
日消外会誌 18(11)t2314～ 2322,1985年

肝生検による肝組織像からみた経皮的胆管 ドレナージ効果

千葉大学医学部第 1外科

木村 靖 宏  大 原 啓 介  奥 井 勝 二

HISTOLOGICAL CHANGES OF LIVER AND REDUCT10N OF JAUNDICE

BY PERCUTANEOUS TRANSHEPATIC CHOLANGIAL DRAINAGE

Yasuhiro KIMURA,Keisuke OHHARA and Katstti OKUI

lst Departlnent of Surgery,School of Medicine,Chiba University

閉塞性黄疸息者23例に経皮的胆管 ドレナージと同時に,肝 針生検を実施し,肝 組織像と減黄効果を

比較検討した.肝 組織像は肝細胞,グ 韓の変化がごく少ないA型 14例,グ 輸の細胞浸潤,線 維増生が

中等度で肝細胞変性の軽度なB型 64/1,グ輸の変化は中等度で肝細胞の変性壊死が著明なC型 3例の

3型に分けられた。黄疸軽減効果は減黄良好なI型12711,減黄が遷延するII型9例,減 黄無効なIII型

2例 に分けられた。A型 では I型11例,II型 3例で減黄はほぼ良好であり,B型 ではI型 1例,II型

5例で減黄は遷延するが死亡例はなく,C型 はII型1例,回 型 2例で,減 黄無効で2例 は死亡した。

肝組織の変化から黄痘軽減効果の予測が可能である。

索引用語 t閉塞性黄痘,経 皮的胆管 ドレナージ,黄 痘軽減効果,肝 針生検,肝 組織像

第 1章  は じめに

経皮経肝胆道造影法 (以下 PTCと 略記)か ら発展し

た閉塞性黄疸の治療的応用法である経皮的胆管 ドレ

ナージ (以下 PTCDと 略記)は ,現 在黄疸軽減の主要

な手段として定着している。

PTCDに よる黄痘軽減の効果は明らかであり,手 術

成績の向上に役立っていることは衆知の事実といえよ

う.教 室の成績についてはこれまでに小幡1レ)をはじめ

として数多くり
～い発表してきた。

しかしながら, これらの報告でも指摘したように,

黄疸軽減の無効例や効果不良例の存在が問題であっ

た。その原因の1つ にドレナージチュープの閉塞,滑

脱,屈 曲などの手技上の理由が一般にあげられている

が,黄 痘軽減無効の主要な原因は肝細胞や肝内胆管路

系の機能障害による胆汁分泌,排 出障害,す なわち肝

の病態生理に問題があると考えられており,そ れに

沿った臨床的,実験的研究が胆汁分泌,胆汁組成,種々

の肝細胞機能の面からの検討や形態学的の面から検討

されている。しかしながら形態学的検討の面では閉塞

性黄痘時の肝組織,微 細構造の変化そのものの報告は
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多いが,黄 痘軽減効果との関連での肝組織像の検討,

とくに臨床例での検討の報告は比較的少ない。

そこで著者はPTCD施 行時に同時に肝針生検を行

なって,肝組織像の面からPTCDの 効果を検討した結

果,い ささかの知見を得たので報告したい。

第2章 研 究対象及び研究方法

1.研 究対象

昭和49年7月から昭和55年8月 までに千葉大学医学

部第 1外科,およびその関連病院でPTCDを 行った症

例31例のうち,資 料の整った23例を対象とした。その

内訳は胆管結石症 5例,肝 内結石症 2例,良 性胆管狭

窄 2711,胆道奇形 1例,胆 のう癌 2例,胆 管癌 4例,

乳頭部癌 1例,解頭部癌 6例で,年齢は22歳から71歳,

平均55歳,男 性13例,女 性10例である。

2.研 究方法

PTCD,肝 生検の前準備と実施方法 :PTC施 行 6時

間前から絶飲食とし,血 管確保の目的を兼ねて, 1時

間前から5%プ ドウ糖液500mlの点滴を開始する.30

分前に塩酸ペチジン50mg,硫 酸ア トロピン0.5mgを

筋注する.

