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肝循環の調節に関する研究，とくに四塩化炭素投与による

慢性障害肝イスのin　situ灌流肝における肝動脈系の圧

流量の自動性調節と肝動脈系一門脈系の相互作用について

金沢大学医学部内科学第一講座（主任　武内重五郎教授）

　　　　　吉　　　田　　　　弘

　　　　　　　（昭和45年8月12日受付）

本論文の要旨は1967年7月第3回日本肝臓学会総会および

1970年7月第4回世界消化器病学会において発表した．

　肝の生理的な機能は多岐にわたっているが，解剖学

的にみても流入血管として肝動脈・門脈がありこれら

が類洞を介して流出血管である肝静脈につながるとい

う特殊な血管系を構成している．したがって肝の循環

動態は他臓器のそれに比べてかなり複雑でありその解

明には困難な問題が少なくない．しかし肝の諸機能が

血液循環と密接な関係のあること1）を考えれば，肝の

循環動態の解明は肝の病態生理を理解するうえに重要

なことといわねばならないであろう，

　近年，肝における肝動脈系の自動性調節機序，すな

わち肝動脈圧が変動しても一定の範囲内では肝動脈血

流量を一定に保とうとする三一流量の調節機序につい

て関心がもたれている．正常肝ではこの肝動脈系の自

動性調節機序の存在することがほぼ確実とされてい

る．しかしその調節機序については肝動脈壁平滑筋の

関与が大きい2）一7）ものと考えられてはいるが，なお十

分明らかとはいえない．また肝における肝動脈系と門

脈系との相互関係についても一定の結論に達しておら

ず2）3）6）9）”16），肝動脈あるいは門脈のいずれか一方の

血流が減少すると他方の血流量が増加するような両血

管系の代償作用の存在がみとめられるとの報告13）15）閲

］7）もみられるが，一方両血管系の相互の代償作用は存

在しないとしている報告2）3）6）9）18）も多い．しかし上に

のべたような肝動脈系における圧一流量の調節機序お

よび肝動脈系と門脈系との相互関係に関する報告はい

ずれも正常肝についての成績であり，病的ないし障害

肝における肝動脈系の圧一流量の調節機序に関する報

告8）はきわめて少なく，また障害肝における肝動脈系

と門脈系との相互関係に関する報告10）19）”21）も少ない．

　さきに著者は武内ら8）とともに正常肝および四塩化

炭素（CCI4）による急性障害肝を用いて，肝動脈系の

七一流量の調節機序および肝動脈系と門脈系との相互

関係について観察し，正常肝・急性障害肝ともに肝動

脈系に自動性調節機序の存在することを確認し，また

正常肝には肝動脈系と門脈系の相互関係はほとんどみ

られないが，急性障害肝では門脈血管抵抗が肝動脈圧

ないし血流量により有意に影響されることを報告した

が，’今回はCC14による慢性障害肝を用いて肝血行動

態を調べ，さきに報告した正常肝および急性障害肝で

の成績と比較検討することとした，

実　験　方　法

対象として体重12～19kg（平均15．5kg）のイ

ヌ8頭を用いた，障害肝作成のためにイヌにCC14（1

回に50％オリーブ油溶解液として4m1／kg）を週2

回胃ゾンデを用いて16～20週聞にわたり投与した．半

信実験は最後にCCI4を投与してから約1週間後に行

なった．二流方法はさきに武内ら8）が報告した方法と

ほぼ同様である．すなわち図1に示したように，門脈

血は門脈一門脈の入工回路中に挿入したポンプにより

定容量で灌流した．この際，ポンプ灌流前の肝動脈圧

100mmHgのときの門脈血流量をあらかじめ記録して

おき，ポンプによる灌流血流量がこれとほぼ等しくな

るよう調節した．肝動脈はポンプを用いて右総頸動

脈より血液を灌流し，灌流回路のby－passに設けた

Starling抵抗によって肝動脈圧を40　mmHgから，
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図1　人工二流装置模式図
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200mmHgまで20～40　mmHgごとに階段的に上昇

