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Gnotobiotic Research of Experimental Surgery Concerned 

with a Few Diseases of Abdominal Emergency 
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This paper deals with gnotobiotic investigations of experimental surgery concerned 

with a few diseases of abdominal emergency, for instances, intestinal obstruction, acute 

pancreatitis, perforation of acute gangrenous appendicitis and so on. The results of this 

research could clarify the three following conclusions. (a) At g巴rmfreeenvironment, ethio・

nine acute pancreatitis of choline deficiency feeding is more severe than same attacks at 

the conventional environment. (b) Gnotobiotic acute pancreatitis always caused the perfora・ 

tion of cecum or appendix. (c) When perforation of cecum or appendix occurs, cecum 

contents of germfree mice were more toxic than ones of open room mice, becuase of the 

pathological metabolism of bile acids in the region of portal circulation. 

緒 Eコ

得し，無菌性急性勝炎，イレウス・盲腸穿孔性胆汁性

腹膜炎の急性腹膜疾患を無菌の世界lζ再現してみた目

宮川・ Reynere・Gustafssonにより1942年無菌動物 可成り興味ある現象を認めたので報告す． ζの技術は

飼育技術が完成された 1963年に Trexlerによってビ 宮川・佐々木・田波によって長足に進歩し臨床外科学

ニールタンクによる簡便法が開発された.Levenson・ ICも応用される様になった．著者は菅原の核滅菌法を

代田・久山はこの実験法を実験外科t：こ導入した引12). 導入しとの技術を簡素化する乙とに成功した 全く細

1964年著者はアJレパートアインスタイン医科大学外科 薗のない世界は別世界の様lζ奇異な動物がすみ誠に興

Levenson研究室において無菌アイソレター技術を修 味ある生物反応をみることが出来る．近畿大学におけ

K"y words : Intestinal flora, Bile acids taxicity, Acute pancreatitis, Megacecum, Cecal perforation. 

索引語：腸内細菌叢，胆汁酸毒性，急性豚炎，巨大盲腸症，盲腸穿孔．
Present address : The 2nd Department of Surgery, Kinki Univers1t1・, School of Me:licine, Sayama 
（）、ilk日， 589,Japan. 
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内床lこしいたカンナ屑〉上にたおれる． ζれを金属メ

ッシュ床のケージにうっす．核滅菌しタンクに入れら

れた Nail（除毛剤）を7 ウスの前腹壁にぬり 5分後，

3の急性腹症に関する実験外科学

る6年間の研究成果を綜括し消化器病研究の参考lζ供

するものである10.13).
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I)無菌マウス巨大盲腸穿孔性腫汁性腹膜炎

A〕日本クレア千葉ファームより D.D.S.無菌マ

ウス一対をえて， germfreeアイソレーター内におい

て4代繁殖させ58匹の無菌マウスを実験lζ使用し，飼

育法は N,I・H方式を追試した．飼料は核滅菌缶詰

基準食である．無菌7 ウス合10週令を germfreeアイ

ソレーター内IC用意すll）.核滅菌した nembtal瓶と

マントワ針と注射筒にスプレー消毒を追加し無菌タ

ンク lζ持ち込む．タンク内 lζて作業グラブを用い

nembtal を生理的食塩水により100倍IC稀釈す. 7ン

トワ注射筒lζマントウ針をつけ，タンクのビニール板

を針lとより傷をつけさる様にして各7 ウス腹腔lζ上記

稀釈液を O.lml注入す． との時，誤って盲腸内lζ注

入したママウスは麻酔にかからない．ベデイング（櫨

空輸用無菌アイソレーター写真1

無菌動物基準食表1

実験用無菌アイソレーター写真3
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14匹古14匹に盲腸の 0.2mm切開を行いその健，自仰；流

