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はじめに

近年胆道の直接造影法あるいは各種の放射線学的画像

診断法の進歩,PTCド レナージを中心とする黄疸軽減

術の普及などにより,閉 塞性黄疸の診断ならびに治療成

績は一段と向上してきた。しかし膵,胆 道系癌などによ

る悪性閉塞性黄疸にあっては,そ の多くが診断しえた時

点で進行性であり,黄 疸に伴なう肝障害や諸種全身障害

を有する関係上,術 後に重篤な合併症をきたしやすく,

他の消化器癌に比べて,そ の治療成績は今日なお不良で

ある。その原因としては,原 疾患の進行性もさることな

がら,前 述の各種障害に加えて胆道感染の合併が術後病

態の増悪をもたらし,こ れが術後成績を不良ならしめる

1因 と考えられ,事 実,胆 道精査や黄疸軽減術を契機と

して難治性胆管炎をきたし,そ の対策に難渋することが

少なくない.

そこで今回私どもは,悪 性閉塞性黄痘例を対象に,胆

道感染の実態と術後成績に及ぼす影響について検討し,

閉塞性黄痘における胆道感染の意義を述べるとともに,

感染の発来要因についても考察してみたい.

I 検 討症例ならびに方法
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1970年以来の10年間に教室で経験された膵 ・胆道系癌

による悪性閉塞性黄疸例 で, 入院時総 ビリルビン値10

mg/dl以上の黄疸を有し, 1次 的あるいは永久的に各種

黄疸軽減術が施行された64例を対象とした (表1).症

例の疾患別内訳は陣頭部癌40例,肝 外胆管癌14例,肝 門

表 1 検 討対象 (1970-1979年 )

1次的または永久的  PTCD 24

黄E軽 減術 64例    胆 襲外嬢 12

胆管外慶  8

内 産 術 2 0

疾患別内訳      膵 頭部癌 40

乳頭部癌  5

胆 管 癌 1 4

肝F母部癌  5

切除例 16例 ,切 除不能例 48例

部癌 5例 ,乳 頭部癌 5例であり, うち黄遠軽減後 2期的

に切除をなしえた症例は16例 (25%)で あり,他 の48例

(75%)は 切除不能の進行癌例であった.64例に対する

黄疸軽減術は PTCド レナージ (以下 PTCD)24例 ,胆

襲外慶術12例,胆 管外慶術 8例,お よび内慶術20例であ

り,内 痩術は胆襲空腸吻合11例,胆 管空腸吻合8例,胆

管に 指腸吻合 1例であった。以下, これら症allにおけ

る黄疸軽減術前後の胆汁中細菌検索成績,胆 管炎の合併
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と黄疸軽減効果ならびに肝機能に及ぼす影響,胆 管炎の

発来要因などについて検討した。

なお,胆 道感染の発来要因に関連して,宿 主の全身的

困子を考慮し, 別に最近 4年間 の肝 ・胆 ・膵系癌60例

(合,無 黄疸例)に 行われた細胞性免疫学的検索成績に

ついても述べ,閉 塞性黄疸の易感染性に言及したい.

H 成   績

1.黄 疸軽減術前後における胆汁中細菌

術前 PTCに より得られた胆汁,ま たは黄疸軽減術に

際して採取された胆汁の細菌陽性率は,検 索のなされた

50例で15例の30%で あった。一方術後 1～ 2週に各種外

胆汁痩より得られた胆汁の細菌陽性率は39例中36例の92

%で あり,PTCD 21例 で18例 (86%)で あったが,胆 襲

あるいは胆管外濠術18例では全例100%の陽性率であっ

た (表2).

表 2 胆 汁細菌陽性率

術後 1～ 2週 陽 性例 ( )%

術式別 検索症例 1術 前 ・術時 術 後

胆嚢外慶 4(36) 11(100j

胆管外雲 3(43) 7(1∞ )

PTCD 5(24) 18(86)

外胆汁慶造設計 12(31) 36( 92)

内胆汁療造設

これら細菌陽性例における検出細菌の種類は,術 前で

は E.coliが 最も多く, つ いで Klebsiella,Pseudomo‐

nas,Enterobacterな どのグラム陰性浮菌 がそのほとん

どを 占めていた。一方術後 には E.collが 減少 して

Klebsiellaがこれをしのぎ PSeudOmOnas,Enterobacter,

PrOtuSな どが比較的増多を示すほか,Serratia,Citrobas

Cterがprlわり,い わゆる耐性グラム陰性梓菌の検出率が

増加していた (図 1).