させ，肝動脈圧の各レベルにおける肝動脈血流量・門

脈圧・下大静脈圧・全身血圧を同時的に測定・記録し

た．また一部の実験ではレ線透視下でカテーテル（外

径1．5mm）を左転頸静脈より肝言葉の肝静脈枝内に

深く挿入して，閉塞肝幽静脈圧をも同時に測定・記録

した．なお各誌測定時の零点は全て肝門部とした．

　各実験終了後には閉塞民謡静脈圧測定用のカテーテ

ルが肝静脈枝に深く襖入されていることを確認した．

さらに肝の一部を切除し，HE染色およびAzan染色

により肝障害の程度を組織学的に確認し，残りの肝に

ついては，生理食塩水で肝を灌流したのち油絵具で着

色したアクリール樹脂を肝動脈・門脈・肝静脈よりそ

れぞれ適当な手圧により注入した．この際注入量は肝

の断面より着色液が滲出する程度とした．樹脂注入後

50。Cで1～2時間放置し，樹脂が十分固まったのち

10％ホルマリンで固定し，300～500μの厚さの連続凍

結切片を作成した．脱水後ツェーデル油で透徹標本と

して肝内血管系の変化を立体顕微鏡で観察し，また一

部では肝実質を塩酸で溶かして鋳型標本を作成し同様

に立体顕微鏡で観察した．

　肝の両血管系における血管抵抗はそれぞれつぎのよ

うに計算した．すなわち，

血流量・門脈血流：量・門脈圧・閉塞肝二二脈圧・肝動

脈血管抵抗・門脈血管抵抗をそれぞれめ基準値とし

た．

　なお対照としては，さきに著者が武内ら8）とともに

同様な実験条件下（実験2）で行なった正常肝での成

績にさらに2例を加えたものおよび急性障害肝での成

績を用いた．なお本文中の数値はすべて平均値±標準

誤差（SE）として表現した．

成 績

肝動脈血管抵抗（mmHg／ml／min／1009肝）一
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肝動脈血流量（m1／min／100g肝）

門脈一轍抗（mmHg／m1／mi・／・…肝）一一 ]麗羅gl議蕊器騨gL
　おのおのの実験における実験成績の比較を容易にす

るために肝動脈圧を100mmHgとしたときの肝動脈

　組織および合成樹脂標本所見：CC14による8例の

障害肝の組織所見は，全例で明らかな線維増生および

各線維間の結合がみられ，2例では明らかな再生結節

がみとめられた（図2）．注入した合成樹脂は肝動脈

・門脈では直径約50μの分枝にまで流入し，肝静脈

では約100μの分枝まで流入した．　この樹脂標本で

観察した肝内血管系の変化は，全例ともに肝動脈枝の

軽度拡大，肝動脈枝および門脈枝の屈曲・蛇行，さら

に直径100μ前後の肝動脈枝と門脈枝との吻合がみと

められた（図3）．一方対照に行なった正常肝では直

径50μ前後の肝動脈枝一門脈枝吻合がごく少数みられ

るにすぎなかった（図4）．肝動脈枝一肝静脈枝およ

び門脈枝一肝静脈枝吻合の存在は証明しえなかった．

　肝動脈圧と肝動脈血流量との相関：慢性障害肝での

肝動脈基準血流量は36．1±3．9（m1／min／100g肝）で

あり（表1），正常肝（44．9±2．2）・急性障害肝（48．3

±3．1）での成績と比較しても有意の差はみとめられ

なかった．図5は慢性障害肝7例について肝動脈圧変

動の際の肝動脈血流量の変動を基準血流量と対比させ

て図示したものである．なお図中の0印は正常肝のう

ち自動性調節機序のみられた5例（Nos．1・2・3・4

・5）での成績を比較対照のため同時に記入したもの

である．図のように慢性障害肝では肝動脈の圧一流量

曲線は二軸に対して凸となるようなゆるい曲線状を呈

するか，’あるいは直線状を呈しているが，一方正常肝

では肝動脈圧の：およそ80から160mmHgの範囲では

圧軸に対して凹となるようなゆるい曲線状を呈してい

る．すなわち慢性障害肝では肝動脈血流量の増加度は

肝動脈圧の上昇度に比例するか，またはそれよりも大

であるが，正常肝では血流量の増加度は圧の上昇に比

　　　肝動脈圧（mmHg）

べて僅少である．このことを血管抵抗の点からみると

図6に示したように慢性障害肝では圧が上昇しても血
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図5　肝動脈と肝動脈血流：量との関係
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図6　肝動脈圧と肝動脈血管抵抗との相関
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肝での門脈基準血圧は17．8±1．5（mmHg）であり