出の状態lこして同様に開腹した．これをA3群とし

た．

B) open roomマワス10週令♀14匹（＇） 14匹を用意し

た． ζれはわ！の実験に用いたマウスの両親の兄弟姉

妹を無菌タンクより出し繁殖させたものである． ζれ

らすべての飼育は基準食によって行われた．同一週

令，同一食lとより飼育された同一純系の 7 ウスであ

る. Nail にて除毛， 0.01%Hibtain消毒液で洗糠し，

同じ量の nembtalにより麻酔す．路より lcm下方よ

り頭側lζ向って正中切開 2cmを加う．この場合は巨

大盲腸でないため固い粘土状の糞塊を腹腔に押し出し

A）と同様に開腹した．腹腔lこ固い泥粘土様の盲腸内

糞塊を押し出すのに時間を要し手術時間は 4分を要し

た 次ICconventional mice 10週令♀20匹古15匹を用

意し同様に麻酔し腹部正中切開 2cmを加え開腹した

開腹しておく時間は 4分とした 次lζ同様の実験を行

い盲腸lζ0.2mm切開した偉！こして閉腹した． ζの実

験にも10週令♀15匹合20匹の openroomマウスを用

いた．盲腸内容を押し出したマウス群をB-1群，盲腸

切開のみのものをB-11群，開腹のみのものをB-］［群と

名づけた．

写真4 田辺・古川法による無菌マウス胆汁酸負荷胆 CJ 4週令合無菌7 ウスを無菌環境タンク内におい

汁酸毒性脂肪肝巨大盲腸症 て頚部けい引により屠殺す無菌タンク内lζて盲腸内

飲用水をガーゼにひたし，それにより 1¥ailと腹壁毛

をふきとる－ Nailを充分に洗い流す 無菌タンクは

全く germfreeであるから消毒操作（ま不必要である．

次に白線の所にて賂より lcm下から 2cm上に向って

腹壁を縦lζ切開す．その中lζ暗黒色の巨大盲腸を認め

る．その軸の方向，中央部に 0.2cmの縦切開を加う．

暗黒色の盲腸内容を腹腔内lζ流し出し再び Johson& 

Johnson の praline糸lとて縫合した． ζの praline

糸も放射線，1出荷 5I¥！・ RIこより l'):Cijし germfree アイ

ソレ ターに入れられたものである ζの手術操作を

行うとき作業グローフも一対でありそのため全く介助

者がないので腹壁にかけた糸により釣り上げ盲腸内容

が腹腔外にもれない様にした．次に 0.00金属ワイヤ

ーを用い腹壁を一層結節縫合し 6針lζて閉じる． ζの

111f1宮タンク内手術を♀24匹・古18匹IC行う． ζれをA

l群とした．次lζ ♀24匹合18匹の試獣について腹壁を

同はに 2cm切開し 3分後lζ金属ワイヤー 000 により

結節縫合6針lζて一層開腹した． ζ れを A2群とし

た．同じ＜ germfreeアイソレレーター内において♀

容を 50mlあつめ，金属耀内につめシーノレする.open 

roomマウス 4週令の盲腸内容を lOmlの生理的食塩

水にそそぎながら溶解し上記無菌マウスの盲腸内容と

同量にうすめる．無薗7 ウス17匹により盲腸内容総

量 50mlになったので無菌7 ウスと同数17匹の open

roomマウスから盲腸内容を集めた．両者を健詰lζし

大阪府立中央放射線研究所において防護壁附設水槽に

沈め放射能を 5MRを照射す ζれによって完全滅吉

した． それぞれ 3mlを別々の 4週令古叩enroom 

7 ウスの腹腔lζ注入した 各群20匹の7 ウスを用意し

呼吸停止して全7 ウスが死亡する時間を測定した．

(AJ (B) cC）各実験7 ワスの肺・肝・腎の hema・

toxylin-eosin染色組織昨本を作った．

II ）無菌性急性腺炎の実験

D.D.S.＜ウスのHH[0rJ純系動物を4代当研究室におい

て繁殖させた 4週令合 D.D.S.無菌 7 ウス 16匹を

Lambardi急性癖炎発生 ethionin飼料制によって 4

本註：無菌動物は K，の不足をきたし出血傾向を；戸し勝炎を
きたすこともあるのでエーザイ Kaywan 500mgをlkg

lこi~力日した
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日間飼育した．同じ動物の別の14匹を同様に飼育し

