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術後腹腔内感染症と凝固 ・線溶系の変動

佐藤 元 通

渡部 祐 司

I . 結 言

腹腔内膿瘍よりのsepsisは治療薬,全 身管理法の進

歩した今日でも,消 化器外科領域で遭遇することの多

い致死的合併症の一つであるll~ゆ
.術 後の腹腔内膿瘍

は,縫 合不全により生ずることが最も多い。縫合不全

に対し栄養管理の改善などにより治療成績が向上して

はいるが,最 近の手術適応 ・術式の拡大により,以 前

経験しなかったような重篤な合併症を併発する例も見

られるようになった。 こ の腹膜炎およびそれによる多

臓器障害 (multiple Organ failure:MOF)には汎発

性血管内血液凝固症候群(disseminated intravascular

coagulation syndrome:DIC)など凝固 ・線溶系の異

常が関与していることが知られている4J5)。しかし,手

術侵襲自体が凝固・線溶系へ影響を与えるうえに'6ン),

輸血 。輸液,炎 症反応,術 後合併症などさまざまな因

子が凝固 ・線溶系の変化に関係するため,術 後腹膜炎
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術後縫合不全による腹膜炎28例を I群 (minOr leakage)11例,II群 (mttOrleakage)6例,III群

(lethalleakage)11例に分け,対 照群25例と対比し,消 化器手術後の凝固・線溶系の変化を検討した。

1)術 後は一過性に凝血能が変動するため,一 般的なDIC診 断基準は適用できない。2)縫 合不全例

は術後 1～ 3日 目より通常の凝血能の変化が増強されていた。3)軽 症例ではFbg・FDP上 昇,AT HI

低下などが対照群より顕著で,回 復が遷延したのみであった。4)重 症例では術後 1～ 2週 目より

APTT延 長,PT・ AT III・Pig低下が軽症例より強く,血 小板減少も認められた。5)血 小板数の相

対的 ・絶対的減少を示す腹膜炎症例は重篤化することが多く,血 小板数の推移には注意を要する。

索引用語 !腹膜炎,縫 合不全,凝 固・線溶系,多 臓器障害,汎 発性血管内血液凝固症候群

に対し通常のDIC診 断基準を適用することはできな

いのではないかと考えられる。また縫合不全による腹

膜炎の際の凝固 ・線溶系の異常の発現時期,発 現様式

などに関する詳細な報告はみられない。著者らは消化

器手術前後の凝血能の変化について検討を加えている

が,本 稿では縫合不全による術後腹膜炎症例の凝固 ・

線溶系の異常につき検討した。

H.対 象および方法

1)対 象 :縫合不全による術後腹膜炎症例のうち28

例と,対 照として胃切除後合併症なく順調に経過した

25例を対象とした。腹膜炎例は3群 に分けた。すなわ

ち縫合不全を併発したが臓器障害を発生しなかった軽

症の I群 (minOr leakage群)11例 .肝 ・腎 ・心 。肺

などの重要臓器障害を併発 したが救命 しえた II群

(majorleakage群)6例 。および臓器障害により死亡

したIII群(lethal leakage群)11例である。なお臓器

障害の定義はFryら1)の定義に準じた。

施行手術は胃手術11例(胃全摘 6例,胃亜全摘 5例),

膵手術 7例 (膵頭十二指腸切除6例,膵 体尾部切除 1
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例),大腸手術 6例,胆道手術 1例,十二指腸手術 2例,

食道手術 1例である。なお解体尾部切除,十 二指腸手

術の各 1例は膵液痩併発例である。年齢はI群37～81,

平均61,7歳,II群50～86,平均62.7歳,III群49～83,

平均69.5歳で,悪 性疾患22例,良 性疾患 6例であった

(表1),

術前合併症として, I群 には閉塞性黄疸 2例,糖 尿

病 1例(合併症保有率27.3%),II群 には閉塞性黄痘 3

例,心 不全 ・糖尿病 ・腎障害各 14/11(合併症保有率

83.3%),III群には閉塞性黄痘 3例,腎障害3例,呼吸

不全2例,DIC 2例 ,シ ョック・脳障害 ・糖尿病各 1

例 (合併症保有率727%)が 認められた,な お肝硬変

併存Fllはあらかじめ対象より除外した。術後合併症で

は,II群に消化管・腹腔内出血 4例,肝 障害 3例,肺 ・

腎障害各 1例で, 1臓器障害 3例, 2臓器障害 2例,

3臓器障害 1例が認められた。III群には,肝障害9例,

腎障害 7例,消 化管 ・腹腔内出血 7例,肺 障害 6例,

心障害 4例で, 2臓器障害 5例, 3臓器障害2例, 4

臓器障害 3例, 5臓器障害 1例を認め,術 後13～79,

平均38.3日目で死亡した,

治療は絶食 ・高カロリー輸液下に,各 種臓器庇護,
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図 1 術 後早期の変動
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各種血液製剤 ・高感受性抗生剤投与などの他に,可 及

