
Arch Jpn Chir 55(5), 700～710., Sept., 1986 

開腹手術ストレスの胃分泌におよぼす影響
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This study was undertaken to examine the influence of laparotomy-related stress on both 

aggressive and defensive factors of the gastric mucosa. Pre-and post-operative gastric secretion 

was continuously measured in a total of 107 operative cases of cholelithiasis and colorectal 

diseases. Gastric secretion was examined following extradural anesthesia and epidural morphine 

administration, which are considered to have an inhibitory action on the autonomic nervous 

system and the pituitary-adrenal system. Furthermore, the e佐 ctof cimetidine, H2-receptor 

antagonist, on post-operative gastric secretion was examined. 

The results obtained were as follows. Post-operative gastric secretion in operative cases of 

cholelithiasis (n=52) and colorectal diseases (n=29) under GOF general anesthesia showed the 

similar results, i.e. immediately post-operative hyposecretion, subsequent acid hypersecretion 

with a decreasing tendency of blood gastrin level and an increase in blood cortisol level and, on 

the contraηr, a decrease in the concentration and amount of hexosamine in the gastric juice. 

In the operative cases of cholelithiasis (n=lO) under extradural anesthesia and epidural morphine 

administration, there were observed neither increases in a post-operative blood cortisol level and 

cathecolamine level nor gastric hypersecretion nor decreases in hexosamine concentration in the 

gastric juice. In the operative cases of cholelithiasis (n=16) given cimetidine post-operatively, 

there was observed an inhibitory effect on post-operative gastric acid hypersecretion, but no 

effect on the concentration and amount of hexosamine in the gastric juice. 

The present study suggested the following: 

(1) Laparotomy-related stress caused an increase in blood cortisol level, gastric acid hyper-
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secretion and a decrease in hexosamine in the gastric juice. 

(2) Extradural anesthesia and epidural morphine administration caused an inhibition of 

increase in blood cortisol level, and of gastric acid hypersecretion, and of decrease in concen-

tration of hexosamine in the gastric juice, resulting in a favorable environment for the 

post-operative gastnc mucosa. 

(3) Cimetidine, H2-receptor antagonist. exerted an inhibitory effect on gastric acid hyperse-

cretion after laparotomy. 

