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実験的胃・潰瘍に対する心身医学的研究

　実験的胃潰瘍と情動性との関連性について

金沢大学医学部内科学第三講座（主任　服部絢一教授）

九州大学薬学部薬品作用学教室（指導　小川暢也助教授）

　　　　　　上　　野　　聖　　満

　　　　　　　（昭和45年11月21日受付）

本論文の要旨は，昭和45年5月第11回日本精神身体医学会総会シンポジウム『
　精神身体医学からみた胃・十二指腸潰瘍一にて報告した．

　消化性潰瘍の発生や経過に対して情動因子の関与す

る機序を明らかにするために，動物を用いての研究が

活発に行なわれるようになってきた．このことは，情

動的ストレスによって実際に心身症の代表的な疾患と

される消化性潰瘍が発現することを証明すると共に，

臨床的に観察され予測されている心身相関の機序の

predictive　studyが可能になったという意義をもつ

ものである，

　これまでの消化性潰瘍と情動因子との関連性につい

て行なわれた研究は，その観点によって，行動論的立

場，精神生理学的立場，遺伝学的立場などがとられて

いる．

Aderら1）は，ラットの活動性のdiurnal　rhythm

に着目し，活動性の高まる夜間に固定法を施行する方

が，それの低い昼間よりも潰瘍の発生頻度が大である

ことを報告している．Bradyら2）の赤毛猿での6時

間おきに回避条件反癒を施行することによって発生す

る潰瘍も，この生体リズムとの関係を示唆するところ

である．上利・小川ら3）4）もラットで夜間12時間の固

定法を14日間連日施行することにより，従来の固定法

で得られなかった慢性潰瘍に近い組織像を呈する瘍潰

を生成している．Jacob＆Sineら5）は，先行体験

（previous　experience）として有害刺激（aversive

stimuli）を与えられたラットでは，拘束潰瘍（rest、

raint　ulcer）の発生が促進されるとしている．’

　また，Bonfils　6）は，ラットで探索行動（explora・

tory　behavior）の低い群は，高い群に此べて拘束潰

瘍が発生しやすい傾向が認められると報告している．

Sawreyら7）は，接近一回避：葛藤状況（approach－

avoidance　conflict　situation）の設定によって生成

される潰瘍にstrain　difference力臨みられることか

ら遺伝的因子の関与も考慮すべきことを指摘した，

　これらの研究の方向は，1）潰蕩発生と潰瘍生成時

における行動上の特徴との関係，2）潰瘍生成時以前

にみられる情動性の特性との関係，3）与える情動刺

激設定の仕方を変えることによって惹起される情動性

との関係などを知ることに大別される．

　そこで本研究においては，まず第1に，固定法施行

前ならびに施行中に測定した情動性が，潰瘍発生した

ラットと，発生しなかったラットとの間に如何なる異

同が認められるかを検討し，ついで，実験的に情動性

発進状態（hyperemotionality）を惹起し，それの，

潰瘍生成との関連性について追求することにより，実

験的消化性潰瘍の発生条件としての情動性の問題を考

えてみることにした．この際に，情動性は第1実験に

おいては，潰瘍生成実験以前に与える刺激を可及的に

少なくする意味から．一般活動性（general　activity）

を指標とし，第2実験においては，一般活動性ととも

に，刺激一反応行動の面からも情動性の測定を行なっ

た．

〔1〕　實　　験　　工

1　実験方法ならびに実験手続き

　1．実験対象

実験動物は，Wistar－King　A純系ラット23頭（雄

13，雌10）で，離乳は生後3週間目に行ない，その直
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後から，同腹群を同一cage内で飼育した，実験は

生後105日目より開始した．

　2，実験方法

　1）情動性の測定

　情動性の測定には，general　activityの測定1去と

して知られているHa118）のopen　field装置を用い、

た．これは図1のように床面の直径60dn，上縁の直

径80cm，垂直高47cmの金属製の円筒型の装置で’ C

その内面は灰白色に塗装され，床面は図2のように，・

12cmおきに区切られた19のblockに分けられてい

る．また，床面の中心から80cmの高さに100　watt

の白熱電燈を設置し，装置の内面が均等に照明される一

ようにした，

　open．　field　teStの施行にあたっては，ラットを

home　c昭e．より．静かに取り出し，床の辺縁の一定の

部位に静かにおき，その時より3分間の間に示す行動

を観察するようにした．

　情動性のparameterとし．ては，

　　　律mbulぽtion．（歩行行動）

　　　．rearipg（立上り行：助）

　　　preening・（洗顔行動）

　　　groom垣g（毛づくろい行動）、．

　　　defecation（脱糞行動）

・の5項目をとりあげた．

　ambulationはラットの体の半分以上が床に画かれ

たブρックを横切った回数をその値として表わすこと

にし，rearipg，’pree加ng，、grooming．はその行動

の出現回数をその値として表わすζとにした．．また

defecatign・．は糞の数で表わすζとにし：た1・

　’2γ潰瘍生成法

　潰瘍生成法は，Aderら9）10）の開発した固定法

（immobilizaton　method）を用いた，　これは図3の

ような円錐型の金網にラッ・トを入れて動けないように

する方法である．’本法の施行に際しては，外傷を与え

ないこと，腹式呼吸が可能な程度に固定すること，鼻

尖の呼吸障害を来たさないこζ，また緩すぎてラット

が身体を回転し頸部を圧迫し窒息死を起こさせないこ

となどの点に留意した．

　3）胃の剖検

’胃の剖検は，．固定法反復施行後，金網よりとり出し

た直後に，エーテル麻酔の下に，頸動脈を切断し，充

分に潟i卑を出しにρち開瞑し，胃および十二｛ヒ腸を摘

出した．胃標本は大轡側を切開して，肉眼的観察なら

びに写真撮影を行なった後に　10％フオノレマリン溶液

で固定した．，面一ムマ’ト．キシ’リン・」〔オジツ染色を施

して鏡検した．　　　　　　　　　　　　　　一

野

図1．Apparatu＄for　open　field　test
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　3．実験手続き