PTCで 胆管閉塞の状態を観察 し,そ の結果から

PTCDの 適応を決定する。PTCDを 行うと同時に,肝

針生検を実施したが,そ の方法の詳細は次の通りであ
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図l PTCD,肝 針生検,左がその方法,右はその器具.

る。

マンドリン付き穿刺針 (外径2mm,長 さ12cm,14cm

および16cmの 3種類)に ポ リエチレンチューブ(内径

2mm,長 さ12cm,14cm,および16cmの 3種 類)の 外筒

をかがせ,PTCと 同一方法で,肝 実質を穿刺する。こ
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の際 PTCで 既に現わされている胆管影に穿刺針を近

づけないように透視下でコン トロールする。穿刺針の

先端が肝実質に到達 したならば,マ ン ドリンを抜去 し

て,か わ りに生検針 (Silverlnan生検針を改良したも

の)を 入れ,肝 組織を採取する。採取 した肝組織は直

ちに10%ホ ルマ リンに浸し固定する。

肝組織を採取し終えたならば穿刺針に再びマン ドリ

ンを入れ,改 めて針を進めて胆管を穿刺 し, ドレナー

ジを行 う。ポ リエチレンの外衛を残 して穿刺針を抜去

して,残 された外筒を通 じてア トム 6号 の ビニール

チューブを胆管に送 りこむ. ビニールチュープの先端

を閉塞部の直上まで誘導す る。濃 い造影剤の陰影で

チュープの先端が見え難い時は,少 量の空気を送 り気

胞の噴出で確認した,PTCDと 肝生検について図 1に

要点を示した。

採取 した肝組織の検索 :10%ホ ルマ リン液で固定後

パラフィン包埋切片を作製し,ヘ マ トキシリン ・エオ

ジン染色および,銀 染色,マ ロリーアザン染色を行い

表 1 症 例一覧表

患者 No 年,性 疾 患
PTCD前
血清総ビ値

PTCD後 20日
血清総ビ値 減黄効果判定 細胞浸潤 線維の増生 胆管の増生 肝細胞の

変性壊死
組織の判定 予後

1 4 6 女 総胆管結石 15 8mg湾 1 5 7mgttl B

2 67 女 総胆管結石 3 46 I ■ 十 A

3 65 男 総胆管結石 24 13

4 64 男 総胆管結石 I 十 A

5 55 男 総胆管結石 23 3 + A

22 女 肝 内 結 石 I 十 ■ A

7 51 男 肝 内 結 石 コ + B

40 男 胆 道 狭 窄 I I 十 C

30 男 胆 道 狭 窄 A

41 女 胆 道 奇 形 A

53 女 胆 の う癌 十 A

47 男 胆 の う癌 十 ～ ■ 十 A

65 女 胆 管  痛 田 十 ～ + C 黄 疸 死

14 71 男 胆 管  癌 【I + A 癌   死

69 男 胆 管 癌 I I 十 A 癌   死

55 男 胆 管  癌 【I 十 十
一

B

1 7 69 女 乳 頭 部 癌 【 十 A
縫合不全
死  亡

68 男 膵   癌 皿 十～ ‖ 十～ + C 黄 胆 死

55 男 陣   癌 25 4 十 B

57 男 陣   癌 A

6 5  女 陣 癌 26 6 十 十 A

55 女 陣 感 十 十 十 A 癌   死

69 女 藤   癌 23 4 十 B
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光学顕微鏡検索に供した。

施術後の観察 :施行後は,ビ ニール管の確保を

チェックし流出状態を随時観察して排出される胆汁量

を毎日計量した。一週ごとに血清ビツルビン値を測定,

他の肝機能検査も行った。

第3 章 成  績

1.PTCD後 の肝機能成績 (特に血清ビリルビン値

の推移).表 1は23例の疾患・肝機能組織.黄 疸軽減効

果をまとめたものである.