緒言

手術後のストレス潰療は，中枢神経障害時の Cush・

ing潰蕩のみならず，開腹手術後にも発症し， しばし

ば大量の消化管出血をきたし，時には重篤な経過をた

どるζとが知られている．

ストレス潰蕩の成因における，胃液のはたす役割の

重要性は，一方は，強力な粘膜攻撃因子であ り， ベプ

ゾンの至適pHをもたらす胃酸と，他方は，表層粘液

層を形成し粘膜防御機構の一翼をなす胃粘液物質の両

面において論じられており，種々のス トレス下で，胃

酸分泌元進および胃粘液物質の減少と，胃粘膜病変の

出現頻度との関連が報告24.26>されている．

そ乙で，著者は，開腹手術ストレスが胃分泌におよ

lます影響を解明するため，術前，術後の胃分泌を経時

的lζ測定し比較，検討するとともに，下垂体一副腎

系，および交感神経系の抑制作用を有するとされる硬

膜外麻酔および硬膜外腔モルヒネ投与時の術後胃分泌

を検討した．また，ストレス潰場予防lζ用いられてい

るH，『receptorantagonistの，開腹術後の胃分泌lとお

よぽす効果も併せ検討した．

対象と方法

昭和54年8月より昭和60年10月の約7年聞に当教室

で手術をうけた胆石症症例78例，および結腸，直腸疾

患症例29例の計107例を対象とし， 4群lζ分けた.4群

の内訳は，（1)GOF全身麻酔下，胆石症手術群（以下

Ch群） 52例，（2)GOF全身麻酔下，結腸，直腸疾患手

術群（以下 c・R群） 29例，（3）硬膜外麻酔下．胆石症

手術群（以下E群） 10例，（4)GOF全身麻酔下，胆石

症手術，術後 H,-receptorantagonist投与群（以下H

群） 16例である．各群の性，年令，手術待問および出

血量を表11ζ示す．年令および手術時間では各群間に

有意差はないが， C・R群の出血量は他の各群に比し，

有意に多かった（pく0.01).GOF全身麻酔を行った症

例では，術後鎮痛法として，適時， pentazocin15～30 

mgの筋肉内投与を行った．一方，硬膜外麻酔はGO

全身麻酔lζ加え， Th8～9の硬膜外腔iζbupivacaine

を投与し行った． 術後は， 塩酸モルヒネ Smgを1

日2回，硬膜外膝lζ投与した．術後の H,-receptor

antagonistの投与は， cimetidine400 mgを約2時聞

かけて， 1日2回，静脈内投与した．

各群の手術前後の胃液は，手術当日，早朝に婦人し

たバルーン付胃管（瀬田式）により，手術約6時間前

より，術後45時間まで，術前1回，術後14回の計15回，

3時間毎IC採取した．採血は，手術当日，術後第 1お

よび第2病日の計3回，午前7時に行った．尿は，手

術前日，術後第1および第2病自の計3回，午前0時

より24時間の全尿を採取した．

採取された試料につき，以下の項目を測定した．胃

液では，分泌量， pH(pH meter : Zeromatic SS3), 

遊離塩酸濃度および量（T凸pfer・Michaelis法）， 胃液

hexosamine濃度および量（Elson-Morgan法－Rim-

ington変法）を測定した．血液では， cortisol値（RIA

一固相法）， gastrin値（RIA-PEG法）， secretin値

(RIA－二抗体法）， epinephrine値および norepine-

phrine値（HPLC法）を，尿では， epinephrine濃度，

norepinephrine濃度および dopamine濃度（HPLC

表1 対象

対象
性

年令
手術時間 出血量

男 女 （分） (ma) 

(1) Ch群 17 35 51.9±12.9 175.1 ±68.7 180.3±127.7 

(2)C・R群 19 10 57.8±13.9 240.1士79.0 472.1士453.7*

(3)E 欝 3 7 51.9士14.6 127.2±29.3 105.3士50.7

(4)H 群 7 9 55.2±10.7 154.8±70.7 152.9± 140.3 

(M±SD) * P<0.01 

l他軒との比槍）
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法）を測定し24時間の排池量として表わした．

結 果

1. Ch群と C・R群

(1) 胃液

胃液分泌量は Ch群， C・R群ともに同様の傾向を示

し，術前の分泌、量iζ比して有意差はみられなかったが，

術後9時間までの量は，術前IL比しやや減少している

傾向がみられた（図1).

胃液 pHは， Ch群，c・R群ともに同様の傾向を示

し，術後6時間までは術前値よりもやや高値を示す傾

向がみられたが，時間経過とともに下降し， Ch群で

27時間， C・R群で36時間経過以降の値は，術前値に

比し低下した（p<O.01) （図 2). 

術後の胃液遊離塩酸濃度は， Ch群，c・R群ともに，

術後早期に一過性lζ低下し（pく0.01），後に，術前値に

比し持続的IC高値を示した（pく0.01～0.05）・すなわ

mR/6hrs 

100 

50 

3oLー←一企

ち， Ch群では，術前値の平均 13.1mEq/l iζ対し，

術後6～9時間の値は0～3.3 mEq/lと低値を， 18～
45時間は 29.3～45.2mEq/lと持続的lζ高値を示し，

一方， c・R群でも，術前値， 14.7mEq/l Iζ対し，術

後6時間値は 2.3 mEq/lと低値を，術後30～45時間

は 28.0～48.5 mEq/lと高値を示し， Ch群と同様の

結果であった（図3上）．遊離塩酸分泌量も，遊離塩

酸濃度と同様の傾向が， Ch群， C・R群でともにみと

められ，術後早期には一過性lζ減少したが，それ以後

は持続的な増加を示した（pく0.01) （図3下）．

胃液hexosamine濃度は， Ch群のみで，術後早期lζ

上昇した（p<O.01）が，その後は，両群ともに下降し

つつーけ，術前値より有意に低下した（p<O.01～0. 05). 

