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胃切除術のentero‐insular axisにおよぼす影響についての検討
―とくに後期ダンピング症候群について一

東北大学第 1外科 (主任 :佐藤寿雄教授)
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INFLUENCE OF GASTRIC SURGERY ON ttNTERO‐ INSULAR AXIS
―WITH SPECIAL REFERENCE TO PATHOGENESIS OF LAT回

DUMPING SYNDROME AFTER GASTRECTOMY―
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各種胃切除18例と後期ダンピング3例に糖負荷を行い,胃切除後のentero‐insular axisについて検

討した。胃切除後はいずれの術式においても糖負荷後 oxyhyperglycemiaを呈したが,後 期ダンピン

グ例では負荷後120～180分で血糖値が50mg/dl以下まで低下した。Insulinogenic indexは後期ダンピ

ング例で高値を示し,胃 全摘例ではB―I法に比べ有意に低値を示した。また,後 期ダンピング例では

GIPの高反応と陣グルカゴンの反応低下が認められた。以上より,胃切除例のentero‐insular axisに

及ぼす影響は大きく,後期ダンピングの低血糖の発生には,GIP,インスリン過剰反応に加えてグルカ
ゴンの分泌異常が関与する可能性が考えられた。

索引用語 :胃切除術,後 期ダンピング症例群, 胃切除後の糖代謝

はじ3うに

胃切除後にみられるダンピング症候群としては早期
ダンピングがこれまで広く知られているが,一 方では

発生頻度は少ないが食後 2～ 3時間に冷感,脱 力ある

いは意識障害などの低血糖症状が発生することが知ら

れている11こ れらは後期ダンピング症候群,ま たは

pOstgastrectomy reactive hypoglycemiaなどと呼ば

れているが,病 態の解明についてはこれまで十分な検

討がなされていない。著者らは,先 に後期ダンピング

例における消化管ホルモン分泌動態について報告して

いる力り,今 回は各種胃切除術のentero‐insular axis

におよばす影響について, とくに後期ダンピング発生
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機序に関して,各 種糖負荷時の血糖および消化管ホル

モン分泌動態について検討を加えた。

I,対 象および方法

教室における胃切除18例と胃切除後に発生した後期

ダンピング3例を対象とした。後期ダンピングの3例

は,い ずれも食後 2～ 3時間に低血糖様症状を主訴と

し,採 血によりこの時の低血糖が確認されている。発

症時期は術後2カ月～5年であり, うちわけは表 1の

ごとくである。また,各種胃切除例のうちわけはB‐I法

6例,B‐II法7例および胃全摘 (Roux‐Y法 )5例 で,

平均年齢はそれぞれ55.3±4.6歳,59.6±3.6歳,63.6±

5.9歳であり,術前および術後約 1カ月にて検索を行っ

ブと.

以上の症例に対し75g-0,GTTお よび0.5g/kg iv‐

GTTを 行い,血糖,な らびに血中インスリン,GIP,膵
グルカゴン (以下,GI)お よびtotal GLI値を測定し

gut GLI値はtotal GLI値とGI値 の差として算出し
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表 1 後 期ダンピング症候群の概要

走例 l 症例 2 億例 3
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原 壕 口  嘉 日  応 に お隅演白

衛
日全摘術

(ρ吻合 )

口金摘術

( R o u X‐Y法 )

術
法『‐‐ｄｈ‐‐

日

Ｂｉ

に後のめまt
r 職豪リ

室後のめまし

勧   峰
食後の冷汗

着 捜 費 共

行後 2年 術後 2ヵ 月 術佐 5年

た。測定方法は血糖はグルコースオキシダーゼ法を用

い,消 化管ホルモンについては,イ ンスリンおよびGI

はダイナボット社製 kitを,GIPは Moody,A.J,よ り

提供 うけた抗体 R65を 用い,total,GLIは 大塚アッセ

イより提供うけたOAL‐196または大根田氏より提供

うけた抗体G25を用いてそれぞれradioinllnunoassay

法にて測定した。

統計学的処理は,実 測値については平均値土標準誤

差(MttSEM)を 用いて表し,有意差の検定はStudent'

