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論 文 の 内 容 の 要 旨

乳牛に多発している第四胃変位の発生必要前提条件である第四胃の拡張を伴っ

た第四胃atonyの発生原因のひとつとして,第四胃壁筋層神経(筋層間神経叢お

よび内外筋層間神経)の減少に基づく第四胃収縮運動の低下が挙げられている.

しかし,従来の神経染色法ではこれら神経系の分布およびその量的状態を詳細に
観察できなかったことから,乳牛の第四胃変位の発生原因を胃壁在神経障害との

関連から究明した研究は乏しい.近年,胃壁在神経系のうち消化管機能制御機構

としてのペプチド含有神経系が注目■され,これを明らかにするための各種免疫染
色法が確立され,多くの臓器･組織神経系の検索に広く応用されている.

Raden Harry SOEHAmNO君は,乳牛の第四胃疾患の発生原因を第四胃

壁在神経障害との関連から明らかにする目的で,以下の乳牛第四胃の免家組織化
学的検索を行なった.

〔ノ

1.乳牛の第四胃壁在神経の免疫組織化学的検索:
未だその詳細が不明である乳牛の第四胃壁在神経系分布状態を検索する目的で.

第四胃疾患以外の疾患で屠殺された1歳と3歳の乳牛の第四胃壁在神経系を

proteingenebroduct(PGP)9.5,neurOfilam占ntprotein(NFP)および

substanceP(SP)免疫染色法により観察したこ.その結果,第由胃壁のSPおよ
びNFP神経が局在性に観察されたのに対し,PGP9.5神経は琴膜下神経叢･粘
膜下層･筋層間神経叢および内外筋層で豊富に,かつ明瞭に観察できたことから,
乳牛の第四胃壁在神経系の免疫組織化学的検索には,PGP9.5免疫染色法が有用
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であることを明らか.にした｡また,第四胃疾患以外の疾病で屠殺された3歳の乳
牛における第四胃壁筋層のPGP9.5神経の発現頻度は,1歳の乳牛のそれに比

へて胃壁全域で有意に減少していた.したがって,3歳の乳牛においてはすでに

第四胃壁筋層神経の減少が潜在病変として胃壁全域に存在し,これに基づく第四
胃の拡張を伴ったatony(第四胃変位の発生必要前提条件)が発現していること

を強く示唆した.

2･第四胃疾患自然発生例における第四肯壁在神経の免琴組織化学的検索:
第四胃疾患例における第四胃壁筋層神経の分布･発現頻度を検索する目的で,
第四胃変位倒(左方変位例および右方変位例)および第四胃右方変位を伴った捻
転例2例における第四胃壁筋層神経をPGP9.5免疫染色法により観察し,＼第四

胃疾患以外の疾病で屠殺されたControi例4例のそれと比較検討した.その紡果,

第四胃変位例における胃壁筋層神経の発現頻度は,Control例のそれに比べて明

らかi;粗であり,とくに捻転例での減少は顕著で,しかも,Control例では胃壁

筋層神経の輝少が胃壁全域で認められたのに対し,第四胃疾患例ではとくに胃底
腺部での減少が顕著であった.この成績から,第四胃変位例および捻転例で卒ら

れた胃壁筋層神経の減少は,第四胃変位発生前に存在した神経の減少に本症発生

時の胃壁伸展あるいは捻転に基づく神経損傷が重複した所見であると推察した.

3.迷走神経切断子牛における第四胃のⅩ線学的ならびに免疫組織化学的

検索:

迷走神経切断が第四胃壁筋層神経に及ぼす影響を検索する目的で,胸部迷走神

経のTbtalvagotomyを行った1週齢子牛(神経切断例)の第四声をⅩ線撮影所
見およびPGP9.5免疫染色法で経時的に観察し,同週齢の非迷走神経切断子牛

(CoLntr01例)と比較検討した.その結果,Control例における第四胃のⅩ線撮

影所見は,経時的に琴化は認められなかったが,神経切断例では術後1日目に全
例で第四胃tonus像,術後2週目に全例で拡張を伴ったatony像,4週目に4

例中2例で食滞像(残り2例は重度のato毎r像)が観察された.∴方,第四胃壁
筋層のPGP9.5神経は,Control例ではその発現頻度に経時的変化は認められな

かっキが,神経切断例ではControl例に比べて術後2週目で胃体部大雪,4週目
で幽門部小奪および幽門･隆起で有意に減少していた.これらの成績から,第四胃
変位の発生必要前提条件で奉る拡張を伴った第四胃atonyは,第四胃壁節層神経
の鱒少に基づく第四胃収縮運動の低下がその発生原因のひとつであ･ること,また,
第四胃食滞は,幽門部胃壁筋層神経の減少に基づく機能性幽門狭窄(Ho加nd

syndrometypIII')がその発生原因のひとつであることを明らかにした.

