胃のvascular anatomyにおいて、胃に進入する血管についての報告は多い（I1-6）。胃に進入している血管のsourceを調べた報告では、胃底に進入する血管がsplenic artery with inferior terminal branchesから最も多く由来していることを解剖学的に示した報告や(I-3)、後胃動脈の由来は左胃動脈が最も多いことを解剖学的に示した報告がある(I-1)。胃に進入する血管枝についての報告は、各動脈の血管枝が胃のどこに進入するか調べ、右胃大網動脈から伸びる血管枝についてはパターン別に分けて調べ過去の報告と比較を行っていた(I-2)。また、大弯側の動脈において胃壁の外で連絡がなくても、胃壁進入後で吻合している場合があることを示している報告もある(I-4)。これらの報告は外科手術において、必要な知見である。本研究では、バリウムやシリコンを注入する手法を用いており、先行研究が用いた方法と類似している(I-2、4)。しかし先行研究では、血管が胃に進入した直後までしか調べておらず、胃全体の壁内血管分布についての言及はない。
胃に血管が進入してからの分布についてもわずかに報告がある。（I-10、11）これらの先行研究では、犬や猫において血管に墨汁を注入し、粘膜層への血管分布を詳細に調べている。報告の中で粘膜下層に血管叢があることが言及されている。しかしこれらの先行報告では、粘膜下層の血管叢が胃全体でどのように分布にしているかは示していない。また人間の胃では調べていない。
粘膜下層を走行する血管についての研究は、臨床的にも重要である。放射線や内視鏡、ESD/EMRといった胃に関する診断・治療技術の発展は著しい。胃粘膜下血管の詳細解剖学的知見は、これら診断・治療技術の理解を深めるものになると考える。
本研究では、粘膜下層に走行する血管について、X線造影・シリコン注入・組織学的解析を用いて、解剖学的に調べた。胃全体における胃壁内の血管分布についての結果が得られたので、報告する。
この研究は医科歯科大学倫理審査委員会によって承認されている。使用した胃は全て、8%ホルマリン固定した日本人献体で、胃とその周辺に病変がないものである。本研究では、2４体の胃標本（男性11女性13平均年齢82.8歳）を実験に用いた。胃と周辺の臓器をまとめて摘出した。造影剤を注入する場合には、胃に進入する血管を剖出した。注入には16Gと24Gの留置針を使用した。
9体の胃標本に、赤と青に着色したバリウムを注入した。赤のバリウムは小弯側の血管から、青のバリウムは大弯側の血管から注入した。着色バリウムは、バリブライトPに食紅の赤と青を適量添加して行った。着色バリウムを注入後、観察を行った。
9体の胃は小弯側の動脈から、バリブライトPを注入した。着色バリウムを注入した9体を含む、18体の胃を用いた。胃に動脈ないしは静脈が胃壁に進入する直前を糸で縛り、胃壁の外側に存在する血管を除去した。小弯と大弯に割を入れ、胃を前壁と後壁に分けた。この時、噴門と幽門を結ぶ弯沿うようにした。胃壁内に広がった造影剤を検出するために軟X線装置を用いた。得られた結果は、Adobe photoshopを用いて、イラスト化した。
3体の胃をシリコン注入と肉眼観察に用いた。シリコンは、MICROFIL® Silicone Rubber Injection Compounds(MICROFIL)RED、BLUEを用いた。動脈には赤、静脈には青のシリコンを注入した。最後にサリチル酸メチルによる透見をおこなった。
動脈にバリウムを注入した胃標本4体と、バリウム未注入の胃標本3体について組織解析を行った。バリウム未注入の胃標本においては、胃底部・胃体部から組織採取を行い、血管が胃に進入している箇所を選んだ10%ホルマリンで後固定し、脱水しパラフィンに包埋してブロックを作成した。ブロックは5umの厚さで薄切した。Elastica van Gieson染色を行った。
