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by Acetic Acid in Rats 
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Lysosomal activity and acid mucopolysaccharide in and around an ulcer developed by 

acetic acid in rats were investigated histochemically in its healing course. And influences 

of cortisone as a lysosomal stabilizer and of vitamin A as a lysosomal labilizer on healing 

of an ulcer were also studied. 

Results obtained are as follows. 

From the point of view of histochemical findings, the healing process of an ulcer may 

be divided into two stages, early and late. Lysosomal activity in the regenerated mucosa 

and the ulcer base at an early stage changes soon. On the other hand, it changes slowly 

at a late stage. Stainability for acid mucopolysaccharide changes in accordance with 

lysosomal activity in the regenerated mucosa and the ulcer base. 

Administration of the stabilizer at an early stage diminishes phagocytes, fibroblasts and 

collagen fibers in the ulcer base. Administration of the labilizer at an early stage markedly 

diminishes phagocytes and fibroblasts, but increases collagen fibers. Two weeks after 

administration of the both drugs at a late stage, collagen fibers are found markedly 

diminished. 

Diminution of an ulcer is observed macroscopically, when administered a lysosomal 

stabilizer or labilizer at an early stage. The observation on the 56 th day after ulcer 

development shows that the stabilizer tends to delay ulcer healing but the labilizer accelerate 

it, when administered at an early stage. The both drugs delay it evidently when admini-

stered at a late stage. 
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はじめに

胃潰蕩の発生ならびに治癒過程のメカニズムを理解

しようとして，近年，種々の酵素活性や mucopolysa-

ccharideの検索がなされてきた14)23)28). その結果，

lysosome酵素は最も顕明な動態を示す酵素の 1つと

して注目されているが11），その機能については不明の

部分が多い27)_

胃潰蕩の場合では， lysosome酵素IC攻撃因子とし

て，あるいは防御因子としての役割があると考えられ

る．人の胃潰蕩や動物の実験潰蕩で， lysosome酵素lζ

関する研究は数多くされているが2)26), その役割につ

いて言及した報告は非常に少ない．

演蕩における lysosomeの役割の一端を解明しよう

として，著者はラットの実験演蕩の治癒経過につい

て，組織化学的立場から lysosome酵素の動態を検

索した．そしてまた， lysosomestabilizerとして co-

rtisoneを， lysosomelabilizerとして vitaminA を

ラット IC投与し，治癒過程におよ［ます影響を観察し

fこ．

I 実 験

1.実験対象

オリエンタノレ固型飼料で飼育された，体重 200gの

Wistar系雄ラヴトを用レた．

2.実験方法

高木ら20）の考案した方法によって，ラットの胃の腺

胃部lζ20%酢酸を26G針で注入して，後壁策膜下lζ直

径 5mmの膨疹を作り，実験潰湯を作製した．

そのラット 110匹のうち， 30匹は無処置群とし，残

りの80匹を薬剤l負荷実験群とした．

無処置群 CI群〉のラットを潰蕩作製後第7日目，

第14日目，第28日目，第42日目，第56日目に 6匹づっ

屠殺して腺胃部を摘出し，ホルモーJレカJレシウム液16)

(pH 7. 35 4°C〕lとて約20時間固定した．

薬剤投与群はさらに 3群にわけで， II, III, IV群と

した E群には saline0.5ml/ratを， E群には car-

tisone〔Cortisoneacetate) 5mg/100gを， IV群ICは

vitamin A (Retinol palmitate) 15,000 LU. ratをそ

れぞれ隔日にて合計7回投与した．

各薬剤投与群は uと Jの2subgroups lこわけた．

Subgroup d は薬剤投与期間を，潰蕩作製後第8日目

から第21日目までの 2週間とし， SubgroupFは第29

日目から第42日目までの 2週間とした（Fig.1). 

