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はじ3うに

最近,術 前,術 後管理の急速な進歩にともない,大

きな侵襲 となるような手術も積極的に行われている。

その反面, これまで余 り問題 とならなかったような術

後合併症にも多 く遭遇するようになった.そ の一つに

術後急性潰瘍があげられているが,本 症は極めて予後

不良で重篤な疾息 として恐れられており,特 に閉塞性

黄疸例では好発することが知 られている。そこで,今

回は教室で経験した閉塞性黄疸の手術後に急性潰瘍の

発生した症例を対象 として臨床上の問題点について検

討した。また,本 症の発生予測,治 療法および治療に

対する効果判定 という面からラットを用いて実験的に

も検討したので報告する。

H.対 象および方法

1.臨 床例について

昭和36年 4月 から昭和56年 3月 までの過去20年間に

教室では血清総 ビリル ビン値が10mg/dl以 上の閉塞

性黄痘例に手術あるいは PTCD後 に発生 した急性漬

瘍を33例経験している。この うちわけは男22例,女 11
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例で,年 齢は58±2歳であった。血清総ビリルビン値

が20ng/dl以上の高度黄疸例が27例 (82%)と 大部分

を占め,手術あるいはPTCDま での黄遠の持続期間は

58±8日であった。これら症例を対象として臨床上の

問題点について検討した。

2.実 験例について

体重250g前後のSD系 雄性ラット155匹を用い,1)

対照群,2)黄 痘群 (胆管結繁・切離 2週),3)黄 疸兼

迷切群 (両側幹迷切付加)の 3群に分け,高 木らの方

法に従い,水 浸拘束を行い,ulcer hdex,胃粘膜エネ

ル ギー代謝, 胃 内p H お よび 胃粘膜 のe l e C t r i c a l

potential difference(以下,PD)を 拘束前,拘 束後 2,

4, 6, 8,10時 間で測定した。胃粘膜エネルギー代

謝の測定にあたってはユーテル麻酔下に液体窒素で冷

却した銅製クランプを用いて腺胃を圧挫して摘出し,

Menguyら 'の 方法に準じ,stop freeze methodを用

いて,検 体を処理した。ATP,ADP,AMPは ベーリン

ガーマンハイム社製キットを用い,end point法により

測定した。なお,胃 粘膜エネルギー代謝の指標として

はenergy chargeを算出して表わした。胃内pH,PD

は前 胃 よ りp H 微 小 ガ ラス電極 C M I ‐5 0 6 , ( M i ・

croelectrodes,Inc,USA)および銀塩化銀電極りを挿入



して閉旗 し,麻 酔が十分覚醒した後に拘束して連続記

録 した。なお,実 測値はm± sEMで 表わした。

II.成   績

1.臨 床例について

術後急性潰瘍をおこした原疾患は胆管癌14例,膵 頭

部癌10例,胆 の う癌 3例 で陣胆道系の悪性疾患が27例

(82%)と 大部分を占め,胆 管結石症,術 後胆道狭窄な

どの良性疾患は 6例 (18%)に すぎなかった。術前に

は閉塞性黄疸が全例に,貧 血が11例(33%),電 解質果

常が 6例 (18%),肝 硬変が 5例 (15%),低 蛋白血症

が 4例 (12%)に みられた.

術前にヒスタミンあるいはガス トリン法による胃液

検査のできた16例についてみると,BAO,MAO,PA0

は そ れ ぞ れ1.6±0.7,6.1±1.5,9.0±2.2mEq/hr,

MACは 73±6 mEq/1で あ り著明な胃酸分泌の元進

はみられなかった。

原疾患に対する手術々式 としては原疾患が異なるた

め種々の術式が選択されているが,良 性 ・悪性疾患を

含め根治手術が10例 (30%)と 少なく,非 根治手術が

18例 (55%),PTCDの みが 5例 (15%)で あった。手

術中の経過の概要についてみると,手術時間は25～345

分 (平均150分),出 血量は118～4600ml(平均1520ml)

であり,80rllnHg以 下の血圧低下は16例にみられ,血

圧低下時間は15～100分 (平均38分)で あった。

術後急性潰瘍に併発した合併症 としては肝機能障害

が33例全例 にみ られた.次 いで,急 性 腎不全15例

(45%),急 性腹膜炎 6例 (18%),腹 腔内出血 4例

(12%),肺 合併 3例 (9%)な どであった。肝機能障

害以外に合併症を伴なわなかったものは 3例 (9%)