すなわち， Ch群では，術前値，平均66.3 mg/dl lζ対

し，術後6～12時間では 89.1～105.3 mg/dl と高値

を， 27～45時間では， 29.9～48.9mg/dl と低値を示

した.C・R群では，術前値， 70.0 mg/di IC対し，術

ー－Ch群 (389'))

。ーーー0 C・R群（20例）

(M±SE) 

-3 手術 9 15 21 27 33 39 45 時間

pH 

5 
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3 

2 

図 1 GOF全身麻酔，開腹手術後の胃液分泌量

ー一一『・ Ch群（33伊IJ)
0---0 C・R群(18例）

• P(0.01 
（術前値との比般）
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図2 GOF全身麻酔，開腹手術後の胃液 pH
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後33時間値および39～45時間値では， 16.0～29.1 mg/ 

dlと低値を示した（図4上）. hexosamine総量として

も， Ch群， C・R群は同様の傾向を示し，術後15～21

時間以降は持続的に減少しつづけ， 45時間値では術前

値よりも有意に減少した（pく0.05)（図4下）．

(2）血中ホルモン

術後の血中 cortisol値は， Ch群， C・R群ともに，

術前値よりも有意に上昇した（pく0.01～0.05) （図5). 

術後の血中 gastrin値は， Ch群で術前値IC比し低下
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図4 GOF全身麻酔，開腹手術後の胃液中

する傾向を示し（pく0.1),C・R群では，一定の傾向を

hexosamine 

示さなかった（図6上）．

血中 secretin値は，両群で，術前後に一定の傾向を

示さなかった（図6下）．

2. E群（Ch群との比較）

(1）胃液

E群の胃液分必量は，術前後を通じて，ほぽ一定の

値を示し， Ch群との聞に有意差をみとめなかった．

・－－・ Ch 群（2抑~）
o---0 C・R群 (12例）

＊＊ ’Pく0.01
*:Pく0.05

（術前値との比較｝

<M±SEl 

術前 手術 1 2 術後病日

図l5J.&GOFil全身麻酔，開腹手術後の血中lcortisolfflli 
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図 6 GOF全身麻酔，開腸手術後の血中 gastrin値

および secretin値

E群の術後の胃液 pHは，術前値との聞に有意差は

みとめられず， Ch群でみられた術後の低下がみられ

なかった（図 7).

術後の遊離塩酸濃度は，時間経過とともに，わずか

に上昇傾向を示すものの，ほぽ一定であり， Ch群で

みられる術後早期の低下，およびその後の上昇がいず

れもみとめられなかった（図8上）．遊離糧酸分泌量

でみても，術前後lζ有意差はみとめられず， Ch群で

みられる術後の増加がみられなかった（図8下）．

pH 

5ト Jゾψ
4ト

3 ~ 

2' 

E群の胃液 hexosamine濃度は，術後早期，一過性

にやや上昇傾向を示 したものの，全経過を通じでほぼ

一定で， Ch群でみられた術後早期の上昇とその後の

低下がいずれもみとめられなかった（図9上）. hexo-

samine総量でみると，Ch群と同様に，時間経過とと

もに減少する傾向がみとめられ，術後39時間値では，

術前値よりも有意に減少した（p<O.05) （図9下）．

(2）血中ホルモン

E群の血中 cortisol値は，術前後でほぼ一定の値を

示し， Ch群でみられる術後の上昇が全くみとめられ

なかった（図10).

また，血中 gastrin値および secretin値は，術前後

でほぼ一定の値を示し， Ch群との聞に有意差をみと

めなかった．

E群の血中 cathecholamine濃度は， epinephrine値，

norepinephrine値ともに，術前後の値IL:差異はみと

められなかったのに対し， Ch群では， epinephrine値

は術後1日自に（pく0.01), norepinephrine値は，術

後1日目， 2日目ともに（p<0.01），術前値lζ比して上

昇がみとめられ，E群と Ch群との聞に有意差がみと

められた（p<O.01～0. 05) （図11).

