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膵全摘術を4例に施行し,術 後の代謝,特 に糖代謝と消化管ホルモンの変動とについて検討した。糖代

謝に関しては,術 後早期の Catabolic Phaseでは糖 5～6gに 1単位の,anabolic Phaseになると糖 8～10g

に 1単位の insulinでcOntrolできた。感染時の血糖調節の COntrolは困難であった。消化管ネルモンの

動態については30K抗 体に対するIRCの 存在は認められたが,血 糖上昇作用の有無については不明であ

った。経ロブドウ糖負荷では IRC値 は上昇した.arginine負荷では giuCagon分泌は誘発されなかった.

食餌負荷による gastrin分泌反応は全くみられなかった。

索引用矯 :膵全摘術,膵 全摘術後の代謝,膵 全摘術後の術後管理,膵 gluCagon,gastro‐intestinal‐glu‐
cagon immunOreactiviけ(CI‐GI)

陣癌に対する膵頭に 指腸切除の遠隔成績は極めて不

満足なものであるが,そ の向上をはかるため,近 年膵全

摘術を推奨する人が
ゆり33多くなってきた。膵全摘術は技

術的には陣頭十二指腸切除よりむしろ容易であるが,膵

臓と十二指腸とを全部切除するので,膵 の内外分泌機能

の完全な欠落をきたし,同 時に十二指腸に局在する消化

管ネルモン分泌も欠如することになり,消 化管ネルモン

動態に影響するところが少なくない.膵 全摘後の代謝や

その術後管理についての報告は従来から行われてきた

が,消 化管ネルモンの関連についてはいまだ不明な点も

多い。そこで膵全摘術後の代謝を消化管ホルモン動態の

変化との関連のもとに検討してみた.

I・ 自 験例の概要

1980年2月 までに経験した膵全摘術症例は4例で, 3

例は膵癌症例で,他 の 1例は慢性膵炎の症例であった。

症例 1は膵頭部癌の53歳男で,膵 頭部に鶏卵大の腫瘤が

あり,膵 被膜浸潤を認め,膵 管は閉塞し,そ れより尾側

膵管の拡張が認められた。所属リンパ節転移は0/29であ

ったが, 術後9カ 月で転移性肝癌で死亡した。症例 2

は膵全体癌の70歳女で,陣 頭部に鶏卵大の腫瘤を認め,

膵体尾部は全体として硬化が著しく,腫 瘤との境界が判

然とせず,眸 全摘術を施行した。術後の組織検査で膵頭

部から尾部まで癌細胞の浸潤を認めた。所属リンパ節転

移は1/80で,No.11陣 動脈周囲の転移を認めた.膵 全摘

術に術中電子線照射 (Linac 8MeV,8cmφ,3,000rad)

を附加したが, 13カ月後癌性胸膜炎で死亡した。症例

3は膵体部癌の43歳男で,頑 回な背部痛を主訴として入

院した。開腹すると膵体部に 9×6x5cmの 大きな腫瘤

を認め,上 腸間膜静脈,総 肝動脈への浸潤があったため

unresectableと判断し,術 中電子線照射 (Linac 12MeV.

8∞ψ,4,000rad)を行なった。術後 1カ月で全く背部痛

がとれ, 2カ 月後再開腹を行うと腫瘤は4,7x215x l.8

Cmと 著明に縮小しており,膵 全摘術が可能となった。

所属リンパ節転移は0/20であった。膵全摘後,さ らに上

腸間膜動脈根部を中心に術中電子線照射 (Linac 8MeV,

8cmφ)3,000rad)を付加し,術 後 9カ月の現在健在であ

る。症例 4は慢性膵炎の61歳男で,上 腹部痛,背 部痛を

主訴に入院した。ERPで 膵頚部に限局性狭窄をみ と
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図 1 膵 全摘術後経過 (症例 2)

症例 3で も前述の2症例と同じく術直後から糖 5～6g

に 1単位の割で R.I.を 使用し,経 日投与は術後 5日 か

ら開始し,そ の頃から R.I.投 与を糖 8～10gに 1単位

の割合にし, 1日 糖摂取量はなるべく300g以 上 になる

ように1夕,経 日摂取量により徐々に経静脈的投与量を減

じた.現 在術後 9カ 月であるが, 1日 2,300Calの 食事

摂取下 (糖350g,蛋 白100g,脂 肪50g)で , 朝 L.I.20

単位, 夕方 R.I。15単位の計35単位の投与で, 尿糖20g

以下に COntrolされるいる。症例 4に おいても術直後か

ら1日摂取糖量250g,術 後 2日間は糖 5g～6.5gに R.I.