st,testを用い,危 険率 p<0.05を もって有意差ありと

判定した,

II.成   績

1.後 期ダンピング例におけるiv‐GTTと o‐GTT

後期ダンピング例におけるiv‐GTTお よびo‐GTT

時の血糖,GIPお よびインスリン値を症例 1について

みると図 1に示すごとくである.すなわち,iv‐GTTで

はo―GTTの 場合と同様に糖負荷後著明な高血糖を呈

するが,刺 激後120～180分ではo―GTTで 認められる

低血糖の出現は認められなかった。血中GIP値 の変動

はiv―GTTで は糖負荷後殆んど変動は認められない

が,o‐GTTで は負荷後90分まで高反応が認められた。

また,血 中インスリン値の変動もiv‐GTTに 比べ,o‐

GTTに おいて高反応が認められた。症例 2,3に つい

ても血糖,血中GIPお よびインスリン値の変動は症例

1の場合と全く同様の変化であった。

2.後 期ダンピング例および各種胃切除例における

o‐GTTで の血糖および各種消化管ホルモンの変動

(1)血 糖値,血 中GIPお よびインスリン値の変動

75g―o‐GTTに おける血糖値の変動は図 2に 示すご

とくである。後期ダンピングの3711はいずれも糖負荷

後120～180分で低血糖を里するが,各 種胃切除例では

刺激後60～90分まで後期ダンピング例と同様に高血糖

を示すが,い ずれの術式でも負荷後120～180分におい

ては低血糖は認められなかった。

血中GIP値 の変動についてみると,胃切除例では胃

全摘例において術前に比べ負荷後早期に高値を示す

が,B_Iお ょびB‐II法では全体に低反応を呈した。こ

れに対して,後期ダンピング例では症例 1,2で は負荷

後60～90分まで著明な高反応を認め,症 例 3で も胃全
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図 l GTTに おける血糖,GIPお よびインスリン値

の変動

一症例 1-

図2 75g・o‐GTTに おける血糖値の変動

後期ダンピング例        胃 切除例

摘例と同様の高反応パタ
ーンが認められた (図3).

次に,血 中インスリン値の変動についてみると,後

期ダンピング例では各種胃切除例に比べていずれの症

例も負荷後90分まで高値を示した (図4).

(2)InsulinOgenic index

lnsulinogenic indexについてみると表 3に示すご

とくである。胃切除例では胃全摘例においてB―I法に

比べ有意に低値を示したが,そ の他は術前および術式

間において差は認められなかった。
一方,後 期ダンピ

ング例では症例 1は0.52とやや低値を示したが,症 例

2,3で はそれぞれ2.37,1.56と高値であり,全体の平

均値1.48±0.43は各種胃切除のいずれの術式に比べて

も有意に高値であった.

(3)血中GI値 およびgut GLI値の変動

血中CI値 の変動についてみると図5に示すごとく

である。各種胃切除例ではとくに糖負荷後後期の

120～180分においてやや上昇傾向が認められたが,後
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図3 75g‐o・GTTに おける血中CIP値 の変動
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表 3 75g‐ 0‐GTTに おけるInsulinogenic index
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図5 75g‐0‐GTTに おける血中Gl値の変動
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図4 75g‐0‐GTTに おける血中インスリン値の変動
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図 6 75g‐ o‐GTTに おけるGIP,IRI,GI反 応量

ΣΔGIP 】ΔIRI              Σ ΔGI

表2 各 種胃切除例の概要

期ダンピング例では糖負荷後60分までの早期に上昇傾

向を認めるが,後 期において血糖値が低値を示す

120～180分では各種胃切除例に比べ低反応であった。
一方,gut GLI値 についてみると,胃 切除術式別で

は胃全摘例においてB‐I法およびB‐II法に比べ,よ り

著しい高反応が認められた。また,後 期ダンピング例

においても各種胃切除例と同様に高反応を呈した。

(4)GIP,イ ンスリンおよびGIの糖負荷に対する反

応量

経口糖負荷後60分までのGIP,イ ンスリンおよびGI

の反応量についてみると図6に示すごとくである。す

なわち,各 種胃切除例に比べ後期ダンピング例では,

GIPお よびインスリンの反応量は高値を示したが,GI
の反応量は逆に著しく低値を示した (p<0.05).各種

胃切除例では, とくに胃全摘例ではGIP反 応量はB‐I

法に比べ有意に高値であり,後 期ダンピング例に近い

値を示したが,GI反 応量も同様に高反応を示した。

IIH.考  察

胃切除後における経口糖負荷時の血糖および各種消

化管ホルモンの変動についてはこれまで多くの報告が

なされているが,い わゆる後期ダンピング症候群の病

態については十分な説明がなされていない.後 期ダン
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ピング例でみられる低血糖発生の機序に関しては,古

