制 され

ることは臨床的にも実験的 に も認 め られ て い

る1,2,3).今回前庭 ・自律神経反射についての研究

の一貫として,刺 激強度および刺激方向を調節 し

得る直線加速度刺激装置を用い,家 兎胃平滑筋筋

電図におよぼす直線加速度刺激の影響を検討した

ので報告した.

実 験 方 法

体重2.5～3.5kgの 健康成熟家兎23羽 を用 い

た.白 鳥の方法に準じ全身麻酔の下,腹 部正中切

開を加え,胃 幽門部の大彎側に沿い1.5～2.0cm

の間隔で3個 の双極銀針電極を刺入,縫 合固定し

た.内 耳球形嚢破壊術は全身麻酔の下,卵 円窓を

通 し,耳 科用鋭匙,針 でもっと球形嚢を選択的に

破壊 した.刺 激は水平(前 後 ・左右 刺激)お よび

垂直(上 下刺激)方 向に周期0.02～0.5Hz,振 幅

20～100cmま で 可変で ぎる油圧式直線加速度刺激

装置を 作製 した.弱 刺激 として80cm・0.05Hz,

中 等 度刺激 として80cm・0.13Hz,強 刺激 として

80cm・0.29Hzの 刺激強度を用いた.そ れぞれ の

刺激強度で上下,左 右,前 後の直線 加速度刺激 を

3分 間家兎を無拘束,無 麻酔の状態 で負荷 した.

筋 放電は三栄測器製の テレメーター,ポ リグ ラフ

を用 いペ ン書 き記録 した.

実 験 結 果

安静時,家 兎 胃平滑筋筋放電の放電間隔の頻 度

は15～19秒 の間 にピークのある ことがわか った.

実 験結果を さきに総括す る と,い つれの直線加速

度刺激に よって も強度が大 となるに したがい,刺

激中放電間隔は延長す るか また はまった く放電が

認め られな くな り,胃 の 動 きの 抑制 が 認め られ

た.し か もこの結果 は刺激方 向に よっ て 異 な っ

図1.　 胃か らの筋電 図(80cm,0.29Hz)

強 刺激 の さいの刺 激 前,刺 激 中,刺 激後 の放電 間 隔の ダ イヤ グラ ム
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表1. Average value of discharge interval(sec.)

た.す なわち前後刺激で上記 の傾向が最も著明に

表われ,次 いで左右刺激であ り,上 下刺激ではこ

の傾向が最も弱か っ た.図1は 強刺激(80cm・

0.29Hz)の 一例である.刺 激前後20回 および刺

激中の筋放電を見ると,い つれの方向の刺激でも

刺激中筋放電 は な く,刺 激終了後前後刺激では

440秒 経過して初めて筋放電を見た.左 右,上 下

刺激のそれは355秒,209秒 であった.刺 激後の

放電間隔は前後,左 右刺激で延長しているのが認

められた.表1は5羽 の 家兎での 刺激前,刺 激

中,刺 激後,お よび刺激終了後次の筋放電を見る

までに要する再発現時間(Reappearance time)の

平均値である.弱 刺激では前後刺激終了後の再発

現時間の延長 と,刺 激後の放電間隔に軽度延長を

認める.中 等度刺激 で は,上 下刺激をのぞき左

右,前 後刺激で刺激中筋放電は認めず,再 発現時

間および刺激後の放電間隔の延長は前後刺激で著

明である.強 刺激ではいつれの方向の刺激でも刺

激中筋放電は認められず,再 発現時間は前後刺激

で著明に延長している.

以上の事柄をさらに検討するために,両 側内耳

球形嚢を破壊した家兎で同様の直線加速度を負荷

した.球 形嚢破壊後は破壊前 とくらべ,す べての

方向の直線刺激に対し,胃 の動きの抑制を減弱す

るようになったが,と くに上下刺激でこの現象は

著明であった.す なわち破壊前の上下方向強刺激

では刺激中筋放電を認めなかったものが,破 壊後

には刺激中筋放電を認め,刺 激終了後再発現に要

する時間も大幅に短縮された.

ま と め

直線加速度刺激が胃平滑筋筋電図に及ぼす影響

を検討すると,前 後方向の刺激がもっとも強く胃

の動きに影響し,つ いで左右方向刺激が影響を及

ぼし,上 下方向刺激が最も影響が少ないことを認

めた.こ のことは直線加速度刺激が耳石の感覚毛

のずれを引き起こすことが適応刺激であるとする

と,前 後刺激では両側の卵形嚢,球 形嚢が刺激さ

れ,左 右刺激では両側の卵形嚢が,上 下刺激では

両側の球形嚢が もっとも刺激を受けやすいと考え

られる4).
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内視 鏡 的 胃平滑 筋 筋電 図誘導 法の基礎 的研 究
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胃筋電図の内視鏡誘導に関する報告は2・3み ら

れるが,そ の導出された成績の判定や意義づけに

関しては不明な点が多い.こ の原因の一つに非生

理的条件下での誘導があげられる.そ こで我々は

内視鏡操作お よび電極刺入が筋電図に及ぼす影響

や,得 られた 内視鏡誘導図の 生理学的意義づ け

を,犬 を使っての急性及び慢性実験下で検討した

ので報告する.

方 法

実験には体重9～13kgの 雑犬14頭 を用い,14

時間以上の 絶食状態で 内視鏡直視下誘導を 行 っ

た.4頭 については胃角,前 庭部及び十二指腸上

部の3ケ 所に管外誘導用の双極電極を慢性的に植

え込み,術 後10日 目より始めた.記 録には日本

光電製ポリグラフを用い,心 電図,呼 吸曲線 も同

時に併記 した.内 視鏡誘導はすべて麻酔下(pento-

barbital sodium 30mg/kg)で 行い,オ リンパス製

TGF-2D及 びGIF-D2,長 さ5mm極 間1.3mm

の試作銀製針電極 を 用 い た.紙 送 り速度は2.5

mm/秒,又 は100mm/分 で 行な った.

成 績

1)　 内視鏡挿 入,送 気,電 極刺入の影響

内視鏡操作 と送気に よって管外誘導 図の放電間

隔は著 明に延長 し,そ の回復に10～15分 要 した.

電極 刺入で も同様に 延長 し,回 復 に3～5分 を必

要 とした。放電間隔の安定 した リズムを得 るた め

には13～25分 を 要 し,し か も 間隔 のい くぶん延

長 した状態で導出 され た.

内 視鏡操作前及び10分 後 におけ る放電間隔 と

伝播 速度 の比較(表1)で は,平 均放電間隔11.47

±0.50秒,15.20±0.67秒,伝 播速度5.32±0.19

mm/秒,7.30±0.44mm/秒 と挿入後に有意 に延長

及び増加す る 成績が 得 られた(p<0.005).伝 播

速度の 増加率は18%～79%で あ った.慢 性犬 を

用いた管外 ・管 内誘導筋電図の対比を行な うこと

に よ り,直 視下誘 導図の性状の解釈や雑音除外 な

表1.　 内視鏡挿入前後における放電間隔と伝播速度の比較

*,**p<0.005
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図1.　 管外誘導及び管内誘導による胃・十二指腸筋電

図の比較

どinitial potentialの 同 定に 役立つ 情 報を得る こ

とが出来る(図1).

また,十 二指腸筋電 図は胃内挿入に よ り,い わ

ゆ るspike burstが 減 少し,放 電の抑制傾 向がみ

られた.

2)　 直 視下誘導の成績

慢性犬4頭 の無麻酔,空 腹時での平均放電間隔

は,11.97±0.50秒,直 視下管 内誘導での平均放

電間隔は,14.01±0.59秒 で 約2秒 の有意 の延長

が認め られた(p<0.005).4頭 の各 々についての

検定で も0.5%以 下 の危険率で有意に延長 した.

慢 性犬を 除いた 雑犬10頭 の管 内誘導の平均放

電間隔は16.17±0.94秒 で,慢 性犬を用いた成績

よ り更に延長 して記 録 され た(p<0.005).

これ は開腹手術や植込み電極に よる癒着のため

に 胃壁の伸展が制限 されたため と推定 される.

3)呼 吸,心 電 図及 び時定数の影響

胃体部での 管内誘導図にはECGの 混在や電極

が横隔膜の動きに一致 して動ぎ,平 滑筋の傷害電

位が導出される事が多い.

双極電極による誘導では放電の持続時間や振幅

は信頼性に乏しい.initial potential間 の時間,す

なわち放電間隔のみを知る目的としては,時 定数

は0.03～0.1秒 が最適であると思われた.

4)　 2点 間誘導について

内視鏡的2点 間誘導の成績からも伝播速度の増

加が推定された.こ の2点 誘導法は臨床的に放電

の伝播速度を知る方法 として有用で あ る.し か

し,2点 間隔の正確な判定や2点 で確実に誘導出

来る電極の試作が今後の課題 として痛感 された.

考案およびまとめ

直視下誘導図の放電間隔は延長,伝 播速度は増

加した.こ の延長は麻酔の影響ではな く,内 視鏡

の胃内操作および電極刺入による胃内腔の拡張や

胃壁の局所的伸展に基づき,ま た伝播速度の増加

は慢性電極間距離の拡大 と筋のstretchがACh放

出機構に変化をもたらして蠕動の伝播性を元進さ

せたためと考察 される.

内視鏡誘導によって放電間隔や伝播速度を知る

ことは臨床応用上 きわめて有用な方法であると考

えられた.
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胸壁前食道胃吻合後における残胃運動の観察

弘前大学医学部　第二外科学教室

杉 山 譲,小 舘 昭 示,井 上 茂 章

小 沢 正 則・山 田 実,唐 牛 忍

　小 野 慶 一

緒 言

各種胃切除後の残胃運動機能についてはまだ不

明の点が少な くない.今 回われわれは食道癌術後

の胸壁前食道 胃吻合症例の残胃運動について検討

したので報告する.

実 験 方 法

残胃運動の観察には造影剤投与に よる16ミ リ

X線 映画を毎秒16コ マで撮影し,そ のフ ィルム
について教室常用の方法により映像工学的に分析

した1～3).ま た同時に呼吸運動曲線 と共に残胃前

庭部 に先端をおいたopen tip catheterに よる胃

内圧曲線を記録,そ のcatheter先 端直上の胸壁

皮膚面に銀塩化銀双極電極を設置 ,体 表から胃電

図の誘導を試みた.こ れらのパラメータはペンレ

コーダーで同一ペーパー上に記録,観 察した.

実 験 結 果

1.68才,男 性,胸 部中部食道癌にて幽門形成

術を付加せず胸壁前食道胃吻合を行ったもののX

線映画では,術 後3ヶ 月でも残胃の蠕動は殆ん ど

観察されず,単 に食物移送ルー トとなって造影剤

は幽門から十二指腸へ水力学的落差によって落下
した.し かも胃内容は停滞する傾向にあった.そ
こで胃運動調整機能を有するというメトクロプラ

ミド10mgを 経静脈的に投与したが ,残 胃の蠕動
運動はほとんどみ とめられなか った.ま た16ミ

リフィルムの映像を投写して得られる2秒 毎のポ

リゾグラムにより残胃の蠕動運動を観察しても,
胃内容排出にあずかる蠕動運動はほとんどみられ

なかった.一 方ペンレコーダー上のパラメータよ

りみると,胃 内圧および胃電図曲線上に描写 され

る波形は呼吸性動揺のみで,メ トクロプラミド投

与後も同様のパターンが観察された.

2.55才,女 性,胸 部中部食道癌にて幽門形成

術を付加せず胸壁前食道胃吻合を行ったものの術

後4ヶ 月のX線 映画では,残 胃には非常に弱い蠕

動波をみるのみで,胃 内容は停滞傾向にあった.
そこでメトクロプラミド10mgを 経静脈的に投与

すると,投 与後5分 で胃体部から幽門洞部にかけ

て活発な蠕動波が出現,胃 内容はスムースに十二

指腸へ排出された.こ のphaseの2秒 毎のポリゾ

グラムをみると胃体部から発生した蠕動波は次第

にその くびれをまし,幽 門管部では求心性収縮の

存在を示す同心円状のたまねき状配列がみとめら

れた(図-1).そ こでstop motion方 式によりこの

蠕動同期を求めると23秒,す なわち毎分2 .6サ

イクルであった.一 方ペンレコーダー上のパラメ

図1.
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図2.

ータを観察すると,メ トクロプラミド投与前にお

ける胃内圧お よび胃電図曲線上に描出される波形

は呼吸性動揺が主体で,胃 蠕動運動にもとず くと

考えられる内圧上昇ならびに電位変動はごく軽度

であった.と ころが メトクロプラミド投与後では

胃内圧曲線上,胃 蠕動にもとず くと考えられる毎

分2.5サ イクル,2cm水 柱の律動的圧上昇パター

ンが出現,さ らに カットオフ周波数60ヘ ルツ,

時定数1.5秒 の測定条件下における胃電図曲線上

には胃内圧パターンにわずかに先行する規則的な

rippleが みとめられた(図-2).ま たこの 胃電図

変動の振幅は0.15mV,頻 度は毎分2.5サ イクル

であったが,カ ットオフ周波数を上げ時定数を短

縮した測定条件下では,明 確な変動パターンは導

出できなか った.し たがって図-2の 胃電図変動

パターンは胃活動電位が主体をなすもの とはいい

がた く,胃 蠕動運動にもとず くmechanicalな 電

位差変動を主体 としたもの と考えられた.

考 察

いずれにしても体表からの胃活動電位の導出は

で きなか ったが,間 接的 とはいえ胃蠕動 に もとず

くと考え られ る電位変動が観察で き,胃 内圧,16

ミ リX線 映画 な どと組 み合わ せるこ とに より,よ

りくわ しい病態 が解明 され るもの と思 う.さ らに

胸壁前食道 胃吻合は,手 術手技上迷走 神経が完全

に切 断 されてお り,denervateさ れ た 残 胃の 運動

機能をみるには き わ め て 有利で ある と考え られ

る.
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安定で再現性のある消化管筋電位測定装置の検討

新潟大学医学部　第一外科学教室

高 桑 一 喜,松 木 久

野 沢 晃 一,武 藤 輝 一

新潟大学工学部

斉 藤 義 明

私共は,消 化 管筋電位 を安定で再現性の良好 な

状態で容易に 測定できる ように,増 幅器の改良を

試み,20Hzを 遮 断周波数 とす る急峻な遮 断周波

数特性を もつ アクティブフィル ター(図1)を 用

いた専用 の測 定装置を設計,製 作 し,第16回 日

本ME学 会 で 発表した.今 回,遮 断周波数を20

Hzと した場合,忠 実 な 消化管筋電位を 導 出す る

こ とがで きるか どうか を検討 したので報告す る .

実 験 方 法

13kg前 後 の雑種成犬4頭 を 用 いて 次の よ うな

実験 を行 なった.犬 をネンブタール麻酔下で開腹

し,幽 門 よ り0.5cm,1.5cm,3cm ,10cmの 胃 大

轡側前壁漿膜 面 と,幽 門 よ り2cmの 十 二指腸 ,

十 二指 腸空腸 曲 よ り10cmの 空 腸 ,回 盲 弁 よ り

10cmの 回 腸のそれぞれ 腸間膜付着部対側の 前壁

漿膜 面に,径300μ,極 間距離1.5mmの 銀 針双

極電極を縫着固定 した.電 極 よ りの リー ド線を腹

部切開創 よ り引出 して閉腹 した後,犬 をシール ド

ル ーム内にお き,リ ー ド線を遮 断周波数20Hzの

本 装置に 接続す ると 共に遮 断周波数300Hzの 増

幅器 に接続 し,周 波数範 囲DC～750Hzの 直記 式

電磁 オシ ログラフで同時記 録 した.な お,増 幅器

の時定数は0.3秒 で あ る.

実 験 結 果

遮 断周波数20Hzの 場 合 も,同300Hzの 場 合

も,胃,十 二指腸,空 腸,回 腸,い ずれ の部位 か

らもBERと これに重な るspike potentialが 記 録

され,そ の放電 間隔,持 続時間,振 幅,波 形 のか

たちは同一 であった.た だ,遮 断周波数300Hzの

場 合,シ ール ドルーム 内 で の 測定 にもかかわ ら

ず,ハ ムの混入がみ られた(図2).

図1. Frequency response of low pass filter

結 論

消化管筋電位を測定する場合,忠 実な波形の増

幅には,増 幅器の帯域幅はできるだけ広い方が よ

いわけであるが,雑 音対策 としては帯域幅はでき

るだけ狭い方がよいという相反することが要求さ

れる.そ こで,私 共は,犬 の消化管筋電位の周波

数成分を分析するため時定数0.3秒 で,遮 断周波

数10Hz,同20Hz,20Hz以 上320Hzま で20Hz

ごとのバン ドパスフィルターを用いて増幅を行な

い検討した結果,そ の基本周波数成分が10Hz以

下であることから,商 用交流電源周波数に対して

十分な減衰特性をもたせた増幅器を製作し,犬 の

消化管筋電位測定を行なっている.た だ,増 幅器

の周波数範囲をかな り狭くした場合,大 切な情報

がカットされてしまう恐れ も十分考えられる.そ
こで,大 切な情報がカットされていないかどうか

を検討するため,300Hzま での増幅を同時に行な

い,両 者の波形を比較検討した.300Hzま で増幅

すると,や はりハムの混入がみられるが,20Hz
で遮断する場合,シ ー ル ドルームを用いな くと

も,ハ ムの混入もなく,波 形を比較しても同一で

あった.
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図2.

この こ とよ り,犬 の消化管筋電位測定 に際 し,

増 幅器の周波数範囲 は余裕をみて20Hzま で で十

分で ある と考 えている.
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平滑筋活動電位の無線誘導法について

東邦大学医学部　第二外科学教室

小 沢 哲 郎,龍 礼之助,菊 池 裕

宮 島 良 征,曽 布川 憲 充,継 行 男

消化管の運動機能を観察する手段 として平滑筋

活動電位を導出す ることが行なわれその方法は近

年飛躍的に進歩し成績も種々の条件下で検討され

究明されてきてい る.し かし過去における我々の

実験で活動電位導出時に常に当面する障害 として

開腹による腸管麻痺 お よび 麻酔薬の影響があっ

た.前 者については電極埋没固定に よる非開腹誘

導法によってある程度回避 されたものと解釈して

いるが後者の影響は未だ犬を用いる実験では大き

な障害となっている.そ こで今回これ等の短所を

できるだけ少なくするために埋没固定された電極

部分 と誘導装置の間を無線化することによって誘

導を試みた.

実 験 方 法

雑種成犬を用いラボナール静脈麻酔下で開腹,

胃前庭部及び空腸の各2点 に双極銀針電極を埋没

固定しその端子を背部に出した.8日 後に誘導を

試みた.本 実験では従来の有線装置による筋電図

と比較検討する目的のため塩酸ケタ ミン15mg/kg

筋注麻酔下で無線及び有線誘導を同時に行った.

使用装置は米国BIOCOM社 で 生体用無線式

テレメータとして開発 されたBiolink multichannel

 telemetry system, Model370で 送信器,受 信器
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図1(そ の1).　 無線及び有線誘導法による胃活動電位

図1(そ の2).　 無線及び有線誘導法による空腸活動電位

表1.

およびキャリブレータの3部 分よりなっている.

送信器の大き さは7×12×2cm,重 さ350gで4

チャネルの生体情報をPWM変 調方式に よって

送信する.本 器を埋没固定した銀針双極電極の端

子に接続し実験犬の背部に固縛した.今 回受信器

との距離は約2mで ある.

送信される生体信号は受信器によって受信され

シンクロ信号セパレータ及びフリップクロップ回

路及び積分回路を通 りフィルターを通し,も との

生 体信号に分離復調 されて記 録器に入 る.記 録器

は 日本光 電社 の生体電気用前置増幅器RB-5と レ

クチ コーダRJG3004で 記 録 しその条件は時定数

0.03秒,hi cut: 100Hz～offでcalibration信 号

はcalibrator testerに よって200μV/cmに 調 整し

た.

実 験 結 果

本装置 と従来の有線誘導に よって導出 され た胃
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お よび空腸の筋電図をみるとまず胃では無線及び

有線誘導共に基本律動波に続 くspike burstの 形

成が明らかに み られ る.し か し無線誘導では

spikeに 尖鋭化傾向がみられ 電極による差の問題

もあるが時定数および感度調整の検討が必要 と考

えられる.し かし他は同一パターンを示す活動電

位が得られている.

空腸では無線及び有線誘導間で同一パターンの

spike burstが 導出 され 無線誘導では基線の乱れ

も少ない.

そこで これら誘導法によって導出された活動電

位を分析比較した.比 較対称はスパイク数,放 電

持続時間,放 電間隔及び頻度とし振幅については

調整上問題があったため除外した.ま ず 胃ではス

パイク数,放 電持続時間および放電間隔に大きな

差はな く放電頻度も3.8/minで 両誘導間でパター

ンに差はみられない.

次に空腸でも胃同様活動電位成分に大差な く同

一パターンを示す活動電位であることがわか り両

誘導間の差異はまった くみられない.

考 察

無線誘導法を有線誘導法 と比較検討したが筋電

図学 的には同 じパターンの活動電位が得 られ るこ

とが確認 され た.さ らに導 出時 の基線の乱れが有

線誘導 よ り少 な く実験動物 の働 きに よる誘導子の

ぶれに よる影響 も比較的少な く安定した活動電位

が誘導 され るもの と考え られ る.一 方無線誘導 は

電波障害の影響を うけやすい ことがわか りこの方

面 の防禦対策が必要 と思われ る.

無 線誘導法 は麻酔薬の影響の軽減及び排除等生

体環境下 に最 も近 い状態で観察 し うることか ら諸

条件 の改善 に よって各研究分野で秀れた生体観察

法 とな りうる ことと考え る.
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ガ ス ト リ ン の 胃 運 動 作 用

(とくに薬物的迷切下 において)

社会保険神戸中央病院

眞 部 光 正

琵琶湖胃腸病院

菅 原 侠 治,加 藤 守 彦

京都府立医科大学　公衆衛生学教室

川 井 啓 市,赤 坂 裕 三

著者らの一人菅原は,迷 走神経切断術後におけ

るイヌ胃の観察において,ガ ストリンの胃運動刺

激作用が迷切後において一層たかまることを報告

した.そ こで今回は,薬 物的迷走神経切断術下に

おけるガス トリンの胃運動作用を観察したので報

告する.

実 験 方 法

体重約10～12kgの 雑 種成犬4頭 を用 い,こ れ

らにInnervated Antral Pouch (I.A.P.)を 作 製

した.胃 運動 は この作製 したI.A.P.に 小 バル ー

ンを挿入し,こ れを低圧用 トランスジ ューサ ーに

接続 して,胃 の収縮圧 曲線を描記 させ,収 縮頻度

ならびに収縮圧を測定 した.用 いたガス トリンは

テ トラガス トリソで6μg/kg/hrを 静脈 内に持続投
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与した.薬 物 的迷切 としては,硫 酸 ア トロピンの

0.1mg/kgの 急 速静脈注入 に 加 え,0.3mg/kg/hr

を持 続投与 した.

実 験 成 績

薬物的迷切 として 用 い た 硫酸 ア トロピンの量

は,0.1mg/kgの 急 速静注に 加 え,0.3mg/kg/hr

の持 続投与で あるが,こ れ は図1に 示す ごとく,

胃の 自発性収 縮を直 ち に,か つ完全に消失せ し

め,ア トロピンの持続投与が継続す る間長時間に

わた って 自発性収縮を認 めなか った.

こ の量の硫酸 ア トロピンでは,イ ンス リン(1.0

u/kg)投 与 に よってひ き起 された 胃収縮を も,直

ちに,完 全に消失 させた.ま た,400mmH20の

胃拡張刺激 によってひき起 した強力な 胃収縮 も同

様 に,完 全 に消失せしめた.よ って,本 実験に用

いた硫酸 ア トロピンの量を もって,ほ ぼ完全な薬

物的迷切 とみなした.

図1.　 硫酸アトロピンによる薬物的迷切によって,自 発性収縮は完全に消失した

図2.　 硫酸アトロピン投与10分 後にテトラガストリンを投与し,強 力な胃収縮が出現した
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絶食犬にテ トラガス トリン(6μg/kg/hr)を 単独

に投与す ると,そ れ までに出現していた 自発性収

縮は,収 縮頻度を増し,よ り規 則的となる.一

方,収 縮圧は,増 強した り,逆 に減弱した りする

が,こ れは対照時における自発性収縮の強さに影

響されるようである.従 って,本 実験では,テ ト

ラガス トリンの単独投与後20分 における 胃運動

を以下に行なう迷切下の実験の対照 とした.

図2は,硫 酸 アトロピン投与,す なわち,薬 物

的迷切後10分 にテ トラガス トリンを投与した時

の胃運動を示したものである.硫 酸ア トロピンの

投与によって,自 発性収縮が完全に消 失 して お

り,そ の10分 後にテ トラガス トリンが投与され

たが,間 もな くより強力な,頻 度の大きい収縮が

発現している.こ の薬物的迷切下におけるテ トラ

ガス トリン投与後の胃運動を,正 常時におけるテ

トラガス トリン単独投与時のそれと比較してみる

と,収 縮頻度においては両者間にほとんど差がな

かったが,収 縮圧においては,迷 切後においてい

くぶん大きい傾向が認められた.

結 論

硫酸ア トロピンを 用いた 薬物的迷切下に お い

て,ガ ス トリンの胃運動におよぼす作用を観察し

たが,ガ ストリンは,薬 物的迷切下においても,

正常時におけるとほとんど変らないか,そ れ以上

の胃運動刺激作用を示すことがわかった.
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消化管平滑筋 に対するペ ンタガス トリンの作用機序

山口大学医学部　第一生理単教室

大 川 博 通

消化管ホルモンは消化管平滑筋の運動性に対し

て影響を与える.本 実験においては,ネ コ胃およ

び小腸平滑筋の電気的および機械的活動性に対す

る合成ガス トリン ・パンクレオザイミン ・セクレ

チソの作用を調べ,特 に小腸平滑筋の活動性に対

するガストリンの 作用機序に つ い て考察を加え

た.

実 験 方 法

麻酔したネコから胃および小腸を摘出し,胃 に

おいては,幽 門前庭部から大轡にそって短冊型の

標本をきり出し,小 腸では,主 として,回 腸部か

ら縦走筋方向に短冊型の標本を作製した.こ れら

の標本の電気的活動性を圧電極法により記録し,

同時に,縦 走筋方向の張力を測定した.

結 果

1.　 ネコ胃平滑筋の活動性 と消化管ホルモンの

作用

ネ コ胃平滑筋 の電気的活動性はslow waveと,

そ れにのるスパ イ ク様電位か ら構成 され,こ の活

動性 と同期 して収縮張 力の発生がみ られ る.ペ ン

タガス トリン とテ トラガス トリンは,こ れ らの活

動性に対 して促進的な作用を示 したが,こ の促進

効果 はテ トロ ドトキシンやア トロピンで は遮断 さ

れ なか った.パ ンクレオザイ ミン とセ クレチンは

共 に,こ れ らの活動性に対 して促進的 な作用 を示

し,slow wave頻 度 の若干 の増加 と収縮の大 ぎさ

の増加がみ られた.こ の促進効果 もア トロピンや

テ トロ ドトキシンでは遮 断 されなか ったが,ジ ベ

ナ ミン処理標 本では,ペ ンタガス トリンの作用は

い くぶん抑制 されたが,セ クレチンではや は り張

力の増加がみ られた.

2.　 ネ コ小腸平滑筋の活動性 と消化管 ホルモン

の作用

ネ コ小腸平滑筋の 電気的活動性 は,slow wave

とそ れにのるスパイク とで構成 され,そ の発生頻
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図1.　 種 々の条件 下 にお けるペ ン タガ ス トリンの小腸 平滑 筋へ の抑制 作 用

E,電 気 的 活動 性.M,張 力 指標,1分,0.5mV,0.5g(A,B),1mV,0 .5g(C)

度 は,胃 平滑筋 よ り大 きい.電 気的活動性 に伴 っ

て張 力発生がみ られ る.こ れ ら の 活動性 に対 し

て,ペ ンタガス トリンお よ び テ ト ラガス トリン

は,低 濃度では一過性に,高 濃度では長時間にわ

た って抑制作用がみ られ た.一 方,パ ンクレオザ

イ ミンもペ ンタガス トリンと同様に抑制 的な作用

を示 した.セ クレチ ンは収縮に対 して促 進的な効

果を示 したが,こ の作用 はア トロピンに よって遮

断す ることはで きなか った.ガ ス トリンに よる抑

制効果を検討す るため,ア ドレナ リンの作用 も調

べた.

考 察

ネ コ胃平滑筋 の活動性に対す る消化管ホルモ ン

の作用は促進 的であったが,こ の作用は カフェイ

ン ・セオフ ィリンで抑制 され,イ ミダゾールで増

強 され る ことか ら,胃 平滑筋への直接作用 である

と共 に,細 胞内のcyclic AMPが 関 与する ことも

考えられ る.ま た,小 腸平滑筋において も,消 化

管 ホルモンの作用は直接的であ ると考えられ る.

小 腸 平滑筋に対す るペ ンタガス トリンとア ドレナ

リンの作用を比較 してみ ると,次 の点で ことな っ

ていた.1)ス パ イ クの発生お よび収縮はア ドレ

ナ リンによって抑制 され たが,slow waveは ア ド

レナ リン中において も持続的 に発生 した .ペ ンタ

ガス トリンで は,こ れ らのすべてが抑制 された.

2)ア ドレナ リンの 抑制 作用 は プ ロプ ラノロール

に よって減弱す るが,ペ ンタガス トリンの作用 は

プ ロプ ラノロールや フェノオキシベ ンザ ミン中で

もみ られ る.こ れ らの ことか らペ ンタガス トリン

の小腸平滑筋に対 する作用 は直接的で あ り,特 に

slow waveの 発 生が抑制 され るこ とに よ り生ず る

もの と考えられ る.
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各種刺激下 での胃筋電図 とひずみ曲線

岩手医科大学　第一外科学教室

旭 博 史,籏 福 哲 彦,井 関 恒

及 川 司,斉 藤 純 一

阿 部 正,瀬 田 孝 一

胃潰瘍の好発部位 と治癒に関する研究の一環 と

して,胃 筋電図お よびス トレンゲージを用いた胃

収縮曲線を同時に記録し,胃 小轡と大轡の運動生

理学的差異を検討したので報告する.

実験材料および方法

雑種成犬を用い,ラ ボナール麻酔下に開腹し,

胃漿膜面に防水型ストレンゲージを縫着した,す

なわち小彎 と大轡の運動の観察のため小彎側には

胃角部に,大 轡側には胃角に対応した部位に1個

ずつ計2個 を縫着した,ま た筋電図を同時に記録

するために,小 轡側,大 轡側 ともにス トレンゲー

ジより噴門側へ1cmは なれた部位お よび,幽 門

側へ1cmは なれた部位 に 極間距離2mmの 双極

銀針電極を合計4個 胃壁に刺入固定した.導 線を

筋

電

図

ひ
ず
み

曲
線

図1.　 胃小彎 と大轡の筋電図とひずみ曲線

背部より取 り出し,こ れをポリグラフに接続し,

意識下に無拘束状態で筋電図とひずみ曲線を同時

に記録した.術 後2週 間以上の回復期間をおいた

のち,24時 間以上の絶食時を対照とし,ド ッグ

ミー ト300gの 経 口投与,テ トラガス トリン4γ/

kg静 注,ワ ゴスチグ ミン0.05mg/kg静 注等の刺

激時の筋電図とひずみ曲線の変化を同時に記録観

察した.

実 験 結 果

食餌刺激:筋 電図では小攣側,大 轡側 ともに食

餌摂取により平均放電間隔は12.4秒 から14.1秒

へ と約14%延 長し,60分 後でも延長したままで

あった.平 均伝播速度は食餌刺激によりやや促進

する傾向にあるが大きな変化はみられなかった.

大彎側の平均伝播速度は小攣側のそれの約1.7倍

であった.対 照では逆蠕動放電が約2%に みられ

たが食餌刺激 とともに頻発し,食 餌摂取中は16%

食餌刺激

ワ ゴ スチ ク ミン

0.05mg/kg

テ トラ ガ ス ト リン

4γ/kg

図2.　 胃小彎と大轡の収縮波の振幅の差異
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に増加した,し かし摂取後は直ちに減少し食後30

分ではまった くみられなくなった.ひ ずみ曲線で

は筋電図の放電に一致した収縮波がみられ,食 餌

摂取により小彎側 ・大彎側 ともに収縮頻度が減少

しかつ振幅は増大し規則正しい収縮波が反復する

ようになった.小 彎側の収縮波は刺激前後で常に

大彎側 より大であった.