open room飼料開始後1日・ 2日・ 3日・ 4日lζ

prostaglandin E1 50mg/lkg腹腔注入した．更に閉じ

実験を行い13匹lζprostaglandinE2 50mg/lkg腹腔注

入を同じ日程で行った．次lζ同じ条件の試獣合20匹IC

コントロールとして滅菌生理水 0.5mlを腹腔内lζ注入

した．すべての腹腔注入lζは7 ントワ針を用い5秒間

IC注入した．次IC同じ実験を行い，ただ prostaglandin

E1，むの注入置を1/100量lζ減量した. E1について6

16匹， Ezについては合11匹のマウスlζ行った

表2 中性脂肪注入ラット食

組成

ビタミンフリーカゼ‘イン

トウモロコシ油

米粉

非栄養ファイパー

肝臓乾燥粉末

ビタミン C

重量ポンド

20 

0 

50 

5 
2 
0.2 

エjレーイノシトール 0.1 

イースト・アルブミン 20 

タケダ総合ヒヲミン 2.0 

ミネラル混合 5.0 

ビタミン B2複合 0.5 

濃厚ビタミン A (200,000国際単位／G) 0.2 

ビタミン D3(1,500国際単位／G〕 3.0 

無菌環境タンク内マウスについて行ったと全く同様

な実験を非無菌4週令43匹の雄試獣について行ったー

各グルーフ。の注射2回迄の死亡率を検討した． 2回以

後には全く死亡ラットはなかった. prostaglandin Ei. 

Ezの腹腔内注入毒性は基準食無菌及ぴ基準食 open

roomマウスにも行った． 死亡したものを除いて14日

自に脱血屠殺し勝臓を中性 Formalin10%溶液を用い

固定し hematoxylin-eosin夜色沼織標本lとより検鏡し

た

実験結果

I ）無菌動物巨大盲腸穿孔による胆汁性腹膜炎につ

いて

open room マウスは手術後30分においてすべて生

存しておった．とれに反して盲腸切開後5分迄lζ，自

然に盲腸内容が流出したものも、手術中しぼり出した

ものも，無菌マウスの場合盲腸切開試獣はすべて死亡

した．死亡無菌マウス組織像は乏血性病変等のみにて

D.I.C. (Disseminated Intravascular Coagulation〕も

認めず endotoxinshockを思わせるものはなかった

（表 3). 

次l乙核滅菌無菌7 ウス巨大盲腸内容が示す open

room 7 ウス腹膜炎毒性は極めて強い． 4分以内lごて

注入全マウスが死亡した． ζれに反して open room 

表3 発熱 テス ト

Fever before injection of intralipids, 24Hr, after the last inject. Anal determination 

F. Degree and Means value of 4 rats 

Date Conv. No inject. Conv.乱fale Conv. Female Germ. Male Germ. Female 

before 98 97 96 97 97 

11th 97 97 100 99 99 

23rd 99 101 99 99 97 

29th 98 104 101 96 101 

Anal temperature after the third injection, 10th injection and 23rd injection of intralipids, 6 gm per 

kilogram of bodyweight. 

Values of means concerned with 4 rats (F degree of temperature) 

Conventional Before 。 30 60 120 Minuts 

3rd Injection 97 97 99 98 98 

10th Injection 96 100 102 102 101 

23rd Injection 99 103 103 102 101 

Germ free before 。 30 60 120恥1inuts

3rd Injection 96 95 96 98 99 

10th Injection 95 97 97 98 95 

23rd Injection 98 97 98 98 97 



622 日外宝第48巻第5号（昭和54年9月）

表4 静脈注入中性脂肪の組成（重量〉

（スエーデン製イントラリピッド）

大豆油 10% 

卵黄レシチンクロマ ト分画 4% 

クリセローノレ 1.2% 

蒸溜水 84.8% 

表 5 静脈脂肪注入ラ ット成長曲線

（）食物摂取量

週令古 無菌 一般 注射しない古（一般）

3 123 (12) 139 (12) 127 (12〕

4 154 (11) 166 (15〕 158 (10) 

注射

1 163 (12) 181 (13) 172 (14) 

2 166 (13〕 193 (11〕 185 (12) 

3 181 (12〕 190 (13〕 192 (13) 

4 188 (15) 178 (15〕 228 (15) 

週令 ♀ 無菌 一般 注射しない♀（一般）

3 109 (12) 112 (12) 110 (12) 

4 130 (14〕 124 (15) 124 (12) 

注射

1 152 (12) 134 (13) 133 (14) 

2 161〔12) 142 (11) 142 (12〕

3 170 (12) 140 ( 6〕 153 (13) 

4 183 (10〕 134 (10) 163 (15) 

