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過去10年間に当科で施行された胆 ・膵系手術例で,総 ビリルビン10mg/di以上の閉塞性黄疸を有する54

例 (根治術施行例,胆 石症によるものは除外)の 術後ビリルビン値の推移を解析し,半 減期 (Tl′2)を 算

出し,黄 疸軽減効果の判定を行った。内痩より外嬢の方が,有 効例の割合,T1/2とも不良で,内 慶間では

肝腸吻合が効果不良であった.10g T172とCPT,LAPと は逆相関を示したが,術 前 T,B・値とは相関な

く,肝 転移は黄痘軽減には余り影響が無かった,30日以内死亡 (10例)原 因は,黄 疸持続が6例 と最高で

あった。閉塞性黄疸の治療には肝再生能力の十分な早期に手術を行 う必要のある事を述べる。

索引用語 :閉基性黄疸,黄 E軽 減術,Biliary divettion.

はじめに

近年の肝 ・胆道系疾患に対する診断法の発達には,日

を見はるものがある。とくに,経 皮経肝胆管造影(PTC)
1',内視鏡的膵胆管造影 (ERCP)の などの直接胆道造影

法の発達により,閉 塞性黄垣に対する早期確定診断がつ

き,そ れ相応の治療 が速 やかに行われる場合が増した

が,悪 性腫場 による閉塞性黄遠 の場合 は,未 だ,診 断

がついても,切 除不能で,姑 息手術 (黄痘軽減術)に 終

る場合が大多数である3)0.根
治性 を 高める努力は怠っ

てはならないものであるが,少 なくとも,黄 疸による死

亡だけは回避させるのが,外 科医の当面の責任である.

そこで本院での,黄 疸軽減術施行例を解析して,あ る程

度,客 観的に検討し得たので報告する.

I 対 象,方 法

対象として,1966年 4月 より1976年8月 までに本院で

施行された,肝 ・膵系手術例 のうちで総ビリルビン値

(T・B・)10mg/di以 上の閉塞性黄遠を有した54例を取 り

あげた.た だし,胆 石に依るものは対象から外し,悪 性

腫瘍の場合は,始 息手術 に終ったもののみを対象とし

た。その内訳 は,表 1に 挙 げたとお りである。膵癌17

例,胆 管癌16例,胆 襲癌11例,胃 癌再発 5例 などの悪性

腫瘍以外に良性胆管狭窄も5例含まれている。

施行手術は,外 療術 (肝臓外慶,胆 襲療,肝 外胆管

慶 および PTCド レナージも含 む),胆 襲十二指腸吻合

術,胆 裏空腸吻合術 (ブラウン吻合13例,Rouxt‐en‐Y吻

合 1例 ),肝 外胆管十二指腸吻合術,肝 外胆管空腸吻合

術,肝 空腸吻合術 (肝内胆管空腸吻合術も合む)が 行わ

れた (表 1).一 期的 に外慶術,ま たは PTCド レナー

ジ (PTCD)を 行い二期的に内慶術を行った症例は,す

べて外痩術例に入れた.な お,参 考 のた めに表 1に ,
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T・B.が 10mg/dl以上 の症例で,根 治術を施行し得た症

例数を挙げた。これは,全 対象例の29.9%に 当る。

上記54例の術後の T.B.値 の推移を術前値 (手術日に

最も近いデータ)を 100%と して経時的 に見たのが,図

1である.こ れには,黄 痘軽減効果の無かった症例は入

れていないが ほぼ指数関数的 に減少しているのがわか

る。そこで,術 後,T・B・値が,ベ ースラインlmgで 指

数減少するものと仮定して,全 症例の術後30日以内のデ

ータを用いて,片 対象グラフの回帰直線の最小二乗法に

より, T・B・値が術前値 (TO)の 半分になる日数,す な

わち半減期 (T1/2)を算出した (図2).