ワゴスチゲ ミン刺激:筋 電図では小彎側 ・大彎

側 ともに刺激 により平均放電間隔は11.5秒 より

15.5秒 へ と約35%延 長したが,60分 後にはほぼ

対照の値に近 くなった.平 均伝播速度は刺激前後

であまり変化をみせずほぼ一定の値を示したが大

彎側の方が小彎側よりも常に約1.8倍 であった.

逆蠕動放電は小彎側 ・大轡側ともに刺激により発

生頻度は11%に 増加したが60分 後にはまったく

みられな くなった.ひ ずみ曲線では小彎側 ・大彎

側ともに刺激後3～4分 で強い律動性のやや振幅

の不揃いな収縮波がみられ,約30分 間持続した

後,次 第に振幅を減 じ,60分 後では対照に近い

収縮波がみられるようになった.食 餌刺激 と同様

に小彎側の収縮波が大彎側より常に大であった.

テ トラガス トリン刺激:筋 電図では小彎側 ・大

彎側ともに刺激に より平均放電間隔は12.0秒 よ

り9.7秒 へ と約20%短 縮したが,30分 後にほぼ

対照の値にもどった.平 均伝播速度は,刺 激に よ

りわずかに促進したが大ぎな変化はなく,大 彎側

の方が小彎側よりも常に1.7倍 の値を示した.逆

蠕動放電は刺激により小彎側 ・大彎側 ともに多発

し19%に 増加したが,30分 後にはまった くみら

れなくなった.ひ ずみ曲線では小彎側 ・大彎側 と

もに刺激後1,2分 で律動性の収縮波が頻発し次第

に振幅が増大した,こ の収縮波は約5分 間続き,

その後次第に振幅が 減少し15分 後ではかえって

対照 よりも小さくなった.ま た,小 彎側の収縮波

は大彎側より常に大であった.

結 論

食餌摂取とワゴスチグ ミン刺激はともに胃収縮

力を増大させ,か つ収縮頻度を減少させ胃運動亢

進を示した,テ トラガス トリン刺激は同様に収縮

力を増大させたが作用は一過性であ り,食 餌 ・ワ

ゴスチグミン刺激 とは逆に収縮頻度が増加するの

が認められた.胃 小彎 と大彎のひずみ曲線を くら

べると各刺激により同様の変化を示したが収縮力

は常に小彎の方が大であった.

イ ヌ の 胃 運 動 と 血 中motilinの 関 連 性

群馬大学医学部 第一外科学教室

相 沢 勇,竹 内 真 人,高 柳 隆 一

伊 藤 漸,中 村 卓 次

消化管漿膜面 にstrain gage force transducers

(以下transducer)を 慢性 的に植 込み,そ の運動

を長 期間連続的 に記録す る と消化管運動は食飼摂

取を境 にまった く異な った運動パ ターンを示す こ

とはすで に報告 した通 りで ある.こ とに空腹期の

消化管運動 は特徴的であ って,胃 体部お よび前庭

部 では平均85分 間の間隔 をおいて,平 均24分 間

持続す るinterdigestive contractionsが 繰 り返 し起

こ り,そ れは十二指 腸に伝わ り小腸を回腸 末端部

まで伝播す る.一 方十二指腸粘膜 よ り抽出 され

た,消 化管ホルモンであるmotilinは この ような

自然 に出現しているinterdigestive contractionsと

全 く同 じ性質を持 った収縮運動を誘発する ことは

1975年 わ れわれに よ っ て は じめ て 報 告 さ れ

motilinが 空 腹期消化管運動調節 に 果 す 役割が大

きい ことを示唆 して来た.本 研究では血中motilin

濃 度 を測定し,同 時に記録 した 胃運動 と比較検討

した結果,興 味深い知見を得たので報告する.

方 法

雑種成犬7頭 を用 い,Nembutal麻 酔 下に開腹

し,胃 前庭部漿膜面にtransducerを 縫 着 し胃運

動 を連続的 に観察 した.一 方,先 端が 上大静脈 に

留置で きるよ うに頸静脈 よ りsilastic tubeを 挿 入

し頸部皮ふに他端を固定 し た.採 血 はこのtube

よ り行 なっ た.motilinの 測 定 は モルモ ッ トを合
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図1.　 血 中motilin濃 度 と消化 管 運動.

上段 の棒 グ ラフは血 中motilin濃 度 を示 し下 段 は 胃前庭 部,上 部 空腸,小 腸 中間部 の消化 管

運動 の10時 間の経 時的 変化 で あ る.空 腹 期(Feedingよ り左側)の 胃にinterdigestive

 contractionsが 起 こってい る時期 にmotilin濃 度 が 高 く,食 後の 時期 に低 い事が 明 き らか で

あ る.

成motilinで 免 疫 して得 ら れ た 抗 血 清 に よ り

dextran coated charcoal radioimmunoassayに よ り

神戸大学第 三内科で行 った.こ のassay系 は他の

消化管 ホルモン との交叉 反応 を示す こ とな く最小

検 出量 は35pg/mlで あ った.

1日1回 午後10時 に 体 重kg当 り20gの 乾 燥

dog foodを 毎 日規則 正し く与 えて飼育す ると食飼

摂取後 平 均16時 間 経 過 後 胃 でinterdigestive

 contractionsを 観 察 できる,こ れ以後,次 の食飼

摂取 までの間 を空 腹期 とし,そ の間interdigestive

 contractionsの 起 こ ってい る 時期 とお こってい な

い時期 に採血 し,血 中motilin濃 度 を測定した.

そ の後,午 前10時 と午後10時 に 体重kg当 り

10gの 乾 燥dog foodを 毎 日規則正 し く与えて飼

育 し,摂 食か ら次の摂食 まで2時 間毎に,食 飼直

後は15分,30分,60分 後 に 夫 々採血 し て 血中

motilin濃 度 を測定 した.

結 果

i)　 空 腹期 の変化

胃にinterdigestive contractionsを 観 察で きる時

期 と2つ のinterdigestive contractionsの 間 の時期,

す なわち静止期の血中motilin濃 度 を比較す る と

それ ぞれ292±96.4pg/ml,82±40.6pg/mlで 有

意にinterdigestive contractionsを 示 す時期 に血中

motilin濃 度 は高値を示 し た.空 腹期 の消化管運

動 と血中motilin濃 度 の変化を経 時的に観察す る

と胃運動の 静止期 にはmotilin濃 度 は低 くinter-

digestive contractionsの 時 期 に は 高値 を示 した

(図1).こ の ように空腹期の血中motilin濃 度 の

周期的変化 と胃運動 の周期的変化には密接な相関

関係が存在す る ことが判 明した.

図2.　 食 飼摂 前後 の血 中motilin濃 度 の変化.

食 飼摂 取 を境 に し て 有意 に 血中motilin濃 度

は低 下 し,2時 間 後 には測 定 限界 以下 とな った.
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ii)　食飼摂 取前後の変化

摂食前平均270-420pg/mlで あ った血中motilin

濃 度 は摂食後15分 で193±57,30分 で162±34,

60分 後 では38±5pg/mlと 食飼摂取刺激に よ り漸

減傾 向を示 し120分 後 には33±3pg/mlと な った

(図2).

iii)　食 後の変化

胃運動が食 後のパターン を 示 す 時 期 の 血 中

motilin濃 度 は例外な く低値(50pg/ml以 下)を 示

し,胃 運動が 食後のパ ターンか ら空腹期へ と移行

す る時期か ら上昇傾 向が 見られ た.

結 論

空腹期 の血 中motilin濃 度 は周期的に変化 し胃

のinterdigestive contractionsの 時 期 に 高値を示

し静止 期に低値 を示 した.ま たgastrin等 他 の消

化管ホルモンの血中濃度 の上昇す る食後の時期に

は低値 を示す とい う極 めて特 異な変動を示 した.

空 腹期に外因性 に 投 与 さ れ たmotilinはinter-

digestive contractionsを 惹 起す ることと考え合わ

せ る と,空 腹期になる とmotilinが 周 期的に血中

に遊離 され,空 腹期の消化管運動を調節する事 は

疑いのない ところであ り,消 化管運動の調節機構

上特記 すべ きことと考え る.
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空 腹 時 で の イ ヌ 胃 筋 電 図

―合成モチリンの作用 との相関性―

鳥取大学医学部 第二生理学教室

山 下 元 秀,鈴 木 俊,上 甫木 洋 一

藤 谷 嘉 子,及 川 俊 彦

鳥取大学附属病院検査部

尾 崎 忠 弘

慢性電極植込み犬を用いてイ ヌ胃運動の平滑筋

筋電 図学的研究を行 った.ま た空腹時における合

成motilinの 作 用 とイ ヌ胃の電気現象 との相関性

について検討 した。

方 法

実 験 に は 成 犬3頭 を 用 い た.pentobar-bital

sodium(30mg/kg)麻 酔 で 開腹し,胃 漿膜面 の前

庭部 と角部及び十二指腸 の上部 と下部 に双極電極

を植込み,ま た前庭部に収縮ひずみ曲線用 の防 水

型 ス トレイン ・ゲ ージを縫着 した.記 録 は術後2

週 目よ りポ リグラフィーした.合 成motilinは 生

理 食塩水 に 溶か して0.1～0.7μg/kg/hrの 範 囲で

静脈 内に投与 した.

成 績

1)　 イ ヌ胃運動の電気 的及び機械 的活動か らみ

た 日内変動:イ ヌ胃運動の 日内変動はfed state

とfasting stateに 大別 され,fasting stateはcont-

ractile period(以 下CP)とuncontractile period

(以 下UP)に 分 けられ る.fedstateの 胃運動 は

前庭部が主で,収 縮曲線 は増強,initial potential

に よる放電間隔 も著明に 延長 し,食 後15時 間 前

後 まで漸次短縮 してゆ く.食 後6時 間 まで の放 電

間隔 の平均値は3頭 そ れ ぞ れ は13.93±0.76,

13.40±0.39,14.49±0.29秒 で それ 以後6時 間 の

平均値11.38±0.45,12.00±0.33,13.20±0.25

秒 に 比べて 有意 に 長か った(p<0.005).ま た放

電間隔 の リズ ムも安定で動 揺 も少ない.3頭 の平
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図1.　 摂食前後における放電間隔と収縮ひずみ量の経時的変動

均 で食後15.44±2.26時 間 よ りfasting stateに 入

り,CPとUPが 交 互に 発現す る.CPの 平 均持

続 は25.39±5.52分 で,平 均1.5分 の 間 隔で

strong contractionが 連 続的に出現 した.UPの 平

均持続 は60.88±25.91分 でstrong contractionの

み られ ない時期が持続 した.

2) fasting stateに お ける筋電 図の特徴:CPに

お ける放電 間隔 は短縮 と延長 を交互 に くり返す振

動現 象を示 した(図1).こ の 振動現象に 同期 し

て収縮 曲線上3な い し5相 性のstrongcontraction

が み られた.ま た この放電間 隔 延 長 時 のinitia l

potentialの 振 幅 は小 さくな り,second potentialも

著 明に変化す るのが特徴的 であ った.CPの 開 始

時 には逆蠕動 の頻度 増加が みられ た.CPに お け

る3頭 の平均放 電 間 隔 は12.35±3.67,12.58±

2.25,12.81±2.01秒 で,UPで の 平均値11.43±

0.56,11.61±0.37,11.67±0.42秒 に 比べて有意

に延長 し,偏 差値 も著明に大 き くな り振動現象を

うらづ けている(p<0.005).

3)　 合成motilinの 作 用:motilinは24時 間 記

録 時の摂食前のUPで 投与 した.胃 十二指腸筋電

図上 のパ ターンは生理的なCPもmotilinに よる

ものも全 く類似 の所見を呈 した.持 続 時間はそれ

ぞれ24.42±5.68(n=11),26.48±7.97分(n=

10)で 有 意差はな か っ た(p>0.1).そ れ ぞれ の

UP,CPの 放 電間隔は10.83±0.49,12.04±2.10

秒 及 び10.56±0.58,12.16士2.72秒 でCPで は

有意 に延長 し,偏 差値 も2秒 以上 と大 き くな って

いる(p<0.005)(表1).motilin0.1μg/kg/hrで

は振動現 象はお こ らず,0.3～0.4μg/kg/hrの 投

与 では じめて 振動現 象 とstrongcontractionの 発

現 をみ た.ガ ス トリン投与(6γ/kg/hr)に よる抑

制効果で も胃十二指腸でのCPの 特徴的所見を抑

制 し,UPと 類 似 の パ ター ンに移 行した.ま た

motilinに よ りstrong contractionは 平 均1.2分 の

間隔で誘発 され た.

考 察および まとめ

イ ヌ胃運動 の 日内変動 は伊藤 らの報告 と類似の

パ ターンを とった .摂 食後 の放電間隔 も桑島 らの

成績 と一致す る結果で あった.CPで は 胃筋電 図

の振動現 象 と十二指腸筋電図のspikeburstの 頻

表1.　 生 理的 お よびmotilinに よる放 電 間隔のfasting stateに お け る比較
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発 をみ,胃 の放 電間隔 はUPに 比べて有意に延長

す る成績が得 ら れ た.こ れ ら の 筋電図変化が

Szurszewskiの い うcaudad-migrating electric

 complexに あ たる と考え られ る.strongcontrac-

tionは 約0.7回/分 で,伊 藤 らの約4.6回/分

と差 を見た.我 々の言 うstrong contractionは 振

動現 象 と同期す る強い収 縮を さし,彼 らの値はむ

しろCPで の放電間隔 と 一致す る.motilin投 与

に よる筋電図上の変化 は生理 的CPの パ ターンと

全 く類 似で,motilinが 空 腹時 ホ ル モンであ ると

す る説 を うらづ けている.

文 献

1) Code, C.F. & Marlett, J.A. (1975). The

 interdigestive myoelectric complex of the 

stomach and small bowel of dogs. J.

 Physiol, 246: 289-309.

2) 伊 藤漸 ら(1977a). 合成 モ チ リンの 胃運動 に対

す る作 用-意 識 下の イヌに お け る 研 究-. 日消

誌74: 155-163.

3) Itoh, Z. et al. (1977b). Diurnal changes

 in gastric motor activity in conscious dogs.

 Amer. J. Dig. Dis. 22: 117-122.

4) 桑 島輝夫, 古根 川龍 司, 蔵 本守 雄(1976). イヌ

の正常 胃筋 電 図 と 収 縮 運 動. 日平 滑筋誌12:

 1-8.

5) Szurszewski, J.H. (1969). A migrating

 electric complex of the canine small
 intestine. Amer. J. Physiol. 217: 1757-1763.

ヤ ギ の 迷 切 後 の 第 四 胃 逆 蠕 動 に つ い て

岩手大学農学部 家畜外科

原 茂 雄

さきにヤギの第四胃筋電図について報告してき

た1).そ の結果,幽 門部では単胃動物 と同じく蠕

動運動にともなうものであった.な お,逆 蠕動は

正常時および自律神経剤投与などによっても認め

られなかった.

反芻胃々運動と迷走神経 との関係を追究するた

めに4種 の迷切(腹 側迷走神経幹切離,背 側迷走

神経幹切離,両 側迷走神経幹切離,側 枝迷走神経

切離)を おこなったところ,腹 側迷走神経幹切離

(腹側迷切)に おいて興味ある筋電変化をえた.

実 験 方 法

腹側迷切には健康と認め られ た雌成ヤギ9頭

(体重24～46kg,平 均36kg)を 用いた.電 極 と

その装着などは 従来 の方法1)と し,フ ローセン

麻酔下で右側開胸手術をおこない,食 道孔内で腹

側迷切をおこな った.記 録は6素 子ポリグラフ

(日本光電工業製)を 用い,第 四胃筋電図とあわ

せて第二胃運動曲線についてもお こ な っ た.な

お,第 二胃運動曲線は心電図基線にあらわれたゆ

れにより導出した.

実 験 成 績

腹側迷切9頭 の うち4頭 は9～30日 目に斃死し

他は生存した.

1.　斃死例における筋電図(逆 蠕動の多発):幽

門部筋電図において,放 電間隔は腹側迷切後若干

短縮したが,4～9日 目より延 長 し7～13日 目お

よび末期に最高26.32secを 示した.こ の変化に

ほ ゞ同調して,周 期の不規則化,伝 播速度の増加

がみられた。 さ らに 逆蠕動放電は2～16日 出現

し,最 高21.42%で その出発は主に幽門輪部 より

出現した.な お,逆 蠕動の伝播速度は正蠕動 より

も急速であった.

第二胃運動数 は腹側迷切後1～2日 目で急激に

増加し,最 高200～210%を 示した.臨 床所見に

おいて食欲,排 糞は僅少～廃絶し,下 痢や嘔吐も

出現した.剖 検において第四胃の著明なる拡張 と

内容物の充満を認めた.以 上は冬期におこなった

ものであった.1例 における腹側迷切前後の筋電

図(図1)お よびその経過における活動電位の変

化(図2)を 示した.

2.　 生存例における筋電図(逆 蠕動の僅少な出

現または出現しなかった):生 存した5頭 の うち

4頭 に若干の放電間隔の延長と周期の不規則化,
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Before vagotomy 7 days after vagotomy

図1.  Electromyogram in the ventral vagotomy of goat.

図2 . The changes of action potencial in the 

ventral vagotomy of goat.

伝播速度 の増加が認め られ,そ の4頭 の うち2頭

に腹側迷切後1～2日,0.63～5.93%の 逆 蠕動の

出現を認め た.他 の1頭 に著変 は認 められなか っ

たが,X線 観察 に よ り腹側迷切後5日 目より第四

胃は拡張 し11～13日 目に最大 とな った.

第 二 胃運動数の増加は軽度 であった.以 上 は初

春か ら初夏にお こな った ものであ った.

考 察お よび総括

腹側迷切 に よる逆蠕動の 出現は,第 二 胃運動の

増加 に より,第 一 胃か ら第四 胃への内容物の流入

増 に よるもの と考え ら れ た.こ の結果 は,白 鳥

ら2)が イ ヌでお こなった成績を支持す るものであ

る.ま た第 四胃の拡張 と内容物の停滞は,幽 門狭

窄3)と い うよ りはむ しろ腹側迷切に よる第四 胃機

能 の減 弱 とあいま って第二 胃運動の機能亢進 の結

果 と考え られ る.ま た第二 胃運動 は季節 の寒冷に

よ り増加す る もの と考 え られた.
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迷 切 胃 に み ら れ る 筋 電 図 学 的 異 常

と く に 逆 蠕 動 性 放 電 に つ い て

東京慈恵会医科大学 第二外科学教室

益 子 博,清 水 保 雄,笹 裕

青 木 照 明,長 尾 房 大

選択的迷走神経切離術(以 下略して選迷切)の

胃の運動機能に与える影響を犬を用いて実験的に

検討した.と くに,選 迷切後の胃筋電図にみられ

るいわゆる逆蠕動性放電に収縮を伴 うか否かにつ

いてstraingageを 用いた機械曲線で一知見をえ

たので報告した.

実験方法および結果

胃体部と前庭部に3個 または4個 のつ り針双極

電極を設置した対照犬8頭 と,電 極の設置に選迷

切を施行した選迷切犬9頭 を用いて術後1週 から

1ケ 月まで筋電図を記録して両群を比較した.

空腹時における胃体部の正蠕動放電頻度は対照

群4.93/分,選 迷切群4.90/分 で差は認められず,

選迷切群においては,対 照群 よりも正蠕動放電の

出現がやや不規則であった.空 腹時における胃体

部の正蠕動放電頻度を100%と して,冷 牛乳360

ml飲 用後の変化について2群 を較べ る と,飲 用

直後の放電間隔の延長は約20%で 差を認めなか

ったが,15分 以降では対照群よりも選迷切群に

おいて放電頻度が高いことを認めた .そ れにもか

かわらず,選 迷切群に逆蠕動放電が多発したため

に,胃 体部から前庭部下部まで伝播 しえた正蠕動

放電数は対照群の約80%に す ぎなかった.こ の

ことが選迷切後におこる胃内容排出遅延の原因の

ひとっ と考えられたが,逆 蠕動放電に収縮を伴 う

か否か,す なわちこれ自体が排出障害の原因にな

りうるか否かについてさらに検討した.

ネンブタール麻酔下に開腹し,straingagel個

と電極4個 を胃前壁に設置し,腸 鉗子により伝播

経路でブロックして逆蠕動を誘発してみた .鉗 子

を前庭部上部 と中部の間にかけると,鉗 子から噴

門側では放電間隔がブロック前 とほぼ変らなか っ

たが,幽 門側には胃体部 と独立した間隔の長い放

電がみられた.ま た,鉗 子によるブロック実験で

誘発 された逆蠕動放電は出現間隔が常に長 く,収

縮を伴 うもの と伴わないものを認めた.

これとは別に,銀 塩化銀電極 とstraingageを

図1.　 対照犬における前庭部のいわゆる逆蠕動性放電(空 腹時)
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胃 と小腸 に埋没 した対照犬を作成 し,意 識 下で筋

電図 と機械 曲線を同時に記 録 した(図1).

十 二指腸 と空腸上部 に お い て は 約18/minの

slowwaveが み られ,波 形 はBass,Codeら の い

うabcdeのcomponentを よ く反 映した.action

 potentialはd,eの 部 分に 発生 し,収 縮の強 さと

の間に強い関連がみ られ た.胃 においては小腸に

み られ るほ ど 明瞭なaction potentialが 必 ず しも

み られなか った.胃 のinitial potentialと 収 縮の

関連をみ ると相 関 は み ら れ ず,Danielの い う

second potentialと これに 続 く陽性 のゆ るやかな

potentialに よ く関連 して収 縮がみ られた.い わゆ

Body

Antrum1

2

図2.　 選迷切犬におけるいわゆる逆蠕動放電と,こ れ

に同期した小収縮を示す.筋 電図は時定数0.3,

単極導出,最 下段はAntrum2に おける双極

導出

る逆蠕動放電につい て み る と,こ れ にsecond

 potentialや これに続 く陽性のpotentialは み られ

ず,収 縮 も認 め られ なか った.し か し前庭部にい

わ ゆる逆蠕動放電が発生 してい る間 も,胃 体部や

小腸に収縮活動が み られる場 合 も認めた.

選 迷切犬 においては,放 電間隔が短 く連続 して

おこるいわゆ る逆蠕動放電が多発 し,3頭 中1頭

にこれ と同期 した収縮 力の小 さい蠕動が まれにみ

られた(図2).こ の 場合,straingage設 置 部位

か ら噴 門側 お よび 幽 門側 それぞれ約2cm離 れ た

部位のinitial potentialにsecond potentialの

couplingは 不 明瞭で あった.

結 論

以上か ら,選 迷切後 に増加す るいわゆ る逆蠕動

性放電 は,鉗 子ブ ロック実験で えられ た迷蠕動性

放電 とは放電間隔 と収縮 力の面か ら異 る現象 と思

われた.ま た,い わ ゆ る逆蠕動性放電 に収縮 を

couplingし た として もその振幅は小 さ くまれであ

るので,こ れが選迷切後にお こる内容排 出障害の

直接原 因ではな く,正 蠕動性放電 の伝播 を阻害す

る間接 原因 と考えた.

胃体部切除術における幽門洞枝温存 の意義について

東京慈恵会医科大学 第二外科学教室

清 水 保 雄,長 尾 房 大

消化性潰瘍に対する胃体部切除術は,主 として

術後におこる内容排出障害のために,普 遍的な手

術法 とはされていない.ひ とつの試みとして,こ

の術式に迷走神経幽門洞枝を温存することで,胃

内容排出障害を防ぎうるか否か,ま た,こ の時前

庭部の運動機能はいかなるものか,実 験的に検討

した.

方 法

成犬6頭 に幽門洞枝を温存して,胃 底腺幽門腺

境界から噴門側 約50%を 切除する胃体部切除術

を施行し,前 庭部に銀塩化銀電極を3個 づつ埋没

した(胃 体部切除群 とよぶ).別 の成犬4頭 に,電

極のみを同様に埋 没 し対照群 とした.

1)　 筋 電 図の記 録を術後2～4日,2週,お よび

4週 の3期 間 に2回 づつ施行 し,術 後2～4日 では

空腹時のみ,2週 と4週 では これに続 き馬 肉400g

(ALPO)を 与 えて,食 後1時 間まで とした.

2)　 直 径7.14mm,比 重 約1.17の ポ リプロ ピ

レン球30個 を胃管を 通 して 胃に挿入 し,レ 線 を

用いて経時的に胃内残存数を調べ,排 出速度にっ

いて2群 を比較した.検 査 は犬 ごとに,術 後1ケ

月以降に2回 つつ施行した.

3)　 馬 肉 とバ リウ ム 粉 をhomogenateし て 与

え,レ 線 を用 い肉眼的お よび必要 に応 じてシネフ

ィル ムを撮影 して,排 出動態について2群 を比較
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した.

結 果

対照 群では.正 蠕動放電が規則 正し く出現 し,

そ の頻度は空 腹時に4～5/分 で あるのに 対 し,胃

体部 切除群で は放電の出現が不規則 で ,間 隔が延

長 し,術 後1ケ 月をへて も放電頻度が対照 群の レ

べ ルに回復 しなか
った,正 蠕動放電に 活動電位を

ともな う割合 を空 腹時 について 百分率で示す と
,

対照 群では4週 まで 変 ら ず,胃 体部切 除群では

2～4日 で 平均88%で 対 照群 よりも高 く
,2週 と

4週 では減少 して対照 群 との間 に差を認めなか
っ

た.放 電 間隔 の短い,い わゆ る逆蠕 動放電が対 照

群で みられ,胃 体部 切除群では放電 間隔の長 い逆

蠕動 放電が主 として認め られ た .こ れ らのslow 

potentialを 逆 蠕 動 放電 と総称 して,そ の 出現率を

求め ると,対 照 群では空腹時において後術 日数 と

は無関 係に平均約5%で あ るのに対 し
,胃 体部 切

除群では 術後2～4日 に 平均5.2%に 認 め たのみ

で,2週 以降では ほ とん どみ られなか った .

食餌摂取後の正蠕 動放電頻度(図1)も,胃 体

部 切除群では対照群 よ り も,明 らかに低か った

が.こ れ に活動 電位を ともな う割合は ,両 群 とも

図1.　 食餌摂取後の正蠕動放電頻度

食後30)分 以 降では90)%以 上に達 し,統 計学的 に

差を認めなか った.逆 蠕動 放電は食後 に も対照 群

で 平均5%程 度に認 め た が ,胃 体部切除 群では

1%以 下にす ぎなか った.

ポ リプロピレン球の胃内残存数 は,2時 間で対

照群27.1個,胃 体部切除群8 .5個,4時 間で は

対照群19.5個,胃 体部 切除群3.1個 で あ り,排

出速度は 有意の 差を もって 胃体部 切除 犬が 対照群

図2.　 胃休部切除犬における前底部運動

A; antrum, TA: terminal antrum,  P; pylorus, DB; duodenal bulb, および矢印は内容の
移動方向を示す
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よりも速い結果をえた.

バ リウム ミール投与 レ線観察では,胃 体部切除

群においても対照群同様,前 庭部に逆蠕動はみら

れず,図2上 段右お よび中段のごとく,対 照犬 よ

りもさらに強 く,ゆ っくりした周期で繰返す正蠕

動をみた.前 庭部の弛緩時には,下 段のように,

内容が吻合部を越えて大量に前庭部へ流入し,と

くに,前 庭部上部の収縮に伴い,上 段右および中

段左のごとく,内 容が十二指腸へ律動的に排出さ

れるのをみた.

結 論

幽門洞枝を温存して,胃 体部切除術を胃底腺幽

門腺境界か ら噴門側で行えば,排 出は正常よりも

速いことを示した.残 された前庭部の筋電図にお

いては,4週 を過ぎても低下した放電頻度は回復

しないものの,食 後には対照群同様,ほ ぼ1対1

で収縮をcouplingす るもの と考えられ,逆 蠕動

放電は術後早期空腹時のみに認められた.レ 線的

には,容 績の縮小した胃底部から胃内容が吻合部

を越えて容易に前庭部に流入しうること,前 庭部

の容績が大 きく,蠕 動に伴な う1回 排 出量が充分

なこと,そ して前庭部上部の強い収縮が胃内容排

出促進に関与しているものと考えた.

胃幽門洞部運動に対する迷走神経各枝の役割

電 気 刺 激 に よ る 検 討

東京慈恵会医科大学 第二外科学教室

笹 裕,清 水 保 雄,益 子 博

佐 藤 通 介,松 島 孝 雄

青 木 照 明,長 尾 房 大

近年,本 邦においても十二指腸潰瘍に対して迷

走神経幽門洞枝を温存するいわゆる選択的近位迷

走神経切離術が試みられている.し かし,こ の術

式の手術法を詳細に検討すると,幽 門洞枝の温存

の程度に定説がな く,ま た胃運動面において幽門

洞枝のいずれの神経枝が重要な役割をはたし得る

か も明らかでない.そ こで,迷 走神経胃枝を枝別

に電気刺激して,こ れに対する胃筋電図の変化か

ら,幽 門洞部の運動機能に重要な意味をもつ枝を

判別しようと試みた.

実 験 方 法

体重10kg前 後の雑種成犬55頭 をthiopental麻

酔下に開腹し,筋 電図導出用電極5個 とス トレン

ゲージ3個 を胃前壁漿膜面に装着した.胃 前壁に

分布する迷走神経各枝に電気刺激を加え,筋 電図

及び機械曲線に与える影響について検討した.神

経の電気刺激は,極 間距離3mmの つ り針型双極

電極で各神経枝を軽 く牽引接触させて行い,刺 激

条件は,周 波数10Hz,電 圧15V,パ ルス幅1msec

の低周波直角波を用い,5秒 間通電 とした.筋 電

図導出は,極 間距離2mmの つ り針型双極電極を

用い,導 出条件として,時 定数0.1秒,振 幅は

200μVを1cm,紙 送 り速度は4mm/secと した.

実験結果および考察

迷走神経前幹を横隔膜上で切離し,中 枢端を刺

激すると収縮力の増大は小さく,末 梢端の刺激で

著明な増大がみられた(図1).こ の場合,い ず

れの断端刺激でも胃体下部および幽門洞部の機械

曲線に,収 縮高の減少や基線の下降などの抑制効

果は明らかでなかった.前 幹中枢端を刺激したも

の,12例 中8例 に,弱 い幽門洞部の収縮反応,

および放電間隔の延長が み られ,後 幹を切離し

て,同 様に前幹中枢端を刺激すると,こ れ らの変

化はみられなかった.こ の刺激が無効であった例

に,通 電時間を10秒 に延長すると収縮力が増大

する例が認められ,同 様に後幹を切離すると消失

した(図2).

以上から,こ の刺激条件での5秒 間通電は主 と
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図1.　 胸膣内における迷走神経前幹中枢端(上 段)お よび末梢端刺激(下 段)に よる胃体部と前庭部の収縮反応

S;電 気刺激

図2.　 胸腔内における迷走神経前幹中枢端刺激(上 段)と,後 根を切離して同様に刺激した場

合(下 段)と 胃筋電図の機械曲線

して反応性収縮を反映しているものと考えた.

迷走神経の枝を枝別に5秒 間通電刺激して,幽

門洞部の筋電図に与える影響を放電間隔 と振幅の

変化について既報のごとく2)算出し,以 下の結果

を得た.

胃体上部枝刺激で,放 電間隔の変化は中等度,

振幅のそれはいずれの導出部位においても小さい

ものでしかなか った.胃 の蠕 動 性 放 電 のpace-

maker領 域は胃体上部または中部に存在すること

が知られているが,こ の領域を支配する特別な枝

は見い出せなかった.幽 門枝の刺激でも,そ の効

果は一般に小さかった.幽 門洞部の筋電図にもっ

とも影響を与えた神経刺激はN. Latargetに 沿っ

た地点での刺激であり,幽 門洞第1枝 刺激では,

これ とほぼ同等の効果を得た.胃 体部下部枝刺激

において,放 電間隔と振幅の変化は,幽 門洞第1

枝刺激よりもやや小さく,胃 体上部刺激 よりも明

らかに大きい効果が得られた.胃 体部下部枝は剖

検により多 くは胃底腺領域に分布しているのが確

認され,こ こでの主題,す なわち選近迷切時に温

存するか否かという観点からみれば,当 然切離さ

れるべきものと考えた.幽 門洞下部枝刺激では,
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幽門洞第1枝 刺激の時 と同様,こ の枝より噴門側

の筋電図にも変化を認め,そ の部の機能的な支配

を期待 し得るものと推定されたが,刺 激効果は第

1枝 刺激 よりも著しく劣っていた.