（表1），正常肝（9．5±0．4）・急性障害肝（10．9±1．0）

と比べると明らかに高い（p＜0．01）．慢性障害肝の中

でも再生結節のみられた2例（Nos．6・7）では結節

のみられない他の4例に比べて門脈圧がより高い傾向

を示している．この際慢性障害肝での門脈基準血流量

は38．5±5．9（m1／min／100g肝）であり（表1），こ

れは正常肝（41．7±1．2）・急性障害児（37．7±1．7）と

比較しても推計学的に有意の差はみとめられなかっ

た．以上からも判るように，慢性障害肝での門脈基準血

管抵抗（0．457±0．091mmHg／ml／min／100g肝）（表1）

は，正常肝（0．174±0．011）・急性障害肝（0．213±

0．030）でのそれに比べて明らかに大きい（pく0．05）．

図7は慢性障害肝6例における肝動脈圧変動に伴なう

門脈圧の変動を門脈基準血圧に対する百分率として示

したものである（図中の●印は正常肝での同様な実験

の成績を記入したものである）．肝動脈圧を80から160

mmHgに上昇させたときの門脈圧の上昇率をみると，

図7　肝動脈圧の門脈圧におよぼす影響
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管抵抗がほぼ不変であか，または圧の上昇につれて血

管抵抗が減少しているが，正常肝では庄の上昇につれ

て血管抵抗が増大しているのが知られる．（急性障害

肝における肝動脈系の圧一流量曲線および圧一血管抵

抗曲線は正常肝のそれぞれとほぼ同様な結果であっ
た8））．

　肝動脈圧の門脈血管抵抗におよぼす影響：慢性障害

50　　　　　　100　　　　　　150　　　　　　200

　　　　　　　　　　肝動脈圧

慢性障害肝6例，正常肝7例
（○：障害肝，●：正常肝）

慢性障害肝では28．5±1．1％であり，これは同様な

実験条件下での正常肝（4．7±0．4）および急性障害肝

19．2±2．1）8）のいずれにみられたものよりも有意に大

きかった（pく0．01）．またこの際の門脈血管抵抗の増

加率をみても，慢性障害肝では33，6±0．9％であり，

正常肝（6．5±0．6）および急性障害肝（23．4±3．8）8）

のいずれよりも有意に大きい（Pく0．05）．

　門脈血流を一過性に遮断した際の肝動脈血管掻抗の
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変動（表2）　4例（Nos　1・3・6・7）て門脈血流を