一般的に,指 数減少関数は,

y(t)=Ac~2t・…・・・・・・・・・・・………・・・・・・・・・・・・・(1)
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図 2 3 0日 以内のデーターで回帰直線の最小二乗法

により総ピリルビンの半減期 (T1 / 2 )を算出

(Ba S e  l i n e  l  m gで指数減少をすると仮定)

術前 日数  。 P     TI
術後 日数 (days)

で与えられる。

これより,

y(o)=A

また,

y(t1/2)=Ac~′ tl′2

y(t1/2)=1/2・ァ(o)=1/2A

え=彬

t1/2はAに は無関係である。

また,(1)の 対数をとると,

1■y(t)=at+b… ………・・・・……・・……… (2)

(a=一 れ A=eb)

となり,a,bを 最小二乗法で求め,tl′2を 算出できる.

この T172(半 減期)を 黄疸軽減効果 の判定に用い,

T1/2が200日以上,お よび,計 算上マイナスで出る場合

(すなわち,(2)の 直線の勾配が正)を 軽減効果無効例

とした.

II結  果

1. 術 式別の検討 (表2)

外慶術17例中8例 が有効で,内 慶術37例中32例が有効

であり,有 意 の差があった (P<0・005)。それぞれの有

効例の T1/2の平均値 (T1/2)は ,外 濠33.3±8.8日,内

濠13.8±3.3日 (P<0,05)で ぁった。内慶術 に お い て

1977年11月

表 1 総 ビリルビン10mg/dl

(胆石症を除く)(1966.

以上の開基性黄疸例

4-1 9 7 6 . - 8 )

図 1

log(TB)

表 2 術 式別の半減期の比較

内盛 有効,め T=平 均値

85± 0.72胆 霊 内 慶
有 効 例 12餌

無 幼 例

肝タトlB督内在
有 効 例

軌2と09

23.7と123

無 効 例 0(

肝 拐 吻 合
有 効 例 886,

無 効 例 2〔20常
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は,胆 襲内慶 (胆襲十二指腸吻合術,胆 襲空腸吻合術)     図 4

と肝外胆管内濠 (胆 管十二指腸吻合術, 胆 管空腸吻合    羊

術)と では,有 効911の割合と T1/2とも有意の差はなか    。

った。これら2群 と肝腸吻合の間には,有 効例の割合に

は差がないが,T1/2では,明 らかに肝腸吻合の方 (28.7

±12.3日)が 延長していた。

2. 唆 減期と各種因子との関係 (表3)

半減期と年齢とは相関無 く,(r=0・ 1119,0.1<P),

表 3 半 減期 (T1/2)と黄疸持続日数 ・各種術前検

査値との相関係数 (N=35～ 46)

鷲霊日敏 TB Ch°
 GOT CP「  ホ P LAP

T= 03933 -3.0826-0.0647 00648-01338 00091 -02014

°S T キ盟舗
~ 0 ・0 3 2 0 - 0 0 3 い- 0 0 コ0 1 ど

珊
5 却0 7 2 3 〒

期+ 7

表4 肝 転移の影響 (悪性疾患49例)

。黄垣軽減効果の有った例

肝転移  例 数  Tと の平均値

樹 寄 1承3:よ:CX印
O黄疸軽減効果の無かった例

肝転移  例 数  各 辞における百分率

(一)   9      24.3%

(キ)  5     41.7%
(差の検定では,0.2くPヽ

黄疸持続日数,各 種術前検査値との間 の相関 は表3に

示すように,半 減期の対数と,黄 疸持続日数とは高い順

相関 (p<0.01)を 示し,術 前 S‐CPT,ぉ ょび,術 前ロ

インンアミノペプチダーゼ (LAP)とは逆相関 (P<0・1)

を,示 した。術前総ビリルビン値,S‐COT,ァ ルカリフ

ォスファターゼ),ヨレステロールとは相関を認めなかっ

た.コ リンエステレースは,ほ とんど全症例が低値を示

図3 Log(半 減期)と 術前黄E持 続日数 との関係

N = 4 6
Log T1/2‐ 4.20725× 10~3(Day)+0.834541

r=0.5286(P<0.01)