図 2は PTCD後 の血清ビリルビン値の推移をみた

ものである.

黄疸軽減効果は血清ビリルビン値の推移から3型 に

分けられた。I型はPTCP造 設後急速に降下して,術

後20日以内に総ビリルビン値5mg/dl前後以下になる

減黄良好のもの,II型 はビリルビン値の降下は緩徐で

20日すぎても総ビリルビン値が8mg/dl前後以上ある

例で,黄 疸消失が遷延するが,そ の後時間がかかって

も正常,あ るいはそれに近い値まで降下するものであ

る。HI型はビリルビン値の降下がみられず,増 悪の経

過をとった減黄無効のものである。その結果は I型が

11例,II型 が10例,HI型 が2例であった。 I型 は悪性

疾患が6例,良 性疾患が5例,HI型 は陣癌,胆 のう癌

の2例であった,

2.肝 針生検による肝組織像

肝組織像は肝細胞グリツン鞘 (以下グ輪と略記)の

変化によって3型に分類できた。

A型 はグ輪の細胞浸潤,線 維の増加,胆 管の増生が

軽度であり,肝 細胞の変性壊死はほとんど認められな

いもので,B型 はグ輪の細胞の浸潤,線 維の増加,胆

管の増生が,中 等度または著明であるが,肝 細胞の変

性壊死はほとんど認められないもの,C型 はグ輸の変

化は軽度又は中等度であるが,肝 細胞の変性壊死が中
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等度又は高度に認められる例である。

その結果はA型 14例, B型 6例 , C型 3例 であ り,

A型 は悪性疾患が 8例 ,良 性疾患が 6例 , B型 は悪性

疾患が 3例 ,良 性疾患が 3例 ,C型 は悪性疾患が 2例 ,

良性疾患が 1例 であった。

3.肝 組織像と黄痘軽減効果

肝組織像 と黄痘軽減効果を比較すると,A型 (14例)

はII型11例,II型 3例 ,HI型 0,B型 (6例 )は I型

1例 ,II型 5例 ,IH型 0,C型 (3例 )は I型 0,II

型 1例 ,HI型 2例 である。すなわち,A型 の場合は減

黄良好なものが大多数をしめ,C型 の場合はII～III型

で黄痘軽減がなく3例 中 2例 は死亡 している.B型 は

その中間であ り,ほとんどのもので減黄が遷延するが,

死亡例はなかった。

4.症 例

第 1例 .67歳 ,女 性,総 胆管結石症

2週 前から発熱を伴なって 黄痘を発し,当科に来院.

PTCに よる胆道造影像では,総胆管の拡張があり末端

に胆石をみとめる。直ちに PTCDに 移行し,か つ肝生

検を行った(図3)。PTCD後 の流出胆汁量は 1日平均

300ccであり,血清ビリルビン値は3週で3.4mg/dlま

で急激に降下した (I型 )(図 4).

肝組織像は肝細胞に胆汁色素をみとめ,星 状細胞の

図3 第 1例のPTC像 .拡 張した総胆管末端に結石

像あり,

図2 PTC‐ D後 の血清総ピリルビン値の推移
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腫脹があり,グ 輸に線維化と円形細胞の浸潤が軽度に

認められる (図5)(A型 ).肝 細胞の変性壊死は認め

られない.

第 2例。41歳,女 性,胆 道奇型

20歳頃から,時 々右季肋部痛,発 熱があった。 2年

前,黄 疸が出現し胆石症の疑いで開腹したが,胆 石は

発見されなかった。しかし黄痘は消失した. 3カ 月前

から再び黄道が現われたので当科に入院した。PTCに

よる胆道造影所見は図6に示すように左肝管の合流部

が盲端になっており,右 肝管からの胆のうと総胆管が

出ている。PTCDを 行い,チ ュープの先端を肝管合流

部におき,同時に肝生検を行った,PTCD後 の経過は,

胆汁は1日300cc以上排出し,血 清ビリルビン値は急

速に降下した。トラスアミナーゼ値も正常に戻った(I

型)(図 7)。

図5 第 1例の肝組織像.肝 小葉周辺に胆汁色素,グ
輸に軽度の細胞浸潤.
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第 2例 の PTC像 .左 肝管の閉塞を認める。図 6