はじめに、小弯側の動脈には赤いバリウムを、大弯側の動脈には青いバリウムを順番に注入し、観察を行った。小弯側の動脈から赤いバリウムを注入し、動脈枝が赤いバリウムで満たされたのを確認した。その数秒後、大弯側の動脈枝の一部に胃壁側から赤いバリウムが流入したのを確認した。赤バリウムが流入したのは、胃体部に進入する動脈枝の一部だった。次に青いバリウムを大弯の動脈枝から注入した。大弯側の動脈枝が青くなり、その一部の動脈枝が紫色を呈した。さらに小弯の動脈枝の一部に、胃壁側から青バリウムが流入し、小弯側の動脈枝の一部も紫を呈した(Fig.1A)。紫色を呈した動脈枝は、小弯側は噴門と胃角の中間で観察された（Fig.1B）。大弯側は、小弯側で見られた位置とほぼ対称な位置で観察された（Fig.1C）。
次に、大弯側の動脈、小弯側の動脈の順番に注入した。大弯から青いバリウムを注入すると、大弯側全ての動脈枝と、小弯側の噴門から胃体にかけて伸びる動脈枝の一部が胃壁側から青くなった。小弯側から赤バリウムを注入すると、小弯側の動脈枝が赤くなり、さらにその一部が、大弯側から流入した青いバリウムと混ざり紫色を呈した。大弯側において、紫色に変わった動脈枝は観察されなかった。
静脈に同様の操作を行った。小弯大弯の順番で注入した。大弯側の胃底と角切痕の間にある一部の静脈枝が、胃壁側から赤いバリウムで満たされたのを確認した。
この結果から、胃壁の外に存在する小弯側と大弯側の血管は、胃壁内を走行する血管を通じて繋がっていることが示唆された。
胃壁内の血管分布について調べた。この時、胃壁の外の血管が、胃壁内で繋がっていることを確認したので、小弯からのみ注入した標本も区別なく評価を行った。胃壁内の血管分布は、バリウムを注入した標本のX線造影と、シリコンを注入した標本のサリチル酸メチルによる透見で調べた。
1 範囲の話
胃底・胃体・幽門によって描出される血管に違いあることが分かった(table1)。
[bookmark: _GoBack]胃底・胃体・幽門の広い範囲で多くの血管が描出された標本が複数みられた(Fig2)（。胃全体ではなく、一部の領域の血管が描出された標本が多かった。ほとんどの血管が描出されなかった標本が少数みられた。
一部の領域の血管が描出された標本では、ほぼ全例で胃体部の血管が描出されていた。このうち、胃体部と胃底部の一部に血管が描出された標本が最も多く観察された。胃底の血管だけが描出された標本は観察されなかった。胃体部の血管だけが描出されている標本が観察された。このうち、胃体部全体に血管が描出された標本と、胃体部の一部に血管が描出された標本が観察された。胃体部の一部に血管が描出された場合、全て小弯側だった。
胃体部と幽門部の一部に動脈が描出された標本や、幽門部にだけ動脈が描出された標本）が観察された。
以上の結果から、胃底部から胃体部にかけての血管は描出されやすい傾向が見られた。一方で、胃体部から幽門部にかけての血管は描出されにくい傾向が見られた。
比較的太い血管が、弯に対して垂直方向に走行していた。垂直方向に走行する血管は枝分かれし、弯に対して平行な方向に多数の枝を出していた。この枝分かれした血管は、胃底部では比較的太いままで、胃体部では比較的細くなっていた。そのため、胃底部では弯に対して垂直及び平行な方向に、比較的太い血管が走行していた。弯に対して平行な方向に走行する血管は、さらに様々は方向に分枝して胃全体に網目状に広がっていた。網目状の血管の一部の進入点が不明であった。
サリチル酸メチルによる透見により、一部の動脈と静脈が伴走していることを肉眼的に観察できた。また伴走している血管を見比べると、静脈の内腔の方が広い傾向がみられた。
胃の前壁と後壁を比較した。前壁より後壁で多くの血管が描出された標本は、後壁より前壁で多くの血管が描出された標本より多く確認された。
前壁または後壁で、胃底・胃体・幽門にかけて広く血管が多く描出された胃標本は、動脈で5体、静脈で2体みられた。女性から摘出した胃が多く、その傾向は動脈で強くみられた。