(3）尿中 cathecolamine量

E群では，尿中 cathecolamine量は， epinephrine,

norepinephrine, dopamineのいずれも，術前値に比し

て術後は増加を示さず，むしろやや減少傾向を示すの

に比し， Ch群では，各測定値につき，いずれも，術

後は増加する傾向がみとめられた（図12).

3, H群（Ch群との比較）

(1) 胃液

H群の術後の胃液分泌量は， Ch群よりもやや減少

・ーー’ E1¥(10例）
0・・・0 Ch群（33例）

*: P<0.01 
｛術前値との比較）

-3 手術 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 時間

図 7 開腹手術後の胃液 pH
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(p<O. 01) （図14上）．遊離塩酸分泌量でみても，術後

の増加はみとめられず，術後の平均分泌量は1.5mEq/ 

6 hrsであるのに比し， Ch群では 3.2 mEq/6 hrsで，

両群聞に有意差をみとめた（p<O.05) （図14下）．

H群の胃液 hexosamine濃度は，術後早期に一過性

に上昇，その後に下降し， Ch群の結果と同様であっ

た（図15上）. hexosamine量でみても，術後は減少す

る傾向を示し（p<O.05), Ch群と同様の結果であった

傾向を示すものの有意差はみとめなかった．

H群の胃液 pHは，術後早期では， Ch群と同様に，

一過性に高値を示す傾向がみとめられたが，その後は，

時間経過とともに低下を示す Ch群に対し， pHの低

下はみとめなかった（図13).

H群の遊離塩酸濃度は，術後早期，一過性に低下し

た後は，ほぽ術前値のレベルで一定し，術後の平均値

は15.1mEq/lであったのに対し， Ch群の術後平均

値は28.6mEq/lであり，両群間IC有意差をみとめた

ー----eE 群（8例）

。ーーー0 Ch群（20例）

* P<0.01 
（術前値との比較）
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図10

術前
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図11 開腹手術後の血中 cathecolamine値

（図15下）．

(2）血中ホルモン

H群の術後の血中 cortisol値は，術前｛直に比し有意

に上昇し（p<O.05), Ch群と同様の結果を示した．

また，血中 gastrin値，および secretin値はともに，

術前後で一定の傾向を示さず，また Ch群の値との聞

に有意差をみとめなかった．

考 察

手術を契機として発症したと考えられるストレス潰

蕩ないし急性胃粘膜病変に関しては，多くの報告があ

り，また著者もとの様な症例を経験する山ところであ

EN NE DA 
胤川ayμg/day 10μg/day 

20 100 

100ト I I I I I I 13例） (5例）
I D 

10ト I50 

るが，手術侵襲が胃分泌におよぽす影響IC関し未だ一

定の見解が得られていない．外傷や手術後では，胃酸

分泌の冗進23,24,26》，胃粘液物質の減少26》を述べている

報告がある一方では，胃酸分泌は充進しない加知，あ

るいは，胃粘液分質の減少はみられない18，仰とする報

告もみられる． 胃分泌の結果が一定しない理由の lっ
として，乙れらの臨床例では，肝障害，敗血症などの

合併症が多く，これらが胃分泌におよぽす影響は無視

できないと恩われる．本研究では，合併症のない開腹

手術症例を対象とし，術前，術後を比較することによ

って，手術侵襲が胃分泌iとおよlます影響を明らかにし

得たと考えている．

E≪il Ch群

50ト l・1・ml 圃 l・1Tl I Tl I l圃 l I I EN:epinephr・ne

30 
QL at 0 

NE:norep1nephr 1ne 
DA d。pam1ne

EN NE DA EN NE DA EN NE DA (M士SE)

術前 術後1日目 術後2日目

図12 開腹手術後の尿中：cathecolamine，？量
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下がみられ，その後， pHの低下，胃酸分泌の上昇が 点については，それが硬膜外麻酔症例（E群）でみと
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賦活による胃酸分泌抑制の機序が考えられるが，術後