以上から,幽 門洞部の運動機能には,幽 門洞枝

Crow's foot第1枝 こそ 重要な神経 と考えられ,

運動機能面からは,幽 門洞枝(I枝 と下部枝),

および幽門枝を温存することが この術式の意図に

もっとも忠実な方法 と考えた.
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同一犬に於ける各種迷切術後の筋電図学的変化

新潟大学医学部 第一外科学教室

野 沢 晃 一,松 木 久

高 桑 一 喜,武 藤 輝 一

新潟大学工学部

斉 藤 義 明

各種迷切術後に お け る 胃運動機能を知る目的

で,犬 を使った研究が進んでいるが,わ れわれは

今回,同 一犬に於ける各種迷切術後の胃筋電図学

的変化を求めるために,次 の実験を行なった.

14kg前 後 の雑種成犬6頭 を用い ネンブタール

麻酔下に開腹し,胃 の前壁大轡に沿って 一定の間

隔で,胃 体部に2個,幽 門洞部に2個 の合計4個

の銀針双極電極を縫着固定して慢性犬を作製し,

われわれの開発した狭帯域ローパスフィルタを用

いた消化管筋電位測定装置を用いて,術 後一週 よ

り胃活動電位の導出記録を行なった.さ らに刺激

実験としてレギ ュラーインスリン0.3u/kg静 注,

テ トラガス トリン4μg/kg筋 注による刺激を加え,

刺激後連続2時 間の記録観察,ま た食餌刺激とし

て犬用固型食200gに 犬用肉缶詰50gを 加えて投

与し連続5時 間の記録観察を行なった.こ のよう

な実験を術後4週 迄各週ごとに くりかえし施行し

た.次 にこの同一犬を用い,順 次選択的近位胃迷

切術(SPV),選 択的胃迷切術(SV)さ らに経胸的

に全幹迷切術(TV)を 施行し,そ れぞれの術後も

同様に活動電位を導出記録し,そ れらの比較検討

をした.

実 験 成 績

まず 食餌 刺激 では,Control, SPV, SV, TVの

各stadiumと も放電間隔 は10～40%程 度 延長 し,

そ れが1～2時 間持続し 以後徐々に 短縮す るもの

と延長を持続す るものが認められ た.迷 切 の程度

が進むにつれ放電間隔の平均値 は増加したが,現

時点で は明らかな有意の差は認 められ なか った.

各stadiumでspikeburstは 刺 激後5～10分 で 亢

進 を認め経過観察中持続す るものがほ とん どであ

った.ま たTV,SV時 に 出現頻 度の多いBERの

不 規則性は刺激後15分 前後で 消失 し,そ の後規

則性を保つ傾 向 が 認 め ら れ た.伝 播速度 は各

stadiumと も5～10分 で遅延 し放電間隔 と逆相関

々係を示 した.そ してcontrolとSPVよ りSVさ

らにTVと 迷 切が進むにつれその遅延 の程度 を増

してい るこ とが有意差を もって示 され た(図1).

次 に イ ンス リン刺激では放電間隔が刺激 後5～

15分 で 短縮 しは じ め,そ の後徐 々に延長 して刺

激前 のそれ に復 帰し,さ らにそれ以上延 長す るも

の も認 められたが各stadiumで 著 明な差はなか っ

た.た ヾcontrol以 外 のstadiumで は 放電間隔 に

軽度の不規則性が出現 し,こ れ は刺激後5～10分

で 消失 し,以 後規則性を持続する もの と90～120

分 で 再び不規則性を出現す る ものが認 め られ た.

伝 播速度は 一般に促進す る傾 向がみ られ,control,

SPV,SV群 で はspike burstの 亢 進が著明 とな っ

たが,TV群 で は一例 を 除 きspike burstの 亢 進
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Propagation velocity

Discharge interval

図　 1.

は認め られなか った.

テ トラガス トリン刺 激 で は 放電間隔 は刺激後

5～15分 で 著 明に短縮 しその 後徐 々に延長 して も

とに復帰す る傾向を示 し,各stadiurn間 の 有意の

差 はなか った.一 方ガス トリン刺激に よ り伝播速

度 にはほ とん ど変 化 が な く,又 刺激後 のspike

 burstの 亢 進は各stadiumと もイ ンス リン刺激程

著 明で なか った(図2).

ま と め

同一 犬においてcontrol, SPV, SV, TVの 各

stadiumに 於 ける各刺激時の 放電間隔をみ る と食

餌 刺激 では延 長傾 向が,ま たインス リン刺激,テ

トラガス トリン刺激では短縮の傾 向が み ら れ た

が,各stadiumで 特 に有意 の差は認め られ なか っ

た.一 般 に術後急性期の放電間隔の不規則性は迷

切 後に多 く認 められ特に迷切が進むにつれ て著明

Propagation velocity

Discharge interval

図　 2.

になる傾向が認められた.一 方伝播速度はインス

リン刺激後各stadiumに おいて亢進したが,ガ ス

トリン刺激ではほとんど変化がなかった.ま た食

餌刺激時の伝播速度は,迷 切が進むにつれ遅延す

ることが特徴的であ り,こ の事は迷切後多くみら

れるBERの 不規則性の出現や特にTV後 インス

リン刺激でspike burstが 出現しないことなどを

考えあわせ,迷 切,特 に全幹迷切後の胃運動機能

低下に関する一因と考えている.
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非 定 型 的 選 近 迷 切 前 後 の 胃 筋 電 図

徳島大学医学部 第一外科学教室

福 田 徹 夫,桑 島 輝 夫,森 下 和 哉

蔵 本 守 雄,河 内 護,島 崎 安 雄

喜 多 孝 志,古 味 信 彦

消化性潰瘍の一手術法としての選近迷切術を施

行中,や むを得ずに,も しくは不用意にも幽門洞

枝の前枝あるいは後枝を切離する場合が考えられ

る.こ のような迷切術を,わ れわれは非定型的選

近迷切術と定義する.

この非定型的選近迷切により,消 化管ホルモン

への影響や胃運動の減弱を惹起して,潰 瘍再発の

一原因となるか どうかの詳細な検討はなされてい

ない.

これらの事に関してわれわれはイヌ胃を用いた

慢性実験により,胃 運動を筋電図学的に検討した

ので報告す る.

実 験 方 法

銀針双極電極を 胃体部 に2コ,幽 門洞部 に2コ

をそれぞれ埋没縫着 した,正 常イ ヌ胃において,

第1期 手術 として選近迷切,第2期 手術 として幽

門洞前 枝を切離 した非定型的選近迷切,第3期 手

術 として経胸的幹迷 切をそれ ぞれ約4週 間の間隔

を もって 施行し,放 電間隔,伝 播速度に ついて

feeding testを5～7回 行い24時 間 以上時のfast-

ing,な ら びにfeeding後15分,30分,60分,2

時 間,3時 間,4時 間 の筋電図を記録 した.

また,防 水型Strain gauge(共 和 電業)を 胃壁

に縫着 し,非 定型的選近迷切後 の胃体部,幽 門洞

部 の胃壁 の収縮形式 を観察 した.

電 極 お よびstrain gaugeの 導 線 は 皮下を通 じ

multipin connectorに 接 続 し,背 部か らと り出し

装具に固定 し,polygraph,(三 栄測器)に 接続 し

て記 録 した.時 定数は0.03秒 で 行 った.

実 験 結 果

放電間隔について み る と 非定型的選近 迷切で

は,feeding後,空 腹時 に比し延長す るが,feeding

後60分 で は選近迷切 とほぼ同様の傾 向がみ られ,

これ はfeeding後4時 間 まで続いた.し かし幹迷

切を行 うと,feeding後30分 ま で著明に延 長し,

feeding後60分 よ り徐 々に減 少 す る 傾 向がみ ら

れた(図1).

図1.　 各種 迷切術 におけ る放 電 間隔 の変 動

(mean±S.E.)

各種迷切術における伝播速度の変動をみると,

非定型的選近迷切はfastingよ り,feeding後60

分まで減少傾向を示しながらも,選 近迷切 とほぼ

同様の傾向を示していた.幹 迷切では選近迷切,

図2.　 無処置胃と非定型的選近迷切後の胃壁収縮曲線

(feeding後60分)
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非定型的選近迷切より一層減少傾向を示した.
一方,無 処置 イ ヌ と非定型的選近迷切後 との

feeding後60分 のstrain gaugeに よる 胃壁の収

縮曲線を観察すると,特 に幽門洞部において正常

胃と同様なwaxing and waning patternの 収縮が

維持されていた(図2).

ま と め

幽門洞前枝を切離した非定型的選近迷切前後の

胃運動機能を同一イヌにおいてfeeding testを 行

い,筋 電図学的に検討した.

放電間隔は非定型的選近迷切においては,選 近

迷切 とほぼ同様の傾向を示した.ま た幹迷切では

放電間隔は延長するが,feeding後2時 間以後は

非定型的選近迷切 との間には有意差は認められな

かった.

伝播速度につい て み る と非定型的選近迷切は

feeding後 減少するが,選 近迷切 との間には有意

差は認められなかった.ま た幹迷切により一層の

減少傾向が認められた.

これらの結果 より,非 定型的選近迷切は放電間

隔,伝 播速度 とともに選近迷切 とほぼ同様の傾 向

を とることが推察 され た.ま た 胃壁の収 縮形式 は

正常 胃と同様 の運動を示す ことか ら,胃 内容排 出

に心要 なpropulsive movementは 維 持 され ている

もの と考え られた.
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実験的各種迷切術後の胃内容排出について

徳島大学医学部 第一外科学教室

小 西 正 甫,渡 辺 英 生,櫛 田 俊 明

宮 本 英 之,古 味 信 彦

Dragstadt1)が 消 化性潰瘍に対 してtruncal vago-

tomyを 行 って以来,vagotomy後 の 胃運 動機能の

変化 につ いて多 くの報告がな され,よ り良い機能

を残すために各種の迷切術が行われて きた.わ れ

われは犬を用いて各種 迷切 の胃内容排 出に対す る

実験を行い,そ の結 果を検討 したので報告す る.

実 験 方 法

体重10～12kgの 雑 種成犬 を 用いて 胃瘻 を作製

した.胃 瘻作製後2週 間を 置 い て 胃排 出を調べ

controlと し た.そ の後,各 迷切を次の2群 に分

けて 順次 行った.第1群 に幽 門洞 枝切離(antral

 vagotomy, AV)を 行 い,そ の後,選 迷切(selec-

tive vagotomy, SV)又 は幹 迷切(truncal vagotomy,

 TV)を 行 った.第2群 は選択的近位 迷切(selective

 proximal vagotomy, SPV)を 加 え,さ らにSVを

行 い,場 合に よ りTVを 追加した.胃 排 出試験は

流動物 と固形物 の2種 類 につ いて調べた.

流 動物 の場 合はdouble sampling法2)に よ り行

い,25ppmのPhenol red溶 液500mlを24時 間

の空腹時間 を置い た 後,Pavlov台 に 犬を固定 し

て胃瘻 よ り注入 した.注 入は落差に よる自然流入

に よった.注 入 に要 した時間は平均3分 間であ っ

た。 注入 完了時を0時 間 とし,5分,10分 後 に

samplingを 行 い,以 後10分 毎 に60分 まで,

samplingを 行 った.こ のsample中 のphenol red

を560μ で の吸光度にて 濃度を決定し,各 時 間の

胃内残量 を算 出した.こ の 胃内残量は片対 数グ ラ

フ上で直線関係を示 したので,最 小 自乗法に よ り
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直線を決定してhalf-lifeを 測 定 した3).流 動 物 の

胃排 出試験はそれぞれの段 階で3回 行 い,half-life

の値 をmean±S.D.で 示 した.固 形物の 胃排 出は

X線 検査 に よって調 べ た.固 形食 としては3.5g

のbarium団 子10個 をdog-food 200gと 共 に経 口

投 与した後,経 時的 に透視撮影を行い,全 部の団

子が 胃か ら排 出され た時間を排 出時間 とした.

さ らに 胃瘻犬一頭 を用 い て 微温水200mlを 注

入 したballoonを 用 いて 胃内圧曲線を記録 した.

消 化管ホルモ ンとしてエ ーザイセ クレチンお よび

合成モチ リン(静 岡薬大 矢内原教授 よ り提供 さ

れた)を 経静脈的に投与 して 胃内圧曲線の変動 を

みた.

結 果

表1に 示す ごと く第1群 につい て み る と3頭

(No.1-3)の 平 均値 ではcontrolが22.6士2.4分,

AVが16.8±7.8分 とな り有意差がなか った(0.05

<P<0.1).AVとTVの 間 には 有意差 を 認めた

(P<0.001).第2群 についてみる と3頭(No.4-

6)の 平 均値 ではcontrolで は19.1±5.2分,SPV

は11.8±5.9分 と有 意差 を認 めた(P<0.05).SV

は8.0±3.2分 でSPVと の 間 に は 有意差 はなか

った(0.2<P<0.3).

固形 食の胃排 出は図1に 示す ようにcontrolで

は 平 均20.6時 間,AVは18.2時 間,SPVは

表1.　 各種迷切後における流動物の胃排出

第1群 は3頭(No.1-3)に つい て実験 した.第2群

も3頭(No.4-6)に つい て実験 した。各 段階 に おいて

それ ぞれ3回 実験 を行 い,そ のhalf-lifeをmean±

S.D.に て示 した 。

図1.　 各種迷切後における固形物の胃排出時間

第1群 と第2群 の実験結果をまとめて表わした

19.8時 間 であ り,同 様 の 排 出時間を 示 してい る

が,SVで は30時 間 以上の例 もみ られ,TVで は

全例 が30時 間また はそれ 以上の 胃排 出時間を示

してい る.

最 後にballoon法 に よる胃内圧 曲線 に対す る消

化管 ホルモ ンの影響 を 調べた.セ クレチン1u/kg

以 上 の投与に よ り胃内圧曲線 は平坦化 し,合 成 モ

チ リンの0.5μg/kg以 上 の投与 に よ り,基 本律動

波 の増大お よび緊張基線 の上昇がみ られ た.

考 察

胃排出に対する各種迷切の影響は流動物と固形

物とで相反する態度を示した.す なわちSV, TV

では流動物の胃排出は速 く,固 形物の胃排出は遅

延してお り,胃 の迷走神経支配の遮 断により,胃

の運動機能は特に固形物の排出に低下をみる.こ

れは多 くの報告と一致する4,5).しかしAV, SPV

では流動物の胃排出は速 くなっているが,固 形物

の胃排出は正常に近い値を示してお り,胃 枝を切

離した場合には,幽 門洞枝の胃排出に対する役割

が大きい事を示している.各 種迷切において流動

物の胃排出が促進する こ とに関してはduodenal
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braking mechanismと の 関連が考 えられ,十 二指

腸 か らの消化 管ホルモンが重要な役割 を占める可

能 性があ り,今 後も追求 してゆきたい.
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横 切 胃 筋 電 図 と 筋 層 構 築 像

徳島大学医学部 第一外科学教室

桑 島 輝 夫,森 下 和 哉,福 田 徹 夫

蔵 本 守 雄,島 崎 安 雄

河 内 護,古 味 信 彦

胃横切再吻合後の 吻合21二下におけるBERの 同

調現象が発現する時期は横切部位によって差が認

められる.こ の同調現象発現時期の部位的差を胃

筋層構築像から検討したので報告する.

実 験 方 法

まず,迷 走神経および血管と胃筋層像 との相互

関係を知るために成熟 イヌ胃を周囲の迷走神経と

血管をつけて全摘除し,胃 内 に10%フ ォルマリ

ンを満たして胃をふくらませて固定 した.固 定

後,胃 の後壁側の粘膜を剥離して,そ の内面より

筋層構築像を観察した,一 方,胃 の迷走神経幽門

洞枝が胃壁に進入する部位を境界として,そ れ よ

り上部お よび下部にそれぞれ2個 の双極電極を埋

没縫着した.た ヾし,以 後の横切部位の選定のた

めに電極間の相互距離に配慮した,こ れらのイヌ

において横切前の胃筋電図を記録 し た の ち,図

1bに 示す ように胃体上部,胃 体下部,胃 体 ・幽

門洞移行部および幽門洞において横切再吻合を施

行した.な お,吻 合は層々に行 った.吻 合当日よ

り経 口的に筋電図を記録し て 吻 合 上 下の 胃 の

BERの 同調現象が常 に認められるようになって

後に胃を全摘 して前述のようにフォルマリン固定

して胃粘膜を剥離 して横切部位を筋層構築像の上

か ら検索 した.

実 験 結 果

イヌ胃の後壁の筋層構築像をその内面よ り示す

a

b

図1.　 イヌ胃の筋 層構 築像(a)と 横切部 位(b)
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a　胃体上部における横切上・下部胃の放電頻度(空 腹時)

C　胃体・幽門洞移行部における横切上・下部胃の放電頻度(空腹時)

b　胃体下部における横切上・下部胃の放電頻度(空腹時)

d　幽門洞部における横切上・下部胃の放電頻度(空腹時)

図2.　 横切前後の横切上・下部胃の放電頻度の変動

と図1aの 如 くであ り,こ れを迷走神経,特 に幽

門洞枝との関係をみ ると,幽 門洞枝が胃壁に進入

する部位に境界輪状筋束が存在している。また幽

門管の部位に渦状筋層が認められた.

次に胃体上部における横切,す なわち,上 大切

痕筋束での横切では,横 切下部胃の放電頻度は図

2aに 示すように,横 切下部胃の放電頻度は横切

当日をも含めて,横 切前後で 変化を認めなかっ

た.胃 体下部,す なわち,最 長斜走筋束の末端近

くでの横切では図2bに 示すごとく横切下部胃の

放電頻度は術後1～2日 目にて約50%程 減少して

最低とな り,以 後徐々に回復して術後約10日 で

横切上下胃の放電頻度 の同調を認めた.胃 体 ・幽

門洞移行部,境 界輪状筋束附近 で の 横切では図

2cに 示す ように 術後早期において 横切下部胃の

放電頻度は約60～70%減 少した.以 後徐々に回

復して術後3週 間以上を経て横切上部胃の放電頻

度に同調する現象が認められた.幽 門洞部,す な

わち境界輪状筋束 と渦状筋層 との中間での横切で

は横 切上下胃の 放電頻度 は術後早期に80～90%

以上減少したが,術 後4～7日 目頃より急速に回

復して約10日 で横切上下胃の放電頻度に同調現

象が認められた(図2d).

考察とまとめ

ヒト胃の筋層構築像に関しては村田(1928),お

よび吉田(1965)の 報告がある.我 々はイヌ胃に

ついて同様の検索を行ったが,イ ヌ胃の幽門管に

はヒト胃には認められない渦状筋層が認められた

が,こ の点,イ ヌ胃の運動機能を ヒト胃に言及す

る場合には注意する必要があると考えられる.一

方横切において上大切痕筋束部位の横切では放電

頻度に減少を認めなかったことより,こ の部位に

は胃の電気活動のペースメーカ的存在を示唆して

いるもの と考えられる.横 切部位が胃の肛門側に

なるにしたがって横切後の初期の放電頻度の減少

傾向は著明となるが,胃 体下部および幽門洞部の

横切では放電頻度の回復が早期にみられるのに反

し,境 界輪状筋東部位での横切ではその回復が遅

延した.こ の部位では縦走筋,輪 状筋の他に最長

斜走筋束が扇状に放散して幽門洞部の輪状筋層に

移行する特異的な筋層構築をなしている部位であ

ることから,こ のことが放電頻度の回復遅延に影

響しているのかも知れない.ま た電気活動の伝播

に特殊な領域であるとも考えられる.
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胃 横 切 離 時 の イ ヌ 胃 筋 電 図

奈良県立医科大学　第一外科学教室

桑 田 博 文,白 鳥 常 男,岡 林 敏 彦

島 野 吉 裕,三 崎 三 郎,錦 織 方 人

桜 井 立 良,村 田 省 吾

機能的に異なる胃体部 と幽門洞部の境界で胃を

横切離した際の胃運動機能については,従 来 より

しばしば報告 されている1, 2).今 回,私 共は慢性

犬を用い胃横切離後1年 の長期にわたり,筋 電図

学的に観察し検討を加えたので報告する.

実 験 方 法

実験には10～15kgの 雑種成犬4頭 を用 い,ネ

ンブタール静脈麻酔下にて無菌的に開腹し胃体部

と幽門洞部の境界領域にて,迷 走神経を温存し胃

横切兼端々吻合を施行した.つ いで銀針双極固定

電極を吻合部線より口側2cmと6cmの 胃体部お

よび肛門側2cmと6cmの 幽門洞部の計4ヶ 所に

縫着固定し閉腹した.術 後1週 間,2週 間,3週

間および1年 後における空腹時と食餌刺激時の筋

電図を導出し,観 察した.

図1.　 胃横切時の筋電図(術 後1年)(上 段空腹時で,

下段は食餌刺激後40分)

実 験 成 績

1.　空腹時:胃 横切後1年 においても吻合上部

の胃体部(1, 2)で は振幅,波 形の乱れが少な く,

放電間隔も比較的規則正しく正蠕動放電がみられ

る.一 方,吻 合下部の幽門洞部(3,4)で は,胃 体

部の放電間隔に比し著明に延長し,振 幅,波 形の

乱れを認める(図1,上 段).さ らに 吻合上部よ

り吻合下部 胃への蠕動放電の伝播状態を検討する

図2.　 胃横切時の放電間隔ダイヤグラム(空 腹時)
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ために,放 電間隔ダイヤグラムをグラフで 示 す

(図2).白 丸印が吻合下部の幽門洞部3で,黒 丸

印が吻合上部の胃体部2の 放電間隔である.胃 横

切後いずれの時期においても,吻 合上部の放電間

隔は12～14秒 と比較的一定しているのに対して,

吻合下部では非常に不規則であり,胃 体部に比し

延長 しており,吻 合上部胃より吻合下部胃への蠕

動放電が吻合部を越えて伝播しているとは考えら

れない.さ らに放電間隔の平均値 と標準偏差値を

吻合上部と吻合下部 胃で比較して見る.吻 合上部

の胃体部では,術 後いずれ も11.8～13.2秒 の間

にあ り標準偏差値も0.34～1.04と 小 さく,ば ら

つきが少ないが,吻 合下部 胃では,1週 間目30.4

秒,2週 間25秒,1年 後27.1秒 であり,術 後経

過と共に短縮の傾向がみられ,標 準偏差値は5～

10.8と 非常に大きく放電間隔のばらつきが 著明

であるのがわかる.又,吻 合下部胃では横切後い

ずれの時期において も逆蠕動放電が発生す るのが

観察された.術 後1週 間で は27.5%と 高頻度に

発生するが,2週 間で4%,3週 間で1.7%と 減

少するが,1年 後において も5%の 逆蠕動放電の

発生をみる.

2.　 食餌刺激時:空 腹時の筋電図所見とほぼ同

様である(図1,下 段).又,放 電間隔ダイヤグラ

ムの所見も,空 腹時の所見と同様であ り吻合上部

より吻合下部への 蠕動興奮の伝播は認められな

い.放 電間隔につい て,空 腹時と食餌刺激後の経

時的な変化を比較してみる.胃 体部では,食 餌刺

激により延長する傾向がみられ,幽 門洞部では,

短縮す る傾向がある.又,幽 門洞部の放電間隔は

胃体部の2倍 以上と延長している.吻 合下部胃の

逆蠕動放電の発生率は,1週 間目では,食 餌刺激

後60分 で,10%と 減少しているが,術 後2週 間

では食餌刺激後20分 で70%と 高率に逆蠕動放電

の発生をみる.ま た,術 後3週 間,1年 では食餌

刺激後20分 で一過性に増加するが,40分 後には

ほぼ食餌刺激前の逆蠕動放電率に復帰している.

ま と め

胃横切離時の胃運動機能について慢性犬を用い

て筋電図学的に検討を加え述べてきたが,以 上を

まとめると,

1)　 胃横切離1年 後も吻合上部 より吻合下部胃

への蠕動興奮の伝播は認められなかった.

2)　吻合下部胃において,放 電間隔が吻合上部

の2～3倍 に延長し,不 規制 となっている.又,

放電波形と振幅に乱れがあることを確認した.
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Caeruleinの 胆 道 系 に 及 ぼ す 効 果

星薬科大学薬理学教室

柳 浦 才 三,石 川 滋

我 々は,先 に ウサギ,モ ルモ ットの胆道系に及

ぼすcaeruleinの 作 用を検討し,Oddi筋,十 二

指腸 に一部atropine抵 抗 性 の神経刺激作用に よる

律動運動促進効果を ひき起す こ とを報告した(柳

浦 ら,1974).し か しなが ら,caeruleinの 作 用に

は種差 が 認 め ら れ て い る(Erspamer. et al.,

1967).そ こで,今 回はイ ヌの胆道系に及 ぼす作

用を検討 し,あ わせてpancreozymin (CCK-PZ)

の 作用 につ いて も比較 したので報告す る.

実 験 方 法

15時 間絶食 した体重10kg前 後 の雑種雄 性イ ヌ

をsodium pentobarbital 25mg/kg i.v.麻 酔 下に開

腹し,胆 の うは約15ml容 量 のballoonを 用 いて

基礎圧100mmH2Oで,総 胆管末端部に は10ml/

hrで 生理 的食塩水を注入 し つ つ,ま た十二指腸

は,乳 頭部近辺にopen-tipの ポ リエチ レン 管を

挿入 し,ま たは経 胃的にballoonを 挿 入 してそれ

ぞれの圧変化を記 録した.薬 物は静脈内に適用 し
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た.

実 験 結 果

胆の うは100 mm H2O基 礎 圧で,自 動運動の認

められ る例(4/12例)が あ り,自 動運動は強変動

(30～40mmH2O)と 弱 変動(5～10mmH20)か ら

なって いた.強 変動の 出現周期は約6回/10分

で あ り,caeruleinの 低 濃度0.3 ng/kgで 出 現周期

が増加 した.総 胆管末端部抵抗圧は個々に差が あ

り,50～150rumH2Oの 基 礎圧を示 した.ま た,

蠕 動運動振幅 は50～200mmH20で あ った.十 二

指腸 内圧はopen-tip法 で の測定で10～30mmH2O

で あ っ た.caeruleinは 胆 の うを0.3～0 .5ng/kg

か ら収 縮し,30ng/kgで ほ ぼ最大反応を示 し,約

30分 で 回復 した.CCK-PZは0.03U/kgか ら胆

の うを収 縮し,3U/kgで ほ ぼ 最大反応を示 した

(図1).一 方,総 胆 管末端部運動はcaerulein,

 CCK-PZに よ り一過性に運動促 進 し た 後運動 抑

制がみ られ る例,運 動抑制の後運動促進の み られ

る例があ り,運 動促進 と運動抑制作用が認め られ

た.ま た十二指 腸に対す る作用 は総胆管末端部 と

類似 であった.Atropine 0.1mg/kgの 前処置 では,

caerulein, CCK-PZの 胆 の う収縮作用は影 響 され

ず,総 胆管末端部 の運動促進作用はほぼ完全に抑

制 された.

さ ら に,caerulein, CCK-PZの 作用 に対 し,

propranolol 0.5mg/kgの 前処置 では胆の う収縮作

用は持続の延長がみ られ,総 胆管末端部 の運動抑

制作用は著し く拮抗 された.し かし,運 動抑制作

用が完全に消失す ることはなか った.ま た運動促

進作用 は増強 した(図2A).ま た,phentolamine

 1mg/kg前 処 置 は,caerulein, CCK-PZの 作 用 に

著 しい影響を示 さなか った.

Reserpinelmg/kgの2日 間処置(i. m.)動 物 で

は,caerulein, CCK-PZの 総 胆管末端 部 ,十 二指

腸の運動促進作用 は影響 されず,運 動抑制 作用 は

著 し く減 弱した.胆 の う収縮作用 は著 しい影響 を

うけなか った(図2B).さ らに,胆 の うを切 除し

た場合,caerulein, CCIK-PZの 総 胆管末端部,十

二指 腸の運動促進作用は著しい変化を認めなか っ

たが,運 動抑制作用は認め難 くなった.

図1.　 イ ヌ 胆 の うに 対 す るcaerulein, pancreozymin

の 用 量 反 応 曲 線

図2.　A胆 の う(G.P.),総 胆管 末端 部(P.P.)に 対 す るcaeruleinの 作 用 に及 ぼすpropranolol

の影 響
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図2. B Reserpine処 置 イ ヌ の 胆 の う(G. P.),総 胆 管 末 端 部(P. P.),十 二 指 腸(D. P.)に 及

ぼ すcaerulein, pancreozyminの 作 用

考 察

イ ヌの胆道系に 対 す るcaeruleinの 作用 につ い

て は,既 に2,3の 報 告(Bertaccini, et al., 1968,

中 山 ら,1972)が あ る.し か し,総 胆管末端 部の

運動抑制作用 につ い て の 詳 細な報告はみ られな

い.今 回の我々の成績か ら,caerulein, CCK-PZ

の総 胆管末端部,近 辺十二指腸に対す る 作 用 に

は,運 動促進作用 と運動抑制作用を認 め,促 進 作

用はatropineで 抑 制 され る ことより,choline作

働 性の機構 を介 し,抑 制作用はpropranolol, reser-

pineで 著 し く抑制 された ことか らcatecholamine

の β 作用 を介した作用が関与す るもの と考え られ

る.ま た,胆 の う収 縮作用については,ウ サギ,

モ ルモ ッ トと同様 筋直接の収縮作用に よるもの と

思われ る.さ らに,CCK-PZIUは 約300ngの

cholecystokininを 含 む こ とか らcaeruleinの 胆 の

う収縮作用はCCK-PZに 対 しモル 比 で 約10倍

強い活 性を有す る と思われ る.
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Caeruleinの 十 二 指 腸 運 動 抑 制 に つ いて

岡山大学医学部 第二生理学教室

中 山 沃, 山 里 晃 弘, 水 谷 雅 年

緒 言

cholecystokininとcaeruleinは 胆 嚢 お よ び 小 腸

の運動を亢進させることが知られている.と ころ

がOddi括 約筋およびその周辺の十二指腸筋に抑
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制効果が認め られ る(中 山ら,1972,中 山,1975).

そ こで この十 二指 腸の 抑制がcaeruieinの 筋 へ の

直接作用 なの か,他 の消化管か らの反射 に よるも

のであるのか について検討 した.

方 法

雑種犬(8～12kg♂ ♀)をchloralose 80mg/kg

で 麻 酔 した後,除 脳,時 にはNembuta 125 mg/kg

で麻 酔後gallamineに よ り不動化 し人工呼吸下で

実験 を行な った.

caeruleinは 大腿 静脈 内へ注射 し た .胆 嚢お よ

び十二指腸運動 の記録 にはballoon法 を用 いた .

また十二指 腸 のスパイ ク電位 の記録 には釣針型双

極 電極 を用 いた.電 極の位置は胃幽門部 と胆管進

入部 の 中間位(E1),胆 管 進入部位(E2),胆 管 進

入部 よ り20～40mm尾 側 位(E3)と 上 行十二指腸

(E4)に それぞ れ置 いた.

実 験 結 果

caerulein 0.5～40ng/kgの 静注 は 胆嚢 の収縮 と

0.5～4分 間の 下行十二指腸運動の 抑制 を 起 こさ

せた.上 行十二指腸 には 多 くの場合5ng/kgま で

はなん ら反応 を示 さないが,10ng/kg以 上 では亢

進効果 を示 した.50ng/kg以 上 の濃度になる と多

くの場合,十 二指腸の全部位に亢進効果が認 め ら

れた.

caerulein 20 ng/kgの 静 注に よ り下行十二指腸 に

抑制が現れ た例 で,迷 走神経 の肝臓枝 ,頸 部お よ

び横隔膜直下での迷走神経 の切断,大 ,小 内臓 神

経の切断 によって もこの下行十二指腸の抑制 は消

失 しなか った.