[bookmark: _Hlk31360799]胃壁外には漿膜に包まれている血管が観察された。筋層を直角に近い角度で貫いて胃壁外へ流出する静脈が観察された。また縦走筋層内を走行する血管が観察された標本もあった。また多くの動脈と静脈が粘膜下層で観察された。直径約100um以下の小さな血管は、弾性板が明らかでなく、動脈と静脈の区別をつけることが難しい場合があった。粘膜層にも血管が観察されたが、弾性板が明らかでなかったため、動脈と静脈の区別ができなかった。
全ての部位で、粘膜下層に動脈と静脈が観察された。動脈と静脈のほとんどは伴走していた。一部の動脈と静脈は、単独で存在していた。
血管の切り口は、細長いものと正円状に近いものがあった。細長い切り口は弯に対して垂直方向に伸びる血管、正円状の切り口は弯に対して平行に伸びる血管であった。全ての部位で、動脈と静脈が確認できた。胃体部には、枝分かれした比較的細く弯に対して平行な方向に走行する動脈と静脈が多く観察された。胃底部では、枝分かれした比較的細く、弯に対して平行な方向に走行する動脈と静脈に加え、比較的太い、弯に対して垂直方向に走行する動脈と静脈が観察された。伴走している動脈と静脈を比較すると、内腔は静脈の方が広いものが多かった。
なお伴走していない動脈と静脈は、内腔が狭いものが多く、弯に対して平行な方向に走行しているものが多かった。
最後に、バリウムを注入した後の標本を組織学的に観察すると、管腔内にバリウム粒子を含んでいる血管が観察された。X線造影で描出された血管は粘膜下層を走行しているものだと確認された。
本研究において、胃全体における粘膜下の血管分布を明らかにした。
胃粘膜下層を走行する血管について、その形状と発生学との関連を検討する。胃は胎生第4週初期にはじめて明らかになる。胎生第5週中に胃の背側壁が腹側壁より速やかに成長するため大弯と小弯が形成される。次に胎生7～8週中に頭尾軸のまわりを90度回旋するが、この時大弯上部の成長発生は持続している。
本研究で確認された胃壁内の血管走行は、弯に対して垂直方向に伸びるものが多かった。一方で、胃底部から胃体部にかけて、弯に対して平行に走行する血管が複数確認された。胃の発生段階において、大弯上部が持続的に成長し長軸方向に伸長する。そのため、一部の血管も長軸方向に伸び、弯に対して平行な血管が観察された可能性が考えられる。
胃壁内の血管分布を観察すると、進入点不明な動脈が観察された。対になる前壁の同じ位置には、血管の進入点があったことから、この血管は前壁にある進入点から由来していると考えられる。このことから、胃壁内を走行する血管は、弯をまたいで分布する可能性が指摘された。
血管はほぼ全ての胃体部に造影された。胃体部は、着色バリウムを用いた実験で、小弯側と大弯側の血管が交通していた領域であった。そのため、胃体部の血管は発達していることが考えられる。一方で胃底部や幽門部では血管が観察されない標本がみられた。胃底部については、組織解析において、変性が強い標本が複数観察された。そのため胃底部で血管が観察されなかった原因の一つとして、標本の組織変性が考えられる。幽門部については、幽門部の血管に関する報告があり、内視鏡を用いて幽門部・胃体部小弯側・胃体部の血管分布について調べている。この報告では、EMR/ESDにおける出血リスクを評価しており、幽門部の血管密度が他の領域と比較して少ないため、出血リスクが小さいと記述している。EMR/ESDは、病変部を高周波電流にて病変部を切除する方法であるため、出血リスクの正しい評価が求められる。本研究から得られた幽門部の血管分布に関する結果からも、内視鏡手術において、幽門部における大量出血のリスクは少ないことが考えられる。
日本では、2000年頃まで胃がんの発生率が高かった。そのため、健康診断などで胃癌検診が取り入れられた。幅広いスクリーニングが必要とされたことにより、胃の二重造影が発達した。これは二重造影が、内視鏡よりも短時間で行うことができ、検査に医師を必要としないためである。