6時間経過時には，ほぽ完全に覚醒状態であるととを

考慮し，交感神経系の賦活による機序に注目している．

胃酸分泌は，胆石症例，結腸，直腸疾患症例で，そ

れぞれ，術後18時間， 30時間経過後より持続的に術前

値よりも有意lこ高値を示したが，血中 gastr in値は全

く上昇せず，胆石症例では，むしろ低値を示す傾向が

みとめられた．乙の乙とは，今回の術後の胃酸分泌冗

進には gastrinは第一義的には関与していないととを

示唆している．そこで，迷走神経賦活による胃酸分泌

機序と幽門洞の pH低下による gastrin分皆、抑制が考

えられるが，迷走神経刺激により gastrinが分泌され

るζと14'19九一般に，迷走神経関与による胃酸分泌冗

進のみられる Cushing潰蕩で，血中 gastrinの上昇が

みとめられるととU より，迷走神経による機序のみで

今回の胃酸分泌を説明することには多少の疑問が感じ

られる．

近年，ストレス下での胃粘膜傷害と下垂体一副腎系

との関連が再び注目されてきているが，今回の結果で，

血中 cortisol値は，胆石症，結腸，直腸疾患ともに，

術後は明らかな上昇がみとめられた．ストレス下にあ

る生体の一般的な反応として分泌される glucocorti-

coid と胃酸分泌との関連は， 1951年， Gray1•＞が AC

THおよび cortisone投与による基礎胃酸分泌の冗進

を報告して以来，ヒト5》や動物2》による類似の報告が

みられる．また，一方では， glucocorticoidと hista-

mine10', cyclic AMPS＇との関連も述べられている．し

かし， glucocorticoidと酸分泌とは関連がない28）との報

告もみられ，検討の余地は残されているものの，今回

の術後酸分泌元進を説明する、 1つの機序として注目

される．また， glucocorticoidには後述する，粘膜防御

因子である胃粘液物質を減少させる作用28＞がみとめら

れており，攻撃因子，防御因子の両面に関与している

可能性が考えられる．

粘膜防御因子としてみた胃液中 hexosamine7，品刊

は，胆石症，結腸，直腸疾患症例ともに，漸増する

胃酸分泌のもとで，術前値よりも有意に低下した．

Men guyが60年代に提唱した mucousbarrier22》は，一

時期，分子量の小さい HCIの侵入には無力であると

されていた．近年， 胃粘膜より能動的に分泌される

HC0.-i.•o1vを粘液層が保持し，内腔からの HCI を中

和し，粘液への侵入を阻止すると考えられるようにな

った．このことは，生体の粘液層内での pH勾配の形

成の確認M，加によって実証されている．また，最近で

は，粘液 gel層の詳細な生化学的解明も加えられて，

粘液層の防御機構としての位置が再認識されるに至っ

ている．胃液中での粘液物質は，すでに粘液層から移

行したものと考えられるが，粘液層の turnoverは5

時間以内山とされており，多少の時間の遅れはあって

も，防御因子の指標と見倣し得ると思われる．従って，

胆石症でみれば，術後の胃液中 hexosamineが，濃度

および量で，それぞれ，手術6時間， 15時間経過後よ

り，検査の終了する45時間まで漸減し，しかも，術前

値に比し，低値を示しているととは，粘液層における

防御機構の減弱を意味するものと解釈される．酸分泌

冗進が粘液分泌を促すととは， Menguy21》らによって

確かめられており，生理的な反応と思われるが，術後

ストレス下では，酸分泌冗進と防御機構の減弱が同時

期にみられ，きわめて病的な状況にあるといえよう．

結腸，直腸症患では，術後の胃液中 hexosamineは

減少したが，胆石症でみられる術後早期の増加がみと

められなかった．との点について，著者は，胆石症手

術直後には胃吸引に胆汁が高率に混入していることに

注目した．胃液中の総胆汁酸濃度を11例で測定し，胆

石症では，術後9時間まで，平均約 940μ. Moles/Iで

あるのに対し，結腸，直腸症患では，同時期にほとん

どOである結果を得た．胆f十酸の barrierbreakerとし

ての意義は言をまたないが，胆石症術後早期の胃液中

hexosamineの増加を，粘液層からの剥離と考えれば，

胆汁酸との関連が興味深い．

胆石症手術症例，および結腸，直腸症患手術症例に

おいて，術後胃分泌はほぼ同様の対応を示し，手術操

作部位の相異や，出血量の多少は，術後胃分泌lζ明ら

かな影響をおよぼさなかった．このことより，胃酸分

泌冗進，胃粘液物質の減少は，日常頻固に行なわれる

開腹手術後IC，一般的にもたらされている可能性が示

唆される．

GOF全身麻酔を行い，術後，訴えに応じて penta” 