的早期に膿瘍腔の切開, ドレナージ,洗 浄などの外科

的処置を行った。またDICが疑われる例では,ヘ パリ

日切除建抑 対脚僚 四 十ヨ仰聴   そ の 他
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術後 日数

(日)

APTT

(sec)

AT EEl

(mgrd)

術 前

コントロー,レ 308±405 921±149 45,主190

撻合不全 361± 721 758±139 427■133

250±OIX1 27 3±3.30 ,位6と2.12 110と901 23_9±5_07

5  1 X l±3 J岡 2 9 2と2 2 3  1 3 8と2蛸 1 2 7と2 _ 1 6  2 2 8主5 . 8 6

コントロール 327■564 809士‖6 391主159

絶合不全 465±604 582±847 497±177

9,06と9.51 26_2±322 ■88±1,73 !03±1■1 18_6と892

63.0±489 2位5±5_09 '47とと14 9in±302 22.6±O llll

コントロール 320±470 737±990 474上137

縄合不全 524±52i 678主8_98 681主149

111±8,91 24.2士抑1 928±1.54 108±20.5 228±143

253と9_00 19.4土も連 5.97士L73 '09±13_2 22.5±563

コントロール 341±502 766主122 422±133

縫合不全 444±684 568±898 602と985

100と5_77 25.9±3.32 H■士掛研 106と‖_3 26.3±9_71

410上30.1 17_6=264 8,37主3n 126± 14_0 3114±141
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図2 術 後早期の変動
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べ有意に延長 していた。対照群は変動が少ないのに対

し,II,III群は術後 3,4週 目に延長する傾向が認めら

れた (図3)。

il)PT:対 照群では術後 1,2週 目に術前 より低下

し以後回復する傾向がみられた。III群は術後著明に低

値をとり,II群では術前および術後 1,2週 目に他より

高値をとる傾向が認められた。術後 4週 目では I,II,III

群 とも低下傾向を示 した (図3).

iil)Fbg i対照群で術後 1週 目をピークに上昇する

傾向がみられた。II,III群は術前高値を示した.縫合不

全群は術後全般的に上昇が遷廷する傾向にあった (図

4 ) .

iv)FDPi対 照群でも術後一過性に上昇していた。

縫合不全群では術後 2週 目で対照群 と比べ高値を示 し

ン5,000～101000単位/日,FOY(小 野薬品)10,000単

位/日の持続注入を行った。

2)測 定項 目・方法 i活性化部分 トロンボプラスチン

時 間 (activated partial  thromboplastin tilne:

APTT)(sec),部 分 トロンボプラスチン活性 (prOth、

rombin time: PT)(%), 血 奨 フィブ リノゲ ン

(IIbrinOgen i Fbg)(mg/dl), 血 清 Fibrin degradation

product(FDP i帝 国臓器・FDPLテ ス ト″こよるラテッ

クス凝集法)(μg/ml),血 奨抗 トロンビンIII(antith‐

rombin III:AT III,ヘキス ト・パルチゲンによる一元

免疫拡散法)(mg/dl),血 清 プラス ミノゲン (plaS‐

minogen:Pig,ヘ キス ト・パルチゲンによる一元免疫

拡散法)(mg/dl),血 装 のプラス ミン・インヒビター

(砲 plasmin inhibitori tt PI,第
一化学 ・テス トチー

ムによる比色定量法)(%),末 檎血血小板数(platelet i

plat)(104/mm3)を 測定した。

3)研 究方法

① 術後早期の変動 t対照群10例,術後腹膜炎群 64/1

につき,術 前および術後 1,3,7日 日で凝血能を測定

し, 2群 を比較検討した。

② 重症度による比較 :コ ン トロール群25例とI,II,

III群28例につき,術 前および術後 1,2,3,4週 目に

凝血能を浪!定し,比 較検討した。

③ 検定 t術前および術後の各時点 と術前値に対す

る術後の変動を各預J定項 目につき,t検 定を行い,p<

0.05をもって有意差ありと判定した。

I I I . 結 果

1.術 後早期の変動 (図 1,2,表 2)