二重造影の精度が向上したことにより、次のような指摘がある。平松らは、胃の二重造影法において、胃壁内を走行する血管が造影されているのではないかと指摘した（D-2、7）。この報告では、CTの3D再構築をおこなったところ、粘膜下を走行するとされる血管が、胃の長軸方向に走行するヒダと垂直に交わると示している。この垂直な交わりが、pseudo converging foldsと認識されるとされる。一般にConverging foldsが確認された場合、追加の内視鏡検査が行われる。そのためpseudo converging foldsは不要な検査を生み出す要因となる。
本研究では、長軸方向に走行するヒダとの関係については検証していない。しかし、弯に対して垂直方向に走行する血管が多く存在することを示した(Fig血管分布)。弯に対して垂直方向の「線」は血管を反映している可能性が考えられる。読影の際には、血管が造影されている可能性も考慮しなくてはならない。
胃の臨床的な研究において、性差があることも報告されている。平松らは、pseudo converging foldsが女性で多く見られると報告している。同時に、胃炎が女性に多く起こると報告している。（D-2）また井上らは、日本において2000年頃までにおいて胃がんに罹患・胃がんによる死亡ともに、男性より女性の方が少ないと報告している。(D-4) また近年においても、胃がんの罹患率・胃がんの死亡率ともに男性より女性の方が少ない傾向にある。（D-15、16）
本研究において、多くの血管を造影することができた標本は、全て女性の胃であった。胃壁内を走行する血管は、女性の方が多いもしくは太いため、多く造影された可能性が考えられる。女性においては、converging foldsらしき構造が確認されても、Pseudo converging foldsである可能性が高い。また病変だとしても胃炎である可能性が高い。近年まで胃がんの罹患率・胃がんの死亡率ともに男性より女性の方が少ない傾向にあることを考慮すると、むしろ、pseudo converging foldsと病変によるconverging foldsを区別することは、男性においてより慎重になる必要があるのではないかと考えられる。
組織観察を行った先行研究では、粘膜層で広がる血管について詳細に調べられていた。その中で粘膜下層に分布する血管に対する指摘もあったが、詳しくは調べられていなかった(D-10、11)。
粘膜下層に分布する血管については、3DVRを用いて調べた報告がある (D-2、7)。かわなみらは3DVRを用いた方法によって、胃に進入した血管が直線的に筋層を貫いた後、粘膜下層に広がっていることを示した。（D-7）かわなみらの報告では、組織解析は行われていなかった。
なお、これらの報告では、動脈と静脈に分けて調べられていなかった。
本研究では、胃壁の横断面を組織解析し、粘膜下層に多数の血管を確認した。このことから、粘膜下層の血管について、詳細な観察を行った。
Fig5(D)から、組織学的に観察しても、従来の報告のように、血管が筋層を貫いていることが確認された。一方で本研究において、縦走筋層内を走行する血管が観察された。このことから、筋層を徐々に貫いていく血管も存在することが確認された。
[bookmark: _Hlk31098788]また組織標本で確認できた血管の切り口からは、動脈と静脈の分布の関係について考察することができ、動脈と静脈は基本的に伴走していることが明らかとなった。Fig.4では、胃体と胃底で切り口が異なる血管が観察された。胃体部では枝分かれした比較的細い血管が多く観察され、胃底部では弯に対して垂直な方向に走行する血管が多く観察されたと考えられる。また伴走していない血管も観察され、その切り口は直径が小さく正円に近い形であったことから、胃全体に網目上に広がる過程で伴走しなくなったと考えられる。