胆 嚢を除去 した4例 すべ てに お い てcaerulein

 5～20ng/kgの 静注は十二指腸の運動を亢進 させ

た(図1).ま た予め 胆嚢を 肝臓より分離してお

きcaeruleinを 静注すると胆嚢は収縮し,下 行十

二指腸は抑制された.そ こでこの胆嚢動脈 と共に

胆嚢頸部を結紮した後,再 度caeruleinを 静注す

ると,胆 嚢には無効果で,十 二指腸には亢進効果

を出現した.

また左側の腹腔神経節および上腸間膜動脈神経

節を除去し,更 に胆嚢 と十二指腸への神経枝を除

き,右 側腹腔神経節に出入するすべての神経枝を

切断した後,caeruleinを 静注すると胆嚢と上行

十二指腸の運動は亢進し,下 行十二指腸は弛緩し

た.

両側の腹腔神経節お よび上腸間膜動脈神経節を

除去した後,caeruleinの 静注は 多 くの場合 これ

まで抑制を示した下行十二指腸の部位を亢進させ

たが,わ ずかに抑制効果 が 残 る例 もあ った.

caeruleinの このような下 行 十二指腸に対する抑

制効果は腹腔神経節から出て,胆 嚢,十 二指腸に

分布している神経の切断により消失した.ま た右

側のみの腹腔神経節の除去によっても下行十二指

腸に抑制が残るが,hexamethonium (C6)投 与後

にはその抑制は完全に消失した(図2) .

胆嚢に刺激電極-を縫い付け,50Hz, 5msec, 20

Vで 胆嚢を刺激すると下行十二指腸には抑制反応

が,上 行十二指腸には充進反応が現われた.両 側

の大小内臓神経を切断するとこの抑制反応は消失

した.し かしこの神経切断によっても消失しない

というWyatt (1967)の 研究がある.

考察および結論

caeruleinは 胆嚢に対しては0.5ng/kgと いう低

A B

dD

aD

図1.　 胆 嚢 除去犬 お け るcaerulein 5 ng/kg (A)お よび10ng/kg (B)の 下行(dD)
,上 行 十二 指腸(

aD)運 動 に 対 す る効果.
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A

B

図2.　 右側 腹腔 神経 節 除去 犬に おけ るcaeruleinの 効

果(A),続 い てC6投 与後 に おけ るcaerulein

の効 果(B).

濃度で収縮を起こさせるが,上 行十二指腸に対し

ては亢進効果を現わ さない.し かしながら,下 行

十二指腸には抑制効果が現われる.

この抑制 効果は迷走神経お よび大小 内臓神経の

切断に よって も変化 を受けないが 胆嚢 を除去す る

と消失す るこ とか ら,胆 嚢の収縮に よる腹腔 神経

節 を介す る下行十二指腸への抑制反射ではないか

と思われる.し か しなが ら腹腔神経節除去後にお

いて もわずかであるが抑制が残 る ことか ら筋への

直接 の抑制作用 もあるのではな い か と推 量 され

る.
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胆 の う 筋 電 図 導 出 に 関 す る 問 題 点
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胆の う筋電図導出に関しては,今 日まで,山 川

(1960),谷 奥,Nana等 の発表につづいて,少 数

の論文を散見するにす ぎない.そ の理由としては

胆のうの筋層の薄さによる起電力の弱さ,電 極固

定の難かしさ,又 解剖学的に呼吸運動の影響を受

けやす く,さ ら に 心電等の混入などが考えられ

る.我 々は教室考案の電極を使用して成熟犬の胆

の う筋電図導出を試み,注 意すべき問題点,な ら

びに摘出胆の うの筋電図について報告する.

方 法

教室考案の銀針双極電極を用い,電 極間距離は

2mm～5mmと した.実 験動物は5kgか ら20kg

の成熟犬を用い,ラ ボナール麻酔下にて電極固定

後,翌 日より約一 ケ月間にわたって筋電図導出を

試みた.ま た電極の固定された胆のうを摘出し,

Tyrode液 に よる 超生実験 もお こな った.尚 筋電

図記 録は 三栄測器 ポ リグラフ142-8型 を 使用 し

て時定数0.1秒 あ るいは0.03秒 に て記 録 した.

結 果

電極を成熟犬胆の うに固定 縫着 し,筋 電 図導 出

を試みた9頭 中7頭 ま で にBER間 隔12.6秒 ±

0.6秒 の 筋電図を得た.し か しなが ら牛乳,生 卵

図1.　 摘出胆のう筋電図
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図2.　 生体 犬 にお け る胆 の う,胃 ・十二 指腸 よ りの筋電 図

等を与えて 観 察 す る とBERの 起電力の増強や

spike burstま で記録 され,胃 筋電図に酷似して

いた為,胃 筋電図が何らかの形で胆のうに固定縫

着された電極 より導出されたものと考えられ,次
の実験をおこなった.電 極を胆のう,胃 および十
二指腸に固定縫着後,筋 電図を導出してみた.図
2のGBは 胆の う,Sは 胃,Dは 十二指腸である.

図左において胆のうと胃における筋電図は胆の う

において起電力の 減弱はみられるもののBERが

全 く同調している.そ こでラボナール麻酔下に実

験犬を開腹してみると胆のうと胃壁間に癒着が存

在した.こ れを剥離してみると(図2右),一 段

目胆のうにおいて 規則正しいBERは 消失し呼吸

その他の影響のみが記録されているにすぎない.

すなわち胃と胆の うの癒着により,胃 筋電図が胆

の うより導出された.

また,胆 の う,胃 お よび 十二指腸に電極固定

後,実 験的に胆のうと十二指腸間に癒着をおこさ

せると胆の うと胃の場合と同じく胆のう壁固定の

電極より十二指腸筋電図が導出された.

以上のごとく生体犬において胆の う筋電図導出

は不成功であった為,超 生実験をおこなった.す

なわち栄養液 としてTyrode液 を用いてTyrode

液槽内温度を38℃,ま た酸素の 供給も十分にお

こない.胆 のう管にて切断摘出した電極つき胆の

うをただちにTyrode液 中に入れ,胆 のう内圧を

3cm水 柱の条件で記録した(図1) .こ の方法に

よると心電図その他の混入はなく図のごとく放電

間隔14.0±1.0秒,起 電力 約10μVの 胆の う筋

電図をえた.尚 この間,摘 出した胆のうは肉眼的

には収縮は観察 されず,内 圧の変化 も記 録 されな

か った.

結 論

1.　 生 体犬 におけ る実験では胆の う筋電 図導 出

は,そ の起電力の弱 さの為,心 電図 ,呼 吸,そ の

他 の影響 によ り導出不可能 であった .ま た近接 の

胃,十 二指腸等の消化管電気活動が胆の うに固定

縫着 された電極 より導 出され,あ たか も胆の うの

電気 活動 のご とき感を与えるが実際は癒着 した消

化管筋電 図で あることを示 した.胆 の うのご とぎ

起電力の弱い臓器 の筋電図を導 出す る場合は注意

すべ きである.

2.　 確 実に胆 の うの電気活動を とらえ る為 には

電極固定後の摘 出胆 の うに よるin vitroの 実 験で

可能 であった.invitroの 胆 の うの電気活動 の放

電間隔は14±1秒 で あ り,起 電力は 約10μVで

あ った.
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は じめ に

消化管における運動や内圧が循環動態 と密接な

関連性を有する こ とは,古 くから検討されてい

る1).わ れわれは,胆 道内圧,胆 道末端部抵抗圧,

十二指腸内圧,さ らに乳頭部および十二指腸にお

ける微小循環動態をモニターし,こ れらのパラメ
ーターをペンレコーダーにて同時記録,観 察する

とともに,種 々の薬理学的検討を試みたので報告

する.

実 験 方 法

実験動物にはペン トバルビタールにて麻酔した

成熟ウサギを使用し,血 圧を左大腿動脈にて,胆

道内圧,末 端部抵抗圧,十 二指腸内圧は教室常用

の方法2)に したがって測定した.

また乳頭部微小循環動態のモニターには導体径

250ミ クロンの八木式酸素電極3)を 乳頭部粘膜下

に刺入,同 部位における酸素電極電流値4)を チ ョ

ッパーアンプにて測定した.な おコントロールと

して乳頭部 より1cm肛 門側の十二指腸粘膜下に

おける電流値 も同様の方法で測定した.

実 験 結 果

無作為時におけるパラメーターを観察すると,

胆道内圧は7cm水 柱を示し毎分2.5回 の周期を

有する急激な律動的内圧上昇が認 め られ,Oddi

筋由来の小収縮波 と考えられた.ま たそのphase

と一致して乳頭部電流値曲線上には急激は律動的

電流値減少パターンがみられた.こ の際十二指腸

電流値はほぼ二不変であった.一 方胆道内圧の律動

的上昇パターンが消失し内圧の緩慢な持続的上昇

が起った場合には,乳 頭部電流値の緩慢な持続的

減少パターンが 観察され,こ れに約90秒 遅れて

十二指腸電流値にも同様の現象が認められた.

っぎに毎分10～200mlに て胆管潅流を お こ な

うと,末 端部抵抗圧の上昇,下 降に対応して乳頭

部電流値の減少,増 加が認められ,こ の際十二指

腸電流値の変動は乳頭部にくらべ軽度であった.

これらのパラメーターにお よぼす種々の薬理学

的検討を試みた。 まずアドレナリン1μg/kgを 経

静脈的に投与したものでは,一 過性の血圧上昇を

きたし胆道内圧曲線における小収縮波の弱勢化,

出現頻度の減少,な らびに内圧低下が認められ,

同時に十二指腸内圧の低下も観察された.電 流値

は両者 とも初期に減少し血圧が復元するにしたが

い旧値に回復した.こ れらの現象はア ドレナリン

作動性反応 として典型的なものと考えられた.さ

て抗 コリン剤の一種である臭化グリコピロニウム

0.05mg/kgを 投与したものでは,投 与30秒 後に

は胆道内圧曲線における小収縮波の弱勢化,内 圧

の低下が認められ,同 時に十二指腸内圧も低下し

た.電 流値は乳頭部において初期に減少し漸次増

大傾向とな り,120秒 後には旧値を越える増大パ

ターンが観察された.

CCK-PZ2単 位/kg投 与例では投与20秒 後に

は胆道内圧,十 二指腸内圧ともに一過性の急激な

上昇が観察され,そ の後内圧低下がみられた.乳

頭部電流値は一過性の減少の後増大パターンをと

り10分 後には旧値に復した.十 二指腸電流値は
一過性に上昇したのちゆるやかな増大傾向を示し

た(図1).セ クレチン4単 位/kg投 与例では胆道

および十二指腸内圧曲線はきわめて緩徐な上昇パ

ターンが観察され,電 流値は共に20秒 後より減
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図　 1.

図　 2.

少し3分30秒 後に旧値に復した.テ トラガス ト

リン2μg/kg投 与例では胆道内圧,十 二指能内圧

ともに一過性の上昇にひきつづき投与後40秒 で

急激に下降し旧値に復するに約4分 を要した.乳

頭部電流値は胆道内圧上昇にともない一過性に下

降したのち上昇パターンを示した.し かし十二指

腸電流値は十二指腸内圧の一過性上昇に対応して

上昇したのちさらに増大傾向が見られた(図2) .

ま と め

以上の実験結果か ら,ウ サギ胆道 内圧 と乳頭部

微小循環動態 とのあいだ には密接 な関連性のあ る

ことが推 察 され,さ らにそれ らに及ぼす薬理学的

影 響に関し検討 を加えた.
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内視鏡的直視下誘導法 による消化管 の筋電図学的研究
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1973年 以来,我 々 は 内視鏡的直視下誘導法に

よる人消化管筋電図の導出を試み,本 法が消化管

の運動機能を研究するうえに有用な検査法である

ことを報告して来た.今 回は本法を用いて導出し

た筋電図をもとに,Vater乳 頭部 とその近傍の十

二指腸下行脚部との機能的関係を検討し,さ らに

1973年 以来,胆 管結石の 非観血的除去を主目的

として我々が開発を試みて来た内視鏡乳頭括約筋

切開術に よる乳頭部機能への影響を検討した.

方 法

使用電極 は最大有効 長10mm,極 間距離1mm

の銀製双極針である.乳 頭部筋電図は,こ の電極

を内視鏡直視下にVater乳 頭 の 開口部又はその

口側でハチマキヒダとの間に刺入することに よっ

て導出できた.術 前処置 としては咽頭麻酔のみに

て特別な前投薬は用いず,記 録方法は従来の報告

に準 じた.

内視鏡的乳頭括約筋切開術の手技の詳細につい

ては既報に準じたが,原 則的には重篤な合併症を

防止し,結 石の自然排出を目的 とすることから,

切開範囲はVater乳 頭部の ハチ マキヒダ中央部

までにとどめている.

成績及び考按

先づ2 channel型 の試作スコープを用いて,乳

頭部 とその肛門側近傍の十二指腸下行脚部より筋

電図を同時記録した.図1の 典型例に み る ご と

く,乳 頭部筋電図は十二指腸下行脚部の筋電図と

は異なった波形と周期を示した.こ こで内視鏡的

膵胆管造影を行い,乳 頭開口部に挿入したカニュ

ーレより,約20mlの アンギオグラフィンを選択

的に胆道内へ充満 させ,そ の後も両部位の筋電図

を記録した.時 間の経過と共に両筋電図上に運動

亢進がみられ,5分 以上の経過では両者の波形や

周期は類く似を示してきた.こ のように乳頭部と十

二指腸下行脚部の運動は密接な関連をもつことが

明らかであ り,ま た少数の非典型例では乳頭部 と

十二指腸下行脚部との筋電図上の差を明らかにす

ることができなかったとはいえ,我 々は以上の成

績をもとに十二指腸固有筋に対する乳頭部括約筋

の機能的独自性を推定した.

次に内視鏡的乳頭括約筋切開術の施行前後に内

視鏡的直視下誘導法による筋電図の導出が可能で

あった10例 の内訳は,1例 の 良性乳頭狭窄と9

例の胆管結石の患者である.胆 管結石患者の7例

において,本 術式により結石の除去に成功してい

る.不 成功の2例 も症状の消失や臨床検査値の正



日平滑 筋誌 13 (4) 1977 293

Ampulla of Vater

Duodenum

図1.  Endoscopic electromyograms of the ampulla of Vater and the duodenum (simultaneous
 tracing).

 Before 
Sphincterotomy

 One Week After 
Sphincterotomy

図2.  Endoscopic electromyograms of the ampulla of Vater before and after endoscopic

 sphincterotomy

常化により,胆 管結石を保持したまま経過観察中

である.内 視鏡的乳頭括約筋切開術の施行後7～

10日 目に記録 された乳頭部筋電図は,7例 におい

て術前 とほぼ 同様であった(図2).施 行前後の

乳頭筋電図に差をみとめた3例 では,1例 で振幅

の抑制が,1例 では振幅の増強が,ま た残 りの1

例では間隔の延長を術後の筋電図に認めた.し か

しこの成績は開腹術による外科的処置を乳頭部に

対して行ない,筋 電図の経時的推移をみた場合に

生 じる著明な抑制や不規則性とは異な り,さ らに

十二指腸下行脚部の筋電図とも異なっていること

より,我 々が行っている切開術式では乳頭部括約

筋 の 機 能 が 保 存 され て い る と考 え ら れ た.
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輸精管平滑筋の非神経性お よび神経性部位 における

amineの 取込 みと遊離のメカニズムの比較

東北大学医学部 応用生理学教室

桂 木 猛

著者 は先にモルモ ット輸精 管平滑 筋の非神経性

貯蔵 部位 に取 込 ま れ たcatecholamineの 遊 離が

Na-KATPaseの 阻 害やCa2+除 去 な どの手段 に

よ り有意に促進 され るこ とを報告 し,神 経終末部

におけ るamineの 遊 離機序 との 類似性 を示唆 し

た1,2).今 回 は非 神経 性部位 におけ るepinephrine

の取 込み お よび遊 離に対し,い かな る因子が影響

を及ぼすかについて神経性amineの 挙 動 に対す る

それ との比較 において検討 を行 なった.

実 験 方 法

モルモ ッ ト(350-500g)の 輸 精管を 摘 出し,漿

膜 や血管組織 を充分取 り去 った標本 を370CTris-

HCl (pH7.4)液 を 含むbath(1ml)に 懸垂 し,一

定の02ガ ス を送気 した.標 本は1hr平 衡 化後,

あ らか じめdl-epinephrine(3×10―5M)を 含む液

中に15min間 浸 漬 し,つ いでamine不 含 の溶液

で充分洗浄 し,そ の後20min間 に 洗浄液中に現

われ るepinephrineを 直 接THI法 に よ り螢光定

量(335/510nm)し た.選 択的 にepinephrineを 測

定す る方法 とし て は,差pH法(pH7.0とpH

3.5)を 用 い値 はpH3.5に お ける標本湿重量(g)

当 りのn-moleで 表 わした.

結 果

輸精管 の非 神経性部 位 へ のamineの 取 込みに

対す る実験はあ らか じめ除神経(1週 間)やreser-

pine処 理 を行 な うか,amine負 荷10min前 に種

々の薬 物を前投与 し た 後,洗 浄液中に現われ る

amine量 の 変化か らその影響を推定 した.そ の結

果,除 神経cocaine (10-5M), desipramine (3.8×

10-5M), ouabain (10-4M)に よ りepinephrine取

込 みの有意 な増大が認 め られ た.こ れ らは特異的

なUptake2blockerで あ るclonidine (1.9×

104M)の 前 処理 に よ り著 し く抑制 され た.一 方,

reserpine処 理ouabain(10-5M),cold (0℃)で

はcontrolと の間 に 変化はな くCa2ト 除 去では逆

に取 り込みの抑制が 見られた.次 いで除神経な ど

に よって引起 されたepinephrine取 込 み の増大が

いかな る機序に よるかを 明 らか に す る 目的で,

epinephrineと 異 な り神経終末へ は 全 く取込 まれ

ず,非 神経性部位へのみ取込まれ る ことが証 明さ

れてい る3, 4)isoprenaline (3×10-5M)を 用 いて追

試を行 なった.そ の結果 は,い ず れ の 場 合 も

isoprenalineの 取 込みに 対 しま った く影 響が認 め

られ なか った.こ の ことか ら先の現象は神経終末

へ のepinephrineの 取 込みが阻害 された結果シナ

ップスにおける濃度が増加 し二次的に平滑筋組織

へのepinephrineの 取 込みが増大 した と考え られ

る.一 方,非 神経性貯蔵部位か らのepinephrine

の 遊 離に対す る実験 は,除 神経標本を用い,洗 浄

後に種 々の処理 を行な った.そ の 結 果,40mM

 KClで は変化な く80mMKClお よび50Hz,3V/

cm,10secの 丘eld刺 激 に よ っ て 有意にepine-

phrine遊 離 を促進した.

考 察

非神経性amine貯 蔵 組織 として の 輸精管 平滑

筋へのepinephrineの 取 込みは神経終末 部へ のそ

れ とは著 し く異な りenergy依 存 性が 極めて低い

diffusion的 機構 に よるもの と考え られ るが,こ の

部位 か らのamineの 遊 離の 機序 は 神経 性amine

の 場 合 と極めて類似 してい るこ とが推定 され る.
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生 理的活 性物 質 に対 す る リンパ平滑 筋の反応性

信州大学医学部　第一生理学教室

大 橋 俊 夫,東 健 彦

長野高専 電気科

坂 口 正 雄

従来 よ り,血 液 中に注入 した生理的活性 物質 の

リンパ流全体(胸 管 リンパ流な ど)に 及ぼす影 響

については数多 くの報告がある(Shim et al., 1961 ,

 Doemling and Steggerda, 1962).し か しなが ら,

こ うした一連 の実験で は,(1)毛 細 管透過性変化

の2次 的影響 と(2)リ ンパ平滑筋それ 自体へ の直

接作用 とを区別す ることはで きない.太 い リンパ

管にはvasa vasorumが 存 在 してお り(Ohhashi

 t al., 1977),生 理 的活性物質の リンパ平滑筋へ

の直接 作用 も見過 ごせな くな ってきた.そ こで,

わ れわれは,能 動的 リンパ輸送機構 に対す る制御

因子の1つ として,生 理 的活性物質 に対す る リン

パ平滑 筋の反応性を比較検討 した .

実 験 材料 と方法

動物 は体重250～300kgの 食 肉用に 屠殺 された

ウシの腸間膜 リンパ管を用 いた.摘 出した リンパ

管 は周 囲脂肪組織 を 完全に剥 離 し,長 さ15mm,

幅5mmの 軸 方 向条 片 と し て 臓器槽 内に装着 し

た.保 生液はLocke液(NaCl:154.0, KCl:5.6,

 CaCl2:2.2, NaHCO3:8.0, Glucose:5.5 [mM/l])

を用 い,実 験 中は37℃ に維持 し,た えず100%

O2ガ ス の通気 を 行な った.実 験には,弁 を含 む

もの と含 まない ものの2種 類の標本を用い,標 本

長 の変化を等張性に記 録 しなが ら,各 種生理 的活

性物質(adrenaline, noradrenaline, isoproterenol,

 acetylcholine, 5-hydroxytryptamine (5-HT),

 histamine, dopamine, prostaglandin F2α, adenosine,

 ATP, ADP, AMP, dibutyl-cyclic AMP)に 対 す

る反応性をcumulativeな 容 量-反 応 曲線を 用 い

て比較検討 した.

実 験結果ならび に考察

1)　 5-HT, prostaglandin F2α, noradrenaline,

 histamine, dopamine, acetylcholineは す べて リ

ンパ平滑筋の収縮を惹起す る.リ ンパ管壁 の平滑

筋 は主 に軸方向に沿 って 走 っている(Ohhashi et 

al., 1977)の で,こ こでい う収縮 は リンパ流を促

進 させ る方向 に働いているこ とに対応す る.こ の

収縮反応は上記 の順序 に従い低下 した.そ の内,

5-HT, prostaglandin F2α, noradrenaline, hista-

mine,に 対 す る リンパ平滑筋 の典型的 な反応 曲線

を図1に 示 してある.こ うした5-HTに 対 す る高

い反応性 は,動 ・静脈 と比較 して特徴的であ る.

さ らに,生 体内の5-HT分 布 を調べてみ ると,そ

の90%近 くが腸管 上皮細胞 に存在 している(Ers-

pamer, 1954).こ の 点を考慮す ると,こ の腸間膜

リンパ管の反応性 は生理的に重要な役割を果 して

い ることが想定 され る.

2)　 この5-HT作 用 を さらに検 討 し て み ると

下記 の事 実が判 明 し た.リ ンパ平滑筋に対す る

5-HT作 用 は(a)α 遮 断剤のphenetolamine (10-5

M)で は 抑制 されないが,(b) phenoxybenzamine

お よび抗 セ ロ トニ ン剤 のmethysergide(そ れ ぞ

れ10-5M)で 完 全に遮 断された.一 方,(c)atro-

pine (10-5M)で そ の 反応 は 多少阻害(1/10倍 程

度)さ れたが,(d) hexamethonium (10-5M), mor-

phine (10-5M)で は 全 く影響を受けなか った.以

上 の結果 よ り,ウ シ腸間膜 リンパ管におけるセ ロ

トニンの受容体は,そ の 大 部 分 がGaddumら

(1957)の 言 うD受 容体で あろ うと思われ る.

3) catecholamine類 に 対す る リンパ平滑筋の

反応 はisoproterenolが きわめて 顕著 な 弛緩反応

を,noradrenalineが 収 縮反応を呈す る.α 遮 断剤

phentolamine (10-5M),β 遮 断 剤propranolol

 (10-5M)を 用 いた実験 よ り,ウ シ腸間膜 リンパ

管におけ る α-収縮,β-弛 緩 とい う2種 類のrece-

ptorの 存 在が判明した.

4) adenosine, adenine nucleotideは す べて リ

ンパ平滑筋を 弛緩 させ,そ の反応量 はadenosine

が 最 も強 く,ATP, ADP, AMP,の 順 に低 下 す

る.
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図1.

5) acetylcholineは 約半数(8例)の 標本(大

部分が弁附着標本)で わずかな収縮反応を示した

が,そ の収縮反応は弁との関連等で今後の検討が

必要である.

結 語

われわれは,ウ シの腸間膜 リンパ平滑筋に対す

る生理的活性物質の 反応性を比較検討し2～3の

新知見を得た(図2).
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図2.  Cumulative dose-response curves of lymphatic smooth muscles
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血管壁平滑筋の機能的走向に対する生理学的解析

信州大学医学部　第一生理学教室

大 橋 俊 夫,福 嶋 孝 義,東 健 彦

摘 出した イ ヌ の 大腿 動脈条片の軸方 向標本 は

noradrenalineで 弛緩 反応 を呈す る.こ の弛緩は,

papaverineを 用 いた実験 よ り,螺 旋状に配列 して

い る壁平滑筋の収縮に よ り標本幅が減 少し,そ の

ために標本長 が増加した結果起 こる と思われ る.

最 近,Davisら もイ ヌの前脛骨動脈 において交感

経刺激時に軸 方向の壁張 力が低下す る現象を認め

ている(1976).そ こで,わ れわれは,こ うした

現 象を利用 して,血 管軸 に垂直 な方向を基準 とし

て各種螺旋条片 を 作製 し,noradrenalineの 最 大

反応量を指標 として,壁 平滑筋の機能 的走向を生

理学的 に解析 した.さ らに,こ の実験結果か ら,

機能的な意味における螺旋筋層の交差角と血管軸

に対するピッチ角を理論的に推定した.

実験材料と方法

1)　 実験:実 験には,体 重10～15kg程 度の雑

種犬30頭 を用いた.脱 血屠殺後,両 側の大腿動

脈を摘出し,血 管軸に垂直な方向を基準 として切

り出し角が10度 間隔の各種螺施条片を作製した.

標本長と標本幅の 比がほぼ1:4に なるように注

意した.こ れらの条片はMagnus管 内に装着 し,

noradrenalineに 対する最大発生張力を等尺性に

記録した.こ の臓器槽はLocke液 で満し,温 度
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36℃, pH7.4に 維持し,実 験中はた えず100%

 O2ガ スの通気を行なった.

2)　 理論:解 析にあたって,血 管壁は平滑筋と

周囲の組織を含んだ円柱状の収縮要素からなって

いるとし,要 素の軸は平滑筋の走向と一致してい

ると仮定する.そ して要素の収縮は軸方向だけに

生じ,等 容積変化をするものとして,各 要素の変

形の総和として血管条片の壁平滑筋による収縮変

形を考えた.

実験結果ならびに考察

1)　摘出した イ ヌの 大腿動脈軸方向条片は,

noradrenalineで 見かけ上 の 弛緩反応を呈した.

このことは,摘 出条片の能動的収縮に際して等容

積的に変化することを示唆する.

2)　 こうした見かけ上の弛緩反応は摘出した動

脈条片のすべてに認められるわけではない.す な

わち,弾 性血管といわれる太い動脈(胸 部,腹 部

大動脈,腕 頭動脈,鎖 骨下動脈,総 頸動脈,腸 骨

動脈等)や 椎骨動脈,肋 間動脈,冠 動脈,肺 動脈

等ではこの弛緩反応が見られない.一 方,内 頸,

外頸動脈,腋 窩動脈以下,外 腸骨動脈以下などの

筋性血管でこの反応は著じるしく,又 腹腔,上 下

腸間膜動脈,腎 動脈でも顕著であることが判明し

A

B

図 1.
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図 2.

た.

3)　 大 腿動 脈の 各種螺旋条 片を 用いてのnora-

drenalineに 対 す る 最大反応量 を 示 したのが 図1

で ある.こ の 切 り出し角 θとは,血 管軸 に垂直な

方向を基 準 として,時 計の針 と同方 向に取 った角

度 をあらわす.θ が0° か ら90° の範 囲に つ いて

は,θ=10° の 螺旋条 片で最 大 の 収縮反応がみ ら

れ,以 下 θ=60° まで はその収縮高 は次第 に低下

す るが,一 応収縮反応を示す。θ=70° の螺旋条片

で,は じめて先に示 した 見か け上の弛緩反応が 出

現 し,こ の弛緩は θ=90° す なわ ち 軸方向条片で

最 も顕 著に認 め られた.最 大収縮量 と最大弛緩量

の比はほぼ4:1で あ っ た.90°<θ ≦180° までの

範 囲で は,noradrenalineに 対 す る 反応は,各 螺

旋条片 の切 り出し角を180° か ら引い た 値 にお き

かえてみ ると図1-Aに ほ ぼ等 しくな る.以 上 よ

り壁平滑筋は機能 的には巻 き方が 反対 の2方 向の

螺旋筋層 よ り成立 している ことが推定 された.

4)　 こ うした実験結果 は,理 論的 に,2つ の螺

旋筋層が血管軸 に対 して30° の ピッチ角を持ち,

互 いに対称的 な位置関係 に配列 し,交 差角が60°

である と仮定す る と,よ く説明 され得る ことが判

明した.図2は この結 果を示 し,理 論値(実 線)

は実験結果 とよ く一致 して いるこ とがわか る.以

上の結果 は,Strongら(1938)がmicrodissection

法 に よって推定 した大腿 動脈壁平滑 筋の走向 とも

よ く合致す る.

結 語

われわれは,noradrenalineの 最 大反応量 を 指

標 として血管 平滑筋の走向を解析 した.
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モ ル モ ッ トtaeniacoliに お け る3H-NA遊 離 に 及 ぼ すPGE1

並 び にIndomethacinの 影 響(第2報)

独協医科大学　薬理学教室

石 井 竹 夫,下 康 郎

東邦大学薬学部　薬物学教室

坂 登 光 夫

近年,交 感神経筋伝達におけるprostaglandin E

 (PGE)に よるnegative feed back mechanismの

存 在が提唱 され てい るが1),こ の仮説の 根拠 とな

った知 見は脾臓,心 臓,輸 精管 とい った興奮性臓

器 におい てで ある.先 に我 々はモルモ ッ ト大腸紐

や気管 筋の電気 刺激 に よ る 機械 的反応 に及ぼす

PG合 成 阻 害 薬indomethacin (IND),拮 抗 薬

polyphloretin phosphateの 影 響を,ま た大腸紐 の

電気刺激 に よるnoradrenaline overflowに 及 ぼす

これ らの薬物の影響を検討 し,こ の機構 の抑制性

臓器に も存在す る可能 性を示唆して来 た2,3,4).今

回 は大腸紐においてneuronal uptake,extraneuro-

nal uptakeを 阻 害す る 薬物 を使用 し,交 感神経末

端か らのnoradrenaline (NA)の 遊 離に対す るPG

並 びにINDの 影響 を検討 した.

方 法

雄性 モルモ ッ トか らperivascular nerve taenia

標 本 を作製 し,こ れを3H-NA (0.1μM, 5.8Ci/

mmol)を 含 むTyrode液 中 に1時 間侵漬 して神経

終末に取 り込 ませたのちatropine (3.5×10-7M),

 desipramine (6×10-7M)な らびにnormethane-

phrine (10-6M)を 含 むisotope free Tyrode液

(35℃)で 潅流(3ml/min)し な が らperivascular

 nerve刺 激(PS)を10分 間 隔で行 った.PSは2,

 5, 10, 20Hz, 300pulse,刺 激 巾1msec,強 さ50V

で あ った.

結 果

潅 流液中の3Hのradioactivityは 刺 激を繰 り返

すにつれて減少 してい く.こ の 減 少 の 程 度 は

desipramine, normethanephrine共 存 下で小 で あ

った.従 って長時間の実験を行 うことが 出来 た.

PSに よ り潅 流液中に 増 加 す るradioactivityは

PGE1 (8.5×10-8M)に よ り著 明に減少 し,PGEl

freeの 潅 流液 にもどして10分 後に回復 した(図

1).逆 にIND (8.4×10-6M)はmechanical res-

ponseと 同様 にこれを増加 させた.INDに よ る増

強効果は刺激頻度 に逆比例 して減少 した.す なわ

ち図2で 示す ように2Hzで は 約85%の 増 加,5

Hzで は 約30%の 増 加 を示 したが,10Hz以 上 で

はほ とん ど有意な増加を示 さな か っ た.PGE1,

 INDと も非刺激時のbasal outflowに は 影響 を及

ぼさなか った.又1 pulse当 りのoverflowは10

Hzま で 刺激頻度に比例 して 増加したが,そ れ 以

上刺激頻度を増 して も増加 しなか った.

