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経静脈的糖負荷試験による胃癌患者の耐糖能に関する検討
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胃癌症例34例に経静脈的糖負荷試験を施行し,そ の成績をstage別,癌 腫の大きさ別に比較検討し

た。stage別ではstage I,II,IH,IVの4群 に,ま た癌腫の大きさ別では早期癌をA群 ,進 行癌を腫

瘍長径が5cm以 内をB群 ,5～ 10cmを C群 ,10cm以 上をD群 の4群 に分けた。血糖値はstage III,

IVお よびC群 がそれぞれstage I,A群にくらべ有意に高値を示した。IRIは C群 ,D群 がA群 にく

らべ有意に低値を示した。Insulinogenic lndexはC,D群 が,ΣIRIは D群 がA群 にくらべ有意に低

値を示した。以上,stage III以上,腫 瘍径5cm以 上の進行癌で耐糖能低下が認められた。この耐糖能

低下の原因として癌患者の栄養低下による影響が大きいと考えられた。

索引用語 :胃癌症例の耐糖能,経 静脈的糖負荷試験,

1 . 緒 言

消化器疾患を有する患者は栄養状態が低下している

ことが多い。中でも担癌息者では,腫 瘍による食物通

過障害,蛋 白異化が加わっているため栄養低下が著し

い。このような症例では術前高カロリー輸液を要する

例も多 く,栄 養管理は治療の成否をも左右する重要な

問題である11栄 養管理においては個々の症例の耐糖

能の把握が不可欠であるが,癌 患者では前述した低栄

養のほかに飢餓,ス トレス,出 血,ま た腫瘍の存在自

体などが,そ れぞれの程度により耐糖能低下因子とし

て働 くことが多い。このため糖尿病素因のなかった症

例でも耐糖能が低下していることもあ り栄養管理の上

でとくに注意を要する。

今回著者 らは胃癌の糖代謝に及ぼす影響を検討する

目的で胃癌症例に経静脈的糖負荷試験 (iv‐GTT)を 行

ない,ヽ くヽっかの検討を試みた。

H.対   象

対象は,当 科で手術を行った胃癌症例34例で,早 期
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癌 8例,進 行癌26例である。糖尿病例,肝 転移例,肝

障害例,そ の他耐糖能に影響を及ぼす合併症を有する

症frllを除外した。

これら34例を胃癌取 り扱い規約分の病理組織学的

stage分類にもとづきstage I:12例,並 age II:4例,

stage III t 8例,stage IV i 10例に分けた。 しかし,

このstage分類では,癌 腫の大きさがかならずしも

stage進行度に反映されないため,腫 瘍の大きさによ

る分類も行った。すなわち,A群 (早期癌 :8例 ),B

群 (腫瘍径5cm以 内の進行癌 :9例 ),C群 (腫瘍径

5～10cmの進行度 :8例 ),D群 (腫瘍径10cm以上の

進行癌 :9例 )に 分け前述のstage分類も併せて検討

した。

IH.方   法

術前の早朝空腹時に50%ブ ドウ糖20mlを 1分 間で

肘静脈から静注し,採 血は対側肘静脈より,負 荷前,

負荷後 2分, 5分 ,10分 ,30分 ,60分 ,90分 ,に 行っ

た。血糖は全血を用いHormam法 (オートアナライ

ザー法)で ,イ ンスリンは2抗体法で測定した。

測定数値はすべて平均値士標準誤差で表わし,統 計

処理はstudentt t,testにて行った。
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IV.結   果

1。stage分類による検討

各群の年齢には差はなかった。

体重減少量 (健康時体重一入院時体重)は stage IV

で最 も多 く,stage Iに 比べ右意 (p<0.05)の 減少を

示した。肥満度,T,P,albuminも stage IVで低値を

示したが,有 意差はなかった (表 1).

各群の負荷前の血糖値は,stage IIIが 最 も高 く

stage Iに比べ有意 (p<0.05)に 高値を示した。負荷

後の血糖値は,stage IVが 終始最も高い値 とな り, 5

分,10分 ,30分 で stage Iに比べ有意 (p<0.05)に 高

く,60分 でも高い傾向を示した。また stage IIIは,10

分値で 立age Iに比べ有意 (p<0.05)に 高値 となった。

表 1 胃 癌進行度

年 悌 体重減少 (k9) 肥清度 (%) T―P(g/d2) Albumin(g/dr)

stage I 553± 5 20± 08‐ 106± 4 66± 01 40± 01

stage II 525± 8 34± 17 108±10 67± 03 35± 03

stage III 536± 4 32± 12 的3± 3 66± 02 40± 01

stage V 542主 3 56± 15 95± 4 65± 02 37± 02

(ネP < 0 0 3 )

図1 胃 癌stageとIV GTT時 血糖曲線

図2 目 癌stageと IV‐GTT ttIRI曲 線
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以上 stage別の血糖曲線の検討では,stage IVで明

らかな耐糖能低下が認められた (図 1).