にすぎず,大 部分の症例では 2つ 以上の合併症を有し

ていた。

後術急性潰瘍の病理所見を剖検により肉眼的および

組織学的に検索できた26例についてみると,漬 瘍は胃

体部を中心 とする胃のほぼ全領域に発生することが多

く, しかも多発例が21例 (81%),UH,IIの 浅い潰瘍

が21例 (81%),血 管露出のないものが22例 (85%)と

大部分を占めた。

術後急性漬瘍に対してする治療法 として止むをえず

止血剤,輸 血,抗 漬瘍剤,胃 冷却などの保存的療法に

終始せざるをえなかったものが33例中32例 (97%)で ,

残る 1例 に B II法による広範囲胃切除術を行ったが

結局 1例 も救命することができなかった。

2.実 験例について

1 ) 水浸 拘 束 ス トレス の u l c e r  i n d e x , e n e r g y
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charge, 胃内 pH,PDに 及ぼす影響について (図 1)

対照群の ulcer indexは拘束前では 0± 0で あった

が,拘束後経時的に増加し10時間では31±3で あった.

energy chargeは拘束 4時 間までは0.8前後の一定 し

た値を維持したが, 6時 間では0.6±0.1と著明に低値

を示した。胃内 pHは ,拘 束前では4.8±0.3であった

が,拘 束後経時的に低下 し10時間では2.7±0.6であっ

た。PDも ,拘 束前では27±3で あったが,拘束後経時

的に低下する傾向がみられ,10時 間では18±3で あっ

ブ(1.

2)黄 痘のuicer index,energy charge,胃内 pH,PD

に及ぼす影響について

ulcer indexは図 2に 示すごとく,拘 束前では黄痘

群,対 照群 ともに0± 0で あったが,拘 束後は黄這群

での増加が著明で10時間値は98±15であった。energy

chargeは図 3に 示すごとく,拘 束前では両群 ともに

0.8前後であったが,拘 束 2,4時 間では黄疸群で著朔

な低値を示し,6時 間になると両群 ともに0.6前後の値

を示した。胃内 pHは 図 4に 示すごとく,拘束前後 とも

に両群間で差はみられなかった。PDは 図 5に 示すご

とく,拘 束前では黄疸群,対 照群でそれぞれ26± 2,

図 1 水 浸拘東における経時的変化
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図2 Uicer indexの 経時的変化
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Energy chargeの 経時的変化

図4 pHの 経時的変化
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27± 3と 差はみられなかったが,拘 束後は黄痘群での

低下が著明で10時間値は11±4で あった。

3)黄 疸時の ulCer index,胃内 pH,PDに 及ぼす迷

切の影響について

ulcer indexは図 2に 示すごとく,拘束前では黄疸兼

迷切群,黄 疸群 ともに0± 0で あった。拘束後は黄痘

兼迷切群では漬瘍の発生は抑制 されたが,抑 制率は

49%に すぎなかった。胃内 pHは 図 4に 示すごとく,拘

束前では黄疸群の4.4±1.1に比べ黄疸兼迷切群では

5.7±0。6と高値を示し,拘 束後も黄痘兼迷切群では経

131(1643)

時的に低下する傾向はみ られず,10時 間値でも4.9士

0.9と高値を示した。PDは 図 5に 示すごとく,拘 束前

では黄疸兼迷切群,黄 疸群でそれぞれ26±4,26± 2

と差はみられなかったが,拘 束後は黄疸兼迷切群での

低下が著明で10時間値は 2± 1で あった。

IH.考   泰

閉塞性黄痘例では術後急性漬瘍がしば しば発生す

るゆ。ことが知 られているが,そ の誘因となる因子につ

いて考えてみたい。まず,原 疾患についてみると,池

内らいは肝胆膵の悪性疾患が良性疾患に比べ有意に高

かったと述べているが,著 者 らの場合も同様な成績で

あり,肝 胆解の悪性疾患には貧血,低 蛋自血症,電 解

質異常,肝 硬変を合併することも多 く,誘 囚の一つと

思われる。胃酸分泌についてみると,元 進していない

とする説。と元進傾向がみられるとする説のとがぁる

が,著 者 らの場合は著明な元進はみられなかった。 し

かし, 胃酸分泌がまったく関係ないというわけではな

く,閉 塞性黄痘例では防御因子 も減弱いしてぃるとい

われているので,攻 撃 ・防御両因子のパランスの上で

考えていかなければならないであろう。閉塞性黄痘例

では一般に侵襲の大きな手術が行われるために術後急

性潰瘍が多発するのではないかと考えられるが著者ら

の場合,術中血圧が80mmHg以 下に低下した症例に多

くみられたことから,手 術侵襲が大きければ術後急性

潰瘍 も発生しやすい傾向にあることは事実であろう.