図7 第 2例の経過

肝組織像は肝組織の改築や肝実質の脱落,線 維化あ

るいは炎症性細胞浸潤はない.類 洞の拡張が目立ち,

肝細胞系は細くなり,先 天性胆道閉塞の際に見られる

多核細胞が散見される。グ輸の変化は軽微であった。

細胞管内に多数の胆栓があり,閉 塞性黄痘の像である

(A型 )(図 8).

第 3例。57歳,男 性,総 胆管及び肝内結石症

1年半前,黄 痘と右季肋部痛があり,内 科的治療で

軽快した。3カ月後再び黄痘が現われた。PTCに よる

胆道造影所見は拡張した総胆管と右肝内胆管に結石を

みとめる。直ちにPTCDに 移行,併せて肝生検を行う

(図9)。PTCD後 の血清ビツルビン値の低下は緩徐で

あり,20日過ぎても20mg/dlを越えていたが,そ の後
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図 8 第 2例 の肝組織像.

まり,小 葉内胆栓.

図9 第 3例のPTC像 .拡張した総胆管,右肝内胆管

に結石像をみる.

急速に黄痘は軽減 して 1カ 月後には8mg/dlを 示 した

(II型)(図 10).

肝組織像はグ輸には小葉周囲をとりまくように,線

維の中等度増生 と細胞漫潤が見られる。小葉周辺に胆

汁色素が著明にみられるが,肝 細胞の変性はない (B

型)(図 11).

第 4例 .46歳 ,女 性,総 胆管結石症

1カ 月前から発熱黄痘があ り軽快 しないため,当 科

受診.PTCに よ る胆道造影所見は総胆管末端に結石が

嵌頓 しており,肝 内胆管に梅花様の像が多数みられる

(図12),PTCD後 の経過は血清 ビツルビン値の降下は

ゆるやかであったが, 3週 後急速に改善された(II型)
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類洞の拡張,肝 細胞索の細 図10 第 3例 の経過

図11 第 3例の肝組織像.グ 輪の線維増生,細 胞浸潤

中等度.

(図13)。この時点でチューブからの造影では梅花様の

陰影は消失している.肝 組織像はグ鞘には線維の増生

が著しく,膠 原線維は太 くしっか りしてお り,細 胞浸

潤が主で,慢 性の経過をとったものと,認 められる。

しかし,一 部多形核自血球がぶ くまれ,線 維の一部は

肝細胞索まで入 り込んでいる像もあ り,炎 症が進行し

ている変化も認められる (B型 )(図 14).肝 細抱の変

化はほとんどない。

第 5例 。65歳,女 性,胆 管癌

4週 前黄疸に気付き,増 強した。PTCに よる胆道造

影所見は総胆管に陰影欠損像を認める。PTCDを 行

い,肝 生検を実施 した(図15)。PTC後 の経過は 1日 の

胆汁流出量は200～300ccであったが,血清 ビリルビン

値降下は遷延し, 3週 後にかえって上昇をみた。胆汁

の流出は100～200ccと減少したが,チ ューブがつまっ

ていないことは確認している。82病日で死亡 (HI型)
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図12 第 4例のPTC像 .総胆管の逆U型 ,閉塞像と肝

内の梅花様の像

図13 第 4例 の経過
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図14 第 4例 の肝組織像.グ 輪の線維増生,細 胞浸潤
が著明.肝 細胞変性はほとんどない.

腎不全,消 化管出血などの病態の解明。71-いによって,

現在では黄疸軽減をはかってから原疾患の手術を行 う

ことが大勢 となっているゆ～1い～121

さらに黄痘軽減法 としては侵襲の程度,手 技の容易

さ,手術時の有利な点からからPTCDが 主要な方法と

なっている1)1い11).