門脈一門脈の回路の部分て一過性に連回し，その前後

ての肝動脈血管抵抗の変化を調へた　唇…性障害当ては

門脈血流遮断により肝動脈血管抵抗は24±24％減

少した　これをさきに武内ら8）の報告した正常肝（19

±06）・三陸障害肝（20±12）8）と比較しても推計

学的に有意の差はみられなかった　したがって慢性障

害肝ても正常肝や急吐障害肝と同様に門脈系か肝動脈

系へおよぼす影響はこく僅少てあることか知られた

図8はその実験例てある

　門脈圧と閉塞肝細細脈圧との関係　4例（Nos　1・

3・7・9）て閉塞肝細静脈圧を測定した　この4例て

の門脈基準血圧は171±13（mmHg）てあり，基準

閉塞肝細静脈は148±12てあった　　門脈圧は閉塞

肝細静脈圧よりもやや高くその圧差は23±07mm

Hgてあり，肝動脈圧上昇に伴ない門脈圧と閉塞肝細

静脈圧とは相関して上昇した（図9，γ一＋0804，p〈

001）　図10は肝動脈圧変動にさいしての肝動脈血流

量，門脈圧，ll『脈血流量，閉塞肝三三脈圧，全身血圧

ならひに下大静脈圧の変動を記録した実験例てある．

図9　肝脈動圧の変動に伴なう門脈圧およひ

　　　　　閉塞繊細静脈圧の変動
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考 察

　著者は慢性障害肝の肝内血管系の変化を合成樹脂標

本を用いて観察したか，イヌては正常肝においても肝

小葉内の肝動脈枝一門三枝間の吻合の存在することか

知られており22），今回の合成樹脂標本てみられた慢性
　　　　　　へ
障害肝ての肝動脈枝一門三枝吻合か果して病的なもの

か否かが問題になろう　しかし正常肝ての吻合はこく

少数てあり，しかも直径50μ前後の細血管にみられ

るにすきないとされている22）23）著者の’今回の合成樹

脂庄入標本による観察ても正常肝ては50μ前後の太

さの肝動脈枝一門脈枝吻合かこく少数みとめられたに

すきなかった　一方慢性障害肝ては肝動脈枝一門三枝

吻合は正常肝よりも明らかに多く，しかも100μ前

後の太さの血管にまて吻合かみとめられている　以上

より，今回の慢性障害肝ては正常肝にはみられないよ

うな肝動脈枝と門脈枝との交通か生していたことは明

らかである　一方硬変肝においてよくみられるとされ

ている門脈一肝静脈吻合24）25）あるいは肝動脈一肝静脈

吻合24）の存在は証明されなかったか，これは合成樹脂

表2　門脈血流の一過性三十前およひ後における門脈圧，閉塞肝細鱗脈圧，肝動脈圧

　　　　　およひ肝動脈血流量の変動，肝動脈圧は100mmH：gに調節

イ　ヌ

No

1

3

6

7

門　脈　圧

　（mmHg）

前

161

181

235

202

三差
100　－61

11g卜62
132　－103

131 71

肝動脈圧

（mmHg）

前

100

100

100

100

後

100

100

100

100

差
一
〇

0

0

0

　肝動脈血流量

（m1／mln／100g肝）

前

250

304

412

280

後［差

250

304

412

310

0

0

0

十30

肝動脈血管抵抗
（mmHg／ml
／rnln／100g肝）

前

400

329

243

357

後【差

4001　0

329　　0

243　　0

323 一〇34

閉塞肝細鱗脈圧

　（mmH：9）

前国差
147

169

／

162

87

101

／

104

一60

一68

／

一58

図10　肝動脈圧変動にさいする肝動脈血流量，門脈圧，閉塞肝細引脈圧，全身血圧

　　　およひ下大静脈圧の変動
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注入標本では細い血管の解析が必らずしも十分でない