しかし,金 山らのは試験開腹術,外 胆のう慶,胆 の う摘

出術,深 井らのは PTcDの みでも発生したと述べてい

る。著者らの場合も侵襲の少ない非根治手術や PTCD

のみの症例,手 術時間の短かい症例,術 中出血量がわ

ずかな症例でも発生がみられたことから,単 に手術侵

襲が大きいというだけではなく,手 術侵襲の大きさと

ク全身状態のとのかねあいの上で考えていかなければな

らないものと思われた。Skillmanらり,Goodmanら ゆ

は低血圧,感 染症,腎 不全などがある場合には急性漬

瘍が発生しやすいと述べているが,著 者らの場合も他

の合併症を, しかも多数合併すると術後急性潰瘍が多

くみられたことから, これらも誘因の一つとして考え

なければならないものと思われた。

術後急性漬瘍に対する治療成績は不良であるいつのり

といわれているが,著 者 らの場合も閉塞性黄痘4/1で術

後急性漬瘍が発生すると,保 存的にせよ,外 科的にせ

よ1例 も救命できず,極 めて不良な成績であった。そ

こで,今 回,本 症の予防,発 生予測,治 療および治療

に対する効果判定 という面からラットを用いて実験的
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に検討してみた。すなわち,高 木らの方法で水浸拘束

を行った時のulcer index,胃粘膜エネルギー代謝,胃

内 pH,PDに ついて検討したところ,ulcer indexは拘

束後経時的な増加がみられ,諸 家の報告とほぼ同様な

成績がえられた。

急性漬瘍発生時の胃粘膜エネルギー代謝は1974年

Menguyら 1)の報告以来,注 目されてきているが,At‐

kinsonら は ATP,ADP,AMPを 測定 し,(ATP+1/

2ADP)/(ATPttADPttAMP)か ら算出した ener野

chargeが最もよい指標になると述べている。著者らも

energy chargeを算出して検討したところ,拘 束 6時

間後になると,胃 粘膜エネルギー代謝が障害されるこ

とがわかった.ま た,攻 撃因子の指標りとして胃内 pH

を演J定したが,拘 束後経時的な低下,す なわち攻撃因

子の増強がみられた。一方,防 御因子については目粘

膜関門の破綻lい～1分とぃぅ面から従来は Nat,Cl,Hキ

などの ionic net auxを指標 として検討されてきたが,

臨床応用を考えた場合, この方法は繁雑で実用的では

ないので,今 回著者 らは lonic net auxとょく相関す

る11)といわれるPDを 用いて検討した。その成績によ

れば,拘束後経時的な PDの 低下,す なわち,防御因子

の減弱がみられた。以上の成績により,ulcer indexや

胃粘膜エネルギー代謝の変化は攻撃 ・防御因子の指標

として用いた胃内 pH,PDに 反映されてくるものと思

われた。

ついで,閉塞性黄痘の uiCer index,エネルギー代謝,

胃内 pH,PDに 及ぼす影響についてみたところ,拘 束

前の値にはいずれにも差はみられなかった。しかし,

拘束後は黄痘群では対照群に比べ ulcer indexの増

加,エネルギー代謝の障害,防御因子としての PDの 低

下が著明であったが,攻 撃因子 としての胃内 pHは 両

群間で差はみられなかった。すなわち,桃野ら11)の
報告

でみられるごとく,黄 痘だけでは急性漬瘍ができやす

い状態になっているとはいえなかった。 し かし,黄 痘

に何らかの負荷が加わった場合,な お今回は水浸拘束

とい うス トレスを負荷したが, 胃内 pHか らみた攻撃

因子はさらに増強されるということはないものの, 胃

粘膜エネルギー代謝の障害,防 御因子の低下が著明と

なり,急 性漬瘍ができやす くなるものと考えられた。

黄痘時の急性漬瘍の発生に対する述切の予防効果に

ついてみると,黄 痘兼迷切群では黄疸群に比べ ulcer

indexは抑制 されたが,そ の抑制率は49%に す ぎな

かった。これは迷切により胃内 pHの 上昇,す なわち,

攻撃因子は抑制されるが,同 時に PDか らみた防御因
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子も減弱するためと考えられた。以上の実験成績から,