　1）固定法の実施

　午後2時に懸盤絶食を開始し，午後8時に固定法を

施行したのち，翌朝8時に固定より解放するようにし

た．解放後は午後2時まで餌や水を与え，以後これを

繰返した．つまり6時閥絶水絶食，懸盤12時間固定，

6時間給食のスケジュールを8日間反復施行した．

　2）　open　field　test

　i）固定法施行前期

　午後2時より午後4時までの2時間の間に1日1回

のopen　field　testを7日間施行した．

　ii）固定法施行期

　固定法施行前期のopen　field　testが終了した日

から47日目（生後160日）に反復固定法を開始した．

open　field　testは，固定法より解放され，固定法に

よる物理的影響も少なくなり，餌も充分とり空腹の状

態からも解放された時期，つまり固定法解放後6時間

目すなわち午後2時より午後4時までの間に施行する

ようにした．

皿　実験成績

　1．潰瘍発生頻度

　23頭中10頭に潰瘍が発生した．　これを仕別にみる

と，雄は13野中4頭（30．7％）に，雌は10頭巾6頭（60

％）に潰瘍が発生し，雌の方が潰瘍発生頻度の高い傾

向をしたが，Fisher　exact　probability　test　11）に

よる有意差検定では有意の差はみられなかった（0．10

＞P＞0．05）．

　2。胃剖検所見

　胃粘膜損傷の肉眼ll勺所見は，図4のようにすべて胃

体部大愚よりにみられ，小轡側，幽門部，十二指腸に

はみられなかった．粘膜損傷は不正形なものが多く，

胃内容には血液が認められた．組織学的所見では，図

5のようにすべて粘膜層の壊死，欠損にとどまり，粘

膜筋板に達するものはみられなかった．壊死巣周辺の

組織反応も急性炎症凶・細胞滲潤と粘膜下層の軽度の浮

腫で，いわゆる急性エロージオンの像であった．

　3。情動性の性差

　今回の実験対象に刻する情動性の性差は，すでに報

告したように12），両鶴とも類似した変化を示し，いず

れのparameterにおいても有意差はみられなかっ

た（Mann－Whitney　U－test　13））．

　4．情動性と潰瘍発生頻度

　1）ambulation（図6）

　固定法施行前期では，第1試行，すなわち初めて

open　field　testという先例のない環境（novel　en・

vironment）にさらされた際の反応では，表1に示す

図4　Macroscopic　finding　of　the　stomach

図5　Microscopic　finding　of　the　stomach
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ように潰瘍発生群の方が，非発生群よりもambulation

の値は有意差をもって低い（Mann－Whitney　U－test，

U1＝23，P＜0．02）．しかしopen　field　testを繰返し

施行することにより，両群ともambulationは漸次

減少してゆき，第5試行（U5＝37，0．02くP〈0．05）

以外一群との間に有意差はみられない．

　固定法施行期では，表1に示すように，第1，第

2，第3試行において，潰瘍発生群は非発生群より

も，有意差をもって低い値を示している（U1二13，5

Pく0．02，U2二28．00．02くPく0．05，　U3＝32，50．02

＜P＜0．05）．

　このようなambulationの値の変動に対して第1

試行との値の変化をWilcoxon　matched－pairs　si・

gned－ranks　test　14）で検：定すると，表2に示すよう

に，潰瘍発生群は固定法施行前期の第4試行で初めて

有意差がみられ，第7試行以後では再び有意差がみら

れなくなるのに対し，非発生群では第2試行から直ち

に有意差がみられ，第6，第7試行をのぞいたすべて

の試行との間に有意差がみられる．

　さらに，潰瘍発生群の値が最低値に達した第5試行

図6　Difference　of　ambulation　in　open　field　test　between　the　rats　with

　　　　　and　without　gastric　Iesion　induced　by　immobilization
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－表1．Intergroup　c3mparison　of　ambulation　between　affected

　　　and　non－affected　rats（Mann－Whitney　U－test）

一Before　Immobilization＿

一一　　　　＼＼一一＿　　　　Trial

　　Group　　　　＼＿
Affected

Non－affected

U＿value

1

63，5

82．5

23．0来

2

57．3

54．6

97．0

3

52．8

52．1

74．5

4

45．4

59．1

48．0

5

41．1

57．8

37．0＊

6

48．2

61．7

54．5

7

49．7

63．5

52．5

8

56．2

53．8

79．5

9

61．7

56．4

86．0

一During　Immobilization一

『一　　＼＼一　　Trial
Group 、、、、

_　　　　＼艦

Affected

Non－affected

U＿value

1

27．0

56．7

13．5来

2

39．7

46．6

28．0＊

3

47，8

59．3

32．5＊

4

51．8

52．6

40．5

6

46．3

50．0

48．0

7

50．4

41．7

65．0

楽P〈0．05
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iil22. Intragroup comparison of ambulation between first trial and

  subsequent trials (Wilcoxon matched-pairs signed ranks test)

                   -Before Immobilization-

--'-'--!

X--
 Group ×--ss Trial       SLs          xsx

sAffected

T-value

Non affected

'T-value

1

63 5

82.5

2

57.3

-11

54.6

- 3*

3

52.8

-11

52.1

 o*

4

45.4

- 3*

59.1

- 14+

5

41.1

 o+

57.8

- 7*

6

48.2

- 2*

61.7

-18

7

49.7

-10

63,5

-25

8

56.2

-12.5

53.8

-8*

9

61.7

-26

56 4

-7+

                                                          *
                       //
il23. Intragroup comparison of ambulation between fifth trial and

 subsequent trials (Wilcoxon matched-pairs signed-ranks test)

                  -Before Immobilization-

P<O,05

   Group
   Trial

Affected

T-value

Non affected

T-value

5

41.1

57,8

6

48.2

+14

 61.7

-45.5

7

49.7

+13

 63.5

-60,5

8 9

56.2

 o*

l

53.8

- 30

61.7

 7*

56.4

-49

* P<O.05

iE4. Intragroup comparison of ambulation between first trial and

 subsequent trials (Wilcoxon matched-pairs signed-ranks test)

                  -During Immobilization-

   Group '"u ---
  Trial
s----  -'L-'---.-N

NAffected

T-value

No naffected

T-value

1

27.0

56.7

2 3

39.7

+14

l 47.s
l

    o*

 46.6

-25.5

1

1

1

59.3

+ 22

4 6

     l51.8

+ 3+

52.6

-- 32

46.3

+ 3ee

50.0

+38

7

50.4

+8.5*

41.7

-17*

* P<O.05

X5. Analysis of variance for the value of ambulation before immobilization

Items Ss

Methods

Groups

Trials

Interaction

Residuals

Trials-Mehods

 5779.48

31965.16

 7147.42

 5533.05

14966.75

df

  1

 21

 8

 8
205

M. sq.

5779.48

1522.15

 893.42

 691,42

  73.00

F

3.796

12.238

 9.465

Significance

P> O.1

P<O,Ol

P<O.Ol
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i21 6 . Analysis of varlance for the value of ambulation during immobilization

Items

Methods

Groups

Trials

Interaction

Residuals

Trials-Methods

Ss

 4720.

33849.

 7127.

11398.

22269.