表6 血液学的所見

a.血清測定値

ヘマリ ット 血祭総蛋白濃（%度） 
〔%）

41 8.1 

42 7.7 

38 8.3 

38 9.1 

43 7.8 

46 8.2 
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無菌♀ 704 

一般♀ 714 

無菌合 720 

一般古 650 

c.牌臓の体重比

ラ y ト群 % 
↑ 一 般♀ 0.73 

注 一 般 3 0.81 
射
群無；＇ ii ♀ 0.43 

↓ 一 般古 0.36 

注射しない一般古 0.24 

注射しない一般♀ 0.31 

7 ワス核滅菌盲腸内容注入の場合は15分間生存し，細

菌の毒性・薗力を除外しても盲腸内容の毒性は無菌？

ウスの方が強いζとを怠味している（表 4). しかし

乙の無菌動物巨大盲腸内容腹腔注入によるシ司ツク死

の原因を組織学的に検討したが如何なる結論も得られ

なかった．しかし組織学快査では静脈血栓が門脈領域

に散発している．

ll)無菌急性膜炎の実験

表 2tζ示した急性勝炎飼料は Youngの choline欠

乏食IC0.5% ethionineを加えたものである．無菌環

境タンク内においては 4日間の ζの特1U-t削育lζより

次の変化を認めた．

16匹の中， 4匹は 4日自に死亡した． 4匹は巨大盲

腸穿孔，胆汁性腹膜炎の状態である． 8匹は高度の巨

大盲腸症，紙の様ICうすい盲腸壁，胆汁禄腹水と ミル

ク様肥大の勝臓をみとめた．これに反して openroom 

マウスの場合は 6日の飼育によってもすべて生存して

いるが脂肪肝・肝臓萎縮・隣臓壊死を認めた． ζれは

0.25% ethionine 50%煎糖を加えた choline欠乏食IC

より10日飼育した Lambardiの実験結果と一致してい

た．無菌マウス♀20匹について閉じ実験をしたけれど

も雌雄差は認められなかった． ζの結果は次のととを

示唆している．腸内細菌叢はとの代謝性勝壊死による

死亡を間接的又は直接的に抑制している． ζの微な急

性勝炎は無菌マウスの巨大盲腸の穿孔を誘発する もの

の禄である．しかしそればかりでなく勝のω沫化｛ま無

前においてきわめて強く，腸内細菌叢は急性勝炎の発

生も抑制するものと考える．

II）急性廃炎と prostaglandinE1 E2 

σb 

主主主直三ヨ・（
重一味重

腎一川体
副－5

と一り
重一よ

ト字国語謹
f－体

7一を
表一時

内
腸

亡目

a 

注射（ー〉 一般古 227 

注射（ー〉一般早 166 

一般ぢ 179 

一般♀ 134 

無f宇I~ 168 

無菌早 152 

b.副腎重量%

ラット群 G 

無菌古 0.08 

無薗♀ 0.20 

一般合 0.10 

一般♀ 0.09 

注射（ー〉一般古 0.02 

注射（ー〉一般♀ 0.05 
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a〕prostaglandinE1 E2の腹腔内注入