図1.  Effects of prostaglandin E1 (8.5•~10-8M) 

on the relative overflow of tracer from 

the guinea-pig taenia caecum in response 

to perivascular nerve stimulation (5Hz, 

300 pulses) in the presence of desipramine 

(6•~10-7M) and normethanephrine (10-5M). 

Values are means•}S.E.M, (n=6).
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図2.  Effects of indomethacin (8.4•~10-6M) on 

the relative overflow of tracer from the 

guinea-pig taenia caecum in response to 

perivascular nerve stimulation in the 

presence of desipramine (6•~10-7M) and 

normethanephrine (10-5M). Values are

 means•}S.E.M, (n=6).

考 察

交感神経刺激 時の3H-overflowに 対 し て,PG

合 成 阻害薬で あるINDは 刺 激頻度 に 逆比例 して

これ を増強 した.こ の作用機序の説 明の一つを興

奮分泌連関 にお けるCa++の 動 態 に求め ることが

出来 る.PGのNA遊 離 の抑制は,Ca++の 興 奮

分 泌連 関での利 用を抑制す る ことにあるとす る仮

説が 提 唱 され ている5).刺 激 頻 度を 増す ことは神

経 内でのCa++influxを 増 加 し,興 奮分泌連関に

関与す るCa++の 蓄 積を もた ら す.こ の 効果 は

PGの 作用 に拮抗す ることになる.従 ってINDに

よ る3H overflowの 増 量効果は高頻度 刺激時 には

発現 しに くくな るわけである.
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摘出モルモ ッ ト小腸壁内神経叢の興奮 に対する内因性PGの 関与

大阪府立大学農学部　家畜薬理学教室

船 木 比佐子,矢 ヶ崎 修

摘 出小腸縦走筋標本 にお い て 自 発 性 お よ び

nicotine (Nic)に よ るACh放 出 は,い づ れ も

prostaglandin E (PGE)添 加 に よって増加す る事 か

ら,我 々はPGEがcholinergicな 神 経活動に協 同

的に作用す る事を報告 して きた(Takaiら1976).

本 報 では壁 内神経叢のcholinergicな 興 奮 に 対 す

る内因性PGの 役割を知る 目的で,Nic, 5-HTに

よる壁 内神経叢の興奮に対す るPG阻 害剤の影響

をみた.な お,PGに よ るadrenergic neuronの

活 動抑制 を介しての作用につ い て も 検討を加え

た.

方 法

Auerbach神 経 叢(A-神 経 叢)の 付着 したモル

モ ッ ト小腸縦 走筋標本を 用 い た.標 本を通気 下

37℃ タイ ロー ド液 に懸垂 して,そ の 収縮反応を
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等張性 に記録す る一方,浴 液を1～2分 毎 に交換

す る事 に よって,そ の間に 放 出されたACh量 を

回腸縦走筋標本 を 用いてbioassayで 定 量 した.

腸 片収縮反応 とACh放 出量の 測定 とは夫 々異 な

った標本を用いた.

結 果

1)　 組 織でのPG合 成を阻害す る 目的 でindo-

methacin (IND) 2.8μMを10分 間腸 片に 作用 さ

せ る と,Nic (6μM)に よる収縮は対照の36%に

抑 制 され るが,こ こ に 組織 レベ ルであ る濃 度の

PGE2 (2～4ng/ml)を 添 加す る と72%に まで回復

した.ま た,PG拮 抗 剤であ るSC-19220 (10～20

μg/ml)は100 ng/ml PGE2に よる 腸片収縮反応を

完全に拮抗す るが,10分 間 の前処置に よ りNic収

縮 は完全に消失 し た.な お,両 薬物処置時で も

ACh収 縮 はほ とん ど影響を受けていない.一 方,

Nic投 与 時 のACh放 出量か ら 自 発 性ACh放 出

量を 差 し引いた ものをNicに よ るACh放 出量 と

す ると,こ れ はINDに よ り34%に 減 少 し,SC-

19220に よってほぼ 完全に 消失 した.PG添 加 に

図1.  Effects of SC-19220 and (SC-19220+PG) 
on resting and Nic-induced release of ACh 
from guinea pig LM (n=5)

よ り,INDに よる放 出抑制は60%に 回 復 したが

SC-19220に よ る抑制には 影響 をお よぼ さなか っ

た(図1). 5-HTに よる腸片収縮,あ るいはACh

放 出に 対 して も,IND, SC-19220はNicの 場 合

とほぼ同様の抑制 効果を示すが,そ の作用 は若干

弱い よ うであ った.本 実験で使用 した濃度のSC-

19220お よびINDは80mM-K+に よ るACh放

出に対 しては全 く影響 をお よぼ さなか った.

表1.  Effect of guanethidine on mechanical 

response and ACh release to nicotine

2) guanethine (Gua) 4μMを10分 間 処置する

と血管周 囲性神経刺激に よるintactな 腸 片の弛緩

は完全 に 拮抗 され る.こ の量のGua前 処 置に よ

り縦 走筋標本 におけ るNic収 縮,ACh収 縮 はい

ずれ も影 響を 受けなか った.Nicに よるACh放

出 はGuaに よ りやや 増加す る 傾 向が あ った.し

か しなが らGua存 在 下 で もINDに よ るNic収

縮 お よびACh放 出(Nicに よる)に 対 する 抑制

作用 は,Guaを 処 置 していない場合のそれ ら と大

差はなか った(表1).

考 察

IND, SC-19220がACh収 縮 お よびK+に よる

ACh放 出 には影響 を与え る事な しにA-神 経叢縦

走筋標本 よ りのNicに よるACh放 出を 抑制 し,

これ に平行 して標本のNic収 縮 を も抑制 した とい

う本報で得 られた 結果 は,内 因性PGがA-神 経

叢 の 活動,特 にcholinergicな 神 経興 奮において

極 めて重要 な役割を有 してい る事 を示す もので,

ACh放 出 にPGが 必 須であろ うとい うEhrenpreis

ら(1976)の 推 論に一致 する もので ある.PGEが

adrenergic transmissionにnegative feedbackを

か け る事 が,脾,心,輸 精管等で 認め られてお

り,Sakatoら(1976)はtaenia coliで も 同様な

作用があ ると報 告してい るが,Gua処 置 標本にお

けるACh放 出 に対す るINDに よる抑 制 作 用,
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また,PGE2添 加 に よるその 回復は 処置標 本にお

け るそれ らと変わ らなか った とい う本報 の結果

は,A-神 経 叢 よ りのACh放 出 におけるPGの 関

与 の 機 序 に は,神 経 叢 周辺 にあるadrenergic

 activityの 抑 制 は殆ん ど含 まれていない事 を示す

もので あろ う.蠕 動発現 のtriggerと な る腸壁伸

展 に際 して多量 のPGが 放 出され る と い う事 実

(Yagasakiら1974)に 基 づ き,内 因性PGはA-

神 経 叢活動の賦活 とい う過 程 を 介 し て 蠕 動 の

regulatorと し て極 めて重要な働 きを し てい る と

考える.
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薬物に よる平滑筋の非特異的弛緩反応について

東京大学薬学部　薬品作用学教室

高 柳 一 成,山 下 英 樹,粕 谷 豊

平滑筋 を非特異的 に弛緩 させ る薬物は作用機序

に より少な くとも2つ に大別 され る1～3).そ の1つ

はパパベ リンの ようにphosphodiesterase (PDE)

活 性 を阻害 し,主 として細胞 内cyclicAMPの 増

加を介 して弛緩 をお こ す と 考え られてい るもの

と,他 はPDEの 活性 にはほ とん ど影響をお よぼ

さず,cyclic AMPを 介 さない 機序に よる もので

ある.合 成鎮痙薬 の1つ であ るベナ クチジ ンはア

トロピン様作用薬であ るが,高 用 量ではいわゆる

パパベ リン類似の弛緩 作用 を示す .し か し,PDE

活 性 にはほ とん ど影響を 与えない1).そ こ で,本

実験ではベナ クチジンの作用態度 をパパベ リンの

それ と比較 しなが ら検討 した.

実 験 方 法

薬物の抑制作用を 検討するために2～3kgの 雄

ウサギ よ り結腸紐 を摘 出し,そ の条片を32℃ に

保温 し,空 気 を通 したLocke Ringer液 を みた し

た30mlのorgan bathに つ るし,反 応 を等張 性

に記録 した.一 部の実験では,Locke Ringer液 中

のNaClをKClに か え,更 にCaCl2を 除いた栄

養液,即 ち,Ca-free KCl-Locke Ringer液 を 用

い,CaCl2の 用 量作用 曲線 に対す るベ ナクチジ ン

の影響を検討した.ま た 我 々の前報4)に したが

い,2～3kgの 雄 ウサ ギ の 結腸紐 よ りマイ クロソ

ーム分画をえ ,Ca-取 込 に対する 薬物 の影響 も検

討 した.

実 験 結 果

ヒスタ ミンの 用量作用 曲線は 外 液Caを20倍

に ます ことに よ り高用量側へ移動 したがベ ナクチ

ジ ンお よびパパベ リンの非競合的抗 ヒスタ ミン作

用 は,図1に 示す ように,外 液Ca2+を20倍 に す

る といずれ も減 弱 され,特 にベナクチ ジンの作用

はつ よ く影 響を うけた.Ca-free KCl-Locke Ringer

液 中 につるした結腸紐において,CaCl2の 用 量 作

用 曲線 はベ ナクチ ジン(10-5～3×10-4M)で 平 行

移動を した.

一 方
,マ イ クロンーム分画に よるCaの 取込み

はATP (3mM)の 存 在 によ り増 大 し ,ATP (3

mM)存 在 におけ るCa-取 込み はベ ナクチジ ン(3

×10-4M)に よってすべ て のincubation timeに
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RABBIT (•‰) 2.5kg, TAENIA COLI

 Normal Locke Ringer solution High Ca Locke Ringer solution

図1.　 ベ ナ クチ ジンお よびパ パベ リンの 非競合的抗ヒスタミン作用に対する外液Ca-イ オンの影響(10例 におい

て同様の結果をえた).

図2.　 マ イ クロ ソー ム分 画 に よる Ca-取 込 み に対 す るベ ナ クチ ジン(左) とパパ ベ リン(右)の 影 響.値 は8例 の

平均 士標 準 誤差.縦 軸:Ca-取 込 み量. 横 軸:incubation time.* 対照値に対して5%の 危険率で有意.

お いて抑制 された(図2左).と こ ろで,パ パベ

リンは3×10-5Mで はCa-取 込 み をincubation

 time 6分 で は有意 に増大 させたが,さ らに濃度を

まして10-4Mを 用 いた 場 合,Ca-取 込 みの有意

な増大 はみ られ なか った.

考 察

ベナ クチジ ンの非競合的抗 ヒスタ ミソ作用がパ

パベ リソの 作用に 比較 して外液Ca2+に は るかに

依存 してい ること,ま た,CaCl2の 用 量作用 曲線

をベナクチジンの広範 囲の濃 度で平行移動 した こ

と,さ らに,マ イ クロソーム分画 のCa-取 込 みが

ベナ クチジンで 抑制 された こ とはPDE活 性 に影

響を与えないアスパ ミノールを用いてえ られた実

験結果4)に 一致す る.こ れ らの こ と か ら,PDE

活 性 に影響を与えない 薬 物 の 非特異 的弛緩 作用
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は,薬 物が細胞膜表面にあると考えられるCaの

結合点に対してCa2+と 競 合 し,そ の結果Ca2+

の細胞内への取込みを抑制するため と考える.
一 方
,パ パベ リン(3×10-5M)に よってCa-取

込 みが増 したのは,パ パ ベ リ ンが細胞内cyclic

 AMPを ま し,そ のcyclic AMPの 作 用 によると

想像 され る5).し か し,濃 度を10-4Mに ま した

場合,Caの 有 意な取込みは 観察 され なか った.

この事は図1に 示 す 様 にパパベ リンの抑制作用

も,ベ ナ クチ ジン同様,外 液Caの 影 響 を よわい

が受けているので,パ パベ リンにはcyclicAMP

を 介 したCa-取 込 み増加の他 にベ ナクチ ジン類似

のCa-取 込 みの抑制の両作用があ るため と想像す

る。
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K,AChお よびBaの 収縮作用 に対する平滑筋麻痺薬の影響

近畿大学医学部 薬理学教室

柳 川 孝 生,梶 本 禮 義,鈴 木 有 朋

モルモット精管における交感性β受容体の存在

に関する報告は多いが,同 じ下腹神経によって支

配されている精嚢におけるこの研究は少な く1-3),

β受容体の存在に関して統一的な見解は得 られて

いない.こ の原因の1つ にβ受容体刺激薬 として

よく用いられているisoproterenolの もつ 交感性

α受容体刺激 作用 に よる可能性が示唆されてい

る3).

私達 はモル モ ッ ト精嚢条片を用い,諸 種平滑 筋

収縮薬(K,AChお よびBa)に 対 す る2,3の β受

容体刺激薬(orciprenalineお よ びTh 1165a)の

影 響か ら,本 臓 器におけるβ受容体 の存在 につ い

て検討 し,ま た,dibutyrylc.AMPお よびphos-

phodiesterase阻 害薬 のpapaverineの 収 縮薬 に対

する作用 ならびに被検 β刺激薬お よびpapaverine

に よ る 組 織c.AMPの 変 化 か ら 抑 制 効 果 と

c.AMPと の 関連 について も検討を加えた.

実験 方法

モルモ ッ ト精嚢条片を マグヌス装置 に懸垂 し,

薬 物 に よる トー ヌスの変化を偏位 圧 トランスデ ュ

ーサ ーを用い て等張性に記 録 した .収 縮薬 にはK

(3×10-3),ACh(10-6),Ba(10-3)を 用 い た.

()内 の 数字 は使用濃度でいずれ も概略 のED70

で あ る.c.AMPの 定 量はbinding protein法 で 測

定 した.栄 養液 にはLocke液 を 用い,た えず通

気 し,30℃ に一定保持 した.

実験結果および考察

得られた成績は第1表 および第2表 に一括表示

した.第1表 にみられるように被検β受容体刺激

薬は各収縮薬の作用を濃度依存性に抑制した.被

検収縮薬の作用がβ受容体刺激薬によって抑制さ

れたのでモルモ ット精嚢にβ受容体が存在すると

考えられる.し か し,拮 抗濃度がかな り高いの



306 日平滑 筋誌　 13(4)1977

表1.　 K,AChお よびBaの 収縮作用に及ぼす平滑筋麻痺薬の影響

表2.　 c.AMP量 に お よ ぼ すOrciprenaline,Th

1165aお よ びPapaverineの 影 響

で,β 受容体の活性 は低 い と考 えられ る.β 受容

体刺激薬に よる収縮抑制は,K収 縮 に対 して もっ

とも強 く,つ いで,ACh,Baの 順 で あった.本 臓

器 にお けるK収 縮 はCainfluxとCa遊 離 よ り,

AChお よびBa収 縮 はCa遊 離 のみに より起 り,

Cainfluxは 関 与 しない こ とが 明 らか にされてい

るので4),β 受 容体刺激薬 は,ま ずCainfluxを

抑 制 し,つ づいてCa遊 離を抑制す ると考 えられ

る.被 検収縮薬のCa遊 離に関して,Kは きわ め

て遊離 され易いstore(1)よ り,AChは(1)お よ

び比較 的遊離 され易 いstore(2)よ り,ま た,Ba

は(1),(2)お よび遊 離 され 難いstore(3)か らCa

を 遊 離す ることに よ り収縮を 起 す と 云われてい

る4).β 受 容体刺激 薬はK>ACh>Baの 順 に抑制

した ので,store(1)か ら のCa遊 離 を抑制 し,つ

いでstore(2)に 作 用 し,store(3)か らのCa遊 離

は抑制 され に くい と考 えられ る.dibutyry1c.AMP

お よびpapaverineも β 受容体刺激薬 と同 じ作用

を示 した.す な わ ち,K収 縮を抑制 し,つ いで

ACh,Baの 順 に抑制 した(表1).ま た,被 検 β

受容体 刺激薬お よびpapaverineは い ずれ も 濃度

依存性に組織c.AMPを 増大 した の で(表2),

被 検 平滑筋麻痺薬 は細胞 内c.AMPを 増 大す るこ

とに より収縮を抑制す る と考え られ る.ま た,被

検 平滑筋麻痺薬 による組織c.AMPの 変 化 と収 縮

抑制 に関 して,papaverineで は濃度上昇に よる収

縮抑制効果 とc.AMPの 増 加 との間に著 しい平行

性が見 られ たが,β 受容体刺激薬で はpapaverine

ほ ど著明でなか った.こ の点 に関 して今後検討す

る必要があ る.ま たpapaverineの 低濃 度 は組織

c.AMPを 増 加す ることな くK収 縮を抑制 したの

で,収 縮抑制にはc.AMP以 外 の機序 も関与 して

いる と考え られ る.
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フィール ド刺激 に よる ウ サギ摘 出精管 の収 縮反 応 に対 す る

adrenefgicα-遮 断 薬の抵抗 性 につ いて

福島県立医科大学 薬理学教室

中 西 弘 則

哺 乳類 の精管 を支配す る下腹神経はadrenergic

で あ る とす る多 くの研究が ある.し か し,下 腹神

経 また はフィール ド刺激に よ る精管のtwitch様

反 応 はadrenergicα-遮 断薬 に対 して抵抗性を示

す1,2).し た が って,下 腹神経が純粋 にadrenergic

で あ る とす る説 に疑問が持たれ て い る3,4).上 記

の実験は主に モルモ ット,ラ ットお よびマ ウスで

行われてい る.そ こで,今 回は ウサギ精管 を用 い

て,noradrenaline(NA)お よび各種adrenergicα-

遮 断薬の作用 を検討した.ま た,抗ACh薬,抗

histamine薬 お よび抗5-HT薬 の 作用 につ いて も

検討した.

実 験 方 法

体重2kg前 後 のpentobarbital麻 酔 ウサギ よ り

精管 を摘 出し,約2cmの 長 さに切 断して,そ の

縦方 向の収縮をisotonicヘ ー ベルを介して煤紙上

に記 録 した.栄 養液 は95%O2+5%CO2混 合 ガ

スで飽和 した36℃ のKrebs-Ringer bicarbonate

液 を 使用 した.フ ィール ド刺激 には2個 の 白金 リ

ングを用い,収 縮反応にお よぼす刺激頻度,パ ル

ス幅お よび刺激強度の影響 を検討す る時以外は,

刺 激頻度30Hz,パ ル ス幅0.5～1.0msec,25～30

volts/cmのsubmaximal刺 激 を5sec間 加 えた.

ま た,時 にtwitch反 応 に対す る 薬物の 効果 も検

討した.

実 験 結 果

ACh10-6～10-5g/ml投 与 は筋 の 収縮 とフィー

ル ド刺激効果の著明な増強作用 を示 めした。ACh

の この 作用 はatropine10-7g/mlの 投 与に よって

消失 し た.一 方,NAの 多 量10-6～10-5g/ml投

与 は筋の収縮を起 したが,フ ィール ド刺激 に よる

収縮反応はNAの10-8～10-5g/mlの 投 与に よ っ

て抑制 され た.NAの この抑制 作用 はadrenergic

α-遮 断薬で あるtolazoline10-5g/ml(図1)ま た

図1.　 ウサ ギ摘 出精 管の フ ィール ド刺激 に よる収縮 反

応 にお よぼ すNAの 抑制 作 用 と こ れ にお よぼ

すtolazoline(10-5g/ml)の 作 用.横 軸,NA

濃 度(g/ml)縦 軸,抑 制 度(%).○;NA単 独

投 与 に よる抑制作 用.●;tolazoline存 在 下 の

NAの 抑 制作 用.平 均 ±標 準誤 差.

はadrenergicβ-遮 断 薬 で あ るpropranolol10-6g/

mlの 投 与 に よ っ て 一 部 抑 制 さ れ た.す な わ ち,

NAの フ ィ ー ル ド刺 激 に 対 す る 抑 制 効 果 は そ の

adrenergicα-お よ び β-効 果 に よ っ て 発 現 す る こ

とが うか が わ れ る.Adrenergicα-遮 断 薬 で あ る

phenoxybenzamine(10-7～10-6g/ml),dibenamine

(10-6～10-5g/ml),phentolamine(10-7～10-6g/ml),

tolazoline(10-5～10-4g/ml)お よ びyohimbine

(10-6～10-5g/ml)投 与 は フ ィ ー ル ド刺 激 に よ る 収

縮 反 応 に 対 し て 増 強 す るか,ほ とん ど 作 用 が な い

か ま た は 抑 制 を 示 し た が,NA10.5g/ml投 与 に よ

る 収 縮 反 応 は い ず れ も 著 明 に 抑 制 さ れ た(表1).

ま た,フ ィ ー ル ド刺 激 に よ る 収 縮 反 応 は 抗ACh

薬 で あ るatropine(10-6～10-7g/ml),hexametho-

nium(2.3×10-5g/ml)お よ びtubocurarine(1.5×

10-6g/ml)投 与 に よ っ て 影 響 さ れ ず,ま た,抗

histamine薬 で あ るdiphenhydramine(1.5×10-6g/

ml)お よ び 抗5-HT薬 で あ るmethysergide(10-6

g/ml)投 与 に よ っ て 影 響 さ れ な か っ た.ま た,抗

cholinesterase薬 で あ るphysostigmine10-6g/ml

投 与 に よ り軽 度 に 増 強 さ れ,adrenergic neurone
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表1.　 ウサ ギ摘 出精管 の フ ィー ル ド刺 激 お よびNA(10-5g/ml)投 与 に よる収 縮反 応に お よぼす各

種adrenergicα-遮 断薬 の作 用

薬物投与前の収縮高を100%と した。平均±標準誤差(N=3)

遮 断 薬であるguanethidine10-6g/ml投 与 に よっ

てほぼ完全に抑制 された.

考 察

各種adrenergicα-遮 断薬は ウサ ギ 精管のNA

投 与に よる収縮反応を著 明に抑制 したに もかかわ

らず,フ ィール ド刺激 に よる収縮反応に対しては

一定 の作用を示 さなか った .し たが って,こ の部

の化学伝達物質がNAだ け とは考 え 難 い.し か

し,guanethidineが フ ィール ド刺激 に よる収縮反

応 をほぼ完全に抑制 したこ とは,NAだ け が単独

で この部 の化学伝達 に関係 している ことも完全に

は否定 できない.Adrenergicα-お よび β-receptor

を 介 してNAが フ ィー ル ド刺激効果を抑制す る

こ とはすでにモルモ ット精 管 で 観 察 さ れ て お

り5),ウ サギ精管で もほぼ同様 の結果が得 られた.

今 回の実験で,ウ サギ精管を支配する下腹神経 の

刺激伝達にACh,histamineお よび5-HTの 関与

は否定で きる ように思われ る.
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種 々の イオ ン環境下 での セ ロ トニ ンに よる

ラ ッ ト摘 出回腸 の収縮 反応

東京大学薬学部 薬品作用学

粕 谷 豊

名古屋市立大学薬学部 薬品作用学

渡 辺 稔

東亜栄養(株)研究部

安 斎 則 夫

Gaddumら(1957)1)は,平 滑筋収縮におけ る

Serotonin(5-HT)の 受 容体にはMとDの2種 類

があ ることを提 唱した.モ ルモ ッ ト回腸ではM受

容体の 支配が 強い とDay(1963)2)は 報 告 してい

るが,今 回我 々は摘出 ラッ ト回腸で はほ とん どD

受 容体に よって支配 され てい る こ と を 見い 出し

た.そ こで,こ の臓器を 用いて5-HTのD受 容

体 とACh受 容体 を介す る収縮が,外 液のイオ ン

組成を変える ことに よって どの ような影響を受け

るかにっいて検討を行な った.

方 法

Donryu系 ラ ッ トを撲殺後,直 ちにその 回腸部

分を摘 出し,マ グヌス装置 につ るして縦走筋方 向

の収縮を等張性 に記 録 した.液 温 は28℃ とし,

95%O2,5%CO2を 通 気 した.

結 果

1)　 5-HT受 容 体の支配様式:5-HTに よ る収

縮 は,M受 容体 を 介 す る 反 応 の抑制薬で ある

scopolamine,morphine処 置 で 有意の 抑制がみ ら

れず,D受 容体の拮抗薬であるcinanserine処 置

で用量作用 曲線が右 と下方へ移動 し,明 らかな抑

制が認 められた.こ の 結 果,こ の臓器におけ る

5-HTの 受 容 体はモルモ ット回腸 の場合 とは異 な

り,ほ とんどD受 容体 によって支配 され てい る と

考えられ る(図1).

2)　 外 液Caイ オ ンの影響:外 液組成 か らCa

を 取 り除 くと5-HTに よる収 縮 は 経時的 に徐 々

に小 さくな り,60分 間処置で はほ と ん ど抑制 さ

れてしま った.GEDTAを 加 えた場合には,さ ら

に短時間で抑制 された.Caのinfluxを 抑 制す る

といわれているverapamilを 前 処置す ると,そ の

図1.
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図2.　 Effect of verapamil

Tonic相 が 著 し く抑制 を受 けた.一 方,AChに よ

る収縮 は外液のCaイ オ ンへの依 存 は 少 な く,

GEDTA0.1mM,30分 間 処置 して も 最 大 で 約

20%の 収 縮が残存 していた(図2).

3)　 外 液K,Naイ オ ンの影響:NaをKに 置換

したTyrode液 に代 えた時には,細 胞膜 は脱分極

している と考え られ る.こ の条件下で5-HTに よ

る収 縮は著 し く小 さ くな ってしま うのに対 して,

AChに よ る収 縮 は 約半分程度残 存していた.ま

た,K152mM,Ca0mMのTyrode液 で30分 間

処置 した後 に,Caを 蓄 積的 に投与 した時 の収縮

に対 して,ACh存 在 下ではこのCa収 縮を最大で

2.5倍 増 強 したが,5-HT存 在 下の場合はControl

とほ とん ど変わ らな か っ た.こ れ らの ことか ら

AChに は脱分極条件 下で もCaの 利 用 を高める

作用がある ことがわ か った.

K-free-Tyrode液 で30分 間incubateし た 後

に,正 常組 成に戻 した時には,イ オ ンの流れにつ

いてGoldmanの 式 か ら 細胞膜 は過分極の状態 に

あ ると考え られ る.こ の条件下で5-HTの 収 縮

は全 く抑制 されてし まったのに対 し て,AChに

よ る収縮は,約80%残 存 していた.ま た,外 液

のNaClを す べてsucroseに 置 換 した時 にも,モ

ルモ ッ ト盲腸紐平滑筋では過分極 を受 ける といわ

れてい る3).ラ ッ ト回腸で も5-HTお よびKClに

よる収縮 は著 し く抑制 されたの に 対 し て,ACh

に よる収縮 はほ とん ど影響を受けなか った.

考 察

平滑筋 におけ るCaイ オ ンの重要 な役割 として,

細胞膜 の興奮 に お け るcurrent carrierと しての

働 きと,収 縮 たん白質 と結合 して収縮を発生 させ

る働 きが ある といわれてい る。5-HTに よ る収縮

が,外 液 のCa除 去 時,ま たは一般に細胞膜が脱

分極 ・過分極 になる と考 えられ る条件下で消失す

ることから,5-HTに よる収縮発生には 細胞膜の

電気的現 象,恐 ら く脱分極 による興奮作用が必要

条件である と考えられ る.ま た外液のCaの 除去

やverapamil処 置 に よって収縮が著 し く抑制を受

け ることか ら,そ の収縮発 生には外液 のCaイ オ

ンのinfluxあ るいはloosely bound Caの 利 用が

伴な ってい ると考えられる.

一方,AChに よる収縮は,脱 分極 ・過分極 と

考えられる条件下でも発生してお り,5-HTの 場

合 とは異なる収縮発生機序も働いていると考えら

れる.ま た,AChに よる収縮には外液のCaイ オ
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ン のinfluxだ け で は な く,細 胞 内 のstore siteの

Ca,あ る い はtightly bound Caも 利 用 され る と

考 え ら れ る.
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モノレモ ッ ト胃の輪 走 筋 に対 す るN勘 欠除 液 の作用

福岡大学医学部 第一生理学教室

坂 本 康 二,富 田 忠 雄

モルモ ット胃 の 輪走筋におけるslow waveは

非 膜電位依存性の第1要 素 と膜 電位依存性 の第2

要 素か ら成 ってい る.第2要 素 は,slow wave発

生 の本質的な もの と考え られている第1要 素に よ

って引 き起 こされ る.し か も第1要 素 はある種 の

能 動輸送に よって制御 され ているが,こ の機序 を

分析す る ために 外液 のNaを 除いた 実験を 行 っ

た.

外 液 のNaをcholine,TEA,DDA,THAMあ

る いは蕪糖で置換 してい くと,10～15mMま で は

slow waveの 底 部を構成す る第1要 素が延長 し,

そ の発生頻度が減 少す る.slow wave間 の 最大膜

電位 には著明な 変化 はみ られない.Na濃 度 を下

げ る場合,(Ca)/(Na)2の 比 を一定に保っ よ う に

すれば,第1要 素の延長 と頻 度の減 少を防 ぐこと

が で きる.ま た低Na濃 度 の効果は高Ca濃 度 の

効果 と似ている.こ の ような こ とか ら,第1要 素

の発生過程 にはNaとCaが 拮 抗的 に 働いてい る

もの と考 えられ る.

Naを5mM以 下に減 少 させ る と膜は脱分極

(10～20mV)し,第1要 素は消失する.slow wave

の上部を構成する第2要 素は消失する場合と,小

さな振幅のものが正常のときの約2倍 の頻度で現

われる場合がみられる.脱 分極に伴って膜抵抗の

増加,お よび持続的な張力の増加がみられる.

低濃 度のMn(0.2～1mM)は 膜 の脱分極を起 こ

し,slow waveの 頻 度を増加す る.高 濃度 のMn

(1mM以 上)はslow waveを 消 失 し,持 続的な

脱分極(5～10mV)を 起 す.低 濃度(0.3mM)の

Mn存 在 中でNaをcholineで 置 換す る と,膜 は

ゆ っ くりと脱分極 し,そ の大 きさはMnの 存在 し

ない場合 よ り小 さい.Na欠 除 液で5分 間潅 流 し

た後,0.5mMのMnを 一 過性 に与え ると,持 続

性の拘 縮は抑制 され るが,膜 電位の変化は著 明で

ない.ま たCa-chelating agentで あ るEGTAを

与 えた場合 も同様の結果がみ られ る.こ れ らの結

果はNa欠 除液に よる脱分極 の最初の過程はイオ

ンの透過性の増大に よる もの と推察 され る.し か

し,持 続性の脱 分極 は 膜抵抗の 増大 より,Ca透

過 性 の増大だけでは説明で きない.

Na欠 除液による脱分極は温度に対する感受性

が高 く,100C以 下ではみられないが,高Kに よ

る脱分極は低温で著明な変化は受けない.上 の結

果はNa除 去による脱分極には,あ る種の能動輸

送の過程が含まれることを示唆している.

Na欠 除液で脱分極お よび拘縮が起こった後,

5mM以 上のNaを 再投与すると膜の再分極 と収

縮の弛緩が見られるので,こ れ らの効果はNaポ

ンプの活性化による結果である可能性も考えられ

るが,ウ ワバイン(2×10-6M)で 処理してもNa

投与による再分極や弛緩には本質的な差がみられ

ないので,Naポ ンプの 直接的な関係はないもの

と考えられる.

Na欠 除液で4分 間潅流した 後5mMのNaを

与えると,Na投 与による急な再分極はみられな

いが,10分 以上Na欠 除液で潅流した後に5mM

のNaを 与えると急な再分極 と,弛 緩がみられ,

再び規則的なslowwaveが 出現してくる.さ ら
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に始めにNa欠 除液で10分 間潅流した後,5mM

のNaを 加えて再分極 と弛緩が起こってから,再

びNa欠 除液で潅流すると,期 待 される脱分極と

拘縮の大きさは始めにNa欠 除液で起こされた脱

分極と拘縮の大 きさに比べて小 さい.こ の ように

Na欠 除液による脱分極 と拘縮,Na投 与による再

分極 と弛緩は細胞内Na濃 度の変化によって影響

を受けることがわか る.

Na濃 度を減少させるとNa-Ca交 換過程を介し

て細胞内Ca濃 度が増加する可能性 が 考 え られ

る.張 力の増加はこの結果であるとして説明でき

るが,脱 分極が起こる機序やKを 除いたとぎの結

果などはNa-Ca交 換過程の 関与のみでは説明し

難いように思 わ れ る.Na除 去による脱分極と

slow waveの 第1要 素の発生との間には密接な関

係があるように思われるが,現 在のところその本

質についてはまだ不明な点が多い.