62

49

59

51

79

df

  1

 21

 5

 5
136

M. sq.

4720.62

1611.88

1425.51

2279.70

 163.74

F

2.649

 8.705

13.922

Signiticance

P>O.1

p<o.

p<o.

O05

O05

iK 7, Intergroup comparison of rearings between affected
    non-affected rats (Mann-Whitney U-test)

            -Before Immobilization-

and

xx-         x-- --   Group "X' Xx
  Trial

Affected

Non affected

U-value

1

24.1

29.5

41 .0

2

11.6

12.8

62.0

3

11.7

11.5

57.5

4

11.1

10.1

41.5

5

8.2

12.9

26.0*

6

12.1

13.0

62.5

7

13,1

14.0

44.5

8

14.5

13.5

68.5

9

13

12

.

.

9

2

77.5

-During Immobilization-

××          XL-S.-   Group XS-'
 Trial

xx-

l

Affected

Non affected

U-value

1

 7.5

11.3

23.0*

2

11

10

.9

.7

67.5

3 4

15.3

15.0

l

61,5

14,1

13.1

67.0

6

14.

14.

5

6

55.5

7

16

12

.

.

9

7

54.0

+ P<O.05
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と，それ以後の試行との間の変化をみると，表3に示

すように潰瘍発生群では，第8試行以後の試行との間

にそれぞれ有意差がみられるのに対し，非発生群で

は，第6試行以後の全試行との間には有意差はみられ

ない．すなわち，潰瘍発生群はambulationの減少

はゆるやかで，第5試行で最低値に達し，第6試行よ

り．再び増加の方向を示すのに対し，非発生群では第2

試行ですでに低い値に達し．以後あまり変化のない一

定基準の値を維持していることがわかる．

　固定法施行期においては，表4のように，．潰瘍発生

群では第2試行をのぞくすべての試行と第1試行との

間に有意の差を持つ増加がみられるのに対し，非発生

群では第7試行以外の全試行において有意差はみられ

なかった．すなわち潰瘍発生群では，ambulationの

値は漸次増加の方向を示すのに対し，非発生群では変

動を示さず，固定法施行前期と同等の値を維持してい

ることがわかる，

　、しかし，このような経時的変動を示すambulation

の現われ方に，両寸間に変動のパターンの差が存在す

るか否かという疑問が出てくる．そこでこの所見に対

図8　Difference　of　preenings　in　open　fi母d　test　between　the　rats

　　　　　　　　with　and　without　gastric三esion
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表8．Intergroup　comparison　of　preenings　between　affected

　　　and　non－affected　rats（Mann－Whitney　U－test）

一Before　Immobilization＿

　＼＿　　　　　　Trial
Group ＼、　　＼＼＼＿～

　　　　　　一
Affected

Non　affected

U＿value

1

3．9

4．9

65．5

2

6．1

5．3

63．0

3

4．7

4．9

62．0

4

5．8

6，1

59．5

5

5．6

6，5

55，5

6

4．9

6．0

46．0

7

4．0

5。9

44．5

8

5．3

7．8

35．0

9

6．5

5．3

48．5

一During　Immobilization一

　TriaI
＼＿
　　、＼

Affected

Non　affected

U－value

1

2．4

2．4

74．5

2

5．5

5．0

63．5

3

4．5

4．7

63．0

4

2．2

2．7

53．0

6

3，1

3．2

73．0

7

3．0

4．3

47．0
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して，analysis　of　variance　15）を施行した，その結

果，表5，表6のように，固定法施行前期，固定法施

行期の両期とも　methodsでは有意差なく（df＝1，

F篇3．796，P＞0．1．　df＝1，　F＝2．649，　P＞0．1），

trials（df識8，　F＝12．238，　P＜0．01．　df＝5，：F＝

8．705，Pく0．005）および，　methodsとtrialsとの

interaction　（df庸8，　F＝＝9．465，　P＜0．01．　df＝5，

F鵠13．922，Pく0．005）に有意差がみられた．

　すなわち，潰蕩発生群および非発生群のambula・

tionの値は，全体としては差異はみられないが，　open

field　testを繰返し施行することによって変動する両

群の変動の仕方には著しい差異がみられ，さらに，そ

れぞれの群特有の変動の仕方と，潰瘍発生の有無とに

関連性があることがわかる．

　2）rearing（図7）

　固定法施行前期では，表7図に示すように，両群と

も類似した傾向を示し，第5試行をのぞき，有意差は

みられなかった．

　固定法施行：期では，表7図7のように，第1試行に

おいて潰瘍発生群に有意差をもって低い値がみられた

（U1躍23，0．01＜P＜0．02）．しかしそれ以外のいずれ

の試行においても有意差はみられなかった．また各群

図9　Difference　of　groomings　in　open　field　test　between　the　rats　with

　　　　and　without　gastric　lesion　induced　by　immobilization
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表9，Intergroup　comparison　of　groomings　between　affected

　and　non－affected　rats（Fisher　exact　probability　test）

＿Before　Immoilization一

＼　　を・i・1
　　Group　　　　＼、一＿

Affected

Non　affected

1

0．50

0．46

2

0．70

0．92

3

0．60

0．69

4

0．80

0．61

5

0．60

0．92

6

0．60

0．69

7

0．60

0．69

8

0．70

0．84

9

0．60

0．84

一During　Immobilization一

　繭…遡＿
Affected

Non　affected

1

0．40

0．46

2

0．60

0．61

3

0．50

0．76

4

0．40

0．46

6

0．30

0．61

7

0．50

0．69＊

栄P〈0．05
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、

内の変動はambulationに類似した変化であったが，

ambulationほど明確なパターンはみられなかった．

　3）　preening　（図8）

　固定法施行前期では，非発生群に比べ潰瘍発生群で

は表8のように，第1試行および第5～8試行で低い

傾向がみられたが，有意差はなかった．さらに群内で

みると，非発生群では漸次増加する傾向がみられたの

に対し，潰瘍発生群では一定の傾向はみられなかっ
た．

　固定法施行期では，二二とも類似した変化を示し，

有意差はみられなかった．

　4）grooming（図9）

　groomingは回数が少ないため，　groomingの行

動回数による評価は妥当でないと考えられたので，

groomingの出現の有無で評価するようにし，両群

の出現丁数をFishere　exact　probability　testで検

定した．

　固定法施行前期では表9のように，両群とも類似し

た変化を示し，潰瘍発生群に低い傾向がみられたが，

両群の間に有意差はみられなかった，

　固定法施行期では，特に後半において，潰瘍発生群

のgroomingが減少してゆく傾向を示したが，両群

図10　Difference　of　defecations　in　open　field　test　between　the　rats　with　and

　　　　　　　without　gastric　lesion　induced　by　immobilization
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表10．Intergroup　comparison　of　defecations　between　affected