2.責 疸減術後の胆管炎

胆管炎は腹痛, 悪 感戦慄, 高 熱を呈する Charcot症

候,さ らには精神症状, ショックを伴う Reynolds症 候

のごとく,急 性かつ劇症型のものから,亜 急性ないし慢

性に経過するものまで,様 々な病像を示し,症 例により

一定していない。今回は臨床的に38℃以上の高熱,悪 感

戦慄,自 血球増多 10,000′mm3以 上,あ るいは膿性胆汁

を認めたものを胆管炎として扱い検討した.

1)術 後胆管炎の発生率

黄痘軽減術後 1カ 月以内の胆管炎発生率は64例中14例

表4 胆 汁細菌感染 (術前,

発生率

外胆汁渡 内胆汁壊 計

例 / 4/12
( 範. 3 )

1 / 3
( 3 3 . 3 ) 温̀島

掲纂奮種筑例/
5/27
(18.5)

1/8
(12.5) 温々為

22%で あり,術 式別には外胆汁痩造設44例中12例27%,

内胆汁痩造設20例中2例 10%で,外 胆汁痩造設後に高い

発生率が示された。また外慶術では,胆 管外慶で14%と

低率であるのに対し, PTCDで は33%, 胆 嚢外痩術で

は36%と高率であった (表3).

2)胆 汁細菌感染と術後胆管炎

術前術時に胆汁細菌検索のなされた50例についての術

後胆管炎発生率をみると内外胆汁慶ともに,細 菌陽性例

は陰性例に比して胆管炎発生率は高く,前 者で33%,後

者で17%であつた。すなわち術前細菌感染と術後胆管炎

発生の関連が示唆された (表4),術 後胆管炎は減黄術

後 1～ 2週を経過中に発症するものが多く,外 濠を介し

ての直接造影や, ドレナージ閉塞のために行われた胆管

洗維後に発症をみたものが過半数にみられた.す なわち
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表 3 黄 垣軽減術術後の胆管炎発生率

術 式 症 例 胆管炎発生例 (%)

胆霊外痕 4(36.3)

胆管外療 7 1(142)

PTCD 7(33.0

外胆汁療計 4 4 12(27.の

内胆汁渡 如 2(10.0)
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図 3 胆 襲外痩術後 2日 目の造影像

造影上,外 療は有効と思われたが胆汁排液はほとん

どみられなかつた。胆婁内の陰影欠損は,後 に剖検

で血塊と判明した。

かかる操作が契機となり,感 染を顕性化し,あ るいは新

たな感染を招いて胆管炎を発症せしめたものと考えられ

た。図2は術時胆汁細菌陰性であったが,胆 襲外濠術後

Serratia感染 による急性閉塞性化膿性胆管炎 により不

幸な転帰をとった 1例である。外濠術後のチューブ造影

(図3)で は内外胆管に閉塞はみられなかったが,濃 厚

な胆汁のために全くドレナージ効果が得られず,術 翌日
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あ胆管維後より発症し, CharCOt,Reynolds症候へと進

展し,敢 えて胆管外療術を試みたが全く無効であった。

本症例では PTCDが 困難であったため胆妻外慶が施行

されたが, 胆管外痩を第 1選択として実施すべきであ

り,ま た安易な洗榛操作は厳に慎しむべきことが痛感さ

れた症例であった。音‖検では著明な多発性肝膿瘍が形成

されていたが,転 移浸潤もない示指短大の膵頭部癌例で

あった。

3.術 後胆管炎と全身性因子

このように悪性閉塞性黄疸における減黄術後には,ま

ず1∞%に 胆汁の細菌感染がみられ, 胆管炎発症の原因

となるが,か かる胆管炎の成立には,胆 汁痩造設にまつ

わる局所的因子のみならず全身性因子も考慮しなければ

ならない。

そこで,黄 疸の病態,原 疾患の進行度,栄 養状態に関

し,胆 管炎合併例と非合併例の術前状態を retrOsPectiVe

に比較検討した (図4)。すなわち術後胆管炎合併例で

は,胆 管炎非合併例に比べ, より黄疸持続の長いもの,

高度黄疸が多く,開 腹所見でも,肝 転移,腸 管 ・腹膜の

図4 術 後胆管炎合併の有無と術前所見
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浸潤 ・転移例の多い傾向がみられた。また,赤 血球数ヵ