1単位の割で, 術後 3日以後は糖8.5gに R.I.1単 位

の割で投与し, 血糖値も2011mg/dl前後, 1日 排糖畳も

35g前 後に維持 できた.術 後 7日 日から経口投与を開

始したが,5日 間は経静脈的に糖250g,R.I.38単 位 の

投与を行い,経 口摂取量 に応じて R,I.を 皮下注をし

て COntr01した。術後13日目から経日投与のみに切り換

えたが,最 初は経日摂取が少なく R.I。も20単位前後で

維持したが,経 口摂取が充分 にとれるようになってく

ると insulin量も増し, 術後 3カ 月の現在では普通食

(糖350g,脂 肪48g,蛋白70gヵ ■リー2,200Cal)を 全量

摂取し,朝 食前 L.I。20単位,夕 食前 R.I,10単 位の計

30単位で血糖値200mg/dl前 後, 1日 尿排糖量10g以 下

に Controlできている (図2)。

術前から重症糖尿病がみられた症例 1, 4は ともに術

前 insulin量は51～53単位で Contr。1さ れていたが,膵

全摘後にはいずれも28～30単位で COntr。1で きるように

なった.

III・ 感 染時の精代謝とその管理

膵全摘により insulin分泌も, 膵 gluCagOu分 泌も脱

め,そ れより尾側膵管の拡張,副 膵管内に結石様陰影欠

損を認めた。諸検査の結果から慢性眸炎と診断したが,

陣癌を否定し得ず,PanCreatoduodenectomγを予定 し

た。しかし体尾部の残存膵は著明に萎縮硬化し,長 さが

4cm程 しかなく, 術前から重症の糖尿病であり膵空腸

W/J合を行っても,術 後良好な陣機能は期待し得ず,陣 臓

を温存して膵全摘術を施行した.切 除標本の病理検索で

癌はみられなかった.術 後 3カ 月の現在経過は良好であ

る。

II・ 術 直後の病態とその管理

症例 1, 2, 4は 術前 の ブ ドウ糖負荷試験 で重症

diabetic Patternを呈し,症 例 3は境界型を示した。症

例 1は術前レギュラインスリン (R.I。)51単 位で,症 例

2ヤよR.1.lo単位で,症 例 4は R`I.53単位で, t ずヽれ

も1日尿糖量10g以 下に COntrolして手術を施行した.

症例 1の術後 1週 目までは経静脈的に糖 1日平均250g

に R.It 40単位 (糖6.3gに 1単位)を 投与し, 1日 尿

排糖量は平均63gで ぁった。経口摂取は術後 4日 目より

開始したが,そ の頃より血糖値の日内変動が激しくなっ

た.術 後 1週 目から糖250～330gに 対し R.I.20単 位,

レンテインスリン (L.I.)20単位と計40単位を投与した

が,術 後 3週 から4週 にかけて, 3日 程早朝に血糖値が

低下し,臨 床的に発汗,無 関心,嗜 眠などの低血糖症状

が認められた。術後 6週 日から経由摂取のみとし,糖 摂

取量は約330gで L.I.朝食前16単位,夕 食前 R.I.12単

位の計28単位 (糖12gに 1単位)に 維持し, 1日 尿排糖

量は平均29gに COntrolできた。

症例 2では術直後から経静脈的に糖240g,R.I.40単位

(糖 6gに 1単位)を 投与し,血 糖値は170～330mg/dl,

1日尿排糖量20g以 下に COntrolで きた。術後 5日 目

より腸慶からの tube Feedingを 開始し, 経静脈的に

糖185gに , tube feedingで糖220gの 計約400gに 対し

R.I.36単 位静注, 8単 位皮下注の計44単位を投与し,

血糖値170～220mg/dl,尿 排糖量40g以 下に Controlで

きた.術 後 7日から tube Feedingを中止し, 経 口投与

のみとしたが,経 口摂取が思うようにとれず,術 後12日

からできるだけ経口投与をとりながら再び tube feeding

も開始し, 経静脈的投与畳 とも糖 1日275～345gの 摂

取量となり,R.I.36単 位で 1日尿排糖量は20g以 下 に

controlできた。術後 5週 目から経腸的 (経口,経 管食)

投与のみとし,摂 取糖量300～350gに 対し R.I.35単 位

(糖8.6g～10gに 1単位)投 与し, 1日 尿糖20g以 下に

controlができた (図 1).
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図 2 膵 全摘術経過 (症例 4)

落するので,血 糖値の上限のみならず,下 限を規制する

困子も脱落し,血 糖は日内変動も日差変動も大きな振幅

をもって動揺する。このような状態のときに感染を併発

すると,食 欲不振,発 熱などのため経口摂取力,リ ーは

低下するとともに,他 方ではいわゆるストレスにより

糖動員系が刺激され, 内因性の血糖上昇困子たとえば

ePincPhrine,cortisolなどの上昇により容易に血糖機構

の破綻がすすみ, さ らには栄養障害や代謝不全が加わ

り,一 層感染増悪に拍車をかけるといった悪循環が成立

する.