以上のどとく処置をした後lこ，次項目の検索をおζ

なった．

(1) 自然経過をたどる潰湯部胃壁の lysosome酵素

活性と Acidmucopolysaccharide （以下 AMPSと

略）の消長．

lysosome酵素活性としては』－glucuronidase （以

下戸－Gと略〉と N-acetyl-p-glucosaminidase（以下

Na，』G と略〉を simultaneouscouplingアゾ色素法

I IRat I Administration Time of 4l i Time of4> 
Group 1 Subgroup 1No. ' of drugs administration I studies Studies 

30 I 7, 14, 2 8引ヤ山円l円円戸同H町恥耐iお出s針tologi
I 42, 56. study 

a 13 saline I> 8～21 I 21, 56. I IL llla, IL S岬 oups
1. Diminishing rate of ulcer 

i3 8 saline " 29～42 56・ I 2. V?lume and pH of gastric 
(control) 

JU!Ce 
α 19 cortisone 2> 8～21 3. Serum gastrin 

β 12 cortisone 2> 29～42 56. 
All Subgroups : 

1. Histolo~；cal and his to-

I 19 [ vitamin A 31 8～21 21, 56. chemic study 
且

2. Macro. findings of ulcer 

皿

~ 
9 vitamin A 3> 29～42 56. 3. Body weight 

1) Saline 0.5ml/rat J.M. 7 times, every other day for 2 weeks. 

2) Cortisone 5mg/rat I.M. 7 times, every other day for 2 weeks. 

3) Vitamin A 15,000 I.U./rat I.M. 7 times, every other day for 2 weeks. 
4) Days after ulcer dev巴lopment.

Fig. I Program of experiments on healing of gastric ulcer in rats 
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により， acidphosphatase（以下 AcPと略）は Barka

Anderson法によって染色したl6>. AMPS については

胃墜を中性ホル7 リンで固定した後 IC, pH 2. 5の

alcian blue9> （以下 ABと略〉染色をおこなった．

(2) 体重変化

薬剤負荷群（II, ill, IV Group）について， 演蕩

作製時と作製後第28日目および第56日目lζ体重を測定

し，薬剤投与の影響をみた．

(3）空腹時の胃液量，胃液 pH，血中 gastrin値．

各薬剤投与群の αSubgroupsについて，演場作製

後第21日目lζ検索した．検索前24時間間型食と， 6時

間水分の制限の後lζ開腹して，採取しえた胃内容物

の液成分量をマイクロピペットで測定し，その pHを

東洋ユニバーサル試験紙によって測定した．胃液採取

に先だって心採血をおとない，その血清について

radio-immunoassay法（ガストリンキット）を用いて

gastrin 値を測定した．

(4）漬蕩部胃壁の組織学的ならびに組織化学的検索

各群の αSubgroupsについては，演蕩作製後第21

日目lζ摘出した胃を，各群の ；3Subgroups について

は第56日自に摘出した胃を中性ホル7 リンで固定した

後lζ，AB,Azan-Mallory （以下 AMと略）. Hema-

toxilin-Eosinの各染色をおζなって光学顕微鏡的IC

観察した．

(5）漬蕩縮小率ならびに漬蕩残存率

演蕩の粘膜面の計測によって長径（A）と短径CB）を

求め，その積（AxB）を潰蕩指数とした． 各群の a

Subgroups について，潰湯作製後第7日目と第21日

目iζgastrectomyをおζない，演蕩指数 AoXBoと

Ax Bを求めた．肉眼的な漬蕩縮小率は次の様にして

求められた．

Stainability 

＃十

＋十

＋ 
十

l 2 

潰蕩縮小率（%）＝（ 1－ 主 主B___ ）×100 
一＼ A。χBoJ

各群の α，FSubgroups については，第56日目lζ摘

出された胃の粘膜面を肉眼的，組織学的に観察した

演蕩残存率は各Subgroupsにおける開放型漬蕩CUL-

IVりをもっラットの割合である．

3. 実験結果

(1）漬療部胃壁の lysosome酵素活性ならびに AM

PSの消長．

(3-G, NafjG, AcPの三酵素の活性部を比較して，

三者の一致する場所は腺頴細胞，再生上皮細胞，好中

球，組織球，線維芽細胞などである．再生上皮では縫

目的lと活性が強まり，第28日目にほ Y最強となる そ

の後は軽度lと低下するが，第56日自においても強い陽

性度を示す（Fig.2）.演蕩底の活性は第7日目が最も

強く，第28日目まで急速に低下するが，その後は緩徐

IC低下する（Fig.10, 11, 12, 13). 

AMPSの局存部は主lζ再生上皮， 幼若な修原線維

や基質ICみられた．再生上皮の染色性は第7日目より

次第IC増強し，第28日目lζ最強となる．その後は染色

性の急速な低下がみられる．演場底では第7日目から

第28日目まで急速に染色性は低下するが，それ以後は

緩徐に低下する（Fig.3). 