PTCDに よる黄疸軽減効果の有効性についてはす

でに多 くの報告があり,確 立された治療法となってい

るが,問 題がないわけではない。問題の中心は無効例

や効果不良lrlの存在である。その原因の 1つ として

PTCDの 手技上の問題があることは事実であるが,主

刊
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(図16).

肝組織像はグ輸に円形細胞の浸潤,胆 管の増生,線

維の増生をみとめるが,そ れ程著明ではない。毛細胆

管の拡張,胆 汁色素の沈着が,小 葉の周辺から中心に

向って認められた。肝細胞の変性壊死が著明である(C

型)(図 17).

第4章 考  察

閉塞性黄痘に対処する方針として,一 期的に原疾患
の手術を行う考えと,黄 痘軽減手術の後に原疾患の手

術を行う二期手術の考えとの2つの方針がかってあっ

たが,閉 塞性黄疸に伴う危険な合併症である肝不全,

図15 第 5例 の PTC像 .
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図16 第 5711の経過

図17 第 5例の肝組織像.グ輪の線維増生,細胞浸潤,

胆管の増生は中等度.肝 細胞の変性壊死が著明.

要な原因は胆汁分泌,排 出に関する肝の病態にあると

考えられる。

黄tEBI軽減効果を左右する肝病態に関する研究は機能

面,形 態面からの検討が数多くなされている崎l~2つ.機

能面からの検討として一般肝機能,肝 のミトコンドリ

ア機能,エ ネルギー代謝,糖 代謝など,血 清胆汁酸,

流出胆汁量や胆汁組成の変動などを指標とする検討が

あり, とくに胆汁量,胆 汁組成からの検討が多い。イヽ

沢10はPTCDお よび手術的胆汁 ドレナージ例の検討

が流出胆量および胆汁中ピリルビン量が黄痘軽減効果

の指標になると報告している。
一方,形 態面からの検討として,閉 基性黄痘の際の

肝組織の変化に関する報告は実験的,臨 床的に多

数
10～2分みられるが,肝組織像と閉基解除後の経過とを

比較検討した報告は動物実験による観察はあるもの

の。2め～2的.臨 床例による観察は少なくのゆ2つ,そ れも手

術的胆汁 ドレナージ例に限られており,PTCDに よる

黄痘軽減効果と肝組織像とを比較検討した報告はな

い
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そこで著者はPTCD施 行時に肝組織片を安全に採

取する方法を考察し,その肝組織像とPTCDに よる黄

軽減効果とを比較検討して,肝組織像によるPTCDの

効果の予測と,手 術時期決定などについて検討した.