症例 3は術後53日目に回腸潰易穿孔による汎発性腹膜

炎を併発したが,それ以前は 1日糖250～300g,2,0011Cal

の食事摂取下で, L.I.20単 位,R.I.lo単 位 の30単位

で,血 糖値の日内変動は77～219mg/dlま で動揺し, 尿

排糖量30g以 下に Cmtrolされていた。しかし,腹 膜炎

併発後は血糖値の COntrolは困難で, 1時 は600mg/dI

の高値を示し,こ れを Controlするのに糖投与量200g/日

に対し,insuluin 50～55単位の大量を要するようになっ

た。炎症が落ちついて下熱してくると, insulinに対す

る感受性が増し, insulin畳を50単位にしていたため低

血糖をおこした (図3).

IV・ 消 化吸収機能

陣全摘後,一 般に糞便は軟らかく,か つ量が増加する

が,そ の消化吸収率はヒトでは脂肪や賓自の吸収率,特

に脂防のそれが著明に低下しているが,糖 質はほとんど

正常値を示すといわれている
°.著 者らの症例の膵酵素

剤を投与しないで測定した症例 1, 2の
1311_triolein糞

中排泄率は56.3%, 58.5%と 悪かった。Pancreatin 20g

を投与してulj定した症例3, 4の それはそれぞれ18%,

5。9%で あった。
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図 3 回 腸潰瘍穿孔による汎発性腹膜炎時血糖値の

V・ 消 化管ホルモンの変動

イヌの実験で, 陣全摘後に, 膵 gluCagon抗体に特

異的に反応する物質が血中に残存することが知られてい

る°いつ。臨床例においても同様なことが観察されている

が,こ の物質の生理作用については充分な解明がなされ

ていない。

症例 1で, 早朝空腹時の血糖値, 30K抗 体を用いる

血中の IRC,IRIを 術後40日まで経時的に測定したが,

IRG値 は最も低い時で50Pg/ml,最高時で450pg/mlの値

を得た,血糖値に関しては術後 5日 目,19日 目に一過性

に高血糖を呈し, その際 IRI値 は10争U/ml,190μU/

mlで ,低 下しておらず,IRC値 は血糖が調節されてい

た時に比べ著しく高値を示し, IRG上 昇が高血糖に連

動している印象をうけた (田4).し かし, 症例 2, 4

においては症例 1と同様に経時的に術後早朝空腹時の血

図4 膵 全摘症例 1の血糖値 ・血中グルカゴン・イ

ンスリンの変動

t/1

変動 (膵全摘症例 3)
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図 8 膵 全摘症例のアルギニン負荷試験

産,2の 血構は ● IRC o(布 犠■13日お行 )

症働Sの血ほ“▲IRC▲ (術強■e■口ぉ行)
症働 `の血糖由 口 IRC口 (術傍 32日 お行 )
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糖値,血 中 IRC,IRI値 を測定したが, IRCと 血糖の

間には明確な相関はみられなかった (図5,6).し か

し,症 例 2では術後34日目に症例 4では術後57日目に経

ロブドウ糖負荷試験を行い, 血糖値, IRCを 測定した

ところ,負 荷後血糖値および IRC値 は著明に上昇し,

刺激後症例 2では少なくとも3時間,症 例 4では90分問

両者とも高値を持続した (図7).

症例 2, 3, 4に おいて術後113日,181日 ,32日 目に

argininc test(arginine O.5g/kg静注)を 施行したが,

glucagon分泌は誘発されなかった (図8).

症例 3の術後188日目に食事負荷後の gastrin分泌に

ついて検索したが,い ずれも gastri■値は25Pg/ml以下

で,gaStrin分泌反応は全くみられなかった。

V I ・考  察

人が生命を維持していくための必要なインスリン基礎

分泌量は 1時間につき約 1単位であり
め
, したがって 1

日のインスリン投与量は最低限20単位を割ってはならな

い.膵 全摘術後,も し20単位のインスリン投与で 町PO‐

glycemiaの 状態を来たすときは, 飢餓状態と考えてよ

く,糖 質の補給が必要である.