　　　and　non－affected　rats（Mann－Whitney　U－test）

　　　　　　　　　一Before　Immobilization＿

　＼＿＿　　　　　Trial

　　Gr・up　　＼一～
Affected

Non　affected

1

4．7

4．6

U＿value 163・5

2

3．2

4．1

47．5

3

5．7

6．3

59．0

4

3．0

3．4

57．0

5

3．6

4．1

66．5

6

5．2

2．9

34，5

7

3．6

3。0

40．0

8

1．8

1．5

51．5

9

3．6

3．2

64．0

一During　Immobilization一

、＼＿　　　Trial
　　　　　　ヘへ
　　Gr・up　＼

Affected

Non　affected

U－value

1

4．6

1．0

28．5＊

2

2．1

3．1

53．5

3

3，1

1．6

53，0

4

1．9

2，8

50．5

6

4．3

4．3

60．5

7

4．5

3．1

46．5

＊Pく0．05
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の間に有意差がみられるほどではなかった，

　5）defecation（図10）

　固定法施行前期では，両群とも類似した変動を示

し，両群の間に有意差はみられなかった．

　固定法施行期では，表10回転すように，固定法施行

第1試行で，両群の間に有意差がみられ，潰瘍発生群

のdefecationの高いことが認められた（Ur28，

0．02くPく0．05）．第2試行以後では，いずれの試行

においても有意差がみられなかった．一般的傾向とし

て，第5試行までdefecationが減少し，以後再び上

昇する傾向がみられた．

　なお，以上のopen　field　testの成績のうち，固

定法施行期の第5試行では，technical　failureがあ

ったので，資料の分析から除外した

皿　小　　括

　1．固定法による潰瘍発生頻度は43％であった．性

差では，雌の方に高い傾向がみられた．

　2，実験的消化潰瘍の組織学的所見は，急性のエロ

ージオンでさった．

　3．一般活動性の性差はみられなかった．

　4．潰瘍発生群と非発生群では，一般活動性はそれ

ぞれ違った行動様式を示し，analysis　of　variance

で有意差がみられた．

　5．潰瘍非発生群ではambulationに減少がみら

れ，open　field　testに対するadaptationもすみや

かであるが，潰瘍発生群では，この減少傾向はゆるや

かで，第5試行より再び増加するという異質な変動の

仕方を示した．　さらに，潰瘍発生群では他のpara－

meterにおいても低い傾向がみられた．この傾向は

固定法施行期では著しくなった．

　　　　　　　〔豆〕実　　験　　］1

工　実験方法ならびに実験手続き

　1　実験対象

　実験対象は，実験開始において生後145日，体重150

～300gのWistar－King　A純系雄性ラット18頭で

あるが，嗅球摘除術によって死亡および肺炎に罹患し

たもの4頭を除外したので，実際に資料の分析をおこ

なったのは，血球摘除群7頭，擬手術群7頭の計14頭

である．　これらは，離乳直後より20。Cの室温で，

餌および水はad　libitumで与えられ群居飼育で育

てられたものである．

　2．実験方法

　1）情動性の測定

　情動性の測定は，Ha11のopen　field　testによる

一般活動性，および床のグリッドを通して与えた電撃

刺激に対する反応をみる刺激一反応行動（S－R行動）

の二方法でおこなった．

　i）　open　field　test

　一般活動性測定のparameterとしては，今回は動

物の狂暴性が増大しているため，最も顕著な変化がみ

られるambulationにしぼり，むしろS－R行動の

観察に主眼をおいた．

　ii）刺激一反応行動

　電激法は31cm×17　cm×33　cmの木製の箱の床に

金属のグリッドを設けたものを使用し，グリッドより

ラットに電激を与えた．この箱の中にラットを入れ30

秒間の無刺激期をおいた後，30V1．2mAの交流電

流を5秒間つつ，10秒間の休止期をおきながら，計6

回通電した．

　その際にみられる行動として，running，　jumping

およびstanding，　vocalization，　defecationの4項目

をとりあげ，その出現回数をもってS－R行動の値と

した．

　2）潰瘍生成法

　実験1と同様，Aderのimmbilization　method

であるが，今回は24時間固定1回法を施行した．

　3）嗅球摘除法（Olfactory　bulbs　removal）

　pentobarbital　40　mg／kg腹腔内投与により麻酔し

たラットの頭勝に矢状方向に切開を加え，頭蓋骨を露

出したのち，骨膜を充分に剥離し，bregma直前の静

脈を傷つけないように歯科用ドリルで硬膜直上まで孔

をあける．以上の操作が終了しためち，硬膜を静かに

剥離し，吸引ポンプにて同孔より垂直に吸引をはじめ，

これより鼻側をすべて吸引してしまう．吸引部位には

Gelfoamの小片を挿入し，感染予防の目的でsulfi－

somezleの水溶液を局所に塗布したのち，切開創の

縫合をおこなって手術を終了する．これが嗅球摘除ラ

ット（以下OB　ratと略す）である．また擬手術

（sham　operation）を施したラット（以後shamrat

と略す）では，嗅球の摘除と同様な操作は施すが，硬

膜の剥離をおこなうまでの侵襲に止め，皮膚切開創の

縫合をおこなうようにした．

　4）胃の剖検

　実験1と同様な方法で施行した．

　5）嗅球摘除脳の剖検

実験終了後，頭蓋骨を剥離し，脳を取り出し，前頭

葉損傷の有無と隠球摘除の程度を肉眼的に検討した．

　3．実験手続き

　嗅球摘除術施行の前日に，午前10時，正午，午後3

時と1日3回のopen　field　testを連続施行し，3

回のambulationの平均値をとり，それぞれ数の多
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い方よりrankをつけ，このrankに従って0．B
rat群，　sham　rat群の間のambulationの有意差が