モル モ ッ ト小 腸 の平滑筋 にお け る抑 制性接 合 部電位

福岡大学医学部 第一生理学教室

坂 本 康 二,富 田 忠 雄

結腸紐,空 腸,直 腸などの消化管平滑筋の電気

的刺激によって抑制性の接合部電位が生じること

が知 られている.こ の抑制電位はテ トロドトキシ

ソで消失するが,コ リン性伝達を遮断するア トロ

ピソでも,カ テコールア ミンの α遮断剤やβ遮断

剤でも消失しないのでアセチルコリンや ノルアド

レナリン以外の伝達物質によって生 じるものと考

えられている.

この実験ではモルモットの回腸を用いて抑制性

接合部電位の電気生理学的性質について調べた.

粘膜を取 り去った小さな摘出標本について実験を

行ったが,抑 制電位は輪走筋のみから記録 され,

縦走筋からは観察することができなかった.こ れ

らはHirst達 の実験結果と一致している.縦 走筋

を輪走筋から機械的に分離すると,輪 走筋から記

録される抑制電位はしばしば約半分に小 さくなる

が,こ れは多分神経に損傷を与えるためではない

か と考えられる.こ の標本では28～30℃ におい

て普通 自発性活動はみられず,静 止電位は約一50

mVで ある.興 奮性の接合部電位を除 くためア ト

ロピソ(10-6M)の 存在下で実験を行った.単 一

刺激(0.5msec)に よ って 約200msecの 潜 伏時の

あ と,5～20mVの 過 分極性 の 抑制電位が現われ

る.こ の抑制性神経の クロ ナ キ シ ー は 約0.25

msecで あ る.電 位の 発生か ら 頂点に達す るまで

約250msec,頂 点 か ら半分 の大 きさに減少す るま

で約240msec,全 体 の時間経過は約1secで あ る.

抑 制電位は膜に通電 して脱分極 させ る と大 き く,

過 分極 させ る と小 さ くな る.こ の関係 か ら抑制電

位の逆転電位を求め る と約 一72mVの 値 が得 ら

れ る.ノ ルア ドレナ リン(10-7～10-6M)を 与 え

る と膜抵抗 の減 少を伴 った過分極がみ られ,同 時

に抑制電位の著 明な減少が起 こる.α 遮 断剤で あ

るフ ェソ トールア ミン(10-6M)に よ って この作

用 は完全 に消失す るが,抑 制電位 は影響 を受 けな

い.高 濃 度のATP(10-3M)も 膜 抵抗の減少を伴

った過分極 を起 こし,抑 制電位を減 少 させ る.こ

の作用は フェン トールア ミンで影響を受けない.

正 常液中 よ りKイ オ ンやClイ オンを除去す る と

膜 は一過性 に脱分極 し抑制 電位 の大 き さは増大す

る.
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K-脱 分 極 結 腸 紐 平 滑 筋 の2価 イ オ ン の 膜 電 流

東北大学医学部 応用生理学教室

猪 又 八 郎,丸 山 芳 夫

モルモ ット追腸紐平滑筋で,Ca free Krebs液

でBa,Srの2価 イオ ンがCa channelを 通 過し得

ることを我々 は す で に 報 告 し た .本 実験で は

Evans-Schihldの 報 告以来,興 奮収縮連関,薬 物

機械的連関を解析す る 上で 常用 されてい るK一 脱

分極 筋のCaイ オンを中心 と し たBa,Srの そ れ

ぞれ のイオ ンの膜電流動態 を二重 シ ョ糖隔絶法の

電圧固定法で しらべ,比 較検討を した.

方 法

電流 ・電圧 固定法 は二重 ショ糖隔絶法を適用 し

て行 った.モ ルモ ッ ト結腸紐は,す でに我 々に よ

り報告 されて い る よ うに200～250μm幅,5-10

mm長 さの摘 出標 本 を 用 い,標 本装着時の中央

node幅 は 平均50μ に 保ち,電 位 の 均一性 を満 足

で きる条件を確保 した1).等 張K溶 液 はKrebs液

のNaCl,NaHCO3,NaH2PO4を 同 じ濃度 にKCl

また はK2SO4,KHCO3,お よ びKH2PO4で 置 換

したイオン組 成か らできてい る.2価 イオ ン濃度

については,2.5お よび10mMの2つ の 濃度を

用 いた.

結 果

1.　電流固定下 で はCa,Baお よびSr存 在下

の等張K溶 液で35～40mVの 脱分極がみられ,

それぞれの2価 イオン含有のK脱 分極値に有意の

差はみとめられなかった.こ の脱分極状態で,外

向き通電を与えてもいずれの2価 イオン含有液下

でも,膜 電位の活性化がみられない.し かしそれ

ぞれの2価 イオンKrebs液 下の静止電位のレベ

ルに膜を人為的に過分極に固定して,外 向き通電

を行 うと,容 易にそれぞれ2価 イオン特有の再分

極の延長を伴った活動電位を発生する,こ の再分

極相の半減期はCa<Sr<Baの 順位で延長す る.

2.　電圧固定法でCa,Baお よびSrのK脱 分

極の膜電位のレベルに固定して,脱 分極ステップ

電圧を与えても,内 向き電流Iaの 発生はみとめ

られないが,後 期外向き電流Ibは 一方向に外向

きにmonotonicに 流 れ る,こ の時のそれぞれ2価

イオ ン含有下のKイ オンの最大chord conductance

(gK)は,Sr>Ca>Baの 順位 であった.つ ぎに膜

電位をそれぞれ2価 イオンの 自然静止電位に固定

して脱分極 ステ ップ電圧を与える と,そ れぞれ2

価 イオン特有の時定数を もった内向き電流が発生

す る.こ の電流成分 は含有する2価 イオ ンが寄与

してい るこ とは,第 一に このイオンの細胞外液の

濃 度に この内向き電流の大 きさ,お よびその不 活

性化時定数が調節 され ること,第 二 にはいずれの

内向き電流 もMn,Coの2価 イオン,お よびD-600

のCa抑 制 剤 に よって 特異的 に減少 または消失 す

ることか ら証明す ることが できた.Ca,Baお よ

びSrの 内 向き電流 に関 して,そ れぞれIaの 順位

はSr>Ca>Baで あ り,最 大chord conductance

(ga)はSr>Ca>Baの 順 位を示 した.さ らに これ

ら2価 イオンの平衡電位Eca,EBaお よ びEsrは

それ ぞ れ+34.6±2.3mV(測 定 値 ±標準誤差)

(n=9)+29.6±4.2mV(n=9),お よび+26.6±

3.8mV(n=9)の 値 を示 した.後 期K電 流 につ い

ては,gKはSr>Ca>Baの 順 位がみ られ,そ れ

ぞれの2価 イオ ンのKの 平衡電 位EKに 対す る影

響はCaとSrの2つ のイオ ンの間 に は 差異がみ

とめ られ ないが,Baイ オ ン含有液下では,EKは

陽 性側にシ フ トす る傾 向を示 した.

考 察

Na free等 張K溶 液 下のIca IBaお よびIsrの 挙 動

についてKrebs液 下 のそれ らと対比してみ ると,

Ｉaの大 きさ,gaの 序 列でCaとBaの 順 位が入れ

変 ること,特 にKrebs液 下 で,ECa,EBaお よび

Esrが 等 しい値を示 したのに対 して,等 張K溶 液

下ではそれぞれの平衡電位に著 しい相異が見 出さ

れた.一 つには細胞内2価 イオンの動態の差異,

す なわ ち細胞 内貯留部位のCa,Ba,Sr結 合 度の相

異に よる3種2価 イオ ンのイオン活性度の増減に

原因す るか,他 方,膜 レベルで は3種2価 イオ ン

の選択度 の相異,Na-Ca exchange pumpの 介 在
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の有無などがこれら2価 イオン電極の値を変えて

いるものと推定できる.
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イヌ尿管 筋電 図の 日内変動 と腎動脈結 紮 の影 響

鳥取大学医学部 第二生理学教室

上 桝 次 郎,白 石 義 光,及 川 俊 彦

腎機能に関する糸球体濾過率 ・腎血流量等の 日

内変動についての研究は多いが,一 方腎で生成さ

れた尿の輸送路としての尿管機能についての,そ

うした研究は極めて少ない.

そこで私達は,鉤 状双極電極をイヌ尿管筋層に

慢性的に植え込み,無 麻酔 ・無拘束状態で尿管筋

電図の24時 間連続記録を行なった.こ の際,尿

管活動の調節因子 として,こ れまであまり重視さ

れていなか っ たneurogenic factorを 動物の意識

レベルの面か ら点検するた め に皮質脳波を導出

し,覚 醒 ・睡眠各周期を同定し,こ れ らと尿管筋

電図の関連性を検討した.更 に腎血行動態の尿管

活動日内 リズムに対する影響を知るために,尿 管

筋電図を導出している側の腎動脈を結紮し,そ の

効果を前後で比較検討した.

実 験 方 法

雑種成犬6頭 を 用 い た.pentobarbital sodium

(30mg/kg,筋 注)麻 酔下 で,左 側腰部斜切開を

し,腎 孟近 くの尿管 に電極間距離約5mmの 鉤 状

双極ステン レス ・スチール電極 を植 え込み,近 傍

の皮下組織 にアースを とった.次 に皮質頭頂野相

当の骨に脳波(EEG)用 電 極 を,眼 窩両外側に眼

球 運動 図(EOG)用 電極 を,さ らに頸筋 に筋電図

(EMG)用 電 極を埋没 させた.す べ ての リー ド線

を皮下を通 して頸背部 に 出 し,MT-socketに 接

続 させ た.術 後1週 間以上経 てか ら,イ ヌをマジ

ック ・ミラー付防音箱 に入れ,無 麻酔 ・無拘束状

態で ポ リグラフを用い24時 間連続記 録を 行 なっ

た.こ の後3頭 につ き,観 察尿管 と同側 の腎動脈

を結紮 し,さ らに1週 間以上経 てか ら,同 様な記

録を した.覚 醒 ・睡眠周期は,EEG・EOG・EMG

の 所 見か ら,覚 醒期,REM期,non-REM(NREM)

期 に分 けられた.な お こ の 実験期間中の飲 水は

adlibに 与 えた.

結 果

1.　 放 電間隔:多 相性 の群放電が周期的にみ ら

れ,こ の 群放電の生起間隔 に注 目した.腎 動脈結

紮前には,基 本 放 電間隔 としての3.5-5.5秒 に

60-80%集 中 し,そ の整数倍値に数%ず つ分布す

る傾 向がみ られ た.結 紮後 には,基 本間隔への分

布 は20-30%に 減 少し,そ の2倍 値は20-30%に

増 加 し,特 徴的な2峰 性分布パ ターンを示 した.

平均放電間隔 は,結 紮前6.36±3.11秒,結 紮後

9.34±4.39秒 で 有意に延長 した.1時 間毎の平均

放電 間隔値 に よる時系列は,結 紮前 には深夜か ら

朝にか けての延長が5頭 にみ られ,1頭 はほぼ恒

常性 を示 した(図1).し か し結紮後に は,そ の

ような変動 はみ られなか った.覚 醒 ・睡 眠各周期

の間で,放 電間隔 に関す る有意の差 はなか った.

2.　 放 電振幅:結 紮前には5頭 において,覚 醒

期 に比べ睡眠期,特 にREM期 に振 幅の減 少が あ

り,平 均値 は 覚醒 期に235.26±56.62μV,REM

期 に は181.78±42.75μVで 有意の減少が あった.

しか し結紮後には3頭 の うち2頭 は逆にREM期
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図1.　 平均放電間隔の日内変動(腎 動脈結紮前の6頭)

図2.　 平均放電振幅の覚醒期(AWAKE), REM期,

non-REM期(NREM)に おける比較と腎 動

脈結紮前後の変化

に増加 し,覚 醒期 に減少 した.

3.　 過 剰放電:24時 間連続記録 中,過 剰 な同期

放電が観察 され ることが あった.こ れ はfurose-

mide静 注後にみられた 多相性放電 とは 明らかに

異なっていた.こ の発現率を結紮前後でx2-検 定

をすると,結 紮後に有意の増加がみ られ た が,

REM期 とNREM期 との 間には 有意差はなかっ

た.

結 論

無麻酔 ・無拘束下のイヌ6頭 で慢性電極による

尿管筋電図の 日内変動を観察し,3頭 で腎動脈結

紮前後の変化を比較検討した.

1.　平均放電間隔の日内変動は,深 夜から朝に

かけて延長する傾向が主なもので,腎 動脈結紮前

に比べ結紮後は平均放電間隔が有意に延長し,日

内 リズムは不明瞭になった.

2.　結紮前の放電振幅は,6頭 中5頭 でREM

期に有意に減少 した が,結 紮後は3頭 中2頭 で

REM期 に逆に増加した.

3.　 ときに過剰同期放電がみられ,そ の発現率

は結紮後に増加した.
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UP-DOWNCOUNTERに よる腎孟尿管機能 の評価方法

秋田大学医学部 泌尿器科学教室

山 口 脩,塩 釜 尚

森 田 隆,土 田 正 義

腎孟尿管系の機能を客観的に評価する方法は,

その重要性にもかかわらず現在もまた確立されて

いない.そ こで私たちは,腎 孟潅流をする際に腎

孟へ注入される量(INPUT)と 尿管蠕動により排

泄される量(OUTPUT)と の間で,出 納balance

を経時的に自動記録できる装置を試作した.今 回

はその装置の概略 と動物実験における2～3の 記

録例を紹介する.

実 験 方 法

対象 としてPentobarbital麻 酔 下の 雑種成犬5

頭 を 利用 した.経 実質的に 腎孟 へ2重 管を 挿 入

し,一 つの経路を潅 流用 とし,も う一方を腎孟 内

圧測定に利用した.尿 管筋電図は従来通 りsuction

電 極 に よ り管外誘 導 し た.ま た腎孟 への注入量

(INPUT)と 尿 管 よりの排泄量(OUTPUT)は,

2つ のdrop-counterに よ りそ れ ぞれ 同時記録 し

図 1.

Balance level

Ureteral EMG

Output

図 2.
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た.両 者の 出納balanceをup-down counterに

よ って経 時 的 に 測 定 し た.図1に 示す ように

INPUT用 お よ びOUTPUT用droP-counterか

らの出力をそれぞれ 回路 のUP側 お よびDOWN

側 に 入れた.Drop-counterの 波形 は,monostable

 multivibratorに よ り一度20μ secの パ ルスに整形

し,も し2つ のパ ルスが重な った時 は次の論理 回

路に よって2個 の異なるパルスに分離 しup-down

counterに 入 るよ うに設計した。

結果および考案

腎孟潅流 量 を0.03ml/minか ら1.75ml/minの

範囲内で種々に変化させ,balance曲 線を検討し

たところ図2に 示すように満足すべき結果であっ

た.す なわち,尿 管蠕動休止期に潅流液が腎孟 に

貯留 し蠕動収縮が起こると急激に排泄される動態

を正確に測定す ることができた.

潅流量を1.0ml/min以 上に 急激 に 増加させる

と最初の約2分 間は尿管排泄能力がまだ適応せず

balance曲 線 は 上昇傾 向を示 した.し か しその後

balancelevelは プ ラ トー相に移行 し,INPUTと

OUTPUTが 釣 り合 う平衡状態が実現 された.一

方 死亡犬の腎孟 尿管系 では このよ うな生体反応 は

消失 し,同 一の潅流条件 下で比較す ると著し く高

い レベルでbalance曲 線 が平坦 とな り,輸 送効率

の極めて悪い ことが判 明した.

Nembutal反 復 麻酔 で 腎孟ペ ース メ ーカーを停

止 させた例 では,balance levelは 予 想以上に上昇

し た.ま たペ ースメーカーとcouplingし な い尿

管蠕動が出現す る と,balance曲 線 は さらに 上昇

し腎孟 に潅 流液が貯留す る傾 向が生 じ,輸 送 効率

は一層低下す るのが認め られた.

以 上述 べた ように,up-down counterを 利 用し

た出納balanceの 検 討は経時的に腎孟 尿管系 の機

能を評価で きるのみ ならず,今 後,腎 孟 内圧,尿

管筋電図お よび尿管 内圧 と同時測定する ことに よ

り上部尿路 に対す るシステム工学的 アプ ローチも

可能にす る もの とお もわれ る.

イヌ摘出腎孟尿管における興奮発生 と伝播 について

秋田大学医学部 泌尿器科学教室

森 田 隆,山 口 脩,西 沢 理

原 田 忠,土 田 正 義

緒 言

尿管蠕動がpace makerの 影 響下にある ことが

諸家 によ りいわれてい る.し か し,そ の局在 に関

しては,腎 孟 尿管移行部に存在す る とい う意 見 と

腎孟 腎杯境界部付近 に存在す る とい う意 見 が あ

り,大 いに議論 されている1,2).最 近in vivoに

お いて,山 口と土田3)は 腎孟 中央部 と尿管 の筋電

図を同時記 録 し,尿 管蠕動が腎孟 のpaceに よ り

支配 されてい ることを 示 唆 した.し か し,pace

 makerの 局 在お よび興奮 の伝播 について詳 し く知

るためにはin vivoの 方 法で は限界があ る.そ こ

で,私 達 は小林2)の 方法 を用いて この問題につい

て検討 し興 味ある知 見を得たので報告する.

実 験 方 法

雑種 成犬 にthiamylal sodium 10mg/kg静 脈 麻

酔を施 し腎尿管を摘 出した。す ばや く酸素飽和 し

たKrebs-Ringer solutionに 浸 し,実 体顕 微鏡下

で腎孟 の前面を被 っている腎実質お よび脂肪組織

を慎重に取 り除 き腎孟腎杯 を露 出す ると同時に,

尿 管 も周 囲の脂肪組織,結 合組織 を 取 り除 い た

(図1).こ の 標本を370Cに 保 たれたKrebs-Rin-

gersolutionに 浸 し,実 体顕微鏡を用いて肉眼的

観察を行 う と共 に,腎 孟 腎杯境 界部,腎 孟 中央

部,腎 孟 尿管移行部 お よび尿管で直径250μVの 微

小 ガ ラス電極 を用いて活動電位 を記録 した.実 験

は,同 一標本において,全 く刺激 を加 えない場合

と注射器を用い て 腎実質を貫 き腎孟 内にKrebs-

Ringer solutionを 注 入 し,一 過性に腎孟壁 を刺激

した場合の両方について行 った.
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図1.　 実 験 に使 用 した イヌ摘 出腎孟 尿管標 本

記 録 結 果

腎孟尿管標本に全 く刺激を与えない場合,腎 孟

腎杯境界付近で実体顕微鏡 下に辛 じて観察できる

微かな収縮が認め られたが,そ の収縮は伝播しな

かった.こ の時,筋 電図を記録すると,腎 孟杯境

界部の肉眼的に収縮が認められ た部位で 一定の放

電間隔を持つ20μV程 度の微小 な活動電位が記 録

され た.そ の 波形は緩やか な立上 り相を 有してお

り,持 続時 間(duration)は 約0.5秒 で あつた.

しか し腎 孟中央部 およびそれ以 下の 部位では活動

電位ば記録 され なかっ た(図2A).

次 に,腎 孟 内にKrebs-Ringer solutionを 注 入

し 一過性に腎孟 を刺激す る と.腎 孟 腎杯境界 部で

発生 した収縮が腎孟 尿管移行部を中心 とする弧状

の収縮波を形成 し伝播 してゆ くのが認 め られた.

この時,腎 孟中 央部.腎 孟 尿管移行部お よび尿管

において も規則 正しい放電が記 録 された が,放 電

間隔 はいず れ も腎孟腎杯境 界部のそれの2倍 にな

っていた(図2B).

考 案

Goslillg & Dixon4)は 解 剖学的に イス の 腎孟腎

杯境界付近 にpacemaker cellが 存 在す る こ とを

明 らかに したが,私 達は この部位 で 一定 の放電 間

隔を持つ 微小な 自発 放電 を記 録した.そ の波形 は

小 林が ネコにおいて記録 した もの と似 て,緩 徐 な

立 上り相 を持 ってお りpacemaker potentialと 考

えられ た.こ の放電は腎孟 に 全く緊張がかか らな

い場合はほ とん ど伝播/.な いか,腎 孟 に緊張刺激

を 与える と伝播 し易 くなるこ とが解 った.こ の現

象はin vivoに お いては尿の腎孟 内への貯留が 興

奮の伝播に大きな役割 を持 ってい るこ とを示唆 し

ている と思われ た.

ま た,各 部におけ る放電間隔 を検討す る と.こ

図2.　 腎孟 ・尿管 の4ヵ 所に おい て 記 録 した 筋電 図.腎 孟腎 杯境 界部 で は一定 の 放電 間隔 を持 つ微 小放電 が

記録 され,腎 孟 に張力 がか か ってい ない 場合 は伝播 しないが(A),腎 孟 に緊張 を与 え る と腎孟 中央,

PUJ,尿 管 へ伝播 す る(B).い ずれの 放電 頻度 も腎孟 腎杯境 界 部の それ の1/2に な って い る.
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れまで腎孟尿管移行部においてのみ知られていた

興奮のblockが 腎孟内にも存在す る こ とが明ら

か となった.

結 語

小林の方法を用いてイヌの腎孟尿管における興

奮の発生 と伝播について検討した。興奮の発生は

腎孟 腎 杯境 界 で起 り,こ の部位がpace maker

regionと 考え られた.ま た,従 来,腎 孟尿管移行

部において認められたのと同様の興奮のblockが

腎孟内にも存在することが判明した.
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プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ンF2 αの 膀 胱 内 注 入 に よ る

膀 胱 内 圧 の 変 化 に つ い て

松戸市立病院泌尿器科

　遠 藤 博 志

　千葉県がんセンター泌尿器科

　宮 内 武 彦,長 山 忠 雄

平滑筋に強力に作用するといわれるプロスタグ

ランジン(以 下PG)は 各方面で研究され ている

が,泌 尿器科領域特に膀胱平滑筋に対する研究は

ほとんどみられない.

今回,PG群 の うちPGF2α の膀胱平滑筋 に対

する作用を膀胱内圧の面より検討し若干の興味あ

る結果を得たので報告する.

対象および検査方法

対象は内分泌的影響 も考慮し,膀 胱に器質的異

常を認めない男子のみ とした。

検査はLewisの 膀胱内圧測定器を用い,経 尿
道的にNo.6の ネラトン ・カテーテルを挿入逆行

性に膀胱内圧を測定した.次 いで膀胱内溶液を流

出させ,あ らためて100mlの 溶液 を注入し内圧

の安定をまって下記の諸薬剤を投与,内 圧の変化
を経時的に30～60分 観察した.な お,同 時に血

圧の変動や自覚症状 も検した.

1)PGF2α 注射薬1000μg, 2000μgま たは3000

μg注 入した.

2)PGF2α 注射薬 の溶剤(エ タノール+生 食)

3mlを 注入した.一 部には溶剤のみ3ml注 入し

たものもある.

3) PGF2α 注 射薬の溶剤を燐酸緩衝液にかえエ

タノールの 影 響 を 除 い た ものを2000μgま たは

3000μg注 入 した.

表 1.

PGF2α 1000μg+生 食100ml膀 胱内注入
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表2.

PGF2α 2000μg+生 食200ml膀 胱 内注 入

結 果

1) PGF2α 1000μg, 2000μgま たは3000μg注

入時の膀胱内圧および自覚症状は表1,表2に 示

す如 く最高内圧は注入量の増加と共に32.2, 44.8

お よび62.8mmHgと 増強されている.ま た,尿

意の出現や排尿のみられるものも多い.

2)　溶剤3mlの みを膀胱内に注入す る とピリ

ピリする刺激症状を呈するものが5例 中3例 に認

められ,う ち2例 に膀胱内圧の上昇を認めた.残

りの2例 および生食100mlと 共に注入 し た場合

には膀胱内圧の上昇は全 く認められない.

3) PGF2α のみを注入すると10例 中5例 に膀

胱内圧が上昇し,う ち3例 は強い尿意を訴えた.

ま と め

1) PGF2α 注射薬を膀胱 内に注 入すると膀胱

に強力な収縮がみられ,そ の注入量の増加に伴っ

て最高内圧も増強される傾向がみられた.

2) PGF2α 注射薬を膀胱内に注 入 した 際に生

ずるピリピリした刺激症状は溶剤であるエタノー

ルによるもの と考えられ,エ タノールの膀胱内圧

に対する影響は少い と思われる.

3) PGF2α のみを膀胱内に注入 して も膀胱内

圧は50%に 上昇を認めた.

4) PGF2α 注射薬による膀胱内圧上昇時間は約

5分 である.

ポーラログラム法による膀胱内圧上昇 時の膀胱循環動態

岩手医科大学医学部 泌尿器科学教室

瀬 尾 喜久雄,佐 久間 芳 文,鈴 木 安

鈴 木 都美雄,鈴 木 信 行,大 日 向 充

浅 井 真,赤 坂 俊 幸,高 橋 崎 三

沼 里 進,久 保 隆,大 堀 勉

第9報 では八木式酸素電極1,2)を使用し,犬 尿

管壁内酸素分圧を測定して報告した.

今回は膀胱内圧上昇時の壁内微小循環の変動を

追究するため,犬 膀胱壁内酸素分圧を第9報 と同

様の方法で測定したので報告する.

実 験 方 法

雑種成犬20頭 を使用し,thiopental sodium静

脈麻酔下に下腹部正中切開にて膀胱および腹部大

動脈を露出した.膀 胱頂部に小切開をおき,先 端

にコソドームをつけたカテーテ ルを挿 入 し,カ

テーテルの他端 につ けたY字 管の一端に灌注器

に,も う一端を圧力 トランスジ ューサに 接続し

た.酸 素電極は膀胱左右側壁および後壁の各筋層

内に刺入固定し,3例 については大動脈内にも刺

入固定した.酸 素電極からの脱分極電流は高感度

直流用プ リアンプを介して4チ ャンネル ・レクチ

コーダにて内圧とともに連続記録した.

描出されるポーラログラムが水平に記録される

ところを 対照値 とし,水 を注入して平均71cm
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膀胱左側壁

膀胱後壁

大動脈

膀胱内圧

図1.　 膀胱内圧上昇時の酸素分圧

H20ま で内圧を上昇させて内圧上昇値 とし,そ
の後排水して再空虚値 とした.さ らに以上の如き

3状 態時に5分 間の酸素吸入を行った。酸素分圧

の推移については対照時の脱分極電流値を100と

して相対的変動について検討した.

実 験 結 果

図1は 本実験に使用した八木式酸素電極により

得られたポーラログラムの一例である.対 照時,
酸素吸入によって各部位 とも上昇し,内 圧上昇に

よって下降を示し,酸 素吸入に対する反応 も減少

し,再 空虚によって対照値に復した.大 動脈では

酸素吸入のつ ど反応し,各 電極が酸素分圧の変化

に敏感に反応していることを示した.

表1は 以上の如 くして得られた各部位の平均酸

素分圧の推移を示したものである.対 照時の酸素

吸入 値 は左側 壁 で190,右 側壁で165 ,後 壁で
180,大 動脈で397と 著明に上昇 した.内 圧を上

昇 させると左側壁で50,右 側壁で49,後 壁で61

と低下し,こ の状態 で の酸素吸入値は左側壁で

71,右 側壁で67,後 壁で79と わずか に上 昇し

た.再 空虚時には各部位 ともほぼ対照値に復し,

さらに酸素吸入値は左側壁で228,右 側壁で194 ,
後壁で194と なり,対 照時の酸素吸入値を上まわ

る傾向を示した.大 動脈ではこの実験を通 じて対

照時と同様の反応を示して推移した.

酸素吸入開始から酸素分圧上昇開始までの平均

表1.　 膀胱内圧上昇時の酸素分圧

反応時間をみ る と,対 照時には膀胱各部位で17

～22秒,大 動脈で8秒 であった.内 圧上昇時に

は膀胱各部位で32～86秒 と著明 に延長したが大

動脈では著変な く,再 空虚時には各部位 とも対照

時の値に復した.

考 按

以上の成績を要約すると,内 圧上昇時の壁内酸

素分圧は対照時に比して側壁で50% ,後 壁で40

%低 下を示したが,大 動脈の酸素分圧に変化がな

かったことにより,酸 素供給量つまり血液循環量

の減少を反映したものと考えられた.酸 素吸入に
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よる酸素分圧上昇率 も対照時の54～90%に 対し,

内圧上昇時には31～42%と 低下し,や は り血流

量の減少を反映した.尚,こ の際に側壁7,後 壁

3の10部 位で酸素吸入による上昇を全 く認めず,

血流停止が予想された.

また酸素吸入に対する反応時間は内圧上昇時に

は対照時の2～4.5倍 に延長し,血 流量の減少の

みならず,血 流速度 も著明に遅延する成績を示し

た.
一方内圧を解除し,再 空虚状態にすると,壁 内

酸 素分圧はすみや かに対 照値 に復 し,酸 素吸入に

対 して も対照値以上に反応上昇 し,循 環障害を残

す こ とな く回復す るもの と考 えられた.

文 献
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摘出犬腎を使った腎孟内圧と腎孟筋電図の同時記録法

秋田大学医学部 泌尿器科学教室

土 田 正 義,森 田 隆,山 口 脩

腎孟尿管蠕動のpace makerは 腎孟の上方,腎

孟 と腎杯の境界付近にあるといわれ ており1,2),

実際,生 犬において腎孟には周期的な内圧変動が

認められ,こ れはpace maker activityを 反映し

ていると推定されている3).一 方,私 達は,生 犬

を使用し腎孟中央部以下活動電 位を記 録 した結

果,蠕 動のblockは 腎孟尿管移行部だけでなく腎

孟 内にも存在することを明らかにした4).し かし,

それ より上部の蠕動伝播の問題についてはなお不

明の点が多い。

そこで私たちは,こ れらの関係をより詳しく知

るために,摘 出犬腎孟尿管を使って腎孟内圧変動

および腎孟の任意の部位における筋電図の同時記

録法を考案したので,実 際の方法 と結果を簡単に

報告する.

実 験 方 法

雑種成犬 にthiamylal sodium 10mg/kg静 脈 麻

酔を施し,開 腹 して腎尿管を摘出し,こ れを素早

く酸素飽和 したKrebs-Ringersolutionに 浸 し,

実 体顕微鏡下 に腎孟腎杯 の前面を被 ってい る腎実

質お よび脂肪組 織を取 り除いて腎孟 の半周を露出

して腎孟 尿管標本 を作製 した.こ の標本 の腎被膜

か ら腎実質を貫い てF4号polyethylene catheter

を腎 孟 内へ挿入 してcatheterの 先端 が 腎孟 中央

に位置す る よ うに し た.こ れを通 じてKrebs-

Ringer solutionを 犬 の正常状態の尿量に相 当す る

0.17ml/minで 持 続的に 注入 し,尿 管末端か ら排

泄 され る ようにした.

腎 孟 内圧変動 と筋電 図の同時記 録は図1に 示す

ように,F4号catheterにT字 管を 接続 し て圧

transducerに よ り内圧変動を記 録 し,筋 電 図は腎

孟の腎杯付近,腎 孟 中央部,腎 孟 尿管移 行部 の3

ヵ所か ら直径250μ の微小 ガラス電極 を用 い て記

録 した.

図1.　 実験方法略図

記 録 結 果

同時記録結果を図2に 示す.腎 杯付近では一定

の間隔を持つ20μV程 度の微小 な放 電が記録さ

れ,こ れはsolutionの 注入を止めても常時記録さ

れていた.腎 孟中央部では50μVの 規則正しい放

電が記録され,放 電間隔は腎杯付近のそれ と比較
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EMG 1

EMG 2

EMG 3

Pressure interval of the pelvis3.62±0.18 sec (n=120)

Interval of EMG at proximal end of the pelvis 3.60±0.01 sec (n=120)

Interval of EMG at the center of the pelvis 7.21±0.04 sec (n=60) 2:1

Interval of EMG at PU-junction7.20±0.06 sec (n=14) 2:1

10.84±0.09 sec (n=8) 3:1

18.10±0.20 sec (n=3) 5:1

21.60±0.16 sec (n=4) 6:1

図2.　 腎孟内圧,腎 孟筋電図同時記録結果

して2倍 になっていた.ま た,腎 孟尿管移行部で

は約100μVの 放電が記録されたが,放 電間隔は

腎杯付近のそれと比較して2倍,3倍,5倍,6倍

となっていた.一 方,腎 孟内圧は2mmHg程 度の

巾で規則正しく変動してお り,変 動の間隔は腎杯

付近の放電間隔と完全に一致していた.内 圧と筋

電図の位相を比較すると,放 電が腎杯付近か ら腎

孟尿管移行部 まで中断することな く伝播 す る場

合,内 圧は腎杯付近の放電が記録 された直後に上

昇し,腎 孟尿管移行部で放電が記録された時期に

ほぼ最高に達した.