(2）体重変化

各群の変動は Fig.4にみられる嫌に， cortisoneお

よび vitaminA投与中κは体重増加が妨げられたが，

投与終了後は増加していた．薬剤は問歓投与されたた

めに，ビタミンA過剰症による脱毛や，るい痩，ある

いは cortisoneによる過度の体重減少や副腎不全症状

はみられず，実験lζ不適当な副作用はあらわれなかっ

た．

持 6 8 

Weeks after ulcer development 

に二コ Regeneratedmucosa，圃園置 Granulationtissue. 

Activities are indicated as follows ；土 weak，イ slight，件 moderate，特 intense.

Fig. 2 Changes of β－glucuronidase activities in the course of ulcer developed by acetic acid 
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activity 

引十

＋十

十
十

1 2 
Weeks after ulcer development 

仁三コ Regeneratedmucosa, ・園田 Granulationtissue. 
Stainabilities are indicated as follows ；土 weak,+ slight, -tt moderate，僻 intense.

Fig. 3 Changes of alcian blue staining in the course of ulcer developed by acetic acid 
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Fig. 4 Body weight changes 

(3）空腹時の胃液量，胃液 pH，血中 gastrin値． 胞の減少がみられ，組織！こは浮腫がみられた（Ftg.

空腹時胃陥没は GroupIIα，0.39±0.13 ml, Group 15）.演蕩底では AB染色性の軽度の増強がみられ，

Eα，0.23±0.lml, Group IVα，0.28± 0.09 mlで3群 AM染色では染色線維の細少化と染色性の低下がみら

聞に有意差はなかった． 胃液 pHは GroupHα ；3.7 れた （Fig.17). Group IVα では多核球や リンパ球の

±0.7. Group皿α；2.3±0.5,Group I¥＇刊， 4.1土0.3で 著明な減少と，線維芽細胞の軽度の減少がみられ， j手
cortisone投与により pH値の低下がみられた. gas- 腫もみられた．しかし本群では線維芽細胞の核の肥た

tr in値は GroupEα；151.30土 18.0pg・ml. Group と潰蕩底表層部の類線維素変性部の拡大が，特徴的所

阻α；182.67土46.70pg/ml,Group IVα ；220.0士45.30 見として観察された．潰蕩底の AB染色性は増強し，

pg mlで vitaminA投与によ って幾ノリ，：・：1値になる傾 AM染色では染色線縫の肥大と染色性の増強がみられ

向があった （Fig.5). た（Fig.18). 

(4） 胃壁組織学的ならびに組織化学的所見 なお再生上皮の AB緑色性については， E£1，血民

Group ffiaの所見では， Z核球，組織球，線維芽細 I¥＂＂の 3群聞に差異はみられなかった（Fig.6). 
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(control) 
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町α n=9 トート」 一
一

* p<0.05 

~ 一一l=ヰ→

Fig. 5 Influences of stabilizer and labilizer on gastric juice and serum gastrin 
(Mean土 S.E.M)

Polymorphonucleocyte 

ドlononucleocyt e 

Histiocyte & fibroblast 

Edema 

十寸十神 －＋＇骨榊 ＋＋十榊

n a (control) IllαJY  a 

A. M. S. : Azan Mallory stain, A. B. S. : Alcian blue stain. 

Cell infiltration or stainability is indicated as follows ; 

slight +. moderate +t, intense枇

Fig. 6 Histological and histochemical findings in the ulcer base after administration 

of stabilizer or labilizer 

薬剤投与群の第56日自における，潰蕩底の組織学

的，組織化学的所見は Fig.7 Iζ表わした．

Group Illaでは control群lζ比べて好酸球の軽度の

減少とともに軽度の浮腫がみられた． AB染色性は増

強していたが， AM染色による修原線維の観察では，

その成育障害はみられなかった（Fig.19). 

Group Ill戸は好中球， リンパ球， プラズマ球の減

少はなく，むしろ12例中 2例lζプラズマ球の強い浸潤

がみられた． AB染色では染色性の増強がみられ，

AM染色では腰原線維の成育障害が著明であった

(Fig. 20〕．

Group IV 

rol群とほ宮同じであつた．

Group R’Jでは潰蕩底の好酸球の減少がみられた．

又， 9例中 1例lζプラズマ球の強い浸潤がみられた

AB染色性は軽度の増強がみられ， AM染色性によっ

て穆原線維の成育障害が， GroupIll/1よりや〉軽度で

はあるが，観察された．

潰蕩周辺部の線頚細胞や，再生上皮の AB染色性で

は，各群聞に著明な差はみられなかった（Fig.7). 
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Neutrophile 

Eos inophile 

Lvmohocyte 

Plasma cell 

Fibroblast 

AMPS on A.B.S. 