急性漬瘍の早期予測および治療に対する効果判定法 と

して,胃 内 pHと PDを 連続記録することは極めて有

効な手段になりうるものと思われた。

最後に,今 回の臨床および実験成績をふまえ,閉 塞

性黄痘例における術後急性潰瘍に対するわれわれの治

療方針についてふれてみたい。まず,本 症の発生が予

測される症例に対しては予防を行 うことが極めて重要

である。本症は攻撃 。防御因子の破綻から発生すると

の立場から,ま ず第一に減酸効果の得 られる薬剤を使

用すべきであると考え,ア セチルヨリン, ヒスタミン

受容体に対する措抗剤である塩酸 ピレンゼピン,シ メ

チジンを併用している。 こ れでかなりの減酸がえられ

るが無酸 となるわけではないので,制 酸剤を併用して

いる報告りもみられる。しかし,著者らは酸塩基平衡障

害などの問題も考え,制 酸剤のかわ りに抗ペプシン剤

を用いている。また,今 回の実験から防御因子を高め

るべ きであるとの成績がえられたので,今 後,cyto‐

protective actionを有するプロスタグランディン1。な

ども使用してみたいと考えている。一旦,術 後急性潰

瘍が発生した場合にはすみやかに緊急内視鏡を行い,

早期に治療方針を決定すべきである。予防に用いた薬

剤や各種の保存的療法で止血を得られない場合には,

現在著者 らは以下のように考えている。すなわち,術

後急性潰瘍の病理所見からretrOspectiveに検討 して

みると,少 数例ではあるが血管露出を伴なう単発の潰

瘍がみられることから, このような場合には最近積極

的に行われるようになった内視鏡的止血を試み,一 時

的にせよ止血 し,全身状態の改善後に手術を行いたい。

また,出 血部位が幽門部から十二指腸に限局するよう

な場合には,で きるだけ早期に幽門側胃切除術を行 う

べきであろう。 し かし, ここで問題 となるのは胃のほ

ぼ全領域に発生する多発性の潰瘍の場合である。そこ

で,今 回の実験成績から迷切の効果についてみると,

予防としては若干有効であるとの成績であったが,完

全ではなく, しかも迷切により防御因子も減弱するこ

とから,胃 切除術を伴わない迷切だけの療法は避ける

べきであると思われた。 こ のような症例はすでに全身

状態が極めて不良であることが多いので,む しろ再出

血による再手術は回避すべきであるとい う立場から,

(near)total gastrectomy10を行 う方がよいのではな

いかと考えている.い ずれにせよ術後急性潰瘍の予後

は極めて不良なので今後,胃 内 pH,PDを 連続記録す

ることにより特に本症の発生予測,治 療効果の判定 と
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いう面から少しでも臨床例で役立てていきたいと考え

ている。

結  語

閉塞性黄疸時にみられた術後急性漬瘍について,臨

床的および実験的に検討し,以 下の成績をえた。

1.術 後急性漬瘍は膵・胆道系の悪性疾患で術前,術

後合併を有し,術 中血圧低下をきたした症例に多 くみ

られた。

2.本 症の予後は極めて不良であった。

3,実 験例では胃内 pHお よび PDは ulcer indexや

胃粘膜エネルギー代謝の変化をよく反映したので,臨

床的にも急性潰瘍の予測や治療効果の判定に有効な手

段になりうるものと思われた。

4.閉 塞性黄痘時にス トレスを負荷すると胃粘膜エ

ネルギー代謝の障害,防 御因子の減弱により急性潰瘍

が発生しやす くなるものと思われた。

5.閉 塞性黄痘時に迷切を行っても防御因子の減弱

により,急性潰瘍の発生は完全には抑制されなかった。

以上の臨床的,実 験的成績をふまえ,閉 塞性黄痘例

における術後急性潰瘍に対する治療方針についても述

べた。
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