考 察

腎孟 内圧変動 は腎孟内での興 奮のblockに 関 係

な く,腎 杯付近 のいわゆ るpace maker regionの

興 奮を反映 していることが明 らかにな った.こ れ

はin vivoに お いてConstantinou3)が 推 定 した

結果を裏付ける ものであ る.

私 たちが考案 した腎孟 内圧 と腎孟 筋電図の記 録

方法 は,こ れ まで詳 し く知 ることが できなか った

腎孟 の興奮伝播の問題を明 らか にす るため に役立

つ もの と考えられ る.
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遠位回腸に於ける逆転腸管利用に依る膨大部形成犬の筋電図

東邦大学医学部 第一外科学教室

片 山 圭 男,柳 田 謙 蔵,五 戸 達 雄

鈴 木 義 雄,安 藤 博 文,永 井 清 博

渡 辺 喬,岡 野 良 彦,亀 谷 寿 彦

東邦大学医学部 第二病理学教室東

海 老 原 善 郎

大腸全切除後あるいは腸広範切除後の水分,電

解質,栄 養吸収障害および腸痩の管理や精神的負

担は計 り知れないものがある.我 々は小平の発案

による回腸の逆転腸管を利用した人工膨大部形成

術を行なって来た.今 回その筋電図上および組織

学上の比較検討を行なった.

実 験 方 法

雑種成犬20頭 を用いて,回 盲部より15～20cm

離れた回腸に逆転腸管5cmを 挿入した群 と人工

膨大部形 成群(回 腸15cmを 逆転し逆転部5cm

を残し,口 側腸管 と8cmの 縦割吻合を 行なうも

の)の2群 を作成 し,銀 針双極電極(極 間距離

1.5mm,極 間抵抗50kΩ 以下)を 粟津の埋没法

により術後3週 目に植込み,4週,5週 と活動電

位を導出した.電 極固定部は口側吻合線を境に上

部(A,Bの2点)下 部(C,Dの2点)に2.0cm

の間隔にした.

組織学的検索は術後5週 に標本を取 り出し光学

顕微鏡および走査電子顕微鏡にて行ない,形 態上

の観察を行なった.

実 験 成 績

1)　 励電 図所見;逆 転腸管挿入群(術 後4週,

図1):spike burstの 放 電間隔(口 側5.0秒,肛

門側5.6秒)は 規則性 を保つが,振 幅,spike数

の大小が乱れ 口側吻合線の前後BC点 で増強傾 向

がみ られた.膨 大部形成群(術 後4週,図1):

spike burstの 放 電 間隔(休 止期を含めて 口側8.4

秒,肛 門側8,2秒)は 比較 的規則的で あるが,時

としてspikeの 出な い休止期が あ り,振 幅及spike

数 が 次第に大 き くな り消えてい く活動期が 見られ

る.し か し そ の時 期は30～240秒(平 均115.6

秒)と 変化 に富 み,休 止期 に も連続性のないspike

burstが 出現する.

逆転腸管挿入群(術 後5週,図2):spike bursl

の放電間隔(口 側3.7秒,肛 門側5.0秒)は 少し

く乱れ,振 幅,spike数 の大小不同が散見される

様にな り,逆 転節内でspike数 の多い持続時間の

長いburstが 時に見られる.口 側吻合線を境に,

口側の方が活発な時期,肛 門側の方が活発な時期

あるいは両側共活発な時期,不 活発な時期とまち

まちで 規則性が ない.膨 大部形成群に みられる

様な休止期が無い.膨 大部形成群(術 後5週,図

2):全 般的に80～135秒(平 均105.0秒)間 隔の

活動期-休 止期-活 動期 と交代する規則的な現象

の連続で縦割吻合線を境に口側で活発な時は肛門

側は 休止し,肛 門側で 活発な 時は口側は休止す

る.4週 に比し,よ り規則的で振幅,spike数 は口

側ではよりanalの 点B,逆 転部分では よりora

の点Cで 大きい傾向にあった.放 電間隔(休 止期

を含めて 口側6.8秒,肛 門側6.7秒)と4週 に

較べ短か くなった.振 幅spike数 は共に増加傾向

にあった.

2)　 肉眼的所見(術 後5週)逆 転腸管挿入群は

口側吻合線付近より肥大拡 張 し始め上 部腸管約

20cm迄 及んでいるが,膨 大部形成群では縦割吻

合線を中心に円形に拡張し,上 部への影響が少な

い.

3)　拡張した腸管の光学および走査電子顕微鏡

所見;逆 転腸管挿入群は 粘膜層は厚 く,Villiは

やゝ扁平化したものも存在するがほとんど円柱状

であ り,粘 膜下筋板は層が厚 くなり,固 有筋層の

肥厚が著しい.膨 大部形成群は粘膜層はや ゝ短 く

なりVilliは 互いに癒合しているかの様に極端に

扁平化して薄 くなる.粘 膜下筋板は層を増すが,

固有筋層の肥厚程度は軽い.
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図1.　 術後4週 の筋電図所見

A

B

C

D

A

B

C

D

図2.　 術 後5週 の 筋 電 図
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考 察

術後5週 を経過すると逆転腸管を利用した膨大

部形成群は,単 なる逆転腸管挿入群に比し,活 動

期 ・休止期が判然 としてお り,そ の間隔が平均

105秒 で規則的にくりかえし,縦 割吻合線を境に

口側が活発になると肛門側は減弱し休止する.又

肛門側が活発になると口側が休止するという特徴

的な放電パターンを取る様になる.又 組織学的検

索により,膨 大部内の固有 筋層 の肥大程度が低

く,口 側上部への拡張程度も少ないのでその負荷

が軽い事が推測され る.又 膨大部内のvilliの 形

態は互いに癒合しているかの様に扁平かつ薄くな

っ て い る 事 は 特 徴 的 と 云 え る.
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小腸広範囲切除後の腸管運動動態ならびに組織学的研究

三重大学医学部　第二外科学教室

橋 本 剛,天 野 信 一,西 城 英 郎

山 下 孟 美,松 本 好 市,福 西 茂 二

入 山 圭 二,水 谷 民 衛,藤 野 敏 行

緒 言

私共は3kg雑 種 仔 犬を用い,2/3小 腸 下部切除

後の残存小腸,大 腸 の運動動態お よび形態学的変

化,と くに回盲弁の有無 に よる差異を観 察す るた

め,acetylcholinesterase染 色(以 下AChE染 色

と略す),お よび大腸筋電 図,な らびにH. E.染

色 に より腸粘膜を観察 した.

実験方法お よび観 察方法

図1の 如 く,第1群 は2/3下 部 小腸切 除群,第

2群 は2/3下 部 小腸回盲弁合併 切 除 群 と し,便

性,体 重,総 タンパ ク,Ht値 に ついては術後1

週 より24週 にわ た り観察 した.AChE染 色 に関

しては,A点:残 存上部空腸,B点:残 存下部 空

腸,C点:残 存回腸,D点:右 側結腸,E点:左

側結腸 より術後2・4・6・8・12・24週 目に 標本を

採取 し,た だちにdry ice acetonに て凍 結 し,

粘 膜面に垂直 に12μ の切片を作製 し,Karnovsky

法 に準 じAChE染 色,そ の後,H.染 色 をお こな

い,ア ル コール脱水,キ シロール透徹,ビ オライ

ト封入 し永久標本 とした.pseudocholinesterase抑

制 剤 は10-6MD. F. P.を 使 用 した.筋 電図に関 し

ては,標 本採取と同時期にD点,E点 より双極電

極にて,時 定数0.03秒 で導 出 し,解 析 は分時

第1群 第2群

図1. A点:ト ラ イツ靱 帯肛 門側5cm空 腸(第1群,

第2群),B点:吻 合部 口側5cm空 腸(第1群,

第2群),C点:吻 合部 肛 門側5cm回 腸(第1

群),D点:回 盲弁 よ り5cm肛 門側 右側 結腸

(第1群),吻 合 部 よ り5cm肛 門側 右側 結腸

(第2群),E点:腹 膜翻 転部 よ り13cm口 側 左

側 結腸(第1群,第2群)

acetylcholinestterase染 色 のた めの組 織採 取:

A点 ～E点 より術 後2・4・6・8・12・24週 目,大 腸

筋電 図:D点,E点 よ り術後2・4・6・8・12・24週

目双極電 極 にて導 出(時 定数0.03秒)
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spike burst数,spikeの 振 幅,spike burst内 の

spike数,spike burst持 続 時間,発 生間隔 等の面

より検 討 を 加 え,標 本採取の一部を光顕 標本 と

し,H. E.染 色 に より腸粘膜について 光顕 的にマ

イクロメーターにて計測 し観察 した.

成 績

便性状をみ る と,intestinal hurryは,第1群

4週 目まで,第2群8週 目までつづ き,第1群 で

は8週 目に,第2群 で は20週 目にほ ぼ正常便の

排泄をみた.体 重は,第1群4週 目まで,第2群

16週 目まで増加傾 向な く,第1群24週 目には術

前体重の1.3倍 とな ったが,第2群 では術前体重

まで回復 しなか った.総 タンパ クとHt値 は,当

初 下降 し,第1群4週 目,第2群8週 目頃 よ り上

昇傾 向を示 し,両 群間で差を認めた.AChE活 性

の変化は,第1群 で は,A点2週 目,B点4週

目,C点4週 目,D点2週 目までは活性低 下を示

し,A点4週 目,B点6週 目,C点6週 目,D点

4週 目,E点2週 目以後 において,活 性の増強を

認めた.第2群 では,A点4週 目,B点6週 目,

D点6週 目,E点6週 目まで活性低下を示し,A

1分 間spike burst数 1分 間spike burst数

spikeの 振 幅 spike burst内 のspike数 spikeの 振幅 spike burst内 のspike数

持続時間 発生時間 持続時間 発生時間

図2.
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点8週 目活性 の軽度 増強,B～E点 では8週 目ほ

ぼ正常の活性,各 点12週 目以後 で 活性の増強を

認めた.以 上 よ り第1群 では当初運動亢進状態で

あ ったのが,6週 目以後全残存腸管 の運動抑制を

示した.第2群 では,ほ ぼ6週 目まで運動亢進状

態,8週 目残存上部 小腸,12週 目以後で は全残存

腸管の運動抑制 を示 し,第2群 の方が 明らか に遅

れていた.大 腸筋電 図所見は,図2の 如 く第1群

では,D点2週 目分時spike burst数 は 変化 ない

が,spike数,spike振 幅 は増加した.D点4週 目

以後,E点2週 目 以後で は,spike burst形 成 を

認めない.第2群 で は,D, E点6週 目まで分時

spike burst数 は増 加し,8週 目では,spike数,

spike振 幅 は増加して い る が,分 時spike burst

数 は減 少した.D点,E点12週 目以後spike burst

形 成 を認 めない.以 上AChE染 色 に よる酸素組

織化学所 見 と大腸筋電 図所見 よ りあわ せ 考 え る

と,第1群6週 目以後,第2群8～12週 目以後全

残存腸管の運動抑制が おこってお り,共 に24週

目までは運動性の回復 は認めなか った.形 態面で

は,両 群共に,残 存下部小腸,右 側結腸 において

上皮剥脱,絨 毛 の萎 縮性変化は強 く,第1群8週

目以後,第2群12週 目以後,小 腸絨毛の伸長,

増生,大 腸腺管層の肥厚を認めた.

結 論

残存腸管の運動面,形 態面での代償機転は,第

1群 に比べて,第2群 で著明に遅延する.形 態面

での代償機転は運動面 の それよりも2～4週 遅れ

るものとおもわれる.ま た両群を比較すると体重

増加,衰 弱による死亡(第1群0/21,第2群5/

30)等 よりみて,第1群 の方が予後が良 く,小 腸

広範囲切除に際しては,で きるだけ回盲弁は保存

すべきであると考える.
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Short bowel dogに お ける消化管 の空腹 期収縮

群馬大学医学部　第一外科学教室

竹 内 真 人,相 沢 勇,高 柳 隆 一

伊 藤 漸,中 村 卓 次

消化管 に全 く食物 が存在 しない空腹期 に,特 有

の強 い収 縮運 動が 存在す る.こ の運動 は,筋 電 図

では,migrating myoelectric complex (MMC)と

呼 ばれ,force transducerに よ る方法では,inter-

digestive caudad-moving contractions, ICC, (空

腹 期肛側伝播 性収 縮)と 呼ばれ る.こ の空腹期 収

縮は,胃 や十二指腸 に同時に出現 し,徐 々に下部

小腸に伝播す る.遠 位 回腸 に達す る と再び 胃に出

現す る性質を もってい る.わ れわれは,イ ヌの遠

位小腸1/3を 切 除 し,空 腹収縮の発生 と伝播 の動

態を観察 したので報告す る.

方 法

実験には,雑 種成犬を使用 し,Nembutalに て

麻酔 し,開 腹 した.胃 か ら回腸 末端 までの4-8個

所 に輪状筋 の収縮運動が記 録で きるように,慢 性

的にforce transducerを 漿 膜面に縫着した.導 線

は,側 腹 より皮下を通 し肩甲骨間か ら体外に出 し

て固定 した.導 線は,増 巾器 を介し,ペ ン書 きオ

シ ログ ラフに消化管運動を記録 した.術 後2-4週

間,意 識 下で消化管運動を連続記録 し,こ の群を

control群 とした.そ の 後 このcontrol群 を 再開

腹 し,遠 位小腸1/3を 広 置 してThiry loopと し,

端 々吻合にて再建 した.こ の群をisolation群 と

し,術 後2-4週 間運動を記 録 した.更 に,こ の群

を再び開腹し,広 置 した腸管を切 除し,resection

群 と して記録 した.食 餌 は,1日1回 定期的に一

定量を投与 した.
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結 果

各群共,食 後16-17時 間後から胃十二指腸に空

腹期収縮が出現 し,一 定の速度で下部小腸に伝播

し,遠 位回腸に達すると再び胃十二指腸に出現し

た(図1).遠 位小腸1/3を 広置したisolation群

及び切 除したresection群 に おいて も,こ の空腹

期収縮は吻合部を越えて回腸末 端 に 伝 播 し た.

又,胃 における空腹期収 縮は,各 群共,一 定 の間

隔で出現 した.即 ち,一 つ の空腹期収 縮の終了か

ら次 の空腹期収縮の開始 までの時間-い わゆ る静

止期-は,control群 で75-121分 で あ ったが,こ

Antrum

Jejunum

Mid-intestine

Ileum

図1.　 これ は,control群 の空腹 時の 消化 管運 動 で,上 か ら,胃 前庭 部,空 腸 上部,小 腸 中央 部,

回腸 下 部の 運動 で あ る.胃 に出現 した空腹 期収 縮 は,下 部 小腸 へ伝播 し,食 餌投 与(矢 印)

に よ り,消 失 し,食 後 期 の運動 に変 化 した.

Dog No. 760708

Dog No. 760323

図2.　 同一犬 に おい て,control群 と下 部小 腸1/3を 曠 量,切 除 した場合,胃 に出現 す る空腹 期

収 縮 の規 則性 を比 較 した図 で あ る.上 段 が,control群 とisolation群,下 段 は,control

群 とresection群 を比較 した もので,同 一 犬に おい て は,下 部 小腸1/3を 広 置又 は切 除

し て も,胃 の 空腹 期収縮 の規則 性 に殆 んど変化 は生 じなか った.
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の値 は同一犬 では,各 群で有 意差 を認めなか った

(図2).空 腹 期収縮 には,不 全形 と考え られ る回

腸末端 まで完 全に伝達 しない ものや,胃 か ら出現

しない場 合 もあるが,こ れ らは,統 計か ら除外 し

た.小 腸 の長 さは,剖 検に より測定 し,切 除 した

小腸 は,全 小腸 の24-43%で あ った.

考 察 と結論

空腸収縮 の伝播 は,小 腸 の一部 を広置 して も,

又,切 除して も吻 合部を越えて下端 に伝播 した.

又,遠 位小腸が,胃 に出現す る次の空腹期収縮に

なん らか の影響 を もた らす ので はない か と 考 え

て,下 部小腸 を切 除したが,胃 の空腹収縮の発 生

間隔 は,3群 共全 く同一で あった.こ の空腹期収

縮の発現及 び伝播 の機構 につ いてWingateら は,

biological clock説 を提唱 してい る.こ の説に よれ

ば,空 腹期収縮の発現 には,motilinが 胃十二指

腸を刺激す る と共に腸管外のcontrol centerで あ

るbiological clockに 作 用 し て,そ の針(0.01

rpm)を まわす と同時に空腹期収縮 を発現す る.

この空腹収縮は,時 計の進行 と共に小腸 を肛側 に

伝播 するが,筋 収縮の信号 は時計内で他の部分に

抑制 をか けるために他の腸管に運動が 生 じない と

説 明してい る.こ の説をわれわれの結 果にあては

め て考えてみ ると,切 除 した小腸 に空腹期収縮が

きた場合,即 ち,収 縮波が吻合部を こえ てしま

い.か つ吻合部肛側に出現 しない時期が存在す る

が,こ の時期のclockの 機 能 はどの ように解釈 し

たら よいのだろ うか?こ の ように,空 腹期収縮 の

機構 は,biological clock説 で も十 分 説 明 で きな

い.一 方,motilinが,空 腹期収 縮 と全 く酷似 し

た収縮運動をひ きお こす ことや,空 腹期収縮 と血

中のmotilin濃 度 が平行す るこ とか ら,空 腹期収

縮の発現には,motilinが 重 要な因子 と考 えられ

るが,収 縮波の伝播には,平 滑筋 自体 の 自働性の

他 自律神経の関与が 考えられ る.
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小腸運動に対する放射線照射の影響に関する実験的研究
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教室で経験した消化管放射線障害1)の 臨床像の

多 くはイレウスで,そ の原因は腸壁の非可逆性病

変や腸運動機能の廃絶であった.そ こで私共は放

射線照射に伴 う腸運動機能の変化をみるために筋

電図法を用いて動物実験を行ない若干の知見を得

たので今回は照射後早期の所見 につ いて報告す

る.

実 験 方 法

成熟ウサギ25羽 を用いて下腹部を中心に60Co

の体外照射を 行 な った.照 射装置は東芝RCS-

16-II型 遠隔治療装置で照射面積11.4×10.0cm,

深度は2.0cmで4～6週 にわ た り4000～15000

radを 照射した.こ の線量はヒトに対するウサギ

の生物学的耐容線量 より概算したものである.腸

運動の観察は小腸下部で双極電極法による活動電

位を導出し,得 られた筋電図patternを 指標に行

ったが,す べて開腹下の急性実験で,時 機は照射

終了後2～3ヶ 月である.電 極は銀針双極,極 間

1mm,極 間抵抗50kΩ 以下で時定数は0.03秒 と

した.実 験群については,そ れぞれ照射量別に,

また同量照射群につ い て は,経 時的変化も検討

し,併 わせて腸壁の組織学的変化を観察した.
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成 績

ウサギ小 腸下部 の活動電位の中で腸 収縮期 に相

応す るspike放 電 を と りあげてみ ると,対 照群 で

は振幅122.3±33.9μVのspikeburstが6秒 前

後の間隔で周期的 に観察 され,spike数 は5.9±

2.3,放 電 頻度 は9.5±1.7cycle per minute(以

下cpm)で あ った.こ れ に対 し60Co照 射 群では

照射総量や照射 後経 過時 間の別に よ り対 照群 と異

な る所見を示 した.は じ め に照射量別の比較で

は,8000rad群 で 収縮期spike放 電 は振 幅 平均

183.7μVで 対 照群に比 して約50%の 増 加を示 し,

またspike数 は 平均6.4,放 電 頻 度 は10.5cpm

で そ れぞれ8.4%,10.5%の 増 加で有意差をみな

いが,放 電間隔は不規則化の傾 向を示 した.12000

rad,15000rad照 射 群の2ケ 月後で は 活動電位 の

様相は対照 と有意差を示 さなか ったが,こ の2群

では活動電 位 導 出 の 時機が8000rad群 に比較 し

て2ヶ 月以上遷延す る処 か ら 照射期間中に8000

rad群 と同様 に一 時期活性亢進や 律動異常の状態

を経過 した もの と思われ る(図1).す な わち照

射後早期の小 腸活動電位の変化 としては放電活性

の増強傾向 とdysrhythmiaが 主 要 な所見で,そ

れ も照射中 よ り発現する もの と思われ る.ま た照

射後の経過時間に よる変化 としては,例 えば8000

rad群 で は照射 後早期 の 前述の所 見は4ヶ 月前後

で減衰 し始め一時的に対照群patternに 近 似 した

のち放電活性は低下す る傾向を示し,6ヶ 月以降

で はむ しろ抑制 されて運動機能の低下す るこ とが

示唆 された(図2).つ ぎに腸壁 の組織学的変化

としては一般に粘膜側の変化が強 く,な かで も炎

対照(回 腸)

照 射後2ヶ 月8000RADS群

12000RADS群

15000RADS群

図1.　 照射総量別活動電位の比較

図2.　 照射後の時期別活動電位の比較(8000R群)

症性の病変が早期からみられ,ま た筋層は層状構

造の破壊や肥厚性変化を示した.一 方筋間神経叢

では浮腫,膨 化,核 空胞化,細 胞質好塩基性の低

下等が著明であった.

ま と め

小腸運動機能に対する放射線照射の影響に関し

筋電図学的に 検討を加え,照 射後2～3ヶ 月まで

の早期 の変化 としてはspke放 電の増強傾向と

dysrhythmiaが 認められたが,こ の変化は経時的

に減弱して照射6ヶ 月以降には抑制傾向に移行し

た.早 期における一過性機能亢進は放射線刺激に

対する生体組織反応として捉えることもできるが

文献的にも小腸運動亢進は照射中より始ま り2)ヒ

トでは4000radを 超えると蠕動異常 が ひきおこ

されるという3).私 共は今回の実験でこれらの変

化を筋電図学的に裏づけることができた.一 方,

照射後の腸運動機能亢進の要因を,照 射による生

体内prostaglandinの 生合成促進 に求 める報告4)

もあり,私 共も追試の段階である.ま た律動異常

については先に述べた筋層の異常 と筋間神経叢の

病的変化が大きく関与しているもの と考える.ま

た一方では細胞 レベルの機能障害を起こすといわ

れる過酸化脂質の増量が照射によってもたらされ

るといわれ,こ の変化をイヌで追試した結果血清

中過酸化脂質は対照群に対 し照射群では92%の

増加を示した.こ のような生化学的変化と運動機
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能の関係については今後なお検索をつづけたいと

考えている.
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腸管 壁 内ア セチ ール ・コ リンの測 定(第1報)
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我々はかね て よ りManometory,筋 電 図,お よ

び組織化学検査を用 いて結腸運動について検討し

本学会等に報告 して きた.我 々は さらに消化管運

動の内分泌的環境を追求す る手は じめ として,食

道 よ り結腸に 至 る 消化管組織中のAcetylcholine

 (ACh)の 定 量 を行 な ったので,そ の 測 定方法,

及 び成績の一部を報告す る.

測 定 方 法

AChは 生 体内酵素 に よって 極 め て 速やかに合

成 あるい は分解 され るため,正 確 に測定す る為に

は,測 定 に先立 ってAChに 関 連す る諸酵素を迅

速かつ充分 に除去す る必要があ る.共 同研究者 の

丸山 らはすで にmicro-waveappricatorを 開 発 し,

micro-waveを 照 射す る事 に よっ て 酵素 を瞬間的

に不活性化す る事 を報 告 し て い る.micro-wave

照 射 に よって ラ ッ トの 脳 内 に 含 まれ るcholine

 acetyl transferaseは 照 射4秒 で,acetyl choline

 esteraseは 照 射3秒 で完全に不活性化す る.こ の

処理 の後にAChの 抽 出操作を行 う.し か しACh

は そ の化学構 造上,4級 ア ミン を 有する ため,

種 々の誘導体 に変 えて も蒸気圧が低 く,ガ スクロ

マ トグラフ ィーで ピークを得る事が 困難であ る.

このため.filament方 式 の熱分解装置を用いて脱

メチル化 し,3級 ア ミンに変えれ ば比較的容易に

ガス クロマ トグ ラフィーを用いて測定で きる.本

図1. Mass fragmentgram of Acetylcholine 
(Pyrolysis GC/Cl/QMS NH4)

法を用 いて組織 中のAChの 測 定を行 うと,ラ ッ

ト等の脳 ではシ ャープなAChの ピ ークが得 られ

るが,腸 管 に於てはAChの ピー ク は 大 きな 副

ピー クにか くれて しまい計測は不能であ った.そ

の為,図1に 示す様 に,熱 分解ガスーマスースペ ク

トロメ トリーを用いて分析 した.四 重極-ガ スーマ

スースペ ク トロメ トリーを用 い て,ア ンモ ニアガ

スに よるchemical ionizationを 行 って得 られた曲

線である.cholineの イ オ ンm/e90,AChイ オ ン

m/e132,内 部 標準 として用いたbutyl cholineの

イ オ ンm/e160と を用 いて測定 し た.そ の結果,

ガス ・クロマ トグ ラフィー で み ら れ た 大 きな副

ピークはcholineで あ る事が確認 された.そ の結

果 この方法に よってAChとcholineと を 分離 し

て測定す る事 が可能 である事がわか った.

測 定 対 象

以上の結果 よ り我々は,成 犬消化管各部位 に含
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まれ るACh量 を 知る 目的 で,3頭 の雑種成犬 よ

り,食 道上部,中 部,下 部,胃 体部前壁,十 二指

腸,小 腸上 部,中 部,下 部及び結腸上部,中 部,

下 部の11ヶ 所 か ら,そ れぞれ 腸管全層を1.0×

1.0cm幅 で 採 取 した33検 体 に ついてACh量 を

測 定した.検 体採取後30秒 以内にdryice-Hexan

に て 凍 結せし め-70℃ にて保存 し,測 定直前 に

micro-waveを 照 射 してAChの 関連酵素を不活性

化せ しめ 抽 出操作を行 った.AChの 測 定は 熱分

解 ガスーマスースペ ク トロメ トリーに より行 った.

結 果

表1は 成犬 各部位 に於 けるACh量 で ある.食

道上部 では1.12nmol/gと 最 も低 い 値 を示 して い

る.食 道中部 では2.29,食 道 下部で は2.02と 幾

分 増えている.胃 体部 では2.92で あ り,十 二指

腸 では最 も高 く7.27と な っている.小 腸で は上

表1. ACh concentration in alimentary tract (dog)

部3.98,中 部3.36,下 部2.96と 下 へ い くにつ

れて減少 している.結 腸におい て は,上 部 で は

2.19で,中 部 では3.35と 増 加し,下 部では3.17

と幾 分減 少していた.

考 案

現在 まで腸管 のACh量 に関 してい くつかの報

告があ るが,そ の測定方法には種々の問題点があ

った.生 体内AChを 測 定す るにはmicro-wave

を 照 射 し熱分解 ガス ・クロマ トグラフィーを用 い

る方法は極めて有用であ る.し か し脳 と異な り成

犬腸管 に 於 て は 大量 のcholineが 含 まれている

為,熱 分解ガスーマスースペ ク トロメ トリーを用 い

る方法が最 も適 してい ると考え られ る.現 在我 々

はcholineの プ ロピオニル化 などの処置を加え,

ガ スクロマ トグ ラフィーでAChの 測 定を行い得

る様検討中である.本 検査方法を用いて今後,無

神経節腸 管及び人工 肛門造設後の神経伝達物 質の

変化等につ いて検討をか さね て い くつ も りであ

る.
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器官培養下にみた アウエルバ ッハ神経節細胞の分化

慶応義塾大学医学部　外科学教室

伊 藤 泰 雄,猪 原 則 行,伊 川 広 道

林 奥,横 山 穣太郎,勝 俣 慶 三

都立清瀬小児病院外科

井 上 迪 彦

先天性巨大結腸症の病因を究明する一つの方法

として著者等はラット胎児の結腸を金網台法を用

い器官 ごと培養し,HE,鍍 銀及び ニ ッスル染色

にて組織学的にアウエルバ ッハ神経節細胞の分化

を観察 して きた1,2).そ の 結果,器 官培養法 によ

ってもアウエルバ ッハ神経節 細胞の分化が生体 内

と同様に観察 され る こ と,ま たneuroblastは 輪

状筋の形成 される時期 よ りか な り以前から局所 に



334 日平滑 筋誌13(4)1977

存在す るこ とが示 され た.そ こで我々は更に腸管

の機能 的成熟 の一つ の指 標 として,ア セチル コ リ

ンステ ラーゼ活性が 壁内神経節細胞 の発生 ととも

に どの ように変化す るかについて,生 体 内及び器

官培養下の胎児 結腸 について検討 した.

方 法

胎生14日 よ り妊 娠最終 日で ある胎生21日 まで

の ラ ット胎児,生 後1日,8日,16日,21日,27

日の 幼若 ラ ット及び成熟 ラッ トの直腸部の連続横

断切片を作成 し,ア セチル コリンエステラーゼ染

色 を行 った.次 い で 胎生14日 の ラッ ト胎児結腸

を実体顕微鏡下 に摘 出し,器 官培養の手法を用 い

5%炭 酸 ガス,95%空 気,370C下 で3～5日 間培

養 した.培 養容器 はFalconのorgan culture dish

を用 い,ス テ ンレス製 の金網の表面を2%の 寒天

でおお った台の上 に標本 を置 いた.こ の際,脆 弱

な胎児結腸を培養中 まっす ぐに保ち,培 養後横 断

切片の作成を容易 とす るため ラ ットの筋組織 を腸

管 に接 し て 配 置 し た(図1).培 養 液はCMRL

1066(Gibco)に10%牛 胎児血清及 び抗生物質を

添加 した ものを用 いた.培 養後標本は肛門側 よ り

6～16μ の 厚 さで,連 続横 断切 片を 作成 しアセチ

ルコ リンエステ ラーゼ染色 を行 った.

成 績

ラット胎児の直腸に輪状筋が明瞭となるのは胎

生16日 で,壁 内神経節細胞が出現 す るのは胎生

17日 で ある1,2).ア セチルコリンエステラーゼ活

性は胎生14日 ですでに膀胱に強 く認 め られるに

もかかわ らず,直 腸には胎生17日 までほとんど

活性を認めない.胎 生18日 になって は じめて神

経節細胞に一致して活性を認めたが,粘 膜,粘 膜

下層及び筋層には活性を認めない.以 後胎生末期

にむかって酵素活性は徐々に増強する.生 後1日

目のラット直腸では神経節周囲に強い活性を認め

るが,粘 膜筋板にはいまだ活性がな く,生 後8日

目で粘膜筋板,粘 膜下層及び筋層に神経線維の活

性を認めた.日 令とともに酵素活性はさらに増強

し,生 後1ヵ 月にはほぼ成熟ラットと同等の酵素

活性を呈した.
一方 ,い まだ輪状筋も壁内神経節細胞も形成さ

れておらず,酵 素活性も認め られ ない胎生14日

の摘出腸管(図2,A)を 器官培養し,連 日顕微鏡

下に観察した ところ3日 間培養にて肉眼的に識別

できる蠕動運動を観察した.培 養腸管のアセチル

コリンエステラーゼ活性は4日 間以上の培養によ

り壁内神経節細胞(G)に 一致して認められた(図

2,B).

図1.
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A B
図2.

考 察

臨床上,壁 内神経節細胞を欠如する先天性巨大

結腸症の消化管ではアセチルコリンエステラーゼ

の活性が高まっていることが知られ近年診断に応

用されるようになったが,同 様に無神経節状態に

ある胎児の消化管の酵素活性に関しては未だ知ら

れていなか った.