主すサ

JI. & ][,a 
(control) 

主十サ 主す廿 主寸守f t 守＃

JO:. lVa ][ .a w .a 

A. M. S. ; Azan mallory stain, A. B. S. ; Alcian blue stain. 

Cell infiltration or reaction to stain is indicated as follows 

equivocal , slight +. moderate 件．

Fig. 7 Microscopic findings on granulation tissue in each group (56 days after ulcer 

development) 

(5）演男縮小率ならびに演蕩残存率

cortisoneや vitaminA投与ラットの胃粘膜面lζび

らんや出血斑はみられず，演蕩部IC演蕩再燃の所見も

なかった．

漬蕩縮小率は GroupIIα；65.72±7.49, Group illα， 

65.85±16郎 、GroupNα；73.36士12.69で推計学的に

G1 oup 50 70 90(%) 

]Ja・ 
n = 6 トート---j

n ＝り・ I I 

(cont1 oil 

Jlla 

JIの

Fig. 8 Influences of stabilizer and labilizer 

on the diminishing rate of experi・ 

mental gastric ulcer (Mean二 S.E.M)

有意の差は江かった（Fig.8). 

潰蕩残存率は Groupilli9が最も高く，次いで

Group illα，Group N ff, Group Nαの順となった

Group Nαの値は control群より低値で， その他の

群はより高値となった．又， Group Nαと Group皿，；

との閣のみに有意差を認めた（Fig.9). 
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Fig. 10 Photomicrograph showing red gra-

nules, stained βg!ucuronidase, in 

the regenerated mucosa and the 

ulcer base, 7 days after ulcer deve-
lopment. ×100. 

Fig. 12 Photomicrograph showing strong 

activity of acid phosphatase in 

phagocytes and fibroblasts of the 

ulcer base, 7 days after ulcer deve 

lopment. ×400. 
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Fig. 11 Photomicrograph showing red gra-

nules, stained N-acetyl {3 glucosami-

nidase, in the regenerated mucosa 

and the submucosal layer, 14 days 

after ulcer development. x 100. 

Fig. 13 Weak activity of acid phosphatase 

visible in the ulcer base, 14 days 

after ulcer development. ×400. 
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Fig. 14 Photomicrograph showing the ulcer 

base, 21 days after ulcer develop-

ment. Hematoxilin-Eosin staining. 

/ 400. 

‘・． 
I "' f 

。、
・l＇‘ 

句k

Fig. 16 Photomicrograph showing slight in 

flammatory reaction and marked 

fibrinoid degeneration, 21 days after 

ulcer development, caused by admi-

nistration of lysosome labilizer in 

the early stage. Hematoxilin Eosin 

stain. ノ〆 400.
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Fig. 15 Photomicrograph showing slight in-

flammatory reaction, loosened co!la-

gen fibers and edema in the ulcer 

base, 21 days after ulcer develop 

ment, caused by administration of 

lysosome stabilizer in the early 

stage of the ulcer. Hematoxilin 

Eosin stain. ×400. 

Fig. 17 Photomicrograph showing thin and 

faintly stained immature collagen 

fibers in the ulcer base caused by 

lysosome stabilizer, 21 days after 

ulcer development. Azan Mallory 

stain. 〆400.
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Fig. 18 Photomicrograph showing thick and 

intensely stained immature collagen 

fibers in the ulcer base caused by 

lysosome labilizer, 21 days after 

ulcer development. Azan-Mal!Jry 

stain. ×400. 

Fig. 20 Photomicrograph showing poorly 

matured collagen fibers, 56 days 

after ulcer development, when ad-

ministered stabilizers in the late 

stage. Azan-Mallory stain. ×100. 

・＇‘’. ＇‘ 
亀t 、

Fig. 19 Photomicrograph showing abundant-

ly matured collagen fibers, 56 days 

after ulcer development, when ad-

ministered stabilizers in the early 

stage. Az:m-Mallory stain. ×100. 