血清蛋白,ア ルブミン値の成績から,胆 管炎合併例では

貧血,低 蛋白,低 アルブミン血症など栄養障害例がめだ

っていた.こ のように, より進行した悪性黄疸例では全

身障害がつよく,こ れが感染抵抗性の低下につなが り,

易感染性の状態下にあるもと推測された。

次に,悪 性閉塞性黄疸における感染抵抗性の低下に関

連して,細 胞性免疫能の面から検討した。一般に進行癌

患者では免疫不全状態にあることが指摘されているが,

閉塞性黄疸時における検討はほとんどなされていないよ

うである。そこで,最 近 4年間の膵 ・胆道系癌60例につ

いて, 術前 の P■Aぉ ょび PPD皮 内反応を検索した
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図 5 膵 ・胆道系癌息者の細胞性免疫能
(19 7 4 - 1 9 7 9年 対 象60例の術前検索成績)
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(図5).す なわち PHA testでは, 黄疸の程度との問

に一定の傾向はみられないが,正 常域内のものは18%で

無黄疸例の27%よ り低率であり,ま た PPD testでも,

黄疸例の陽性率 14%に 比し無黄疸例 では24%と PHA

teStと同様の成績であり,か つ黄疸の程度との間に若干

の相関がうかがわれた。このことより,悪 性閉塞性黄疸

息者では,無 黄疸息者より細胞性免疫能の低下があり,

その傾向は高度黄疸例ほどつよいことが推測された.

4.術 後胆管炎の合併と術後成績

黄疸軽減術後に胆管炎を併発すると黄疸が軽減されな

いばか りか,肝 の病態を一層増悪せしめ,術 後の経過に

大きく影響を及ばすところであり,そ の実態について検

討した。

1)黄 疸軽減効果

黄fH‐軽減術後における黄疸の推移を胆管炎合併の有無

についてみた (図6).す なわち胆管炎脈合併例 では,

図6 黄 疸軽減術術後の黄疸の推移

経過とともに順調な減黄が得られ,平 均,術 後 2週後に

は術前の1/2程度に減黄した。一方術後胆管炎合併例で

は,術 後 1～ 2週,胆 管炎合併に伴ない,黄 疸は遷延な

いし増強し,か かる傾向は早期死亡例でより顕著であっ

ブこ.

2)肝 機能の推移

黄疸軽減術前後 (術後 は2週前後)に おけ る Al‐P,

GOT,血 清総賓白,血 清アルブミン値の推移をみた (図

対象似例:発告こ毎ケ挑盤秘
M/万Gけり

7).胆 管炎非合併例では黄遠の軽減とともに,そ の多

くが改善を示したが, 胆管炎合併例では Al‐P COTの

増強,総 蚕白,ア ルブミン値の低下があだち,か かる傾

向は胆管炎の重症なものほどつよかった。

3)術 後合併症

黄疸軽減術後 1カ月以内にみられた主な合併症は消化

管出血12例, 肝不全 8例 , Septic shOck 3例など重篤

なものが25例 (39%)に みられたが,こ のうち14例 (56

%)は 胆管炎の発症を契機として続発しており,胆 管炎

症状をみなかった合併症発生例におけるよりも, より重

症で, 致命率もきわめて高率であった (表5)。すなわ

ち胆管炎は,そ れ自体難治性かつ重篤化しやすいが,さ

らに消化管出血や肝不全など,他 の合併症の誘因または

４０
ゆ竹
　
　
５０　　　　２０

合併症 発生例 乏&発母震省香症

消化管出血 12(4) 7(2)

肝 不 全 8(4)

Septic shOcと 3( 2) 3(2)

胆道出血 1(1)

陽間膜血栓
(DIC)

1(1)

計 25(12) 1 4 ( 8 )
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促進因子として大きく関与し,術 後成績を左右する1大

要因であると考えられた。

IH 考   察

高度黄疸を伴なう悪性閉塞性黄疸例では,術 後合併症

発生が高頻度で死亡率も高いことから,近 年は低侵襲下

に PTCド レナージを 中心 とす る1次的減黄処置を講

じ,黄 疸軽減を図ったのち, 2次 手術を行うべきことが

一般化し,安 定した手術成績が得られていることは周知

のとおりである'~D.