無菌マウス 50mg/lkg prostaglandin E1又は E2

の腹腔注入の場合，第l回の注射又は第2回の注射に

より注射後5～80分以内l乙呼吸困難，震れん，チアノ

ーゼreて死亡するものもあった. E1は60%,E2は40

%の率lζて死亡した．これに反し一般試獣は基準食飼

育においてはE130，~0, E2 20%の死亡率，急性勝炎食

の場合， £145%, E2 20%にて無菌環境タンク内より

も低し，5)6）.無菌マウス勝炎食飼育lζて prostaglandin

0.5mg/lkgを腹腔注入した場合， E1では 1回目10%,

Lは2固にわたり10%の致死率を示した. open room 

マウスでは基準食飼育にでも， ethionine食でも，死

亡率はゼロであった．

IV ) prostaglandin E1の急性腺炎予防作用

prostaglandin E1注射をうけ 1又は 2回の注入に

さいして死亡せず生き残ったものは6日目でも急性解

炎の所見は全くない．

無菌群， openroom マウス群ともにショックによ

り死亡しなければ ethionine急性勝炎の発生を pros-

taglandin E1が抑制する. E2とコントロールとは大

差を認めない.prostaglandin £1 0.5mg/lkg の腹腔

注射ではとの毒物性豚炎の発生は認めるが， L群，コ

ントロール群に比較して組織像！こ見る病変は軽度であ

った．

考 察

I ）巨大盲腸穿孔による無菌マウスのショック死に

ついて

1967年 Gustafssonが報告した通り無菌7 ウスの盲

腸壁は chenodocholicacid を吸収し肝臓において

murocholic acids になり再び胆汁に排池される． ζ

の循環があるかぎり盲腸内容の毒性はつよく open

roomのマウスの盲腸内容よりも腹膜腔への流出に伴

うショックは強い．細菌シ司ツクよりも強いショック

をまねく様である． ζれは原子力完全滅菌盲腸内容の

無菌マウスと一般7 ウスの場合における毒性比較実験

によっても明らかである．

著者は1963年以来，腸内細菌叢と消化器外科の研究

をつ Yけてきたけれど，盲腸の内容，巨大盲腸の問題

は謎である．胆汁， E華液，腸液中の消化酵素群，胆汁

色素が腸内細菌叢により不活性化又は変性をうける．

無菌動物ではζれがなくてそのま〉保存される．我々

はζの盲腸内容が大量にもれると即死する ζとを証明

した．無菌動物であるから septicshockはありえな

い．とれは conventionalの盲腸内容の完全滅菌した

ものよりも毒性は強い. 1970年に著者は臨床において

糞便性腹膜炎等の死亡率はきわめて高いζ とは指摘し

たがりそれよりも危険なのは，十二指腸漬蕩穿孔にみ

られる胆汁性汎発性腹膜炎である. endotoxic shock, 

胆汁性腹膜炎 shockを純粋に分けて解明出来るこ

とが本研究の特徴である．著者はこ＞ Iζbilirubinと

biliverdinの毒性の差，消化酵素が腸内細菌叢により

無毒化される可能性は今検討するととは困難で複雑と

思う．著者はむしろ盲腸粘膜の通過性に重点をおきた

無菌動物re腸内細薗の 1つである clostridia と

bacteroides を感染さすと無菌生物盲腸がなくなる．

その結果盲腸壁が肥厚するわめ. －＿§.汚染した後は，経

口抗生物質により腸内細菌叢を減少させても巨大盲腸

は生じない．無菌動物の糞便の胆汁酸含量は有菌生物

糞便lζ比較すると 1/2量であって，その大半が muri-

cholic acideである7l. との実験結果lζ示された無薗

生物盲腸内容の腹膜刺激シ司ツク死は P.Hの差と云

う推測もあったが，実際大差はない．とれは飼料組成

lとより，無菌動物の場合はかなり変動すると思う．

endotoxinが全くない無菌動物の盲腸の内容の強い毒

性は胆汁酸なのか，胆汁色素なのか， P.H なのか結

論づけられない．多分，腸内細菌叢の菌体が胆汁，勝

液及び腸液の作用を中和するのではなかろうかと想

像しうる．無菌動物は腸閉塞が生じても endotoxin

shockは生じなくて，電解質， 7.kの平衡等がくずれる

までショック死しない． ζの事実と類以し無菌動物の

巨大盲腸穿孔によって septicshock は生じなし、から

死亡しないと思ったけれどシ司ツク死した乙とは意外

であった．急性腹症における下部消化管穿孔はもし腸

内細菌 floraがないと胆汁性汎腹膜炎lζ近いものに変

る．この問題の解決reは更に消化管全長にわたる内奔

の分析が必要である．

Prostagrandine E1及び Ezの脂質化学における作

用

Prostagrandine は1960, Sweden Stockholm Koro-

linska Institutes の Bergstromが発見した作用物質

である．これは1962, Western Reserve University_ 

Vanderbilt University の Sutherland が発見した

cyclic AMPと共に生殖作用，細胞膜，血栓形成，肺

の気管支筋reつよい作用が注目された．臨床的lこは婦

人科領域，試験的には特発性脱痘の治療にも応用され

た．無菌動物における非感染性代謝性急性勝炎の病因
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的代謝異常が何んであるか，文献的lζも，著者自身の