24）26）ためによるものとも考えられ，これらの細枝間の

吻合の存在も完全には否定しえないであろう．

　肝動脈系の二一流量の相関については正常肝ではす

でに多くの報告2）印8）17）18）27；29）力泌り；Torrance4），

Hansonら2）3）27），武内ら8）は正常イ．ヌの肝をin　situ

で灌流し肝動脈系に自一動駐調節機序の存在することを

証明している．しかし障害肝における面一流量の相関

についてはCC14によるイヌの急性障害肝においても

なお肝動脈系に自動性調節機序の存在することを証明

した武内ら8）のさきの成績のほかには報告が見当らな

いようである．

　今回著者はさらにCCI4により作成した上記のよう

なイヌの慢性障害肝をできるだけ生理的に近い条件下

で灌流し肝動脈の圧一流量の相関について検討した．

この際肝血流量に対する神経性因子の影響を除外する

ために肝門部の神経線維を外科的に切除した．また門

脈血は定容量で灌流し内臓血管抵抗など肝前性因子の

門脈血流量におよぼす影響を除外した．肝とくにイヌ

肝の二流実験に際しては，しばしばout－flow　block

すなわちチアノーゼを伴なう著明な肝腫脹や血管抵抗

の増大をもたらすような現象のおこることが知られて

いるが，著者の実験中にはこのような現象をおこした

例は1例もみられなかった．このような実験条件下で

えられた著者の成績では，慢性障害肝の肝動脈基準血

流量の平均は正常肝・急性障害肝のそれぞれと比較す

るとやや少ないが，推計学的に有意の差はみられなか

った．

　肝動脈系の自動性調節機序の存在は正常肝において

はほぼ確実であり2）”4）6）8）27），その機序については現

在までに肝類洞の括約筋の作用5）30），組織圧の変動に

もとつく血管抵抗の受動的変化5）29）および肝細動脈血

管壁平滑筋の能動的筋性反応2）”8）などの諸説がある

が，武内ら8）がさきに報告したようにCC14により著

明な肝細胞壊死があり類洞の乱れている急性障害肝に

おいてもなお肝動脈系の自動性調節機序の存在しうる

点からみて類洞の括約筋の働きが自動性調節機序の大

きな因子とは考えにくく，また肝組織圧の関与も考え

られない点などから，肝動脈系の自動性調節機序は肝

動脈壁平滑筋の能動的性状によるところが大きいもの

と思われる．

　さて，今回の慢性障害肝で肝動脈圧と肝動脈血流量

との相関をみると，肝動脈圧の上昇につれて肝動脈血

流量は圧の上昇度に比例して，あるいはそれ以上に増

加した，このことを肝動脈圧と肝動脈血管抵抗との関

係でみると，肝動脈圧が上昇した二三動脈血管抵抗は

不変ないし減少しているのが知られる．一方さきに武

内ら8）の報告した正常肝および急性障害肝での成績で

は，慢性障害肝とは異なり肝動脈圧の上昇につれて肝

動脈血管抵抗も増加している．すなわち，慢性障害肝

においては正常肝や急性障害肝にみられたような肝動

脈系の自動性調節機序が失われていたことになる．こ

の自動性調節機序のみられなかった理由は明らかでは

ないが，少なくとも実験条件などの入為的理由による

ものとは考えられない．何故ならば同様な実験条件下

で行なった正常肝・急性障害肝の下流実験では自動性

調節機序の存在がみとめられているからである．また

慢性障害肝にみられた類洞の乱れは急性障害肝でも著

明にみられるのに，急性障害肝では自動性調節機序が

なお保たれ，慢性障害肝では調節機序が失われている

ことより類洞括約筋の関与も考えにくい．さらに，慢

性障害肝では肝動脈圧上昇の際，門脈圧・閉塞二六静

脈圧が正常肝よりもむしろ上昇している点などから自

動性調節機序の消失に肝組織圧の態度が関与している

とも考えられない．Hansonら2）3），武内ら8）により

報告されているように正常肝での自動性調節機序が主

として肝細動脈壁平滑筋の能動的性状にもとつくとの

考えからみても，自動性調節機序の消失には肝動脈壁

反応性低下・動静脈吻合などの肝内血管系の機能的な

らびに解剖学的変化の関与が大きいように思われる．

すなわち，自動性調節機序の消失した理由として，肝

動脈圧が上昇するにつれて，抵抗血管として重要な役

割をなしている肝動脈枝未端部3）をby－passして，

血管抵抗の比較的少ない肝動脈枝一門脈枝吻合を通り

門脈へ直接流入（肝動脈枝一肝静脈枝吻合を通じての

肝静脈への直接流入も否定できない）する肝動脈血流

の割合が増加してくることが考えられる．このように

慢性障害肝においては肝動脈圧上昇度よりも肝動脈血

流量の増加度が大きいこと，いいかえれば肝動脈系の

自動性調節機序のみられない原因として肝動脈枝一門

凹凹吻合による肝動脈血流の門脈への流出が1つの因

子として関与しているのであろう．さらに，慢性障害

肝では合成樹脂標本にみられるように肝動脈枝の屈曲

・蛇行およびCC14の反復投与による血管壁の直接的

障害31）などのために，肝細動脈が正常とは異なった反

応を呈することも推定され，この肝細動脈の反応性の

変化も自動性調節機序消失の一因として考えられる．

いずれの理由によるとしてもこの自動性調節機序の消

失は慢性障害肝での肝内血行動態の異常を反映したも

のであり，慢性障害肝における肝循環動態を考える

際，このことを常に考慮する必要があろう．

　肝動脈系と門脈系との相互関係については，正常肝
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では多くの報告がなされているが未だ一定の結論に達