しかし一方では,PTC° ,ERCPの
1か

など診断操作や 1

次的外胆汁濠造設の普及は, 細菌の胆道侵入の機会を

増し,胆 道感染のために期待通 りの減黄が得られないば

か りか,感 染性合併症のために根治手術はもちろん,姑

息内慶術にさえ至らず,か えって早期死亡を招くことも

稀ではない.し たがって,か かる医原性ともいうべき胆

道感染の問題は今日一層重要性が増し,注 目すべき課題

であろう.今 回私どもは, とくに悪性閉塞性黄疸をとり

あげ,黄 疸軽減術後における胆道感染の実態から,そ の

術後成績に及ぼす意義ならびに胆道感染成立に関し,若

子の検討を行った.

元来ヵ悪性腫瘍による胆道閉塞では,胆 汁流出路が完

全に断たれることが多く,こ のため上行感染は起こり難

く,胆 汁の有菌率はさほど高くないと考えられる。胆石

症では70～80%と 胆汁細菌検出率は高率であるがlI),悪

性閉塞性黄疸では40～50%程 度とされ
りめの1°

,私 どもの

検索 では術前術時30%で あった.と ころが術後 1～ 2

週,外 胆汁慶造設例の検索では92%で あり, ことに大い

tubeを用いる胆嚢,胆 管外虜術では1∞%で あった.こ

のことは,外 凄造設時の細菌汚染もさることながら,や

は り,細 菌侵入路として外痩が大きく関与しているもの

と考えられる.

胆汁中細菌の種類は, グラム陰性梓菌が80～90%を 占

めるといわれているが12j10,私
どもの成績でも同様であ

った。菌種は術前術時 E.coliが 最も高率 にみられた

が,術 後 には Klebsiellaがこれに代 り, PSudomonas,

Proteusが比較的増多を示した。 このようないわゆる耐

性グラム陰性拝菌の菌交代は,使 用された抗生剤の影響

や院内感染によるところであり,黄 疸軽減術後には,か

かる難治性耐性菌による胆汁汚染が,ま ず必発であるこ

とを十分銘記すべきである。

悪性閉塞性黄疸例の術後胆管炎発生率は30～35%と い

われているがのゆり10,自
験例では22%と 諸家の報告より

やや低率であった。これらのちがいは,胆 管炎が Spect‐
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rum of cholangitiF。とぃゎれているごとく, 重症急性