zocinの筋肉内投与を行った Ch群では，血中 cortisol

値および血中，尿中 cathecolamine値の上昇をみたの

に対し，硬膜外麻酔を行い，術後，硬膜外腔モJレヒネ

投与を行ったE群では，血中 cortisol値，および血中，

尿中 cathecolamine値のいずれも上昇がみられなかっ

た．硬膜外膝lζ投与された局麻剤lとより，下垂体一副

腎系および交感神経系の反応が抑制されるととが，血

中 cortisol値33う血中16》および尿中32>cathecolamine 

値の測定によって確かめられている．また，近年，術

後鎮痛法として注目されている硬膜外膝モルヒネ投与
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は，反対の報告もあり，検討の余地は残されているも

のの，同様の作用のあることが， Chistensen6日Rut-

berg＇°＇らによって報告されているが，本研究では，彼

らと同じ結果となっている．

E群で，術後の胃酸分泌の冗進および胃液 hexo-

samine濃度の低下がいずれもみとめられなかった点

は，術後の胃粘膜に対し，攻撃因子をおさえ，防御因

子の減弱を防ぐ意味から，臨床的にも注目IC値する．

その機序については，前述した glucocorticoidと胃酸

分泌や胃粘液物質との関連が興味深く，下垂体一副腎

系が一因として関与している可能性が示唆される．

硬膜外麻酔および術後硬膜外腔モルヒネ投与は，胸

椎での硬膜外腔穿刺lζ熟練を要する点、を除けば，術後

鎮痛法としても優れた効果があり，術後の胃分泌の面

からみても，有意義な方法であると恩われる．

cimetidineは，主としてその強力な制酸作用によ

り，術後のストレス潰湯の予防，および治療薬として

の効果が評価されている．今回の研究でも，その投与

により，遊離塩酸濃度および分泌量は，不投与の群lζ

比し有意に低下し，減酸効果がみとめられている．同

時IC測定した gastrin,secretin lζ変動がみとめられな

かったととは， cimetidineの作用点が壁細胞の hista-

mine receptor にあることを考慮すれば，当然の結果

と恩われると同時K，他の報告とも一致している．

一方，粘液物質IC対する cimetidineの投与による

影響は，増加，不変，減少とさまざまの報告がみられ，

未だ一定の見解が得られていない．今回の研究では，

hexosamine濃度および量は，不投与の群と同様に減

少し， cimetidineは粘液層に対しては，とくに効果を

およぼさないことが示唆された．

結 語

開腹手術ストレス下における胃分泌動態を臨床例で

検討し，以下の結論を得た．

1. 全身麻酔での胆石手術症例および結腸，直腸症患

手術症例は，ほぽ同様の術後胃分泌を呈し，血中 coti-

sol 値の上昇とともに，攻撃因子としての胃酸分泌元

進，防御因子としての胃液 hexosamineの低下をみと

めた．

2. 硬膜外麻酔および硬膜外腔モルヒネ投与により，

全身麻酔症例でみとめられた，血中 cortisol値，血中，

尿中 cathecolamine値の上昇はいずれも抑制され，同

時IC，胃酸分泌元進，胃液 hexosamine濃度の低下も

みとめられず，術後胃分泌の面から本法の有用性が示

唆された．

3. cimetidineの投与により，術後の胃酸分泌冗進が

抑制され，減酸効果がみとめられたが， cimetidineは

胃液 hexosaminelとは影響をおよぼさなかった．

稿を終えるにあたり，御指導，御校閲を賜った勝見正治教
授に深甚なる謝意を表する．また，終始温かい御指導，御鞭
鍵を頂いた，故岡村貞夫講師，河野暢之助教授，御協力をい
ただいた教室員各位K深謝する．
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