研究でも全く不明である． prostagrandine は血小板

凝集を抑制又は促進をする． ζれは脂肪酸不飽和直鎖

に対して， peroxidaze で酸化された結i仏ある場合

は血怜形成，又は血栓抑制lこ働くのである． prosta-

grandine E1は血栓抑制，気管支収縮と細胞膜を強化

し細胞内 K＋イオン値を上昇せしめる． ζれに反して

prostagrandine bはE1より弱し、薬理作用であるが，

気管支収縮と血栓形成促進（E1と反対〉が報告されて

いる． ζの生化学変化は脂酸の過酸化とトコフェロー

lレvitamineEと密接な関係をもつものである．

研究結果を要約すると， prostagrandineE1を常用

量の50倍を3回投与すると， 60°0の shock死はあっ

ても，生存獣lζは ethionineacute pancreatitisは著

明でない prostagrandine L の同量投与は40%の

shock死があり， ethionineの急性勝臓炎の所見の改

善はない. shock死は気管支虚箪で， E1は細胞膜の

賦活による勝酵素血中流出抑制により Ezの治療効果

を見たのである． prostagrandine E1及び Ez常用量

では初回のみ E1 致死率20%, Ezの死亡率は 2回目

のみ20°；で， 1回目後2日間のみ活性が下るが，それ

以後 E1E2注射群の活性はコントローノレよりすぐれ，

Lは勝臓の変化は極めて軽度である．非注射群， Ez注

射群は ethionine性急性勝臓炎を明らかに認めた．現

在， choline 欠乏症に ethionine で methione代謝

を遮断すると急性勝旗壊死症が生じる．生化学的過程

は解明されていない．無薗環境タンクで小量づっ長時

聞にわたり投与することが技術的に出来ない．このた

め気管支尽継が急激に生じ窒息死した．それに耐えた

試獣については prostagrandineE1注射群に対して

のみ， prostagrandineは急性勝手三抑制作用を認めた．

ethionine と choline 欠乏症状の合併による勝消化

酵素の搾消化壊死の発生機序と prostagrandineE2の

不飽和脂酸の過酸化との関連性は両者の生化学的解明

が進むにつれて，この問題はより明瞭になる．代謝性

急性勝炎の抑制として prostagrandineE1 の緩除な

注射が有望であり，脂質の過酸化と急性勝臓壊死病因

を追求する ζ とも必要である．急性！降旗域死lこ対して

は trasirol が特効的であって， 現況の研究段階では

prostagrandine 系には臨床的lζ採用しうる化合物を

指摘する ζ とは出来ないが，脂酸過酸化をコントロー

ルする prostagrandine系作用物質附言する prosta-

grandine E1, Ez及び H 属， cyclic AMPなとと，

急性日平臓炎の関係を追跡することは無意川て無いと思

う．仮lζprostagrandine E2 を急性牌炎治療に応用

する方法について考慮するならば，肺障害を抑制する

ために極めて大量を緩除lζ注射しなければならない．

prostagragrandine L の抗急性勝炎作用は腸内細菌

叢の欠除で示されるが，腸内細菌叢欠除は ethionine

性急性勝臓炎等を促進する可能性は有りうる．以上の

事実から次の事を推測しうる．腸内の細薗が prosta-

grandine Ezの拾抗剤を産生するのか， prostagrandine

L と同じ作用を示す物質を大量産生するのか不明で

あるが，いづれかである事は間違いない こ〉に臨床

的に抗生物質を静脈注射か経口投与か，急性勝炎治療

の場合は前者をまづ選び，後者が万が一採用されると

きは腸内細菌叢の変化も考え prostagrandineE2微

速点滴注射も考慮してよかろう．

飲酒した場合，腸内で methionineよりエタノーJレ

の存在下で ethionine k変化する ζとも有りうるで

あろう． ζれを抑制する南、又は， ethionineを分解

する薗の欠落は生体にとって危険である．感染がなく

とも choline欠乏症になると， ζの危険な急性勝炎の

発作にみまわれることを示唆し，正常な腸内細菌がζ

れを予防している．

抗生物質で治癒しない炎症の 1っとして， ζの急性

勝炎がある．血栓形成の脂質代謝に関係する prosta-

grandine E1 及び Ez の j~症発生抑制及び促進の効果

を検討してみた．胃腸吻合通過障害は全層縫合リーク

による感染lζ基くものである．抗生物質により感染を

局在せしめ，その生体反応として腸管癒着が生じ，二

次的に胃腸通過障害が発来したものである． ζ の場

合，再開腹の必要はあっても救命しうる．抗生物質の

ない時代では縫合不全から汎発性腹膜炎で死亡したケ

ースであろう．十二指腸断端縫合不全は勝臓損傷が主

因とされたが，手術技術の問題とは別に術後代謝異常

がある場合に多いと思う．術後血清アミラーゼ値異常

上昇を潜在性豚壊死と考えると，これと十二指腸断端

縫合不全の聞に関連性を惣似しうる．静脈性脂肪を含

め，術後代謝異常を補正する方法が開発され，完全非

経口栄養投与法が完成した現在，勝臓の退行変性と十

二指腸断端縫合不全は減少し， ζの目的ICは大量の勝

酵素中和剤 trasirol 注射も採用された．しかし十二

指腸胃吻合后壁固定のため，術後14日lこ大量出血死を

した症例の病理報告に接し，この織に抗生物質と静肱

栄養法が発達しても術後性勝壊死の問題は解決してい

ないことを再確認した．特発性急性勝炎ととの術後性

潜在性勝炎による縫合不全，腸大量出血の問題の基礎
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として，本研究の結果から感染よりは met~弱nine 代
謝IC蘭連した eth!'on~n·e 毒世も考えねばな七なJい．