(数字は例数を表わす)

日消外会誌 10巻  6号

Log(半 減期)と 術前 CPT値 との関係

N = 4 6

L o g  T 7 2 = - 6 8 6 9 6 0×1 0 ~ 4 ( G P T ) + 1 . 1 2 6 4 3
r = - 0 . 2 4 8 5 ( P < 0 . 1 )

5 Log(半 減期)と 術前 LAP値 との関係

N = 3 5

L o g  T 1 / 2 = ~ 1・3 7 9 3 1 X 1 0 ~ 3 ( L A P ) + 1 . 1 9 8 3 4
r = - 0 . 3 0 1 7 ( P < 0。1 )

図 6  L o g (半 滅期)と術前総ビリルビン値との関ダ

N=46
r = - 0 . 0 3 2 0 ( 0 . 8 < P )

しており,特 別な傾向はなかった。T1/2の対数と黄疸持

続日数 (図 3),CPT(図 4), LAP(図 5), 総 ビリル

ビン値 (図6)と を,そ れぞれ実際にグラフに取って見

るとこれらの関係が明白である.

3: 肝 転移の影響

悪性疾患の49例中12例 (24.5%)に 手術中に,肝 転移

を認めた。転移のあった群の内,黄 疸軽減効果無効例は

5例 (41.7%)で ,転 移の無かった群の内の無効例は 9

例 (24.3%)で あった。統計学的には,有 意の差はなか

った (0。2<p).
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軽減効果のあった 711の内,肝 転移陽性例 は7例 ,そ

のT1/2の平均値は14.0±5.3日,肝 転移無しの例は28例

で,T1/2の 平均値は19.2±4.7日であった.両 者には有

意の差がなかった (0.5<P).

4.術 前酵素値の変動

術前検査の内で,上 で述べたように,T1/2と相関のあ

った,CPT,LAPの 手術日までの変動 を示したのが,

図 7(CPT),図 8(LAP)で ぁ る。経過 の長 いもの

図7 術 前の CPTの 変動

図8 術 前の LAPの 変動

程,一 度上昇した値が下降しており,手 術日近くになる

とかえって正常値に近 くなっている例が多い。

5。 合併症

黄疸軽減術の合併症では,逆 行性胆管炎8例 ,シ ョッ

ク4例 ,高 窒素血症 3例 ,消 化管出血 2例 ,イ レウス 1

例,縫 合不全 1例であった.術 式別では,表 5に 見るよ

うに肝外胆管十二指腸吻合術の9例 中5例 に合併症の発

生があり,最 高 の発生率 で あった。また,30日以内死

表 5 合 併症

術    式    逆 行は胆寄炎 ショック イレウス 寓空秦血定 消イ密 出血 理合不全 計 (%)

産   2 5 1 2 9 4 )

0 ( 0 )

5(3571

5(551

0(0〕

1  4140〕

49(663)