くよリインスリン過剰分泌によると考えられている

がめ,Hedi―Georgopoulusらりは,GIPの 異常分泌を介

したインスリン過剰分泌が原因としている。今回の著

者らの成績においても後期ダンピング例では,経 口糖

負荷時にインスリンおよびGIPの 過乗J反応が認めら

れ,症 例 2,3で はInsulinogenic indexは極めて高値

を示し,諸家の報告と同様の成績であった。すなわち,

胃切除後においては一般にoxyhyperglycemiaを呈

するが,後期ダンピング例では何らかの原因でGIP過

剰反応状態にあり,Ungerら うのいうenterO_insular

axisに大きな変調を来しているものと考えられる。

このように,後 期ダンピング例では経日糖負荷に対

するインスリン過剰分泌の存在が確かめられたが, こ

れらの反応は糖負荷後早期における変化であり,後 期

の低血糖発生にはインスリン措抗ホルモンとして血糖

調節に重要な役割を有するグルカゴンの変動について

も検討する必要がある。

胃切除後にはgut‐glucagonの経口糖負荷に対する

高反応がこれまで報告されているが,BloOmら いは,後

期ダンピング例で有意に高反応を呈したとしている。

gut‐glucagonの作用については,こ れまで腸管の

hypertrophyに関与するものと小腸通過時間を遅延さ

せるものが考えられているが,entero‐insular axisに

関係する作用として,肝 での解糖作用に対して解グル

カゴンと競合作用を有する可能性のや,解 β細胞に対

する抑制作用など印を示唆する意見があり, これらを

後期ダンピングの発生機序として考える意見もみられ

る。しかし,gut,glucagonの生理作用については不明

な点が多く,後 期ダンピングの低血糖発生について直

接的な因果関係を求めることは困難と思われる。著者

らの成績では,経 口糖負荷後のgut‐GLI値 の変動は各

種胃切除例においても,後 期ダンピングとほぼ同様に

高反応が認められ,両 者間で差は認められなかった。
一方,血 糖調節機構に深く関与している膵グルカゴン

については,今 回の成績では後期ダンピング例におい

ては,経 口糖負荷後において低血糖の出現にもかかわ

らず血中レベルの上昇は認められず,反 応量について

も各種胃切除例に比べ有意の低値を示すことが確かめ

られた。このことより,後 期ダンピングの発生に関し

ては,前 述したGIP,イ ンスリンの過剰反応のほかに

も,糖 負荷後とくに後期における膵グルカゴンの分泌

異常が存在する可能性が示唆された。

胃切除後においては食事内容物の通過経路や通過時

間が正常な場合に比べて大きく変化することから,

entero‐insular axisにも大きな影響を及ぼしていると
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考えられる。しかし,多 くの症例ではこれらの変化に

対して対応可能な状態にあるが,後 期ダンピング例で

は種々の点において対応に障害を来していることが推

測された。

I V . 結 語

各種胃切除18例と後期ダンピング症候群 3例 に糖負

荷試験を行い,胃 切除術の entro‐insular axisについ

て検討し,以 下の成績を得た。

1)胃 切除術後はいずれの術式においても経日糖負

荷後に oxyhyperglycemiaを 皇した.

2)後 期ダンピング例では経日糖負荷後 oxyttper‐

glycemiaに 続いて負荷後120～180分で低血糖の発現

を認めたが,静 脈内糖負荷では oxyttperglycemia後

の低血糖は認められなかった。

3)InsulinOgenic lndexは後期ダンピング例で高値

を示し,胃 切除術房けでは胃全摘例で B,I法に比べ有意

の低値を示した,

4)後 期ダンピング例では経口糖負荷後にGIPの 高

反応と腺グルカゴンの反応低下が認められた。

以上より,胃 切除術の entero‐insular axisにおよば

す影響は大きく,後 期ダンピングの低血糖発現には

CIPお よびインスリンの過剰反応に加え,膵 グルカゴ

ンの分泌障害が関与することが示唆された。
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