ないように群分けをした．術後は手術侵襲による影響

を考慮し，術後2日目までhome　cageで飼育し，第

3日目より行動測定を開始した，open　field　testは，

午後2時より午後4時までの間に1日1回17日間連日

施行した．　また，環境の変化に対する順応adapta・

tionの程度をみるために，嗅球摘除の効果が行動上

に充分現われてきた時期の術後18日目に，午前9時30

分，午前11時30分，午後2時，・午後4時の4回転わた

りopen　field　testを連続施行した．

　刺激一反応行動の測定は術後20日目，固定法は術後

30日目に施行した．

　なお，術後はOB　ratの狂暴性が増し，ラットが

互に傷つけあうので，OB　ratもsham　ratもそれ

ぞれ単独飼育（individual　housing）をおこなった，

］1実験成績

　1，　0pen　field　test　G叉111）

　術後4日目より，OB　ratは図11のようにambu1．

ationの増加がみられるのに対して，　sham　ratでは

術前とほとんど変化のない値を示している．また，

OB　ratでは表11に示すように，術後4日目より17El

目までの間，12日目と15日目とを除き，sham　ratと

の間に有意をもったambulationの持続的寸進状態

が続いている．

　また，open　field　testを4回連続施行してadap・

tationのおこり方を群内比較で検討したところ，表

12に示すようにsham　ratは第2試行と第3試行，

および第3試行と第4試行との間に有意差をもった

ambulationの減少がみられるのに対し（T3＝2，　P＜

0．05．T4＝・0，　P＝0．02），　OB　ratではsham　rat

のような一定の傾向はみられなかった．

　2．刺激一反応行動（表13）

　1）　vocalization

　OB　ratでは14．5と高い値を示すのに対し，　sham

ratでは1．3と低く，表13に示すように両群の閥に有

図11Effect　of　olfactory　bulbs　removal　oll　general　activity　in　open　field　test
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表11．Effect　of　olfactory　bulbs　removal　on　ambulation　in　open

　　　　　　　field　test（Mann－Whitney　U＿test）

＼～…　Day
面N一≧こ＼
Sham　operated

OB　removed

7

7

U＿value

Before

26．5

23．2

22．5

3

20．0

44．2

15．0

4

35．6

39．4

8．5

5

38．6

59．4

縣
4．0

6

35．6

59．7

＊＊

6．0

7

37．1

52．4

4．5

8

35．3

54．7

　＊
6．5

10

35．6

61．6

　＊
6．5

11

40．0

59，0

来
5

6

12

36．6

61．4

12，5

13

33．8

56．3

　＊
9．5

14

39．9

57．0

　＊
11．0

15

32．3

55．9

13．5

17

32．31

64．0

癬
5．5

＊P＜0．05　＊＊Pく0．01
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意差が認められた（U－6．0，Pく0．05）．