膵全摘の場合,イ ンスリン分泌は欠落するのであるか

ら,術 直後からインスリンを用い, 1日糖200～250gと

し,R.I.を 糖 5gに 1単位の割で捜与し,血 糖200～300

mg,尿 糖40g以 下, 尿中ケトン体の排出がないように

controlすべきである。経目的に一定のカロリー源が確

保されるようになったら,そ れに相当するインスリンを

皮下投与に切り換える必要がある。この切り換え時期に

図 5 膵 全摘症例 2の血糖値 ・血中グルカゴン・イ

ンスリンの変動

図 6 解 全摘症例 4の 血糖値 ・血中グルカゴン ・イ

ンスリンの変動
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図 7
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は経目的に摂取できる量が不安定であるから血糖調節の

パランスが崩れる場合が多く,な るべく正確に摂取量を

計算して, 1日 数回の血糖,尿 糖,ケ トン体などの出現

に留意して管理すべきである.こ の際症例 2の ように腸

慶を造設していれば feeding tubeから強制補給ができ

るので,こ の切り換えか容易である.著 者らの4例の経

験から術直後は糖 5gに 対し R.I.1単 位で ContrOlし

なければならなかったが,Catabolic Phaseをす ぎる

と,大 体 8～10gに 1単位で Contralできるようになっ

た。経口投与のみになったら1日2,000Cal～2)500Cal,

糖300～350g)蛋 白100g,脂肪50gの 食事摂取下で L.I.

20単位,R110～ 15単位 の30～35単位 の投与で,血 糖

150～300mg/dl,尿糖 1日40g以 下に Conrolできるよう

にすべきであり,低 血糖に注意する必要がある。

陣全摘症例に感染が加わるとストレスにより血糖上

昇因子が増加し, 血糖調節の COntrolヵリト常に困難と

なる。Dahnら いは既往に糖尿病 のない SCPSiSの患者

に IV・GTTと 血中の IRI,IRC,grOwth hOmOne,

cortisol,cPincPhrineなどの hOrmoneをull定し,そ の中

で diabetic Pattemを示す glucOSe int。leranceの症例

では正常人や glucOSe t。leranceの SCPSiSの症例にくら

べ,有 意の差で,IRC,cOrtis。1,cPhephrineの上昇がみ

られ,IRIぉ ょび anab。lic hOrmOneと云われる grOwth

homOneは 抑制され, その死亡率も60%の 高率 に認め

たと述べている.糖 代謝異常 のなかった患者でさえ,
scPsis とぃぅストレスが加わると COrtiS。1,epittPhrine

などのホルモンの上昇がみられ,31ucose intoleranceの

状態をひき起こし,予後を悪くするのであるから,insulin

分泌が全く欠落した陣全摘の状態では感染によって惹起

されるこれらの hOrmoneの 影響は大きく, 血糖調節の

controlは困難で, 予後も悪くなることは容易に推察 で

きる.頻 回の血糖,尿 糖,ケ トン体のチェックをして,

激しく変動する病態に対応するように insulin量も決

めヵ早く感染源を取り除く以外に方法はないと思われ

る。

膵全摘後,胃 空腸吻合部近くの空腸潰瘍発生について

はしばしば報告されている。その発生要因として膵全摘

術に際しての十二指腸 '上部空腸の合併切除による胃液

分泌抑制因子の欠如
1°
,外 因性 insulinの影響

1め
などが

あげられているが,わ れわれの症例の潰易努孔部位は回

腸未端から70cm Oralの回陽であり,組 織検査で Cancer

Cell陰性の良性潰瘍であった。その発生要因については

胃液分泌元進の影響は考えられず,不 明である.

13(1151)