I 考案

胃潰湯は卑近な，しかも数多い疾患であるが，その

成り立ちゃ治癒lζ関して，解明されるべき部分が多く

残されている．潰蕩：ま内視鏡や手術摘出標本によっ

て，よく観察されている．しかし，連続的かつ総体的

な観察のできる動物の実験潰湯が，その解明のために

よく使用されている．

従来，演蕩l乙関して，攻撃因子として，同液の研究

が多いなかで，最近，防御因子としての局所血液循

環19），粘放物質13），粘膜再生機構11）などの研究が行わ

れるようになった 特に白壁自身の性質を探求する際

には，演蕩と組織 lysosomeとの関連が触れられるよ

うになってきた10)26）ー

lysosome は酸｜生傾城（こ至~pH をもっ水解酵素群

を含んだ， リポプロティン膜l乙包まれた細胞内頼粒で

ある．その働きは，現在，なお解明されつつあるが，

(1) 細胞内に取込まれた物質の消化．

(2）細胞の生理的な自己融解．

(3）細胞の病的な自己融解．
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(4）細胞分裂．

などに対して一義的役割をはたすと考えられているU

6)7)15) 

演湯発生時の lysosomeは攻撃因子としての役割を

はたすとも考えられ，青木わらは酢酸演疹発生の直前

lム胃粘膜の freelysosomal activity が著明lζ上昇

した事を報告している．

一方， lysosome防御因子あるいは組織の賦活とい

う面でも，その役割をはたすと考えられている．粂川

11）は，その理由として，粘膜再生機備での mytosisの

増加と lysosome酵素活性の上昇とが一致するとした

ζのように repairenzyme として lysosomeが注

目されているなかで， 著者は酢酸潰蕩の胃壁の lyso-

someの態度と， lysosome膜lζ影響を与える薬剤が潰

蕩の治癒lζ，どのような影響を与えるかをみるため

に，本実験をおζなった．

なお，ラ γ トの酢酸演蕩は治癒lζ約 8週を要する亜

急性演療であるが，作製して 1週後lζ大きな演望書とな

ったものでは，治癒経過が長期ICわたる傾向があるた

めに，短径 5mm以上の潰蕩をもっラ γ トを実験対象

から除外した．

1.組織化学的立場からみた酢酸潰療の経過

(1）演務部胃壁の lysosome酵素活性の変動．

演蕩底音Eと再生上皮部について，演蕩作製後の経過

における lysosome酵素活性をみると，演聖書底では活

性の最も強い時期は演蕩作製後第7日目であり，以後

28日目まで急激IC減弱する．その聞を早期とすると，

第29日目から第56日目までは緩徐で安定した活性変化

を示す期間で， ζれを晩期とする事ができる．再生上

皮部では，早期にあたる第7日目から第28日固までに

急激に活性は上昇していく．晩期にあたる第29日目か

ら第56日目までは，強い活性が持続して余り変化しな

演蕩作製後の 7日聞は，強度な炎症性反応のために

浮腫が強いので，組織化学的な検索には不適当であっ

た．従って，その聞の変化は推測になるが，演蕩底で

は炎症細胞浸潤の増加と浮腫の消退Iζ比例して，活性

が急激に上昇し，上皮部では再生上皮の出現ととも

に，急激に活性が上昇すると考えられた

(2) 潰務部胃壁の AMPSの動態

演蕩底部では，早期の AB紫色性は急激に増強し，

晩期では変化lζ乏しかった．上皮部では早期lζ染色性

は急激に上昇したが，晩期は上皮化の完了lζ伴って，

やh急速に染色性は減退した． ζのように AB染色性

の変動よりみて， AMPSの動態は， 晩期の上皮部の

変動を除くと， lysosome酵素活性の動態lζ類似してい

た．

演蕩底の AMPSは hyaluronic acid ならびに