　2）jumpingおよびstanding

　表13にみるようにOB　ratでは15，8であるのに対

し，sham　ratでは7．3と低い値を示し，　OB　rat

に有意差をもった高い値が認められた（U－9．0，Pく

0．05）．

　3）　running

　まずこの項目ではOB　ratとsham　ratとでは

runningの様相が著しく異なり，　OB　ratではその

出現回数の測定に困難を感じさせるほどの運動過多が

認められたのに対比して，sham　ratではrunning

の中にも休止期が認められ，その回数の算定も容易で

あった．そこでOB　ratにみられるrunningを一

種の運動暴発と考え，その出現の有無によって反応の

程度を評価した．その結果，OB　ratでは7頭中6頭

にrunningがみられるのに対し，　sham　ratではそ

れが全く認められず，有意差をもってOB　ratに

runnigの値が高いことが認められた（Fisher　exact

probability　test，　P置0．005）．

　4）　defecation

　これはテスト終了後に残った血塊の数で表現するこ

とにした，その結果，OB　ratでは平均3，7，　sham

ratでは2．0であり，　OB　ratにdefecationの増

加がみられたが，有意差を示すほどではなかった

（P躍0．06）．

　5）その他

　棒を鼻尖につき出す，鉗子で尾をはさむ，などの刺

激を与えると，OB　ratでは図12のように棒や鉗子に

向ってattackし，咬みつくといった攻撃的行動

（aggressive　behavior）が認められ，この時期にな

ると取扱いが困難になる程であった．

　3．潰瘍発生頻度

　表14に示すように，OB　ratでは7頭中5頭に潰瘍

の発生が認められたのに対しsham　ratでは7頭中

1頭にすぎず，両群の出現頻度の間に有意差がみられ

た　（Fisher　exact　probability　test，　P謡0．048）．

　4．胃剖検所見

　実験1の所見と同様に，胃粘膜欠損は急性エロージ

オンの像であった．

　5．脳の剖検所見

　OB　ratの全例において，嗅球はほぼ完全に摘除さ

れていた．また，OB　ratでは前頭葉に対する損傷，

sham　ratでは血球ならびに前頭葉に対する損傷は認

められなかった．

表12．Intragroup　comparison　of　ambulation　between　first　trial　and

　subsequent　trials（Wilcoxon　matched－pairs　signed－ranks　test）

～、
　Group

Trial

　、、＼

Sham　operated

T－value

0－Bremoved

T－value

1

35．4

56．8

2

35．2

12．5

50．0

18．0

3

30．1

2．0米

42．8

8．0

4

23．2

0＊

43．4

14

＊Pく0．05

表13．Effect　of　olfactory　bulbs　removal　on　the　reaction　induced　by　grid

　　shock（MannnWhitney　U－test，　Fisher　exact　probability　test）

＼
Group

　　　　　一一一　　　　Parameter

、＼　　　Method　＼＼＼一
　＼こ・　　of　measuremenゼ＼一
　　＼　　＼

　　　　　一＼くミ＝、愈＼

0－Bremoved

Sham　operated

7

7

U＿value

P＿value

Vocalization

Frequency

14．5

1．3

6．0

0．019

Jumping
Standing

Frequency

15．8

7．3

9．0

0．036

Persistent
stereotyped
runnlng

No．　of　rat

6

0

0．005

Defecation

No．　of　bowls

3．7

2．0

12

0，064
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：皿小　　括

　1．嗅球摘除により，open　field　testでambu

lationの持続的冗進状態力弐つづき，　hyperactiveな

行動を示した，

　2．嗅球摘除ラットのこのようなhyperactivity

はstereotypeな傾向を示し，　adaptationがおこり

にくい．

　。3．．．．刺激一反応行動では，採点法や電激法におい

て，嗅球摘除によりhyperreactivityがみられた．

　4．嗅球摘除ラットの固定法により生成された実験

的消化性潰瘍の発生頻度は約70％であり，擬手術ラッ

トの約15％に比べて高い発生頻度であった．

　5．生成された実験的消化性潰瘍の組織学的所見

は，全例が腺胃に発生した急性エロージオンであっ

た．

考 察

　1，潰瘍発生頻度と性差

　Sawreyら17）は，　approach－avoidance　cohflict

によって生成された潰瘍に対し，雌よりも雄の方が潰

瘍発生頻度が高いと述べている．著者16）は，これまで

の実験では雌の方が潰瘍発生頻度が高い傾向にあるこ

とを報告してきたが，．一拳回の成績でもやはり雌の方が

高い傾向にあることがうかがわれた．

　これは，今後さらに検討をすすめ，休液的，情動的

な面からも追求してゆく必要のある問題であろう．

　2．胃局所々見

　情動刺激によって生成された実験的消化性潰瘍は，

Aderの固定法やSawreyら17）の1麦近一回避の葛藤

による方法の成績にみるように，ほとんどが怠匪エロ

ージオンの所見である．Bradyや上利の，　diurnal

rhythm．の変調をも加味する方法で初めて慢性に近

い所見が認められるにすぎない．今回の所見では，

AderやSa曳vreyらの報告のような急1生エロージオ

ンの所見にどどまったが，この慢性化の問題は，実験

的消化性潰瘍の資料からヒトの消化性潰瘍について類

推する際にみられる多くの断層をうずめるのに重要な

手がかりの一つとなり得ると考えられる．しかしなが

ら，今回はこの点については特に必須条件とはせず，

得られた資料内で胃粘膜に何らかの損傷を惹起すると

いう限界内での情動因子との関連性を論じてゆくこと

にする．

　3．潰瘍発生頻度と情動性との関連性

　1）固定法施行前期

　第1試行では，潰瘍発生群のambulationは非発

生群に比べ著しい低下が認められる．一方，安定性の

指標とされる項目についてみると，groomingは非発

生群と同程度の値を示し，preeningはむしろ低い値

を示しているという結果が得られた．潰蕩発生群は非

発生群に比し，活動性の低下と安定性の低下とがその

特徴：となる．これは，第1試行そのものが動物が初め

てopeぬfield　testというnovel　environmentに

おかれた特異な試行であること．も考慮すると，第1試

行の成績はnOVel　enVirOnmentに対する反応，つ

まりcuriosityの結果と解釈される18）．潰瘍発生群

は非発生群よりもhyperemotionalityの状態におち

いってしまうために，一般活動性も低下し，安定度の

図12　Aggressive　behavior　in．the　rats　induced

　　　　　by　olfactory　bulbs　remoVal、．

表14．Effect　of　olfactory　bulbs　removal　on　occurrence　of　gastric

　　　　　　　lesion　（Fisher　exact　probability　test）

Group

OB－removed

．Sham－operated

Total　number　of　rats

Number
　．of

　rats

7

7

14

Ulcer

Positive

5

1

6

Negative

2

6

8

（P＝0．048）
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指標とされる種々の行動の出現も抑制されているもの

と考えられる．

　ambulationの値の変動に対するanalysis　of　va・

rianceの結果からみても，　trials，およびtrialsと

methodsのinteractionに有意差がみられたことは，

両三が各tria1に応じてそれぞれ独特の変動パターン

を示すことを物語るものである．

　そこで，両群は試行を重ねるに従ってどのような特

有な変動を示すかを，第2試行以降の変動の経過につ

いて群内比較（intragroup　comparison）により検：

討することが必要となる．

　第2試行以後の変動をみると，潰瘍非発生群の

ambulationは第2試行ですでに第1試行との間に有

意差をもった減少を示しており，以後ひき続き第6試

行を除いてそれぞれ有意差をもった減少がみられ，第

3試行以後ぽとんど変動のない値を維持している．さ

らに，grooming，　preeningの値は増加する傾向が

らみれる．すなわち潰瘍非発生群のこれらの一般活動

性の変動は，第2試行までにすでに，open　field　test

を繰返し施行することによってadaptationが形成さ

れたものと考えられる．

　しかしながら，潰瘍発生群のambulationは第4

試行で初めて第1試行との間に有意差をもった減少が

みられ，第5試行で最低値に達している．また，第5

試行までのpreeningでは潰瘍非発生群とさほど異

なった値の変動を示しておらず，groomingではむし

ろ潰瘍発生群よりも低い値を示す傾向が認められる．

さらに，第5試行以後の潰瘍発生群のambulation

の値は，潰瘍非発生群よりも低い値を示して．はいるも

のの増加する方向をとり，第1試行での値に接近して

いる．rearingでもこれと類似した変動を示す傾向が

みられ，groomingおよびpreeningでは，潰瘍非

発生群よりも低い値を示す傾向がみられる．潰瘍発生

群でのこのような一般活動性の値の変動の仕方は，正

常なラットの一般活動性の解釈では理解できない異質

な行動様式に基づくものではないかと推察される．

　そこで，潰蕩発生群にみられたこのような特殊な反

応様式はどのように解釈すればよいであろうか．ここ

でその解釈の手がかりのひとつとしてYerkeys－

Dodson　Law　19）の適用を試みることにする．これ

は，生物の行動には刺激量と反応：量との間には逆U字

型曲線inverted　U　curveが存在するという法則で

ある（図13）．すなわち，刺激量が増加すれば反応量

はある一定量までは増加の方向をとるが，刺激がある

量を越えると反応量はむしろ低下の方向をとるわけで

ある．

野

図13　1nverted　U　curve（Yerkeys　Dodson：Law）
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　しかし，この法則を本実験の成績に引用するには，

いくつかの前提が必要であろう．

　その第1は，open　field　testを反復して施行する

ことが刺激が減少することになるかという聞である

が，これは第5試行までの分析でふれたように，潰瘍

非発生群では試行を繰返すことによりadaptationが

形成されていることから，open　field　testの反復：施

行は刺激が減少する方向をとると考えてさしつかえな

いと思われる，第2は，ambulationの値を反応量と

して考えることに対する妥当性である．これは，open

field　testでのambulationとは外界から積極的に

操作を加えない場合にみられる一定時間囹の歩行とい

う，一応の術者側からの規定はなされてはいるもの

の，ambulationが引きおこされる因子，例えば刺激

一反応の関係や学習の機序，本能的要因などの種々の

行動発現要因の分析はこれまでおこなわれていない．

しかし，潰瘍非発生群の第2試行以降では，test

fieldに対するcuriosityおよびadaptationの二つ

の過程が終了していることから，ambulationをopen

field　testのtria1に対する反応としてとらえてみ

ることにはさほど問題はないようである．

　そこで，逆U字型曲線の考え方を適用してみると，

潰瘍非発生群のambulationの値の変動は，第1試

行での刺激量は逆U字型曲線の中央値付近b1の点に

あり，試行を繰返すことによりb2の方向に減少して

ゆき，そのためにambulationの値は減少し，それ

以後試行を重ねてもopen　field　testがもはや刺激

とはならず，第3試行以後一定の値を維持しているの

ではないかと考えられる．すなわち潰瘍非発生群では

adaptationの形成がすみやかであり，さらに同一刺

激に対してはそれ以上の反応を示さないほど安定した

反応様式を示すと言える．
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　これに対し，潰瘍発生群では試行を反復すること