1)術 前値 との比較 i対照群では,術 前 と比べ有意

に,術 後 1日 目で PT低 下, 3日 日で PT低 下および

Fbg・ FDP上 昇, 7日 日で APTT延 長および Fbg・

FDP上 昇の傾向がみられた.縫合不全群では有意に,

1日 目でAPTT延 長,PT o AT III・Plg低下, 3日

目で APTT延 長,FDP上 昇,AT III・ Plg低下, 7

日目で APTT延 長,Fbg・ FDP上 昇ヵAT HI低 下傾

向が認められた

2)対 照群 と縫合不金群の比較 :術後腹膜炎群は対

照群 と比べ有意に,術 前で PT・ Plg。あ PI低 下, 1

日目で APTT延 長,PT・ AT III,Plg低下,FDP上

昇,3日 日で APTT延 長,Fbg・FDP上 昇,Pig低 下,

7日 目で APTT延 長,PT・ AT III・22 PI低下,Fbg・

FDP上 昇の傾向が認められた。

2.対 象群,I,II,III群の比較 (表3)

i)APTT:術 後 4週 日で II群が対照群, I群 と比

巾
　

的
　

巾
　

的
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表 3

術後週数

(通)

A P T T

(sec)

Fbど

(mg/dゆ

AT lll

(mg/di)

P T

( % )

Ｐ
　
ｍ‐

ＦＤ
汀

P'ど   α 2PI   Piat

(mg/dゆ  (%) (104/mn3)

術 前

コントロー'レ

I

II

I I I

3 5 6±83 4

4 0 6±15 0

5 5 1 ±1 9 9

4 9 7 ±1 5 9

33.3±2.96 98.9■16.3

3 2 1±5. 8 6  9 5 . 5±17 . l

3 5 . 2と3. 5 1   H 9±18 . 6

3 3 . 0±2. 1 4  8 6 . 3±13 . 0

3.00と2.61 29.4±5.75

3.00±1.50 27.3と2.91

7.08±102 29,9±4.25

5.75±8.22 27.6±6.84

12.2と2.78  103±216 19.7±5.87

13.7±2.10 86.6±29.8 21.7±4.98

13.0±1.28 91.7±9.88 26.8±14.8

10.4±2.31 96.1±396 25.4±7.76

コントロール 33.9±4.69 84.8±15。6

1    35.3±7.68 76.3±126

11    31.7±3.27 95.2±3.71

H1    37.4±6.40 67.4とH.6

13.9±11.7 231±4.33

25,6と28.1 18.0±4.08

11.0±5。15 18.2±2,64

16.7±19.7 16.1と4.15

86.8±18.7 25.6±8.67

109±20.7 28.6±11.7

90,3±23.2 19・1±6.84

88.0±26.6 17.6±7.99

4 6 4±13 3

5 6 6±14 5

5 2 7 主9 1 1

5 0 9±14 4

H 3± 2. 7 3

9 . 7 5±3. 4 3

7 . 4 8±1・34

7 5 6±3. 8 2

コントロール 34.4主3.92 84.9±12.4

1    339± 3.07 78.9±9.51

11    35.8±4,64 99.0±6.13

111    38.2±111 69.8と213

367±989 5.90と485 26.8±561

557±172  18`4±18.9 21.6±3.58

545±166 13.0±10.2 214±7.56

515±246 193主15.2 21.1±4.01

12.2±2.78 92f7±14.8 34,7±11.4

11.5主2.73 91.3主172 42.4±7.72

9.28±2.85 99.8±22.5 31.4±18。1

9.24±4.15 87.3±246 23.6±17.8

一加
Ｉ
ＩＩ
‐Ｉ‐

ンコ

３

30.6±2.72 107±23.6 352±154

313±1.53 842±11,5 392±123

38.7±9.53 75.6±25.2 362±82.7

3.80±2.50 30.5±6.81   -一     ―
-   21.1と5.11

6.00±490 18.5±1.28 9.75±0.450 84±3.00 34.3±8.31

147±10.1 15,6±4.76 650主2.18 75.6主32.5 14.6主9.31

コントロール

I

工

rli

31.2±4.73 105±134

33.9±3.87 70.2±18,9

41.6±6.74 79.8±33.7

38.9±12.2 78,8±319

395±205 6.30±494 26.7±6.32

375±142 333±1.86 22.3±6.36

429±191  7.00±4.58 23.7±2.65

534±239 4.20と275 19.0±8.00

107±4.06 76.7±24.1 21.7±10.2

12.3±1・56 87.2と23.0 30,7±10.3

10.3±1.17 136±24,6 25.5±9。39
--   23.3±15。7 12.6±6.51

たが, 3群 間に差は認められなかった (図4).