していない2）3）5）6）9）一16）．しかしこの点については武内

ら8）がすでに正常肝では両血管の相互関係はほとんど

みられないが，急性障害肝では門脈血管抵抗が肝動脈

圧・血流量に影響されることを報告している．慢性障

害肝における肝動脈系と門脈系との相互関係について

は，古くHerrich　19），　Dock　20）が剖検硬変肝を生理食

塩水または油で灌流した成績を含め2，3の報告21）がな

されているが，慢性肝疾患における門脈圧冗進の成因

とも関連してさらに生理的条件下における実験成績の

検討がのぞまれる，肝硬変症では周知のごとく門脈圧

二進をきたすことが知られており，その成因には，類

洞を含めた肝静脈枝の閉塞32）33），肝内門脈枝の閉塞34）

肝動脈圧の門脈圧への直接的伝達19）24），などの関与が

示唆されている．今回えた慢性障害肝の成績では門脈

基準血圧は正常肝・急性障害肝よりも明らかに高く，

未だ硬変に至らない時期の慢性障害肝でもすでに門脈

圧高進をきたすものと考えられた．Warrenら35），

上垣36）もCC14長期投与イヌでは門脈圧・閉塞肝細静

脈圧の冗進をみることを報告している．この際の門脈

圧充進の原因としては，著者の実験において肝動脈を

およそ40mmHgにまで低下させ肝動脈系の影響を

最少にした場合にもなお門脈圧が正常肝にくらべて高

い（慢性障害肝13．2±0．5，正常肝9．0±1．7，pく

0．05）ことからみて，門脈圧の献進には肝内静脈系

（門脈一類洞一肝静脈）の狭窄が一次的に関与してい

ると考えられる．さらに，さきにのべたように，慢性

障害肝では肝動脈圧ないし血流量の変動が門脈圧・門

脈血管抵抗におよぼす影響は正常肝・急性障害肝での

それに比べて有意に大きく，門脈圧が肝動脈圧ないし

血流量によってもかなり影響されることも明らかであ

る（図7）．　その詳細な機序は明確ではないが，肝動

脈圧上昇に伴なう門脈圧上昇の際に閉塞肝細静脈圧も

同時に上昇していたことから，動脈圧上昇の際の門脈

圧二進は肝類洞前部の門脈枝の圧迫・狭窄によるもの

ではなく，類洞もしくは類洞後部の肝静脈枝における

血流障害32）33）37）によるところが大きいと思われる．正

常肝の肝類洞では，その内部の豊富な吻合などの構造

からみても，類洞内に流入する血流量が増減した際に

も類洞内圧がほぼ一定に保たれるような機序の存在8

37）することが考えられるが，障害肝では類洞・肝静脈

枝などの変形・狭窄のため，類洞でのこのような緩衝

作用が正常肝に比べて減弱しているために，肝動脈よ

り類洞内への流入血流量が増加した際に，類洞圧の上

昇ひいては門脈圧の上昇をきたすことが考えられる．

また，Herrick　19）がすでに指摘したように肝動脈圧

田

が肝動脈枝一門三枝吻合を通じて直i接心達されるため

に門脈圧充進をきたすとの可能性も考えられるが，い

ずれの因子がより重要な役割を果すかについては今回

の実験からは断定しえなかった．しかしいずれの機序

によるとしても，慢性障害肝での門脈圧充進には，一

次的な静脈系の変形・狭窄とともに肝動脈圧ないし血

流量の影響が大きいことが，生理的な灌流実験でも確

認されたことになる．

結 論

　1．四塩化炭素を連続投与したイヌの肝8例を用

い，in　situで自己血液により入工的に灌流して，肝

動脈系における面一流量の相関および肝動脈系と門脈

系との相互作用についてしらべ，さきに武内らの報告

した正常肝および急性障害肝の実験成績と比較検討し

た．また慢性障害における門脈圧贈進の原因について

も検討した．

　2．これらの障害肝の組織所見は全例に高度の線維

増生がみられ，一部の例では再生結節の形成もみとめ

られた．肝内血管の合成樹脂注入標本の観察では全例

に肝動脈枝の軽度拡大および直径100μ前後の肝動脈

枝と門脈枝との吻合がみられた．

　3．肝動脈圧を40から200mmHgの範囲で20～30

mmHgごとに階段的に上昇させ，肝動脈圧変動に対

する細動脈血流量の変動を観察した．慢性障害肝にお

いては肝動脈圧上昇に対する肝動脈血流量の増加度

は，肝動脈圧が上昇しても不変もしくは圧の上昇度に

比して大であった．すなわち，肝動脈圧が上昇するに

つれて肝動脈血管抵抗は不変もしくは減少した．この

ことは正常肝および急性障害肝にみとめられた肝動脈

系における圧一流量の自動性調節機序が失われている

ことを示している．この自動性調節機序の消失には，

肝動脈壁平滑筋の反応性低下や肝内動静脈の吻合を通

じての肝動脈血流のshuntの関与が推測された．

　4．慢性障害肝の門脈基準血圧は正常肝・急性障害

肝のいずれよりも推計学的に有意に高く，一方門脈血

流量は三者いずれの間にも有意の差はみられなかっ

た．このことから，慢性障害肝での門脈血管抵抗の増

大が明らかであった．

　5．肝動脈圧の変動に対する門脈圧変動をも観察し

た．慢性障害肝においては肝動脈圧を80から160mm

Hgに上昇させると門脈圧は28．5±1．1％増加した．

これは同様な実験条件下での正常肝・急性障害肝の成

績と比較すると推計学的に有意に大きかった．

　6．肝動脈圧上昇に伴なう門脈圧上昇の際，閉塞肝

細静脈圧も門脈圧と相関して増加した，
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　　7．以上から，慢性障害肝の門脈圧二進には静脈系

の一次的な変形・狭窄とともに肝動脈系の関与が大き

いことが確認された．その機序としては肝類洞～肝静

脈枝の変形・狭窄や肝動脈圧の門脈への直接的伝達が

可能性として考えられた．

　稿を終るにあたり，終始ご指導，ご校閲をいただいた恩師武内

重五郎教授に深謝します．あわせて懇切なご助言をいただいた高

田昭助教授に感謝し，また実験にご協力下さつた教室員各位に謝

意を表します．
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Abstract