同時に測定 した IRI値 は,負 荷前は各群に差はな

かった。負荷後は,stage lvで低値を示 したが,他 の

3群 とほとんど差はなかった (図 2).

2,胃 癌腫瘍径による検討

各群の年齢に差はなかった.

体重減少量は,D群 で最も著しく,A群 との間に有

意差 (p<005)を 認めた。肥満度,T‐Pも D群 が最も

低 く,肥 満度では A群 とD群 ,B群 とD群 の間に,

T‐Pで は B群 とC群 ,B群 とD群 との間 に有意差

(p<0.05)を 認めた。AlblllninはC群 が最も低 く,B

群 との間に有意差 (p<0.05)を 認めた (表 2).

負荷前の血糖値は C群 が最も高 く,A群 ,B群 との

間に有意差 (p<0.05)を 認めた,負 荷後,各 時点の血

糖値は,B群 ,C群 ,D群 が A群 に比べ高値を示し,

B群 は30分値で有意 (p<0.05)の 高値を, また C群 は

10分,30分 ,90分 値で,D群 は30分値で A群 に比べ高

値 となる傾向がみられた (図3).

インスリンは,負 荷前値は各群で差はなかった。負

荷後は D群 が著 しい低分泌で,A群 と比べ, 2分 値

(p<0.05), 5分 ,10分 値 (p<0.01)で 有意の低下を

示した,C群 も初期低分泌であ り,A群 に比べ 5分 値

で有意 (p<0.05)の 低下を示 した (図4).

Insulinogenic index(ZIR1/zBS)は腫瘍径の増大と

表 2 胃 癌腫瘍径

年  い 作重減少 (k 3 ) 肥活度 (9 6 ) T―P(g/d曖) Albunin(g/d)

A 群  早 期 癒 53±4 17± 10 107±4 67± 02 40± 02

Bl+ -  5cm 53±5 37± 10 1,0±6 69± 0体 40± 0

C群  1 5～ 1 0 c冊 58±4 32± 12 104±4 65± 01 36± 01

D群  10Cm～ 58±3 64± 17 92+ 3J 63± 02 38± 01

(キP<005)

図3 胃 癌腫瘍径とIV‐GTT時 血糖曲線
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図 4 胃 癌腫瘍径とIV・GTT ttIRI曲 線

図5 胃 癌腫瘍径とInsulinogenic index

zIR1/zBS(0～ 5分)

伴に低下 し,C群 ,D群 は,A群 に比べ有意(p<0.05)

に低下した (図5).

総インスリン分泌量 (ΣIRI)も同様に D群 は Aに 比

べ有意 (p<0.01)に 低下した (図 6).

腫瘍径別の検討では B群 ,C群 ,D群 で耐糖能低下,

C群 ,D群 でインス リン分泌低下が認められた。

V . 考 察

癌息者の耐糖能障害については,古 くは1885年に

Freundめによる癌患者で高血糖の頻度が高いとい う

報告がある.そ の後 Glicksmanつは628例の癌患者 と

322例の非癌患者に経 口糖負荷試験 (o‐GTT)を 行い,

癌患者で36.7%,非 癌患者では8.3%の 症例に糖尿病型

血糖曲線がみられたと報告 している。またLundholm。

は19人の癌患者 と12人の非癌患者に経静脈糖負荷試験

を行い,癌 患者における耐糖能, インス リン分泌能低

下を報告 している。しかしこれらの検索対象にはあら

ゆる種類の癌が含まれてお り,そ の進行度も不明であ
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胃癌腫瘍径と総インスリン分泌量 (ΣIRI)

― P<001-― ―――――
¬

5～ ,Ocn  10cn～

る。一般に耐糖能は栄養状態,出 血,ス トレス,感 染

などに影響を受けるが,担 癌臓器により,ま た癌の進

行度により上記諸因子の異なる病態が出現し,耐 糖能

を検討する上で混乱を来すおそれもある。この意味で,

担癌体の糖代謝異常を論じる時,対 象を同一臓器の癌

とし,また進行度別に検討する必要があると思われる。

著者 らは,検 索対象を本邦での頻度が高い胃癌 とした

が,担 癌体の糖代謝に関する研究は主に欧米での報告

が多いためか,胃 癌についての検討はほとんどない。

胃癌患者は,摂 食障害から栄養低下を来しやす く,高

カロリー輸液を要する症4/1もあり,胃 癌症例の耐糖能

を知ることは,術 前術後の栄養管理上の観点からも重

要である。また同じ胃癌であってもその進行度により

早期のものから末期のものまであ り,耐 糖能にも差が

あると考えられるが,癌 の進行度 と耐糖能に関する報

告もほとんどない,著 者 らは,胃 癌症421に経静脈糖負

荷試験 (iv‐GTT)を 行い,胃 癌進行度 (stage分類)