v)AT III:対 照群でも術後一過性に低下する傾向

が認められた。縫合不全群はいずれも術後は対照群よ

り低下の度合が大きかったが, 3群 の間に差は認めら

れなかった (図5).

vi)plg i対照群,I群 で術後の変動が小さいのに対

し,II,III群は術後の低下程度が強かった (図5).

vii)の PI:対 照群で術後 1週 目に術前より低下し

ていた。I,II,III群とも対照群と差は少なかったが,

4週 目にIII群が低下する傾向が認められた (図6).

viii)Plat i対照群は術後 2週 目をピークに一過性

増加傾向がみられた。 I群は術後の増加程度が対照群

よりやや大きく,II群 は術後 1週 目に軽度減少した後

増加する傾向を示した。一方 III群は術後 1週 日以降

も徐々に減少していた。また経過中104/mm3未満に減

少した例は,II群33%,III群90%に対し, I群は0%

であった。さらに術後 1週 目で術前値より10%以上減

少した症711はI群18.1%,II群20.0%,III群70.0%で,

III群では術後 1週 目に減少することが多かった (図

6 ) .

IV.考   察

近年の重要臓器管理法の進歩により単一臓器障害に

対する治療成績は向上してきたが,複 数の臓器が相前

後して機能不全に陥るいわゆる多臓器障害 (MOF)は

いまだ救命することが困難であり,予 後の悪い病態と

して注目されている1レ鴻).外科領域では,手 術術式・適

応の拡大がMOFの 発生頻度を増すことにつながって

いる。消化器外科領域では,腹 膜炎 ・腹腔内膿瘍など

が肝不全とともにMOFの 主要な発生要因となってい

る1ン)。ゆ.逆 にMOFに 陥った時は腹腔内感染の有無を

探索せねばならないl10)。この術後腹腔内感染症の主因

は消化器手術後の縫合不全によることが多いた

めつ。,縫 合不全の診断,病 態,治 療などに関する研究

は今日でも重要な課題であると思われる。そこで本稿

では縫合不全による術後腹膜炎症例の凝固 ・線溶系の

推移につき検討した,

重症腹腔内感染症,敗血症にはDICを 合併すること

は知られている。1い。腹腔内感染症に伴 うDICの 発現

にはエンドトキシン,菌 血症などの攻撃因子のみでな

く,防 御因子の低下,す なわち担癌状態 ・低栄養状態
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図 3 1,II,III群 の比較
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図 4 1,II,III群の比較
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による免疫能・網内系機能の低下などが関与 している。

MOFに は DICを 伴 うことが多 く,DICは MOFの 発

生要因とさえ考えられている。Dll)。しかし開腹手術後

MOF,特 に縫合不全711での凝固 ・線溶系の異常の発現

時期 ・様式に関する報告はみられない。

ここで開腹術後の DICの 診断を困難にする要因の

一つ として,手 術侵襲自体の凝固 ・線溶系への影響 と

い う問題がある。すなわち,手 術操作により局所血管

内皮損傷,組 織 トロンボプラスチン遊出,赤 血球 ・血

小板崩壊,小 血管内血栓による局所的血管内血液凝固

機序が発現する。さらにそれらに伴い血液凝固 ・線溶

系の諸因子の消費により,手術後は DICと 類似した状

態になる。1分.そ の他,出 血,輸 血,シ ョック,水 分出

納による脱水 ・血液希釈,悪 性腫瘍などの原疾患,ス

トレスによる交感神経刺激,肝 での急性相蛋白産生な

ども術後の凝血能を修飾するが1。10,術
後合併症が発

現すると著しい異常変化を示すことがある1的
.臨 床的

に術後出血,血 栓症などの症状を発現す ることもあ

る15).

今回の検討でも,対 照群においても術後は 1～ 3日

目をピークに PT・ AT III・plgが低下し,Fbg・ FDP

は 3～ 7日 目をピークに上昇し,Platは 2週 目をピー

クに上昇するという一過性変動を示した。これらの結

果は以前の報告 とほぼ一致している。7)10。また PT・

AT IIIなどの凝回系因子の方が,Plg・砲 PIな どの線

溶系因子より変動が大きいことより,術 後は凝後は凝

固系により負担が大きいものと推測された。 こ れら正

常例の変動パターンを認識 しなければ,術後の DICと

い う診断1つを下す ことがで きない ことは明 らかであ

る。

縫合不全群では,術 後 1～ 3日 目より対照群に比べ

PT・ AT III・Pigの低下,APTT延 長,FDP上 昇の

程度が強 く, 3日 日以降では Fbg上 昇がより顕著で

あった。また 1週 日以降でも,こ れらの変化が持続 し,

全般的に術後の一
過性の凝固 ・線溶系の変動が増強,

遷延するとい う傾向が認められた。注 目すべきことは,

術後 1～ 3日 日と術直後より,DICと は必ず しも言え

ないが凝固 ・線溶系に対照群 と比べ明らかな異常が発

■1■■|l i COntro暉のmiSD
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`'他 予と百8と あり.