我々はラットを用いた実験より,胎 児における

無神経節腸管のアセチルコリンエステラーゼ活性

はほとんど認められず,壁 内神経節細胞が形成 さ

れた後に,酵 素活性は徐々に増強し,特 に生後1

ケ月間に顕著 となることを観察した.ま た中枢神

経系 より全 く離断された遊離胎児結腸を器官培養

し,生 体内で観察した と同様な アセチル コ リンエ

ステ ラーゼの出現 と増強を壁 内神経節 細胞に一致

して認 めたこ とは,器 官培養 法が 壁内神経節細胞

の発生 研究 に有用な手段 とな り得 る ことを示唆 し

ている.
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ア ウエルバ ッハ神経 叢神経 節刺 激 の縦走 筋へ の効 果 の極 性

福島医科大学 第一生理学教室

横 山 正 松,尾 崎 毅

小腸のアウエルバ ッハ神経叢の神経節には様々

な種類の神経細胞があ り,こ れらが小腸運動を制

御 していると考えられる.本 研究は神経節の局所

に先端5μmの 電極をあてて頻数電気刺激を与え,

神経細胞を刺激し,刺 激部より口側及び肛門側の

縦走筋活動がいかに変るかをしらべ,小 腸縦走筋

活動の極性の有無を検討したものである.

実 験 方 法

家兎小腸 よ り縦走筋層を剥 離 し 小 筋 片 を 作 り

Krebs液 中 に水平には り,こ れ に付着す るアウェ

ルバ ッハ神経叢神経節局所 に 先端 直径5μmの タ

ングステ ン微小 電 極 を あ て,頻 数 電気刺激(50

Hz,0.1ms,10V)を10-20sec間 与 え,刺 激部

よ り口側及び肛門側に5-6mm離 れ た 部位 の縦走

筋活動に対す る効果をしらべた.
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実 験 成 績

A.　筋活動電位を指標 とした実験:縦 走筋小片

の中央部 より筋活動電位を記録しつつ,そ の部よ

り5-6mm口 側及び肛門側に離れた部の神経節局

所に頻数電気刺激を加え,筋 活動電位に対する効

果を66例 につき調べた成績は表1の 如 くであっ

た.

表1　 口側及び肛門側神経節頻教電気刺激の縦走筋活

動電位(標 本 ・中央部で記録)へ の効果

得られた成績は,神 経節局所の刺激は,口 側縦

走筋に多数例で(70%)促 進を起し,一 方肛門側

縦走筋には主に抑制を起す(76%)こ とを示し,

縦走筋活動の神経節刺激 に よる変化 には口側促

進,肛 門側抑制 と云 う極性がある こ とが わか っ

た.

B.　縦走筋機械的収縮を指標 とした実験:縦 走

筋小片を中央で直角に 曲げ,中 部位より5-6mm

離れた口側及び肛門側 の縦 走筋 収縮を記録しつ

つ,中 央部神経節局所に頻数電気刺激を加え,両

側縦走筋への効 果 を しらべた64例 の成績を表2

に示 した.

表2　 神経節(標 本中央部)頻 数電気刺激の 口側及び

肛門側縦走筋収縮への効果

縦走筋標本の中央部神経節の刺激効果は,口 側

縦走筋には圧倒的多数で促進を(89%),肛 門側

縦走筋収縮に対しては多数例 で促進(59%),小

数例で抑制(23%)を 起した.

考 察

筋活動電位を指標 とした実験Aの 場合,刺 激部

より口側促進,肛 門側抑制と云 う極性が証明され

たが,筋 収縮を指標とした実験Bで は,刺 激部 よ

り口側には圧倒的多数で促進が見られたが,肛 門

側では多数例に促進,小 数例で抑制が見られAに

見られた極性は見られなかった.A,B両 成績の

不一致の原因は次のように考えられる.

筋活動電位は縦走筋の律動的収縮に対応して現

われるが,局 所の電気的変化を示し,そ こに影響

する神経作用は,ア ウエルバ ッハ神経叢の局所の

作用 として起る.ア ウエルバ ッハ神経叢の興奮伝

導をしらべた著者等の実験成績1)に よれば,神 経

叢の一部にひき起された興奮は,神 経叢の網 目の

上を主 として小腸縦軸に沿 って口側にも肛門側に

も伝わるが,網 目の多 くの側方枝を通 り,シ ナプ

スを介して伝播する,筋 収縮を描記するためには

数mmの 幅,5mm以 上の長さの筋小片を必要と

する.従 ってこの筋小片を支配する神経要素は,

筋活動電位を描記する部に分布する神経要素 より

遥かに多い,Aで 見られた口側促進,肛 門側抑制

はアウエルバ ッハ神経叢上の縦軸に沿 う局所か ら

得られる基本的な性質であり,あ る幅と長さの筋

小片で得られた実験Bで は,口 側促進と肛門側抑

制の他に,神 経叢上の多くの側方枝を通って肛門

側に効果を起す促進作用が加わるもの と考えられ

る.

この考察は筋収縮に見られる肛門側促進がア ト

ロピン投与又はC6投 与によって多 くの例で消失

し,抑 制が現われることによって,そ の妥当性が

証明されている.

本実験の成績から腸管 の法則2),刺 激部 より上

部の促進,下 部の抑制 と云う概念は小腸縦走筋に

もあてはまるのではないかと考えられる.
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正 常 犬 結 腸 の 筋 電 図 学 的 検 討

東邦大学医学部 第一外科学教室

安 藤 博 文,粕 川 剛 義,若 林 孝 幸

鎌 田 重 康,尾 作 忠 彦,深 沢 宏

亀 谷 寿 彦

大腸に関する筋電図学的研究は,上 部消化管な

どに比べて非常に少ない.我 々は,正 常成犬の大

腸筋電図と電気的内圧を同時に記録し,検 討した

ので報告する.

方 法

10～20kgの 雑種成犬を使用し,上 行結腸 ,横

行結腸,下 行結腸,お よび直腸の4ケ 所に銀針双

極電極を埋没固定し,導 線端は皮下に留置 した.

極間距離は1.5mm,極 間抵抗 は50kΩ 以下で,

活動電位導出には三栄測器製のポ リグラフ(142-

8)を 使用し,時 定数はすべて0 .03sec,速 度0.5

cm/secと した.

内圧測定にはbaloon catheter(ユ フ精器K.K.

製)を 下行結腸 に挿入 し,ト ランスヂ ューサ ーを

経て ポ リグラフに装置 し,筋 電 図 と同 時 記 録 し

た.測 定は もっとも安定 した筋電図が得 られ る第

3週 目に行な った.

結 果

記 録 された波形 を検討す ると,次 の様な5つ の

基本型に分類 され た.以 後各型について述 べる .

1) slowwavetype:descending colonに 発 生

したslow waveと 内 圧上昇 との間 に は 約2秒 位

slow wave type

spike type

spike burst type

mixed type 
(spike and slow wave)

polyphasic spike type

図1.　 大腸筋電図の5つ の基本型
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の ず れ が あ り,一 致 は 認 め ら れ な か っ た.振 幅 は

25μV,放 電 頻 度12～13/minで 規 則 的 に 発 生 し

た.

2) mixed type:ascending colonにspikeと

slow waveが 交 互 に 出 現 し た が,こ のtypeは 他

の 結 腸,直 腸 で は 認 め ら れ ず,非 常 に 出 現 頻 度 が

少 な か っ た.

3) spiketype:transverse colon及 びdescen-

ding colonの 両 者 に 散 発 性 に 不 規 則 なspikeが 出

現 し た が,transverse colonに 出 現 し たspikeの

振 幅 は 平 均51μV,放 電 頻 度3.5/minに 対 し て,

descending colonの も の は 振 幅 平 均45μVと 小 さ

く,放 電 頻 度 は9/minと か な り多 か っ た.

4) spike burst type:い ず れ の 部 位 に 出 現 し

たspike burstも 規 則 的 か つ 周 期 的 に 出 現 し た.

振 幅 はtransverse colonで 一 番 大 き く87μV,

descending colon,rectumは だ い た い 同 じ 位 で

ascending colonは41μVと 最 も小 さか っ た.spike

数 はrectumで8.2と 多 く,つ い でascending

 colonの4.7,transverse colonとdescending colon

は 各 々2.6,2.8と だ い た い 同 じ く ら い で あ っ た.

持 続 時 間 はrectumで2.4secと 最 も 長 くつ い で

ascending colon1.3sec,transverse colonとde-

scending colonは 同 じ位 で0.5sec,0.42secで あ

っ た.放 電 頻 度 は10～14/minで ど の 部 位 も 同 じ

位 で あ っ た.

図2.　 各型の出現頻度

5) polyphasic spike type:ascending colonと

rectumに の み 認 め ら れ,排 便 時rectumに こ の

typeのspikeが 出 現 し た.以 上 の よ う に 結 腸 筋

電 図 は5つ のtypeに 分 類 さ れ そ の 出 現 頻 度 は

slow wave type62%,spike type21%,spike

 burst type10%,mixed type6%,polyphasic spike

 type1%で あ っ た.

考 案

従来の大腸筋電 図の分類 をみ るとBulbringが

taenia coliか ら細胞 内電極 でslow waveお よび

spike potentialを 認 め,植 田,鈴 木 は人腸管でバ

ルーンに電極を装置し,肛 門 よ り挿入 して結腸の

活動電流を双極誘導で記録 し3つ のpatternに 分

類 してい る.植 草 らは活動電流に よ り大 腸運動 を

追求し基本型 はslow potentialとspike potential

と報 告して いる.slow waveに つ いて,Caprilli

が 結 腸ではslow waveに2つ の異な ったrhythm

が あ ると報告 してい る.1つ は5.46c/minの ゆ っ

くりしたrhythmで,も う1っ は18.53c/minの

速 いrhythmで あ る.し か し,我 々の 長時間の

測定 に よる とspikeに も種 々のtypeが あ り5つ

の基本型以外 の波形 は認めなか った.

ま と め

1.　 雑種 成犬を用 い,4ケ 所 に銀針双極電極 を

埋没縫合固定 し,結 腸 筋電図 と電気的 内圧の測定

を行な った.

2.　 一 定深度の ケタラール麻酔 で,長 時間の測

定に よ り,安 定 した筋電図が得 られた.

3.　 筋 電 図の測定 には第3週 目が最 も安定 した

筋電図が 得られ るこ とがわか った.

4.　 成 犬大腸筋電 図は5つ の基本型に分類す る

ことができた.

5.　 大 腸の筋電図はslow waveが 多 く他のtype

は 非 常に少なか った 、

6. spike burstは 遠 側結腸 に比 べ て,近 側結

腸 の方 に出現頻度 が 高 く又 特 に 直腸 ではspike

 burstの 発 生は非常に少なか った.
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結 腸 運 動 の 筋 電 図 学 的 検 討

東京大学医学部 第三外科学教室

横 路 洋,伊 原 治

金 子 幸 二,近 藤 芳 夫

目 的

結腸 は胃 ・小腸 とは明らか に異 った運動を示す

が,そ の筋電 図学 的特性 に関す る研究 は少ない .

我 々は犬で,吸 引電極 を用い て結腸の各部位 よ り

筋電 図を誘導 し,胃,小 腸 の そ れ と比較検討 し

た.

方 法

雑種成犬7頭 を用 い,約18時 間 絶 食 後 ネンブ

タール麻酔下 で開腹 し,調 節呼吸下に必要 に応 じ

てイソゾール を追加 し,麻 酔深度を出来 るだけ浅

く保っ ように した.我 々の開発 した吸引電極を用

い,三 栄測器製1217型 増 幅器 を介し,時 定数1.0

秒 で,ペ ン書 き2～4チ ャンネルの 同 時 記録を行

なった.

結 腸 は,回 盲部 よ り7cm前 後 を近位,下 腸間

膜動脈流入部 の2cm口 側 より肛門側 を遠位,両

者 の中間を中位 と して,各 部位のslow waveの

周 期,波 型,spike waveの 発 現 に ついて分析 し

た.

成 績

開腹す ると結腸はほぼ空虚で,少 量 の糞塊を貯

留す るのみであ った.

近 位結腸ではinactiveな 状 態,す な わ ち肉 眼

的収縮を伴なわない状態 で は,毎 分6.24土0.77

(平均 値 土標準偏差)の 周期 で,second potential

に相当 す ると思われ るゆ っ くりした山型の波 と,

そ れ に先行す る小 さい3相 性のinitial potentialが

み られ る.spikeの 重 畳 は明 らかで はない。 肉 眼

的 に収縮を伴な うactiveな 状 態では,second po-

tentialにspikeの 重畳 が,著 し くみ られ る(図

1).こ の 肉眼的収縮は,発 生部位 に停滞す るか あ

図1.　 近 位 結 腸 のslow waveとspike wave.上 段

はinactive phase,下 段 はactive phaseを 示

す.

るいはゆ っく り肛門側へ移動す る.

中 位結腸で は,slow waveの 周期 は,毎 分7.44

±1.04で,近 位 よりも そ の 数 を 増 し て い る.

activeな 状 態ではspikeの 重畳がみ られ る.

遠 位結腸 ではinactiveな 状態 で,毎 分8.12士

1.23のslow waveが み られ,中 位 よ りさらに頻

回 とな る.activeな 状 態で はinactiveな 状態 の

波型に混 じって,1～2分 毎に毎分12～15回 の早

いslow waveが 多発す るこ ともある.

以 上にのべた結腸の筋電図を消化管の他の部位

のそれ と比較して図2に 示す.部 位 に よ る 差異

は,slow waveの 周 期及 び振 幅 に お い て特徴 的

で,胃 では毎分5～6回 の周期で振幅 は 最 も大 き

く,小 腸では12～18回,大 腸で は6～8回 で振 幅

は最 も小 さい.し か しなが ら波 型 の 解 釈 の うえ

で,こ の ように各部位に共通の性質が認 め られ る

ことは,筋 電 図を理解す る うえで重要である.収

縮はsecond potentialに 伴 ってあ らわ れ,強 い収
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図2.　 各部 位 に おけ るinitial potential(a→b→c)と

そ れ に続 くsecond potential及 びspike wave

の重 量 を示 す.左 側 は シ ェー マ を,右 側 は実際

の記録.

縮 には多数のspikeを 伴 うこ とも共通であ る.

結 腸の筋電図の特異的な性質 としては以下のこ

とが あげ られ る.

第 一 に結腸では 胃 ・小腸 に比較 してslow wave

の振 幅が小 さ く,胃 ・小腸の2～ 数mVに 比 較 し

て1mV以 下 に とどまる.そ のためartefactが は

い りやす く,埋 没電極 による慢性実験の記 録の分

析には注意 を要す る.

第 二に盛衰現 象の著 しい こ とであ る.胃 ・小腸

では,ほ とん ど恒常的にslow waveを 観 察で き

るが,結 腸ではは っき り観察 で き な い 時期 もあ

る.こ の盛衰現 象は,1～2分 の周期 で 生 じ遠位

結腸で よ り著 しい.

第 三 にslow waveの 周 波数 の 勾配が結腸で は

近位か ら遠位 に向けて上 り坂を示してお り,小 腸

で十二指腸か ら回腸に向い下 り坂の勾配 を示す の

と反対 の関係にあ る.
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大 腸 の 運 動 と 筋 電 図

慶応義塾大学大学医学部 外科学教室

林 奐,伊 川 広 道

横 山 穣太郎,勝 俣 慶 三

都立清瀬小児病院外科

難 波 貞 夫,・ 井 上 迪 彦

我々は,さ きに,先 天性 巨大結腸症の無神経節

腸管の筋電図所見について,resting phaseと 不 規

則なslow wave phaseと に よ り構 成 され,規 則

的 なslow waveやspikeは,認 め られない こと

を報告 した1).今 回 は,正 常雑犬の 下部大腸に,

電極 を埋没 し,正 常下部大腸筋電 図を記 録す ると

ともに,内 圧変化,形 態学 的変化 と,あ わせ検討

したので報告す る.

方 法

雑種成犬6頭 を用い,全 身麻酔下に開腹,腹 膜

翻転部 より3cmの 下部大腸より,口 側にむかっ

て3cm間 隙で計5本 の電極を確実に筋 層内に刺

入埋没した.導 線は,皮 下を両肩甲骨間 まで 導

き,こ こで体外にひきだし縫着固定した.使 用し

た電極は,独 自に作成した直径0.3mm,極 間距

離1.5mmの 双極プラチナ電極で,電 極針の先端
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(1)

(2)

(3)

(4)

(5)

図1.　 下部大腸筋電図

0.3mmの コーテ ィングを はず して 使用 した.測

定 は,埋 没後7日 目よ り開始 し,3週 目迄,keta-

mine,ravonal麻 酔 下に くり返 し行なわれ,コ ネ

クターよ りポ リグラフに接続,時 定数0.3秒 で,

ペ ン書 き レコーダーに記 録 した.筋 電図記録 と同

時に,日 本光電製,フ ォース トランスデ ューサー

を用 いて腸管 内圧を記録 し,透 視下 に形態 学的観

察 もあわせ行 った.

結 果

記録 され た雑種 成犬下部大腸 の筋電 図は,上 部

消化 管 よ り得 られる筋電図 と相違 して,複 雑 な様

相を示す が,そ の特徴的パ ターンはつ ぎの5型 に

大別 され る(図1).

(1) Resting:振 幅 の小 さな 不規則な波 よ り構

成 される.

(2) Slow wave:1分 間 に4～6回 の 周期 で出

現す る規則的なslow waveよ り構 成 され る.

(3) Regular spike:規 則 的 なspike potential

で,そ の発生間隙は,時 相に よ りことなる.

(4) Burst:spikeが 一 定時間頻発する時相 で,

sharpなspikeの 集 合 と してみ られ るburstと,

緩 徐な電位変化の集合 としてみ られ るburstと が

あ る.

(5)　 非 定型的spike:3mV以 上 の 振 幅 と,比

較的長 い持続時間を もつ巨大なspike potentialで

あ る.

筋 電 図と腸管 内圧を同時記 録す ると,筋 電図上

burstが み られ る時相に一致 して 腸筋内圧は上昇

し,burstの 持 続時間が長い と,腸 管 内圧の上昇

も長 くつづ く傾 向がみ とめ られた.

腸 管 内に留置 されたballoonの 輸 送 と筋電 図の

関係を,透 視下に観察した所,腸 管 内輸送がお こ

らず一定の部位 にballoonが と どまっている時相

No1

No2

No3

No4

No5

図2. BalloonはNo.4,No.5の 電 極 部 に あ りNo.1,

2,3よ りburstが 記 録 され て い る 。
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では,い ず れの電極 か らも大 きな電位 変化 は記録

されず,balloonの 位 置 よ り口側の電極 よ りburst

が記 録 され る と,balloonは 腸 管内を輸送 され,

肛 門側 にむか って下降す ることが観 察 された(図

2).

考 案

下部 大腸 よ り得 られ る 筋電図は 複雑な 様相 を

示すために,そ の解 釈は 必 ら ず し も 容易で はな

い.今 回我 々が 大別 した筋電 図所 見 の 中 で も,

regular slow wave,regular spike,非 定 型的spike

の もつ,大 腸運 動 との関連性につ いては,今 後の

問題 として残 されて い る.し か し,筋 電 図上,

burstが 観 察 され る時相で は,明 らか にその部の

腸管 内圧が上昇 し,burstが 観 察 され る腸管 より

肛門側の腸管内容が,肛 門にむか って輸送 されて

い ることか ら,腸 管内容輸送 を ともな う下部大腸

運動には筋電 図上burstが 重 要な所 見で あるこ と

が考え られ た.
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坐尾骨神経叢 を切断 したウシガエルにみられる排便障害

川崎医科大学 第一生理学教室

内 藤 富 夫

ホ乳類の消化管の運動は,基 本的にはよく発達

した壁内神経系に中枢のある内反射を通して調節

されていると考えられている1)が,こ の説にした

が うならば,壁 内神経系の発達が未熟な下等脊椎

動物の大腸2～5)では,運 動調節能力がもし備わっ

ているとしても貧弱なもので あ ろ うと推察され

る.こ れを確かめるために,壁 内神経叢の構造が

ホ乳類にくらべて粗雑な両棲類の大腸について,

これを支配する内臓神経 と坐尾 骨神 経叢の切断

が,内 容の排出にいかなる影響を与えるかを検討

した.具 体的には,毎 日5～10gの ひき肉を与え

て飼育 している350～650gの ウシガエル の内臓

神経 と坐尾骨神経叢のどちらか一方または両方を

完全に切断した後,さ らにひきつづき餌を与えて

おいて,神 経の切断から1ケ 月のうちに適宜開腹

して大腸膨大部の重さを内容ともども測定した.

この結果はつぎのようである.

(1)　正常に排便を くりかえす 正 常個体,ま た

は内臓神経 と坐尾骨神経叢 とをひとたび露出した

後,神 経切断を施す ことなくただちに切開部をも

とどお りに縫合した個体の大腸 膨大 部 の重さは

2.5～15.9g,体 重の約0.5～2.9%で あった.正

常個体と他方の手術を施した個体 との間で大腸の

内容充満度に本質的な 差 は認 め られなかったの

で,神 経を露出するときの侵襲が排便に重大な影

響を与えることは考えられない.

(2)　内臓神経を切断した個体の大腸 膨大部の

重さは4.9～13.2g,体 重 の1.1～2.6%で あっ

た.こ れを正常個体の場合 と比較して考えると,

内臓神経は大腸内容の排出に関して重要な役割を

はたしているとはいえない.

(3)　坐尾骨神経叢かまたは内臓 神経 と坐尾骨

神経叢の両方を切断した個体では,神 経切断後2

日目にすでに大腸内容の増加が認められ,さ らに

3日 目を過ぎると大腸内容は異常に増加して大腸

膨大部 の重 さは16.2～53.2g,体 重の4.4～9.1

%に 達した.こ の内容増加は,排 便が 障害をう

けることによる内容の貯留が 原 因で あ る.実 際

に,神 経を切断した個体では,正 常個 体でほぼ

1～2日 おきにみられる排便が約2週 間 にわたっ

て停止した.た だし,神 経切断後2～3週 を過ぎ

た個体では大腸内容の貯留が認められないが,こ

れについてはあらたに検討したい.

ウシガエルの大腸に分布する神経線維は内臓神

経を経由するかまたは第10脊 髄神経の枝と第11

脊髄神経とでつ くられる坐尾骨神経叢を経由する

が,電 気刺激の結果2)に よれば,内 臓神経を通る

線維は主に大腸運動抑制に働き,坐 尾骨神経叢を

通る線維は大腸運動を亢進させる.こ の結果に照

応するように坐尾骨神経叢の切断が排便に障害を
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与えることは,ウ シガエルの正常排便がもっぱら

この神経叢を介する外反射性の大腸運動亢進に基

づいていることを示している.ひ るがえって考え

れば,両 棲類の大腸自体には,本 来は排便をもた

らす ような運動調節能力は備わっていないといえ

る.壁 内神経叢が構造上劣る両棲類の大腸では,

壁内神経細胞による運動調節が未発達であるため

に,外 反射の経路がたたれるとたちまちに排便に

障害があらわれ,内 容の貯留がおこると考えられ

る.こ れに対 し,ホ 乳類の消化管では,外 来神経

の支配がたたれても壁内神経細胞による運動調節

力が大きいために,消 化管に内容が停滞すること

はない.系 統的にみると,脊 椎動物大腸の壁内神

経系の構造はホ乳類1),鳥類3),ハ 虫類5),両棲類2)

または魚類4)の 順に劣ってお り,粘 膜内反射もこ

の順にあらわれに くいという傾向がある.こ れと

あわせて考え ると,上 述の結果は消化管壁内神経

系の発達のよしあしと消化管の運動調節能力のよ

し あ し と が 相 関 関 係 に あ る こ と の 重 要 な 証 拠 で

あ る.
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モル モ ッ トの直 腸運動 にお ける脊髄 反射 の効果

岡山大学医学部 第二生理学教室

禰 屋 俊 昭,高 木 都,中 山 沃

モルモ ットで は脊髄横 断あるいは腰仙髄 破壊 後

にも排便が正常 にお こるので,モ ルモ ットの排便

は基本的 には壁 内神経叢を介す る局所 反射 に よっ

て充分に行 なわれる(中 山 ら,1976).し か し,

一 方イ ヌでは脊髄 反射 のみではなお不充分で
,排

便反射がお こるには,中 脳橋部 の中枢が関与す る

ことが不 可欠である とい う主張が ある(岡 田ら,

1976).そ こで,わ れわれ はモルモ ットの排便に

対す る脊髄反射機能 はイ ヌの ように上位の中枢か

ら強 力に調節 されてい るか ど うかを検討 した.

実 験 方 法

ウレタン(1.5g/kg,i.P.)麻 酔 後,ガ ラ ミンで

不動化したモルモ ッ ト(250～600g)を 用 いた.大

腸の運動は肛 門か ら長 さ約1cmの ゴ ム球を直腸

の最 口側部付近 に挿入 し,圧 トランスジューサを

介して,レ クチグラフで記 録 した.左 側のS1,S2

お よびS3の 後根 をま とめ て30秒 間刺激(20Hz,

1msec,8v.)し,反 射を ひきお こした.こ の反射

効果に対する上位中枢からの影響を調 べ る た め

に,脊 髄横断を行うか,フ レオンガスを用いて脊

髄表面においた冷却板を冷して脊髄を冷却し,伝

導路を遮断した.ま た上部腰髄を横断して5日 後

のモルモットで後根刺激による反射効果の程度を

調べた.

実験結果と考察

仙髄後根S1～S3を 別々に 刺激すると,直 腸に

強い収縮がひきおこされた.そ こで骨盤神経の求

心性線維を刺激するかわ りに,S1,S2お よびS3の

後根を一緒にして同時に刺激し,最 大の収縮をひ

きおこす刺激 と して20Hz,1msec,8v.を 選ん

だ.後 根刺激によって発生する最大収縮圧は個体

によって 異なるが,6例 で111～229cmH2O(平

均162cmH2O)で あった.

L1あ るいはL2で 脊髄を横断 し て4～5分 間隔

で行った後根刺激によって発生する収縮圧を脊髄

横断前の収縮圧と比較すると,2例 では横断30分
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図1.　 仙髄後根(S1～S3)刺 激による直腸の収縮に対

する腰髄(L1)横 断の効果(6例)

縦軸:腰 髄横断前の収縮反応に対する横断後の

反応の大きさの百分率

後まではほとんど変 化 しな い が,1時 間後には

80%に,2時 間30分 後には50%に 減弱した.他

の4例 では,脊 髄横断5分 後から50%以 下に減

弱し,2～2時 間30分 後にも同様で あ っ た(図

1).こ のように脊髄横断後の収縮反応の減弱の程

度は個体により差異が大きいので,こ れは脊髄横

断のショックの程度の差異によるのではないかと

考え,同 じ ような比較をTh11～12で 脊髄を冷

却遮断した動物で行った.脊 髄が遮断されたかど

うかは,冷 却部位の頭側で 脊髄を電気刺激(0.1

msec,8v.)し,L4の 脊髄表面から記録した誘発

電位が完全に消失することをもって判定した.図

2で はcold block直 後から5分 後まで は 誘発電

位が完全に消失してお り,充 分に脊髄遮断が行な

われている期間である.そ の後は小さな誘発電位

が記録 されるが,後 根刺激に対する反応から,こ

の反射に関与する伝導路はなお遮断されていると

考えられる.こ の結果は,脊 髄遮断によって,後

根刺激に よる収縮圧は67～88%に 減弱すること

を示している.脊 髄横断に くらべて減弱の程度は

はるかに少い.

脊髄をL1あ るいはL2で 横 断 し て5日 目のモ

ルモットでは後根刺激によって5匹 の平均で136

図2.　 仙髄後根(S1～S3)刺 激による直腸の収縮に対

する胸髄(Th11～Th12)冷 却遮断の効果(5例)

縦軸:胸 髄冷却遮断前の収縮反応に対する遮断

後の反応の大きの百分率

cmH2Oの 収 縮圧が発生した.こ れは 急性脊髄横

断モルモ ッ トの脊 髄横 断前の 収縮圧の約73%に

相 当す る.以 上 の結果か ら,モ ルモ ットの脊髄反

射 による直腸運動 の亢進効果 は,脊 髄遮 断に よっ

て,あ る程度減 弱す ること,し たが って上位 の中

枢か ら促進的影響を受 けている ことが 明らかで あ

る.し か しイ ヌに比較すれば軽微であ った.ま た

本実験において脊髄反射が強力にお こった こと,

中 山 ら(1976)の 報 告 にあるよ うに,腰 仙髄を破

壊す ると,直 腸伸 展に よってお こる反射性収縮の

頻数が減少す ることか ら,基 本的 には,モ ルモ ッ

トの排便 には壁内神経叢を介す る粘膜 内反射が生

起すれ ば充分なのであろ うが,さ らに脊髄 反射が

これを促進す る と考え られ る.
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直腸内括約筋反射の発現機序に関する実験的研究

兵庫医科大学 第一外科教室

菅 原 一 郎,岡 本 英 三,大 橋 秀 一

　朱 明 義,岡 空 達 夫

直腸の加圧伸 展刺激 に より肛門管が反射的 に弛

緩す る現象は,直 腸 内括約筋反射 として古 くか ら

知 られてい るが,そ の発現機序は まだ明 らかで は

ない.最 近,Hirschsprungに お いて,こ の直腸 内

括約筋反射が 欠如 している ことが明 らかにな り,

本 症の診断に 広 く応用 されてい る.

本 反射の発現機序 にっいて,当 初は仙髄 の下位

排便中枢を介す る反射 とされていたが,脊 髄損傷

患者において も本反射 は完全に保持 され ている こ

とか ら,脊 髄 を介す る反射ではない ことが 明らか

にな った.そ の後,本 反射がC6や テ トロ ドトキ

シ ンに よ り消失す ることか ら,本 反射 には直腸壁

内に分布す る壁 内神経 及び そ の 中 に 含 ま れ る

nonadrenergic inhibitory neuronの 存 在が 不可 欠

とみ な され,Hirschsprung病 に この反射が 欠如す

る理 由 も同様 に説明 され ている.

しかし,こ こで問題になるのは病理組織学的に

肛門管 は 正常でもほとんどaganglionicで あるこ

とである.aganglionicな 内括約筋に対して壁内神

経が如何にして抑制作用を及ぼすか という疑問が

生ずる.そ こで我々は以下の直腸内括約筋反射の

発現機序に関する実験的研究を行なった.

方 法

雑種成犬を用い以下の実験 モデル を 作 成 し,

perfusedopentip法 に よ り直腸 内括約筋反射の有

無 を検索 した.

(1)正 常control,(2)直 腸 肛 門管遊離群(第

一群)
,(3)直 腸 肛門管遊離兼直腸下端筋層環状

切 開群(第 二群),(4)直 腸 壁 内神経選択的破壊

群(第 三群)

Rectum

Anal 
canal.

Rectum

Anal 

canal.
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図1.　 前頁 上 よ り,正 常control,第 一 群,第 二群,第 三群

成 績

正常controlで は人と同様直腸内括約筋反射が

明らかに認められた.直 腸肛門管を取 り囲む随意

筋群及び外来神経の影響を除外した第一群でも本

反射の存続が認められた.し かし,第 一群に直腸

下端全周に筋層切開を加えた第二群では本反射は

消失した.ま た,直 腸壁内神経を破壊した第三群

でも本反射は認めなかった(図1).

以上の実験結果 よ り直 腸 内 括 約 筋 反 射 は,

normoganglionicな 直 腸か ら内括 約筋 には い る 縦

走筋の収縮が二次的に内括約筋のpassiveな 弛 緩

を惹起す るのではないか と考えられ た.

この仮説の正否を検討す べ く,群 馬大学第一外

科伊藤漸博士作製のstrain gauge force transducer

を,直 腸肛 門管遊離群の直腸縦走筋及び肛 門管輪

走筋に植込 み,上 部直腸 に伸 展刺激を加え両筋の

収縮,弛 緩 を検索した.そ の結果,直 腸伸展刺激

図2.  FORCE TRANSDUCER STUDY IN THE DOG WITH ISOLATION OF 

RECTUM AND ANAL CANAL
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により直腸縦 走筋は収縮を示し,肛 門管輪走筋は

弛緩傾向を認めた(図2).

ま と め

以上 より,直 腸内括約筋反射の発現機序につい

て,normoganglionicな 直腸 か ら内括約筋にはい

る縦走筋の収縮が二次的に内括約筋のpassiveな

弛緩を惹起す るのではないかという我々の仮説の
一応の妥当性を明らかにし得た

.し かしながら,

直腸下端における環状筋層切開により,直 腸 と肛

門管の間の神経性連絡が断ち切られる可能性もあ

りにわかには断じ難い.
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