膵全摘術後の消化吸収障害は脂肪,蛋 白,糖 質のいず

れにも認められるが, と くに脂防の消化吸収能が問題

である。自験例で膵酵素剤を投与しないで行った
1311`

triolei4糞中排泄率は56.3%, 58.5%と 高度の障害を示

し,膵 十二指腸切除.膵 管結紫例で検索した2症例の74

%,39%と まぼ一致する値であった.膵 酵素剤 (Pancr‐

eatin 20g)投与により膵全摘症例では糞中排泄率の改

善を認めたが, なお18%, 5.9%に とどまっていたのに

対し,膵 管結繁例ではほぼ同量の陣酵素剤の投与により

4.4%,1.4%と 略正常になった。消化酵素投与の消化吸

吸能の改善度は際全摘例で悪く,膵 全摘術後の消化吸収

障害は単に膵酵素剤の補給のみでは解決されない部分が

あるのかもしれない。

膵全摘後,膵 gluCagOn特異抗体に反応する物質が存

在する事が知られて以来,そ の物質の性質について動物

実験で種々報告がなされてきた.SaSakiら
121により,こ

の物質がヒトの消化管,主 として胃底部に存在すること

が明らかにされ,島 ら
1い
は,こ の物質を gastro‐intestin‐

alal‐glucagon immunoreactivity(CI‐GI)と 呼んでいる.

CI_CIは 膵 をluCagonと同様に血糖上昇作用をもってい

ると云われているが,ブ ドウ糖負荷によっては,分 泌が

抑制される膵 glucagOnとは逆に分泌が促 されるとす

る報告が多い。また静脈内 arginine負荷によっては,
CI‐GIは 膵 gluCagOnと同様上昇すると云われている°.

しかしこれらの成績は主に動物実験の結果である.わ れ

われの3症例の場合,症 例 1では IRCが 血糖上昇と連

動するようなデータであったが症例 2, 4で は IRCと

血糖値との間に明らかな相関は見出せなかった。膵全摘

術後の IRCが 血糖上昇作用をもつかどうかさらに検討

が必要である。

症例 2の経ロブドウ糖負荷によって IRCは 上昇し,

動物実験での結果と一致した。しかし arginine負荷に

対しては動物実験と異なり, 31ucagon分泌は誘発され

なかった.こ れは鈴木ら
1°の臨床例 の結果 とも一致し

た。Millerゆゃ Marc。 ら
1の
も膵全摘症例に arginine負

荷試験を行い IRCの 上昇がみられなかったと報告して

いる.彼 らはわれわれと同様30K抗 体 を使用してい る

が,負 荷中の IRC値 は0でなく,正 常な値を示したと

述べており,わ れわれの結果とよく似ている。M泣llePゆ

はヒトの場合,正 常に機能を営む膵外A細 胞の数が少な

いのではないかと推論している.一 方, Barnesら
1の
は

彼ら独自の特果抗体を用いたところ,膵 全摘後,血 中の

IRC値 ヤまOPg/mlで,arginineを負荷しても値は変らな
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かったと述べ, ヒトの場合正常な機能を有する膵外A細

胞が欠如しており,30K抗 体が特異性に欠けるのではな

いかと主張している.30K抗 体が真に膵 glucagOnの特

異抗体であるか疑問もあるが,陣 外 glucagonとぃうも

のが実在するとした場合,こ れが膵全摘症例の術後管理

とくに糖代謝の調節の面で如何なる意味をもつか興味あ

る問題で,今 後さらに症例を重ねて詳細な検討をする必

要があろう.

gastrin産生細胞は胃幽門前庭部 と十二指腸に分布す

るのみで,食 道,唾 液腺,膵 ,空 腸回腸,大 腸などには

分布しないといわれており
1ゆ
,膵 全摘術では胃前庭部,

十二指陽は合併切除されるので,術 後は無 gastrin血症

が惹起されるはずである。われわれの症例でも食事負荷

による gastrin値を測定したが, gaStrin値はいずれも

25Pg′ml以 下で, gastrin分泌反応は全くみられなかっ

た。膵全摘術後の gastnin欠如がいかなる意義をもつか

は今後の問題である.

VH・ ま と め

膵全摘術を膵癌の3例 と慢性膵炎の 1例に行い,膵 全

摘術後の代謝,と くに脂肪,糖 代謝と消化管ネルモンの

変動とについて自験例を中心に述べた.

1.術 後の栄養索の代謝のうち

a)糖 の代謝に関しては,術後早期の Catabolic Phase

では糖 5～6gに 1単位 の,anabolic Phaseになると糖

8だ10gに 1単位の insulnでcontr01できた.感 染時の

血糖調節の COntrolは困難であった。

b)脂 防吸収試験では高度障害を示し,陣 酸素剤であ

る程度代償できた.

2.膵 全摘,術 後の消化管ホルモンの動態については

a)30K抗 体に対する IRCの 存在は認められたが,

この IRCの 血糖上昇作用の有無については不明であっ

た。

b)経 ロブドウ糖負荷では IRG値 は上昇した。

C)arginine負荷では gluCagon分泌は誘発されなか

った,

d)食 事負荷による gastrin分泌反応は全くみられな

かった。
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