表 6  3 0日 以内死亡原因

黄疸持続 ・肝 不全

高窒素血症

シ ョック

癌  死

6例

2例

1 例

1例

亡 (手術死亡)例 は10例 (18.5%)で ,そ の原因では,

黄疸持続,肝 不全が6例 ,高 窒素血症 2例 ,シ ョック1

例,癌 死 1例 となっている。この30日以内死亡10例と,

各種術前検査値,血 清尿素窒素 ・アルブミン窒素比,年

齢,黄 疸持統日数との間には特別 な傾向は見出し得な

かった。ただし T1/2は lo例中9例 がマイナスで算出さ

れた黄疸軽減効果無効例であった。

IH 考   察

閉塞性黄疸に対する外科的治療については,消 化器外

科の分野では,そ の病態生理の複雑なこと,早 期診断の

困難なこと,根 治性の低いこと,合 併症の多いことなど

により大きな問題の 1つ とされてきた。しかし,近 年,

PTC',ERCP分 などの直接胆管造影法 の発達により,

確実に診断のつく場合が多くなって来たが,そ の治療法

では,悪 性腫瘍によるもので は,膨 大部領域癌 を 除い

て,未 だ,そ の根治切除率,お よび長期生存率が非常に

低いめいつのが現状である。根治術施行例に長期生存例が

多いという報告
ゆも多いところから, いかにして,根 治

術施行率を高めるかが,最 終日標であることは間違いの

ない点であろう。そ のた め には,さ らに早期発見に努

め,合 併症を少なくすることは勿論であるが,閉 塞性黄

疸自体の病態生理の解明が大きなポイントとなる。

従来,動 物における総胆管結然後の状況につき幾多の

知見が得られているの19). しかし,こ れらの知見が,即

人間の開塞性黄痘に適合するとは限らない。その病態生

理が余りにも複雑であるからである。われわれは,悪 性

腫場による閉塞性黄疸,お よび,胆 管炎症状を伴わない

良性胆管狭窄による黄痘が動物実験における総胆管結然

に最も近いと考え,こ れらの症例の黄疸軽減術 (Biliary

Di■rersiOめによる黄疸軽減効果 を検討 した。なお,胆

石症による閉塞性黄疸症例は,多 少とも炎症を伴ってお

り,さ らに病態が複雑になるので除外した。

判定基準として,全 症例について求めた片対数グラフ

の減少直線より算出した総ビリルビンの半減期を用い

た。その結果,内 慶術の方が外痩術より右意の差で有効

であった。これは,外 痩術施行例の手術時の病状の進行

程度も十分考慮しなければならないが,ビ リルビンおよ

∞
　
　
∞
　
　
∞
　

∞

口 玉十二 指陽吻合

担 喪 空 瞬 吻 合

FF舛煙管十二指鴎物は

府 舛8 B 着費瞬場合

府 空  陽 均  合
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び胆汁酸の代謝面からの不利益さも予想される。腸管内

への胆汁酸排泄の停止が起る結果,消 化吸収不良が起こ

り,腸 肝循還の障害により胆汁酸代謝異常 (高ヨレステ

ロール血症の原因
1め
)を 起こす.ま た,胆 汁酸が胆汁の

分泌を促進するといわれており
1め

,腸 肝循環の停止によ

り肝へ胆汁酸が到達しないため,胆 汁の分泌が弱まるこ

とも考えられる。その上,胆 汁の体外排出による体液の

アンバランスを招来する恐れもあり,最 近では PTCド

レナージ (PTCD)の 内慶化の試み1り
もある。 内濠間で

は,肝 外胆管,胆 襲を使用する術式が効果良好で Long‐

mirel°による肝内胆管空腸吻合術は効果 の点ではかえ

って外濠並である。この術式の Riskを 考慮すれば,こ

の術式の適応症にはむしろ外痩術を施行する方が腎明と

いえよう。現在,本 法を悪性腫場に対し実施している人

が少ないめのも領ける。

黄疸軽減効果の指標として用いた T1/2と各種の 因子

との関係を見ると,黄 疸持続回数との間に極めて高い相

関を示し,持 続日数が長いもの程,T1/2が延長する傾向

があった。とくに術前総ビリルビン値とは全く相関がな

く,術 前の黄疸指数の高い症例程,黄 疸軽減効果が少な

いという報告
1°

もあるが,そ のような傾向は見い出し得

なかった。これは,わ れわれの対象例 には切除例およ

び,炎 症を伴った例を含めていないためかも知れない。

術前の CPT)LAPと は逆相関を示し, これらが高値

を示す場合 の方 が T1/2が 短縮して いた。そこで術前

の CPT,LAPの 変動を見たところ,一 度上昇した例で

は閉塞が長期にわたると手術時にはかえって正常域近く

に低下している例が多かった。動物実験でも総胆管結熱

時に COT,CPT,ァ ルカリフォスファターゼなどの血

清酵素が早期に上昇するが,時 間とともにかえって低値

を示すようになることが認められている
1の1つ,さ らに,

肝 の予備力 の 1つの指標とされる肝 ミトコンドリアの

ATP生 成能も血清酵素の変動とは多少 のずれがあるが

,ほ ぼ平行する1めとされヵ一度上昇した血清酵素が低下

するのは, ミトヨンドリア機能の低下した状態で,酵 素

反応の起らない時期になったためと考えられている
13).