その結果,従 来報告されている閉塞性黄疸時の肝組

織の種々の変化が著者の採取した標本にもほぼ同様に

観察できたが,そ のなかでも著者の日標とするPTCD

の効果判定の指標として,肝 細胞変性と線維増生が役

立つことがわかった.と くに肝細胞変性は効果判定に

決定的な指標となるものと考えられた。

すなわち,PTCDに よる黄疸軽減効果を血清ビリル

ビン値の推移を指標として半J断すると,黄 疸軽減効果

が良好なI型,効 果が無効なIΠ型,そ の中間で効果が

遷延するII型の3つ に分けられ,肝 組織像はグ輪の線

維増生,細 胞浸潤,胆 管増生が軽度で,肝 小葉に変化

のないA型 ,線 維増生,細 胞浸潤,胆 管増生が中等度

～高度にあるが,肝 細胞変性がほとんどないしB型 ,

線維増生,細 胞浸潤などが中等度にあり,肝 細胞変性

の明らかなC型 の3型に分けられた。

この肝組織像と黄痘軽減効果の分類を比較すると,

肝組織像がA型 のものはPTCD後 に胆汁流出が順調

であり,急 速に血清ビリルビン値が低下するI型が大

多数をしめた。第 2症例で示したように,長 期の臨庄

経過を持ち黄痘,発熱を繰り返し,PTCで みられるよ

うに左肝管閉塞があるような臨床的にはPTCDを

行っても黄痘軽減が遷廷することを予測させる症例で

も,肝 組織像がA型 を示す場合は黄遠軽減が良好とな

ると思われる。一方,C型 の場合はPTCD後 の胆汁流

出量は少なく,血 清ビリルビン値の低下がみられず,

手術を行っても3例中2例は死亡している。黄疸は軽

減効果はなかった.肝 細胞変性の程度では改善の可能

性も考えられる。A型 とC型 の中間に位置するB型 の

場合は黄痘軽減効果は遷延するものとがあったが,い

ずれも根治手術後の経過は順調で死亡例はなかった。

第 4例 のように急性化膿性胆管炎を合併した症例で

は,予 後不良のことがありうるわけであるが,肝 組織

像がB型 を示したことが,予 後改善の一理由として推

定される。

このように肝組織像でA型 の場合は良好な黄疸軽減

が期待でき,B型 の場合は黄疸軽減が遷延しても徐々

に改善される可能性があり,手 術予後も可良と判断さ

れるので,血 清ビリルビン値が正常に戻らない時点に

おいても,他 の所見から手術の適応が考慮されてよい

であろう。一方C型 の場合は不可逆性の肝病態の可能
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性が高く,手 術適応決定は困難と思われる。

最後に,閉 塞性黄痘例の肝針生検については, これ

を危険視する考 え2助～31)と
,安 全であるとす る主

張3つ～3ゆが相半ばしている。肝針生検の危険は胆汁うっ

滞のある胆管を穿刺することによる胆汁漏出と,出 血

が考えられる。著者の考案したPTCDと 同時に行う方

法では,造 影された肝内胆管の透視像をみなざ,そ の

肝内胆管の粗な部分を穿刺することと,引 続いて胆管

ドレナージを行うことによって,胆 汁漏出はさけられ

る.ま た出血の原因となる大血管は胆管と接して走行

しているので,胆 管をさけることによって血管穿刺に

よる出血の確率は極めて低いと考えられる。実施症例

全例に合併症をみなかったが, これはそのためと考え

ている.ま た,一連の手技の中で行えるのでPTCDと

施行時に容易に行うことが出来る。

第5 章 結  論

閉塞性黄疸症例23例に対し,PTCDお よび同時に肝

針生検を行い,肝組織像と黄疸軽減効果を比較検討し,

次の結果を得た。

1.症 例の内訳は胆石症 7例,胆管狭窄 3例,胆のう

癌 2例,胆 管癌 4例,解 癌 6例,乳 頭部癌 1例であっ

た。

2.黄 痘軽減効果を 3型 に分類した。I型 は減黄良好

なもの,II型 は遷延するもの,HI型 は,無 効または増

悪するものである。

3.肝 組織像の変化によって 3つ に分けた。A型 は肝

細胞,グ 鞘の変化がごく少ないもの,B型 はグ鞘の細

胞浸潤,細 胞増加,胆 管の増生が中等度であ り,肝 細

胞性変性は比較的軽いもの, C型 はグ輪の変化は中等

度であるが,肝 細胞の変性,壊 死,脱 落が著朔なもの

である。

4.肝 組織の変化は,黄疸軽減効果に密接な関連があ

る。A型 の場合は減黄は良好であ り,C型 の場合は減

黄無効で,死 亡例もある。B型 はその中間で,減 黄は

遷延するが,や がて改善し,死 亡例はない。

5.閉 塞性黄疸に対してもPTCDと 同時に肝針生検

を行えば,安 全である。

稿を終るに当り,直接御指導を頂いた窪田博吉博士,和賀

井和栄順天堂大学助教授,ならびに共同研究者各位,また病

理組織学的検索にあたり御指導賜った,千 葉大学病理岩崎

勇助教授に厚く御礼申し上げます。
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