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論 文 内 容 の 要 旨

 目的

 日本人の胃には高頻度に粘膜の腸上皮化生が起こる

ことが知られ，胃癌発生との関連が議論されている．

この腸上皮化生の発生からその進展経過を研究するこ

とは，腸上皮化生の原因および胃癌の発生との関係を

解明するうえで重要である．しかし臨床的にこの問題

を研究するためには時間的経過が非常に長いため不可

能である．そこで実験的に胃粘膜に腸上皮化生を作製

し，その結果が観察できればこの問題の解明の一手段

となる．本論文は犬に高率に胃癌を発生させるPNNG

を投与，腸上皮化生の発生とその経過を特異的に腸上

皮化生を染色する内視鏡的メチレンブルー法により観

察し，染色性，組織像，実体顕微鏡像の特徴について

研究したものである．

 方法

 1）実験動物 雄性ビーグル犬 3頭

 2）薬剤投与方法 PNNG（プロピルーニトローニト

ロソグアニジン）150μg／mlの水溶液を飲料水として

40週投与した．

 3）観察方法 2年6ヵ月間，毎週1回，内視鏡検査

施行，0．5％メチレルブルー液を直視下に散布，20分後

水洗し染色部の観察ならびに生検を行った．

 結果

 1）犬胃にはPNNG投与前にはメチレンブルー染

色像は認められなかった．

 2）PNNG投与開始後29週目に初めて染色像が認め

られた．

 3）35週目の染色部生検材料では光顕的に杯細胞の

出現と腺窩上皮の延長を認めた，

 4）42週目には染色性は一段と増強し生検組織では

光顕的に35週目とほぼ同様の所見が認められた．

 5）128週目には内視鏡近接観察記および実体顕微鏡

観察で人口に認められる腸上皮化生とほぼ類似した所

見が認められた．

 考察および結論

 1）犬胃においても人胃にて行われるメチレンブ

ルー染色法が応用できることを確認した．

 2）犬胃にPNNG水溶液を経口投与することによ

り吸収能を有する上皮（腸上皮化生）が発生すること

がメチレンブルー染色法で確認できた．

 3）PNNG投与終了後も犬胃粘膜の腸上皮化生の染

色性が次第に強くなることが確認された．

 4）通常犬胃内には腸上皮化生の発生はないと言わ

れているが，以上の事実は，発癌以前の早い時期から

腸上皮化生が発生し経過と共に完成することが証明さ

れた．すなわち，腸上皮化生が癌発生の前段階として

存在することが確認できた．
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論 文 審 査 の 要 旨

 本論文は，犬にプロピルーニトローニトロソグアニジンを長期投与し，前癌病変としての腸上皮化生が犬胃に

人胃と同様に発生し得ること，またその経過と形態を内視鏡的色素法の手法を応用して追求し得たとするもの

で学術上価値あるものと認める．
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