すなわち,肝 の再生能力が低下した状態にある訳で,逆

に血清酵素値 (種々の酵素を同一に見るのは問題がある

が)が 高い状態の方が肝再生能が高いといえる。閉塞性

黄疸症例の経過中血清酵素の上昇が出現した場合出来る

だけ早期に黄疸軽減術を行 うべきであるとする説
1の

も肝

の予備能力から見て妥当である。

したがって,閉 塞性黄疸の治療に際しては,血 清酵素

値が高いからといってかならずしも予後が悪いとはいえ

ないので,肝 の傷害の度合だけでなく,肝 の予備能力ま

たは肝の再生能力がどれだけ有るかが問題となる。小沢

ら
2のはィンスリンが肝再生に果す役割の大きいことに注

目し,GTT‐Paltemに より肝 ミトコンドリア機能の予備

力を推定できるとしているa)が
,さ らに簡単に適確に肝

の予備力を把握し得る指標の発見が望まれる.

次に切除可能の場合,一 期的手術か,二 期的手術かの

問題がある。黄痘指数80以上は二期的に手術を行 う方が

成績が良いとする意見
2り

もあり,最 近では,ま ず PTCD

により黄疸を軽減した後に手術を施行する方が合併症の

発生が少なく,手 術死亡率も減少することが確認されて

いる
2ゆ.し かしながら,悪 性腫場による黄疸の場合一期

的に ドレナージ手術または,PTCDを 行い黄疸軽減を待

っている間に腫瘍の発育のために,切 除可能が切除不能

となる場合も考えられ,ま た早期発見,早 期切除という

現時点での消化器系悪性腫場に対する治療原則にも反し

ている。切除例についての解析が十分でないので何とも

いえないが,黄 遠が高い症例でも一期的に何らの合併症

もなく根治術が施行される例も多いことから,黄 遠の経

度のみで,二 期的手術 をしなければならないとするの

は,い かがなものだろうか。手術成績に関連する因子の

さらに,き め細かい解析を行った上で,高 度黄疸911でも

安心して一期的根治術が行い得る判断基準の開発が望ま

オしる。

黄痘軽減術自体にも合併症の発生が多いといわれ
2o,

われわれの対象例でも35%に 何らかの合併症 が発生し

ており,中 でも,逆 行性胆管炎 (発熱例も含む)が 8例

(14.8%)に 合併し,胆 管炎の発生が黄疸軽減に及ぼす

影響も無視 で きな いものである。手術死亡率は18.5%

で,と くに総ビリルビン値と関係を認めず,た だ,黄 疸

軽減効果が無効で,黄 疸の持続が,早 期死亡を規定する

といえる。

肝転移の有無は,長 期生存率には影響を与える可能性

が十分有るが,黄 痘の一時的な軽減には無関係のようで

ある.

ま と め

本院において,総 ビリルビンlllmg/dl以上の閉塞性黄

痘を有し,黄 痘軽減術を施行した54例 (胆石症を除く)

の解析を行った結果次の知見を得た。

1. 黄 疸軽減効果 を得るには,早 期診断,早 期手術

(黄疸持続日数を最小にする)が原則で,総 ピリルビン値

のみではなく,黄 疸持続日数および CPTと LAPの 変
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動等,肝 の予備能力を考慮した上で手術適応を決定すべ

きである,

2.姑 息手術に限れば,症 例により困難な711もあると

思 うが,極 力内援にすべきである。

3.肝 転移の黄疸軽減に対する影響は少なかった.

以上より,閉 塞性黄疸の治療にはやは り,そ の病態生

理の解明,お よび〕肝の予備能力の簡単な指標の発見が

急務であると言えよう。

(要旨は第 7回 日本消化器外科学会大会で発表した。)
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