のものから軽症慢性のまのまで,種 々の病像を呈し,診

断も困難な場合があり,診 断基準が一定していないため

と思われる.今 回私どもの基準 に よる胆管炎発症例で

も,そ の経過,重 症度は様々であった。さて,胆 管炎の

発生率を術式別にみると内胆汁慶に比し,外 胆汁濠術後

に高率であり, しかも後者ではより重症例が多かった。

このように外慶術後711に胆管炎がおこりやすいのは,外

痩が直接外界からの細菌侵入路となりうることが 1困 と

考えられ,胆 汁の細菌検出成績からも明らかであるが,

主因は胆汁流出障害,す わち ドレナージトラブルによる

胆汁うっ滞に関わるものであろう.外 胆汁慶における術

式別発生率は胆管外痩術例で14%で あるのに比し,胆 襲

外痩術で36%,PTCDで 33%と 後 2者 における胆管炎発

生率は高率であったが,細 い tubeに よる PTCD,胆 襲

管を介する胆襲外痩では,大 い tubeに よる胆管外慶に

比べて, よ り胆汁うっ滞を伴いやすいものと考 え られ

る。しかも,こ のような胆汁流出障害時には,造 影や洗

漁が行われ,こ れにより新たな感染を生ずる可能性もあ

り, また, すでに感染のみられる場合には, 胆道の加

圧操作が,い わゆる Ch01angioventts shuntを生じ, 重

篤な全身性感染,す なわち,baCteriemiaゃ endtOxemia

をもたらすことは症例に示したごとくであり,最 近諸家

も強調しているところで ある°つ1つ101の10102の.ま た,

胆管炎が,胆 道が直接腸内細菌にさらされる内胆汁慶で

起こりにくいこと,逆 に tOtal drainageとなる外胆汁療

で生じやすいことは,後 者における腸管内の胆汁欠如が

感染の発来に関与するのではないかとも考えられる。す

なわち胆汁欠如による腸管粘膜や腸内細菌叢の変化によ

り,内 困性に腸管出来の門脈性感染などが考えられる.

これに関連した研究は従来の報告
2りにも述べられている

ところであるが, とくに腸内胆汁欠如の点から今後検討

を要する。

一方,感 染は hOSt‐parasite relationshiPにおいて成 り

立つことは従来より知られているが2め
,胆 道の閉塞解除

に伴う胆道感染は, 以上に述べた局所的要因 のほかに

宿主の全身的因子も考慮しなければならない。今回私ど

もの検討でも,胆 管炎合併例の術前所見は, より病態の

進んだ黄疸,栄 養低下,原 疾患の進行など全身的悪条件

がめだっていた.す なわち,こ のような宿主側要因が感

染に対する抵抗性の減弱をもたらし,種 々の局所的因子

が加わって,臨 床的に胆管炎を成立せしめるものと考え

られる。このような宿主側要因に関しては,そ の感染防



禦機構をめぐって数々の検討がなされ,こ とに免疫学的

にいろいろな特異的あるいは非特果的液性因子ならびに

細胞性因子の関与が指摘されている
2°.そ こで宿主の感

染抵抗性低下の一端を知る目的で PHA,PPD皮 内反応

による細胞性免疫能を検討したが,悪 性閉塞性黄疸例で

は免疫能の低下がめだち,高 度黄疸例ほどその傾向があ

り,免 疫不全状態下にあることが推察された。一般に胆

癌患者におけるかかる免疫能の低下は今日広く知られて

いるが,閉 塞性黄疸が加わった場合の検討は少なく,今

後の詳細な研究が望まれる.

閉塞性黄疸術後における胆管炎は,胆 道の肝に関わる

解剖,生 理学的特異性から,き わめて難治性であり,病

態も複雑で,化 学療法の進歩した今日といえども予後は

不良である。私どもの術後成績も諸家の成績と同様で,

ひとたび胆管炎を併発すれば,い かに強力に化学療法を

行っても,完 全治癒に至る例は少なく,黄 疸は遷延化も

しくは 増強され, 肝機能障害も増悪の一途をたどり,

SCPtiC ShOCk,消化管出血,1肝不全 などの続発により,

術後早期死亡例が多かった。

したがって,閉 塞性黄疸, ことに悪性閉塞性黄疸の取

り扱い上,胆 道感染の有する意義は最も重大であり,そ

の対策としては,治 療以前の予防策が重視されなければ

ならない。すなわち,胆 道感染の特徴と成因を十分認識

した上で予防対策を講ずることであり,的 確な減黄 ドレ

ナージはもとより,細 菌の十分なチェックによる感染の

早期発見,減 黄術および術後のドレナージ管理における

無菌的配慮,併 せて綿密な全身管理など,局 所的,全 身

的対策が肝要で,こ れが閉塞性黄疸の治療成績向上につ

ながることを強調したい.

おわりに

悪性閉塞性黄疸例を対象に,閉 塞性黄遠における胆道

感染に関し, とくに黄疸軽減術後の胆管炎の実態から,

その発来要因について検討した。術後胆管炎は直接には

術後造影や胆道の洗維操作, ドレナージ効果如何の良否

など胆道の局所的困子がその発来に関わるが,一 方では

原疾患の進行に伴なう黄疸の病態や栄養障害など,全 身

性の宿主側要因が関与することを指摘した。また,胆 管

炎の予後は,化 学療法の進歩した今日なお不良であり,

その治療には限界があり,治 療以前の予防対策が重要で

あることを強調した。
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