4.迷走神経切断子牛における第四胃内分泌細胞の免疫組織化学的検索:

迷走神経切断が第四胃内分泌細胞に及ぼす影垂を換索する目的で,胸部迷走神
経のTIbtalvagotomyを行った1週齢の子牛(神経切断群)を免疫組織化学的に

経時的に検索し,同週齢の非神経切断子牛(Control例)と比較換討した･その
結果,神経切断群におけるduomogranin,SerOtOnin,SOmatOStatinおよび

gastrin含有細胞の出現頻度は術後,Control▲卿こ比べて全般に減少したが,そ
の程度は内分泌細胞の種類,存在部位,■そして術後の経過によって異なっていた
ことから,迷走神経は,子牛の第四胃内分泌細胞の内在性調節機構に影響を与え
るていることを示唆した.
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審 査 結 果 の 要 旨

乳牛の第四胃変位の発生必要前提条件は,▲第四胃の拡張を伴ったatonyである

また,第四胃atonyは,第四胃壁筋層神経(筋層間神経叢および内外筋層間神経)

の減少がその発生原因のひとつに挙げられているが,従来の神経染色法では胃壁筋

層神経系の分布状態を詳細に検索することが困難であり,第四胃疾患の発生原因を

第四胃壁在神経との開運から究明した研究は乏しい.近年,消化管機能制御機構と
しての胃壁在神経系のうちペプチド含有神経系の重要性が指摘され,これを明らか

にするための各種免疫染色法が確立され,多くの臓器･組織の神経分布検索に汎用

されている.本研究は,第四胃疾患の発生原因を第四胃壁在神経障害との関連から

明かにする目的セ,以下の乳牛の第四胃を免疫組織化学的に検索した.

まず,未だその詳細が不明な乳牛の第四胃壁在神経の分布状態およびその発現頻

度をproteingeneproduct●(PGP)9.5,neurOfilamentprotein(NFP)および

SubstanceP(SP)をマーカーとした免疫染色法により検索した.その結果,■乳

牛の第四胃壁在神経系の免疫組織化学的検索にはPGP9.5免疫染色法が有用であ

ることを明らかにした.また,第四胃疾患以外の疾病で屠殺された3歳の乳牛の第

四胃壁筋層神経が1歳のそれに比べて胃壁全域で有意に減少していたことから,3

歳の乳牛では第四胃の胃壁全域に筋層神経の減少が潜在病変として,すでに存在し

ていることを強く示唆した.

次いで,■第四胃疾患自然発生例(3歳)と第四胃疾患以外の疾病で屠殺された症

例(Control群,3歳)における第四胃壁筋層神経をPGP9.5免疫染色した.その

結果,第四胃変位例d)胃壁筋層のPGP9.5神経は,Contr01群のそれに比べて明ら

かに粗Lであり,右方変位を伴った捻転例では顕著に減少し,しかもControl群で壁

筋層神経の減少が胃壁全域認められたのに対し,第四胃疾患例ではとくに胃底腺部

でめ減少が顕著であった.したがって,第四胃疾患例自然発生例で観察された壁筋

層神経の減少は,第四胃疾患発生前に存在した壁筋層神経の減少に第四胃疾患発生

時の胃壁伸展に基づく神経損傷が重複した所見であることを推察した.

さらに,迷走神経切断が第四胃壁筋層神経に及ぼす影響を検索する目的で,胸部

迷走神経全切断子牛(神琴切断群)における第四胃のⅩ線学的ならびに免疫組織化

学的所見を経時的に観察し,非神経切断子牛忙ontrol群)のそれと比較検討した.

その結果,Control群の第四胃のⅩ線撮影像では琴時的変化は観察されなかったが,

神経切断群では術後1日目に全例で第四胃t?nuS像,2週目に全例で拡張を伴っ

た第四胃atony像,4週旨に4例中2例で第四胃食滞像(他の2例は拡張を伴った

独my像)が観察された.一方,神経切断群の集四胃壁筋層におけるPGP9･5神経

は,Contr01群に比べて術後2週目に胃体部大牢,4週目に幽門部で有意に減少し

ていた.これらの成績から,第四胃疾患の発生必夢前提条件である第四胃の拡張を
伴ったatonyあるいは第四胃食滞は,第四胃壁筋層神経の減少に基づく第四胃収縮

運動低下あるいは機能性幽門狭窄が,その発生原因のひとつであることを明らかに
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した.また,神経切断群における第四胃粘膜gastrin,Chromogranin,SerOtOnin

およびsomatostatin含有細胞の出現頻度は術後,Control群に比べて全般に減少

し,その程度は内分泌細胞の種類,存在部位,術後経過で異なっていたことから,

迷走神経は子牛の第四胃内分泌細胞の内在性調節機構に影響を与えるていることを

示唆した.

以上について,審査委員全員一致で本論文が岐阜大学大学院連合獣軍学研究科の
学位論文として十分価値あるものと認めた.
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