が，潰瘍非発生群とは異なり，逆に刺激が強まる方向

に向かうものと考えられる．すなわち，第1試行では

刺激量は中央値付近のa2の点にあり，第5試行まで

の試行を反復することによりa1の刺激量の方向へ向

かい，そのためにambulationの値は第1試行から

第5試行まで減少の方向を示しているものと解され

る．このことは，潰瘍非発生群のalnbulationの値

の減少がadaptationの形成を意味したこととは基本

的に異なる現象である．また第6試行以後のambu・

lationの値の増加は，第5試行での刺激量a1から再

び中央値付近の刺激量a2の方向へ減少したための結

果であると解される．第1試行と第9試行のambula・

tionの値がほぼ同程度の値を示しているのはこのた

めではないかと考えられる．すなわち，潰瘍発生群で

はopen　field　testを反復施行することによって，

第1試行でみられたfreezingといったhyperemo・

tionalityの状態が逆に増強され，潰瘍非発生群でみ

られたようなadaptationの形成は第6試行からは

じまり，その反応の様式はambulationの増加とい

う形で現われると言える．

　以上の成績をまとめると，潰瘍発生のみられる個体

は，潰瘍発生の以前から，一定の情動性の特性をもつ

ことがわかる。すなわち，それは情動性の高さとして

はhyperemotionalityの状態になりやすいこと，第

2に反応の内容からみるとhypoactiveな行動で，

特に，freezingの状態になりやすいこと，第3には

刺激に対する慣れの面において，adaptationの形成

ができにくく異常な形で形成されることがあげられ

る，

　2）固定法施行期

　第1試行から第3試行までの試行において両群の

ambulationの値に有意差がみられ，潰瘍発生群は非

発生群よりも低い値を示している。さらに，第1試行

のalnbulation，およびrearingの値は固定法施行

前期の第9試行の値と比較してみると著しく減少した

値であるのに対し，非発生学では固定法施行前期の第

9試行とほぼ同等の値となっている．preening，　gr・

oomingは両群とも，固定法施行前期の第9試行の値

よりも著しく低下した値を示している．しかも，

hyperemotionalityの指標とされるdefecationは，

潰瘍発生群で著しく高くなっている．これらの変化は

すでに固定法施行前期でふれたように，freezingと

いう潰瘍発生群特有の行動特性が，固定法という一層

強いストレスに初めてさらされることにより一層顕著

になり，極端なfreezingの状態におちいったことを

　　　　　　　　　　〔

意味する．

　第2試行以後の一般活動性の変動をみれば潰瘍発生

群のambulationは漸次増加を示しているのに対し，

非発生群ではほとんど変化がなく第6試行以後漸次減

少している．rearingもほぼ同様な変動がみられ，潰

瘍発生群のgroomingの値：は非発生群に比し常に低

くなっている．

　ここで再び逆U字型曲線の法則を引用してこれら一

般活動性の変動を分析してみたいと思う．潰蕩発生群

の第1試行のambulationが著しく減少し，以後漸

次増加しているのは，固定法を施行されることによ

り，固定法施行前期第9試行での刺激量a2の点から

a3の点へ急激に増大したために，反応量としての

ambulationは急激な減少を示す，さらに固定法およ

びopen　field　testの反復施行により，刺激は減少

の方向をとり，そのためにambulationは増加の方

向をとっているものと考えられる，これに対して非発

生群では，固定法の施行をうけることによりb2の点

からb3の点へ刺激量は移動しているために，反応量

としてのambulationの値にに著しい変化はなく，

open　field　testおよび固定法を反復して施行するこ

とにより，刺激量は減少の方向に向かっても，反応量

としてのambulationの値は軽度に減少を示すもの

であると説明される．

　以上の解釈から，固定法施行という同一刺激を群群

に与えた場合，潰瘍発生を認めた群では，固定法施行

前期での分析で述べたようなfreezingという行動を

示すhypoactiveなhyperemotionalityといった

情動性の特性がより著しく強化されてあらわれてくる

と考えられる，

　ここで提出される一つの疑問点は，潰瘍発生群に

ambulationが低いのは，胃粘膜損傷をうけるなど潰

瘍が発生するほどの生体の病理学的状態がおこり，そ

の二次的な影響として活動性が低下しているめではな

いかという問題である．　しかしこれに対して，第1

に，固定法をくり返すことによって逆に活動性は高ま

ってきていること，第2には，実験的操作によって受

ける動物の生理学的刺激は両群とも同じであること，

第3には，野花所々見はきわめて軽微な急性エロージ

ォンであったこと，以上の点から考えるとこれらの行

動上の変化は，潰瘍発生群にみられる行動上の特性で

あると考えられる．

　Aderは実験的消化性潰瘍の発生と情動行動の特徴

として，diurnal　rhythmとしてのhyperactivity

をあげ，Bonfilsはexploratory　behaviorとして

のhypoactivityをあげている．　しかし，　activity
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の高さについて問題にしてゆけば，このように異なっ