sulfated mucoproteinが大部分であるとされ13），上皮

細胞では sialomucinの存在が示唆されている23)_ ζ 

れらの AMPSは lysosome酵素のうちのムコ多糖類

分解酵素や蛋自分解酵素群によって分解されていくと

推定されている19）＿早期での再生上皮では， lysosome

の増加と AMPSの増加が同時lζみられる．その事よ

り lysosome酵素は AMPSの生成lζも関与している

事がうかがわれる． 晩期での再生上皮では lysosome

酵素活性が高いなかで AMPSが消退していく．その

事より lysosome醇素が AMPSの分解lζ関与すると

考えられた

2. Lysosome stabilizer および Lysosomelabi-

lizer投与実験

lysosome膜lζ作用する薬剤では， cortisoneが sta-

bilizerとして， vitamin Aが labilizer として実験

的IC使用される事が多い創刊）25>. しかし，それらの投

与法については， 検討すべき問題が残されている．文

献によれば， cortisoneの大量投与を連日おとなうと，

15%以上の体重減少があり8)31" 本実験のように治癒

の観察が目的である場合は無視できない．そこで，で

きるだけ大量の cortisoneや vitaminAが投与でき，

しかも副作用の少ない方法として，間歎投与法22）を採

用した．

(1）体重変化への影響

創治癒にとっで，体重減少即ち体蛋白の異化の冗進

は重大な因子であるが，stabilizerや labilizerの間歎

投与では両者共に投与期間中lζ軽微な体重減少をもた

らしたにすぎない． 又， 投与終了後lζは順調な体重の

増加がみられた（Fig.4）.従って，両薬剤による体重

減少が，治癒経過lζ与える影響は無視しうる程度と考

えられた．

(2) 胃液，血中 gastrin値への影響．

両薬剤の投与が攻撃因子である胃液IC影響を与える

かどうか， ICついて検討されねばならない．一般に，

cortisoneは胃液分泌の冗進的釘12）と塩酸濃度の増加を

きたすとされている．間駄投与によって胃液 pHの低

下がみられたが， 胃液量の増加や血中 gastrin値の上

昇はみられなかった． 一方， vitaminA によって胃液

pH，胃液量，血中 gastrin値lζ影響はなく， 同じく

胃液分泌IC影響がないとする Wedell26＇らと一致した．
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従って，両薬剤による胃液への影響も無視しうる．

(3）潰蕩底組織に与える影響．

stabilizerが早期lζ投与された場合， 投与直後の潰

蕩底の所見では，炎症性細胞浸潤の抑制lがみられ，日参

原線維の粗紫化をもたらした（Fig.15). そして第56

日目！こは，投与後の炎症性細胞の増加や勝原線維の成

育が代償性lζ冗進したためか， control群とほ Y向じ

所見がみられた（Fig.19). 

labilizerが早期lζ投与された場合，投与直後では，

非常Iι強い炎症性細胞の減少がみられた 修原線維の

成育は，線維芽細胞の減少にもか〉わらず，むしろ促

進された傑lζ線維の肥大と，染色性の増強がみられた

(Fig目 16).その点に関して， Ehrlich8）も vitaminA 

5,000 I. u.をラ ット IC投与した後に，移原線維の増加

と多核球や単核球の減少を報告している．又，第56日

目ICは投与後の代償性の組織反応によるのか， control

群と閉じ所見を示した．

stabilizerが晩期K投与された場合，第56日自には，

好中路や線維芽細胞などに変化はみられないが，修原

線維の発育が著明lζ障害されていた （Fig.20). 