マ＼

prostagrandine Ei及び Ezは細胞膜保護のために必

要な脂質代謝に薬理作用を示す．

最後lζ豚破裂の様な高度の捧損傷があっても，勝酵

素の腹腔内リークによる腸管癒着は生じるが，急性勝

炎の様な広範囲な脂肪変性はない．これらの事実を整

理すると，急性棒炎の発生lこは感染よりも，勝損傷よ

りも常lζ代謝異常が先行する．菌体毒素も，胎内以来

の腸内 dysbacterismによる胆汁酸再吸収促進も直接

lζ関与しない．急性勝臓壊死の病因となる代謝異常と

して，本報で採用した methionine の拾抗剤である

ethionine及ぴ choline欠乏症の合併の他lと，微量金

属イオン，たとえば Zn++, CO++, Mg＋＋の組織代謝

異常も取りあ：ずられた．腸内細菌叢が産生する ζ とが

考えうる本ホルモン系の関与する ζ とも検討した．更

に vitamineKz も負荷してζの代謝性急性腹症の病

因として胆汁酸代謝異常や，或いはとの他l乙最近の報

告では，急性勝炎の病因として経口避妊剤及び各種利

尿物質が報告された. prostagrandine系の E1及び Ez

以外のものについても将来検討されるであろう．腸内

における ethionineethanol, methionine，腸内薗叢等

の反応、系を更に追求する必要がある．

肝硬変の発生が methionine代謝異常と関連してい

るから2>, 急性勝炎や術後性勝障害についても肝機能

は考慮されるべきであろう．最近急性壊痘性胆嚢炎の

病因について肝障害病因説が考えられ， ζれが大腸菌

の endotoxin による胆嚢血管内 D.I.C.によるもの

か？胆嚢粘膜の胆汁毒性防衛機能低下によるか？或い

は肝障害による胆汁自身の滅菌力の低下にもとづく上

行感染とか，論議はっきない．同じ様lζ胃腸吻合不全

とその出血についても牌酵素 exdotoxinの門脈血管領

域での血流内放出について論じられている． ζれらは

すべて肝細胞に終局的Jこ集中する．そ ζ で処理分解

される他lζ胆汁内に排池され腸管内l乙出現する可能性

もある． ζれらの処理lζ腸内細菌叢が関与するであろ

う． ζの腸管内処理が出来なければ，再吸収され肝，

豚lζ集り無菌動物では腸内細菌がないから ζ う云う代

謝異常は重積し顕著になる 無菌動物における勝臓の

線維化9）や無菌動物の糖尿病的変化的も， 乙の肝， E幸
代謝という観点から解明の糸口をつかむことも出来ょ

う．腸吻合創の創傷治癒と腸内細菌の関係、は，との糖

尿病的勝からも想健しうる．消化器手術の成功と術後

代謝の正常化は，腸内細菌の健康なバランスも含めて

相互密接な相関性が存在すると思うγ

腸同細菌保護の見地からも，腸管非吸収性抗生物質

の長期経口投与についても注意しなければならない．

結 三五
ロロ

1）非感染性，代謝性急性勝炎を無菌動物において

choline欠乏症及び ethionineを用い実験的に作製

した．本症は広範囲に脂肪変性を生じ，勝外分泌細胞

膜 phospholipide の機能障害であると云う想定にて

prostagrandine E1，と Ezと別々に腹膜腔内lζ投与し

た所，目撃炎所見において Ei大量投与群l乙著明な変化

をみとめた．

2）無菌動物盲腸内容は放射線政直一般動物の盲腸

内容よりもつよい腹膜刺激症を示した．

本研究lζ多大の御援助をいただo'tこ本教室の田辺広巳講

師，本学ライフサイエンス研究？fiV.主辺伸介技師，小林嘉代博

士lこ心より謝辞を表するものである．
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