た結果となってくるが，本実験の成績から，単にact・

ivityの高さという一面をとりあげるよりもむしろ

emo並ionalityをあらわすいくつかのparameterを

より総括的かつ力動的に論じてゆくべきことであり，

結果としてあらわれてくるactivityの高低を直線的

に考えるだけではこの関係をより普遍的に説明するこ

とは困難であると考えられる．

　実験1では，潰瘍生成実験以前に特定の入為的操作

を加えない場合にみられる一般活動性と潰瘍発生との

関連性をみてきたが，実験皿では，これらの行動特高

を裏づける一つμ）方法として，二心摘除ラットを用

い，逆にinduced　hyperemotionalityの状態を設

定した．これまで，中枢神経の破壊または刺激と潰

瘍発生との関連性についての報告としては，視床下部

の前部と後部を刺激して，胃液分泌と潰瘍発生との関

係をみたFrenchら20）の報告や，中隔野の破壊によ

りreserpin潰瘍の発生が高くなるという城戸ら21）

の報告があるが，これらを情動行動の立場から取り上

げた報告は少ないようである．

　嗅球摘除ラットの行動は，刺激一反応行動では

running，　vocalization，　defecationなどの反応の出

現が高く，hyperreactiveな行動であった，また一般

活動性ではambulationの持続的二進状態がみられ，

hyperactiveな行動となっている．　open　field　test

でのambulationの変動では，試行をくり返しても

ambulationの減少がみられず，　adaptationをおこし

にくいことがわかる．嗅球摘除ラットの行動の変化

は，1907年にWatson　22）が報告したことに始まり，

その後Karli，　Vergnes　23）植木ら24）によって追試

されている，今回の成績は彼らの報告と一致するもの

であるが，嗅球摘除ラットの攻撃的行動の発現の機序

については，嗅覚脱失という　sensory　deprivation

によるものか，情動脳の神経学的変調によるものか，

現在でも必ずしも明らかではない．したがって，今回

は，嗅球摘除ラットの神経生理学的側面にはふれず，

もっぱら現象としての行動のみから考えることにす

る．

　このような行動上の特徴をもった嗅球摘除ラットに

潰蕩発生頻度が高くなっていることは，hyperre・

activeという刺激一反応行動での特徴，およびadap・

tation形成の遅延およびopen　field　testのhype

ractivityの三者が考えられる．しかし，このうち一

般活動性の三二状態は，実験1で述べたようにacti・

vityについて分析する場合，　activityの高低だけで

は潰瘍の発生にとって意味が少ないことから，hype・

野

ractivityという行動は，今回潰瘍発生の要因として

取り上げることは疑問である．これは，中隔野破壊ラ

ットの行動はhypoactive，　hyperreactiveでありな

がら，潰瘍発生頻度は高いという著者らの成績からも

うなずけることである．すなわち，嗅球摘除によって

設定された情動行動の変調のうち，潰瘍発生に対して

第1に重要なことは，hyperreactivityという形で

の情動性の丁丁であり，第2にぱadaptation形成の

低下（hypoadaptability）であると考えられる．実験

工では，一般活動性のみを取扱ったために，積極的に

は論じられなかったreactivityの面からの解釈が，こ

こできわめて明確になる．すなわち，実験1でふれた

curiosityの中に包含されてしまっていたreactivity

だけを，実験丑では抽出して，それの二進が二二発生

に対して促進的に働くことが明らかと．なったのであ

る，第2のadaptation形成の低下であるが，これ

は実験工で述べた成績とも一致しており，さらに嗅球

摘除ラットは種族内（intraspecies）の情動の伝達の

障害がみられるという淵本ら25）の報告とも一致してい

る．したがって，adaptatめn形成の低下が潰瘍発生

に対して促進的に働くという実験1での推察は充分支

持されると考えられる．

　ここで実験1および実験∬の成績をまとめると，潰

瘍発生のみられた個休のもつ固有な行動論的特性とし

ては，第1にfreezingであり，第2にはadaptatiσn

形成の低下，第3にはhyperreactivityの三つにま

とめることができる．ところでこの三つの所見は互に

どのような関係にあるであろうか．これらの所見を情

動性の面から考えてみると，freezingはhypoactive

なhyperemotionalityであり，　adaptationの低下

は，反復して与えられる同一刺激に対してhypere・

motionalityであるためにおこる適応機序としての現

象であり，さらに，hyperreactivityも外来有害刺激

に対する『hyperactiveなhyperemotionalityであ

るとすれば，潰瘍発生に対して三二な情動的特性は，

hyperemotionalityを惹起しやすいことに集約され

るのではないかと考えられる．

　しかし，freezingおよびadaptation低下の二つ

は，これが潰瘍発生以前からすでに存在する点におい

て，潰瘍を発生する可能性の強い三二の基本的な情動

特性として，行動論的立場から強調される成績と考え

られる．このことは，十二指腸潰瘍には発症以前から

特有な性格傾向がみられるという　Mirsky　26）の

predictive　studyの成績を動物実験の立場から裏づ

けることにもなる．　しかしAlexander　27）28）が報一二

しているようなoral　agressiveといった潰瘍患者特
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有な性格傾向と，これまでみてきた動物の行動論的な

特性との比較については，ヒトでの性格の分析がもっ

と行動論的立場から追求されない限り，現段階では不

’可能ではないかと思われる．

　以上，代表的心身症のひとつである消化性潰瘍発生

に関与する情動因子，特にbasicな行動特四．につい

て，動物実験の立場から，一般活動性および刺激一反

応行動の測定によって追求し，若干の考察を加えた．

　　　　　　　　　結　　　　　論

　1．固定法によって生成された実験的消化性潰瘍の

発生頻度は43％であり，性差では雌性の方に多い傾向

がみられた．潰瘍の組織学的所見は急性のエロージオ

ンであった．

　2．潰瘍発生のみられた群の行動的特性として，

adaptation形成の低下およびfreezingがみられ，

一般活動性はhypoactiveであった．しかし，　Yer・

keys　Dodson　Lawから考えると，この行動はhy・

peremotionalityにもとつく特異的な行動であること

がわかった．

　3．以上の行動特性は，潰瘍発生以前から，独特の

行動様式として認められるものであり，反復固定法施

行期間では，このような行動特性がいっそう強化され

てあらわれ，活動性はそのために著しく低下する．

　4．唱導摘除ラットの行動はhyperactiveなhy・

perreactivity，およびhypoadaptabilityであっ

た．嗅球摘除ラットに潰瘍発生頻度が高いことは，

perreactivityおよびhypoadaptabilityの二つが，

潰瘍発生に対して促進11勺に働くのではないかと推察さ

れた．

　5．以上の成績はMirskyのpredictive　study、

を動物実験の立場から裏づけるものであった．

　稿を終るに臨み，御校閲を賜わった服部絢一教授，ならびに木

研究に対し直接の御指導を賜わった小川暢也助教授に深謝いたし

ます．また，本研究は九洲大学薬学部薬品作用学教室植木昭和教

授の御理解と御支援とによって遂行てきたものと深く感謝いたし

ます．
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                                  Abstract

  Basic behavioral characteristics in the rat affected with an experimental gastric

ulcer induced by the immobilization method were examined in both the untreated
rat and the bilateral olfactory bulbs removed rat. Open field test was employed as

a measurement of general activity, and response to electrical grid shock as a measu-

rement of stimulus-response behavior.

  1) Forty three per cent of the 23 experimented animals were affected with gastric
ulcers. The female rat showed a higher incidence of the gastric ulcer than did the

male, but the difference between the two groups was not significant.

  2) The gastric ulcer macroscopically showed multiple mucosal defect with hemo-

rrhages, located mostly on the corporal portion, and microscopically showed acute
hemorrhagic gastric erosion.

  3) The rat with the gastric ulcer, when tested by open field observation, showed

hypoactivity and hypoadaptability, such as "freezingl'. Analysis of these phenomena

by the use of Yerkeys-Dodson law indicated that these behavioral expressions were
based on hyperemotionality.

  4) These peculiar behaviors had been observed to some degree even before the
animal was subjected to immobilization, and became reinforeced immediatly after the

immobilizaton.

  5) The olfactory bulbs removed rat showed hyperactive hyperreactivity and
hypoadaptability, being affected in higher incidence with the gastric ulcer than was

the sham-operated rat. From these data, it could be presumed that hyperreactivity

and hypoadaptability induced by such a procedure act an important role in the
development of gastric ulcers.

  6) These results obtained here are consistent with those of a predictive study by

Mirsky on duodenal ulcer in a man who was in air service.