　　A．chronically　damaged（with　CCI4）dog　liver　was　perfused　in　situ　in　order　to

study　　　1）pressure－flow　relations　in　the　hepatic　artery　system　and　　　2）the

interaction　between　hepatic　artery　and　portal　vein　system．　Data　on　the　norlnal　and

the　acutely　intoxicated（with　CCI4）1ivers　were　included　with　a　view　to　comparison



and contrast.

  To induce the chronic liver damage, CC14 was gi,ven to the animal repeatedly for

16-20 weeks. Microscopic and acrylic resin cast studies of these livers revealed
extensive fibrosis with active mesenchymal proliferation, distortion of hepatic
architecture and increased intercommunication of hepatic artery (HA) and portal
vein (PV) branches. In these livers, hepatic artery flow (HAF) was increased
proportionately or more than the rise in hepatic artery pressure (HAP), i. e.,
autoregulation was not observed, whereas normal and acutely damaged livers
revealed autoregelation, as previously reported. Portal vein pressure (PVP) in the

chronically damaged liver (17,8 ± SE 1,5mmHg at HAP of 100 mmHg, in 6 exp.)
was s'ignificantly higher than those in the normal (9.5 ± SE O.4mmHg, in 7 exp.)

and the acutely damaged (10,9 ± SE 1.0mmHg, in 5 exp.) livers, while the average
rates of portal vein flow (PVF) in these 3 groups were not significantly different.

PVP in the chronically damaged liver varied directly with HAP at a constant
PVF. A mean increase of PVP with a rise of HAP from 80 to 160 mmHg in this
chronically damaged liver (28.5 ± SE 1.1%) was significantly greater compared
with that in the acutely damaged liver (19.2 ± SE 2.1%). PVP in the normal
liver was not virtually changed by alterations of HAP. Wedged hepatic vein
pressure correlated well with PVP (7=+O.80, p < O.Ol).
  It appeared that the disappearance uf autoregulation in the chronically damaged

liver reflected the impaired (hepatic arterial) vascular response to the pressure

change and, to some extent, the shunting of arterial blood away from terminal
portions of arterioles through HA-PV communication. The increased PVP in the
chronically damaged liver, which varied directly with HAP, could be explained by
the distorted hepatic architecture with the disarranged lobular sinusoids, although

a direct transfer of HAP to PVP through the increased HA-PV communication also
played a role for the increased PVP.
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図2　四塩化炭素反復投与イヌの肝組織図

　　　Azan染色　　×50
線維増生と結節の一部がみられる．

図3　合成樹脂注入透徹標本

　　　　　　　×16　障害肝
　肝動脈護A．》、と門脈（P）の吻合（矢印）

肝動脈と門脈との吻合が散見され，100μ前後の

太さの血管での吻合もみられる．

図4　合成樹脂注入透徹標本

購
螺
．

　　　　　　　×16　正常肝
　　　　　肝動脈（A），門脈（P）

比較的太い血管では肝動脈と門脈との吻合はみら

れないが，門脈枝の末梢部において，門脈より注

入した色素と肝動脈より注入した色素との混合が
みとめられる（矢印）．