現することである.ま た III群のような経過不良Tallで

は術直後より徐々にこれらの変化が悪化 していった。

腹膜炎症例でのこれらの異常が起こる機序 としては,

腹腔内局所での炎症によるフィブリン析出と凝固 ・線

溶系の因子を含む多 くの蛋自の漏出が主因と思われる

が,そ の他腹腔内でのフィブリン分解によるFDP析

出とその再吸収,縫 合不全部位の組織修復への蛋自動

員などが考えられる。 さ らに全身的には炎症反応によ

るacute phase reactantとしての Fbg,血 小板 の増

加,菌 血症,DIC,腹 膜炎に伴 う肝障害11レらなどの因子

が関与 していると思われる。

前述のごとく縫合不全例では I群 のような軽症例で

も凝血能に早期より異常をきたしてお り, この異常が

重篤化するか否かということを早期に把握し対処する

ことが重要である。術後腹膜炎の重症化 した例では,

術後 1～ 2週 よりAPTT延 長,PT・ AT III・plg低

下,血 小板減少傾向が軽症f/11よりも顕著であった。ま

た III群では状態悪化 とともにすべての因子が悪化 し

ていた。特に術前値 と比べた血小板の相対的減少が術
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図 6 1,II,III群の比較
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後 1週 目でみられることが特徴的であった。さらに血

小板の絶対的減少もIII群でのみ認められることが多

かった。言い換えると,炎 症反応がある害1に血小板が

増加してないとい うことは重篤化することを示唆する

徴候のようである。重症腹膜炎での血小板減少の機序

にこそいわゆるDIClいが関与しているものと考えられ

るが,そ の他,感 染巣へ の血 小板集積
10,肺 で の

trappinぎの21),血小板凝集 ・損傷
21)などの因子も関係し

ているのであろう。一方,PT・ AT HI・plgなど蛋白

成分の低下の原因としては腹腔内への漏出,肝 機能障

害llレ2)などが主因ではないかと推定される。

最後に術後腹膜炎に対する治療につき考えてみる。

まず早期に縫合不全を診断することが大切であ り,臨

床症状としては術直後よりの発熱持続,頻 脈, ドレー

ンよりの出血,下 血などが腹腔内膿瘍の診断確定前に

みられる特徴的症状であった。 こ れらの症状が術後み

られた場合,早 期にエコー,cOmputerized tomOgra‐

phy(CT)な どを行い,確 定診断をつける必要がある。

ひとたび腹腔内膿瘍が発生した場合,重 篤化する様子
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があれば膿瘍の再 ドレナニジ,場 合によっては再開腹

ドレナージ20を
積極的に行う必要がある。外科的 ドレ

ナージが最も大切で他の治療はあくまで補助療法にす

ぎない。補助療法としては重要臓器のsuppOrtのほか,

特に凝固 ・線溶系に対しては,血 液製剤,血 奨などの

補充療法が重要であり,そ の他,ヘ パリン,蛋 自分解

酵素阻害剤1の2,などのDIC対 策も必要 とする例が多

い.

V.結   語

術後縫合不全による腹膜炎2871jを,I群 (minOr lea‐

kage)114/11, II霜半(major leakage)6711, III房拝(lethal

leakage)11例に分け,対照群25例とともに開腹手術後

の凝固 ・線溶系の推移を比較検討し,以 下の結果が得

られた,

1)対 照群でも術後は PT・AT III・plg。し PI低 下,

Fbg・FDP・血小板上昇傾向がみられ,術 後の凝血能の

評価には一般的 DIC診 断基準を適用することはでき

ない。

2)縫 合不全例では術後 1～ 3日 目に上述の変化が

より顕著に認められた。

3)I群 では Fbgo FDP上 昇,AT III低 下などの変

化が対照群 より強 く,以 後の回復が遷延 したのみで

あった。

4)H,III群 などの重症例では,術 後 1～ 2週 目より

APTT延 長,PT・ AT III・plg低下が軽症例より強 く,

血小板減少も認められた。

5)術 後の血小板数の推移が腹膜炎重篤化の 目安 と

なる。すなわち術後 1週 目での相対的減少,経 過中の

絶対的減少例では重篤化することが多い。
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