labilizerが晩期lζ投与された場合， 第56日自には細

胞群lζ影響はみられないが，勝原線維の成育障害がみ

られた．

両薬剤は早期l乙投与されると，好中球や線維芽細胞

などの減少をきたすが， stabilizerはそれらの移動性問

や増殖能力を低下させるためであろう. labilizerも細

胞の lysosome酵素を過乗に遊出させた結果，これら

の細胞群の移動性や培殖能力を充進する事はなく，む

しろ抑制したと考えられる．

stabilizerの早期投与は， 修原線維の成育を比較的

軽微に阻害したが，晩期投与は強く阻害した．その理

由としては，早期より晩期の方が，日参原線維の成育が

盛んなためと考えられる．一方， labilizerの早期投与

は各細胞の lysosome酵素の遊出によって線維芽細胞

の線維合成機能を充進した．晩期投与では逆lζ成熟し

た線維の分解が促進されて，あたかも成育障害とみら

れるようになったと考えられる．

(4）演蕩部胃壁の AMPSへの影響．

両薬剤jの早期投与によって，第21日目lζ は漬蕩底

AMPSの染色性の増強がみられた．早期における A

MPSの向然な消退は， 主lζ食細胞の lysosome酵素

の分解21）によるが， AMPS染色性の増強は分解の遅

延した結引である．分解の遅延した原因は，両薬剤の

炎症性細胞浸潤を抑制する乙とにあると考えられる．

[1l1j H、剤の晩期投与でも，演蕩底 AMPSvJ会己It’ま

増強した．晩期での AMPSの自然消退は食細胞の分

解にもよるが， 主として穆原線維の合成lζ消費される

ために生じる17）.従って，晩期の AMPSの自然消退

が遅延したのは， 勝原線維の成育障害のためであろう

か．

再生上皮の AMPSは演湯表面を保護するために分

泌される物質なのか， lysosome酵素活性の上昇した，

上皮細胞自身の自己融解を防御する物質なのかは明ら

かlζされていない． しかし， AMPSの産生および分

解には lysosome酵素が関与する ζとは既lζ述べた．

両薬剤の投与実験の結果から， stabilizerや labilizer

は結合織 lysosomelζは作用したが，上皮の lysosome

lζは作用がおよばなかった事が推測された

(5）潰蕩縮小率と演蕩残存率への影響．

早期の潰蕩治癒は主lζcontractionによるものとさ

れている24). contractionのメカニズムは組織水分量

の減少によるのか，鯵原線維の収縮によるのか，ある

いは他の機序が働くのかは充分判明していなしゅ24).

stabilizerならびに labilizer の漬蕩縮小率への影響

は，ほとんどなかったといえる．つまり， lysosomeの

contractionへの関与は非常に少ないと考えられる．

潰蕩残存率からみると， stabilizerの早期投与は治

癒に影響を与えなかったが， stabilizerの晩期投与は

治癒IC悪影響をおよIました．

labilizerの早期投与群は，潰湯残存率が各群間で最

も低値であった．しかし， labilizer晩期投与は治癒IC

悪影響を与え．その値は stabilizer晩期投与群に次ぐ

高値となった．

以上の結果から，演蕩残存率は穆原線維の成育の状

態と密接に関連している.labilizerの早期投与が早期

の同線維の成育を促進し，その結＇ 1＇..潰蕩残存率が低

値となった． あるいは stabilizerと labilizerの晩期

投与が，勝原線維の粗1$｛ヒをもたらし演蕩残存率も

高値を示した事などから，それらの関連が明らかとな

った．

両薬剤lζよって，最も影響を受けた現象から推察す

ると，早期における lysosomeの役割は． 大部分は炎

症性細胞の機能として，あるいは炎症性細胞浸潤をひ

きお乙すととにある． 一方、晩期においては， 修原線

維の成育や漬蕩底の結合織への変移など，治癒lζ向わ

しめる因子としての役割がより多いと恩われる．
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E 結 三五
回＂＇

1. ラットの酢酸実験胃潰蕩の治癒過程において，

i← G, ：＇＼マaiG, .-¥cPの3酵素が示す lysosome酵素活

性と， AMPSの態度を示す AB染色性の変化を観察

すると，上皮および潰蕩底において，両者の消長は互

いに自］似している．

2 lysosome酵素活性の変動は， 第28日目頃を境

にその趣を異lとする．早期は lysosome酵素活性が急

激に変化し，晩期は緩徐で安定した変化を示した．

3. 早期lζlysosomestabilizerあるいは lysosome

labilizerを投与すると，両者は炎症性細胞浸潤を抑制

するが，穆原線維の成育を，前者は抑制し，後者は促

進させるー晩期lζ投与すると，両者は潰蕩底の細胞成

分lζ変化をきたさないが，穆原線維の成育を阻害し

て，漬蕩底の癒痕化を遅らせ，上皮化を遅延させる．

4. 両薬剤は潰場縮小率lζ影響を及ぼさない事か

ら， lysosomeは潰蕩治癒過程の contractionには関

与しない事を示す．

5 潰蕩残存率は stabilizer晩期投与群が最も高値

( 58°a）で， labilizer早期投与群が最も低く (10%),

両者間lζ有意差を認める．

6. 潰蕩の品、総過程早期での lysosomeの役割は炎

症性細胞の機能をはたすかたわら，炎症性細胞浸潤を

ひきおとすことにあると考えられる．一方，晩期にお

いては，穆原線維の成育や潰湯底の結合織への変移な

ど，治癒！こ関与する役割がより多いと考えられた．

木論文の要旨は第15回日本消化器病学会秋期大会，第63回

日本消化器学会総会，：万4回実験j賞揚怒話会において発表し
や－・-・ 
稿を終るにあたり，御指導御校閲を賜った思師勝見正治教

授に深謝の意を表するとともに，終始御指導をいただいた河

野暢之助教授にぷ謝山意を表します．また本研究fC御協力を

いただいた消化器外科胃研究グルーフ．各t立に＇6謝V，＇意を表し

ます．
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