や癌腫の大きさによる耐糖能の変化を検討した.そ の

結果,血 糖値は負荷後各時点で,stageの進行,癌 腫の

増大 とともに耐糖能が低下する傾向がみられた。一方,

インスリン分泌は,stage分 類においてはほとんど差

を認めなかったが,腫 瘍径による比較では,腫 瘍径の

増大 とともにインス リン分泌の低下がみられ,また In・

sulinogenic index,総インスリン分泌量も,腫 瘍径の

増大とともに有意に低下した。

進行癌患者の耐糖能低下の原因として,第 1に イン

ス リン分泌低下が考えられる。岸ら6jlょ
胃癌症4/1に20g

iv‐GTTを 行い stage別の比較検討で,stage III,IV

で著しいインスリン初期分泌低下を認めている。Lun‐

図 6
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dholm,和 国らつもそれぞれ iv‐GTT,o‐ GTTの 成績

で,癌 患者でインス リン分泌の低下を報告 してお り,

進行癌において,糖 負荷に対するインスリン分泌能は

低下するとの報告が多い。しかし,Carterらゆは体重減

少のない乳癌患者に100g O‐GTTを 行い,耐 糖能低下

を認めたが,イ ンス リン分泌は,正 常対照に比べむし

ろやや増大していたと報告 している。著者らの成績で

もstage分類による検討では,stageの 進行 とともに

耐糖能は悪化するがインスリン分泌は低下せず,そ の

成績はかならず しも一致していない。その理由を著者

らは検索対象の栄養度による差ではないかと考えてい

る。栄養と耐糖能,イ ンス リン分泌について,Smith

らりはイン ドの高度低栄養患者に o‐GTTを 行い,耐糖

能,イ ンスリン分泌ともに著しく低下していると報告

しており,ま た Weinkovelいは,iv、GTT, ト ルブタマ

イ ド試験による検討で,低 栄養食で飼育 した ratで イ

ンスリン初期分泌の低下を報告 している。以上のごと

く低栄養はインス リン分泌を低下させるが,担 癌体の

インス リン分泌について,諸 家の報告を栄養度の良悪

に着 目してみると,進 行癌症例であってもCarterら助

の報告のように対象が乳癌で経 口摂取 も可能で,栄 養

が保たれている場合には,インス リン分泌は低下せず,

岸。,Lindholmら 。の栄養障害の強い症例を対象 とし

た検討ではインス リン分泌は低下 しているようであ

る。著者 らの腫瘍径別の検討でも,腫 瘍径の増大 とと

もにインスリン分泌は低下し,ま た各種栄養指標 も著

しい低下を示 し,癌 に伴 う栄養障害 とインスリン分泌

低下は密に関連 していると推察された。

担癌体の耐糖能低下の第 2の 原因として,癌 患者に

おけるインス リン感受性低下があげ られ る。Lund‐

holmら "は,10名 の癌患者のインスリン注射後の血糖

値の変化から,癌 患者ではインス リンと射に対する血

糖の反射が弱まってお り,健 常者に比ベインス リン抵

抗性が高まっていると報告 している。われわれの結果

でも,負 荷前の血糖値 とIRI値 を対比してみると,IRI

値には各群で差はないが,血 糖値は胃癌 stageの進行

とともに,また腫瘍径の増大 と共に有意に高値を示し,

間接的ながら進行癌患者におけるインス リン感受性低

下を示唆するものと考えられる.

以上のごとくインス リン分泌低下は栄養度と密に関

連 し,ま たインス リン抵抗性増大も加わ り,癌 患者の

耐糖能障害の原因となりうる可能性について述べた。

担癌体の糖代謝異常の解明にはこの他蛋白,脂 質代
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謝 も合めた検討が必要であ り,な お多 くの問題が残 さ

れている。今後,担 癌体の詳細な代謝経路,ホ ルモン

動態の解明により悪液質に陥 るのを防 ぐ有効な治療が

生まれれば,癌 に対する直接の治療 とともにその予後

の改善に貢献するものと期待 される。

おわ りに

胃癌症例の摘出標本の検索によりstage分類,腫 瘍

径 による分類を行 い iv‐GTTに よる耐糖能 を比較検

討 し,stage IH以 上,腫 瘍径5cm以 上の症例で耐糖能

低下,イ ンス リン分泌低下が認め られた.stage分 類は

術前に把握で きないが,腫 瘍径は胃 X線 ,内 視鏡検査

で把握可能で,術 前に知 りうる 1つ の 目安 としては,

腫瘍径が5cm以 上の症421で耐糖能低下例が多い こと

に留意すべ きであろ う。また来院時すでに栄養障害に

陥 っている症例では,術 前から高 力Pリ ー輸液が必要

であるが,低栄養はまた耐糖能悪化の原因 となるため,

高 カロリー輸液施行時の血糖管理には十分な注意を要

すると考えられる。
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