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リピオドール併用肝動脈塞栓術 (以下 Lp‐TAE)が 非腫瘍部のエネルギー代謝に及ぼす影響を検討

するために,Lp‐TAEを 施行した13症例を対象として,肝 硬変 (以下 LC)の 有無により2群 に分け検

討した。一般肝機能は,LC(一 ),LC(十 )群ともに Lp‐TAE後 4週 以内に前値に回復した。ICGR15,

ICGK値 は,LC(一 ),LC(十 )群 ともに Lp‐TAE後 有意の変動を示さなかった。Lipid emulsion test

からみた phagocytic indexは,LC(一 ),LC(十 )群 ともに Lp‐TAE後 高値を示すが, 2週 目には

前値に復しその後漸減して 4週 目でも低値を示す傾向にあった。動脈血中ケトン体比は,LC(一 )群

では,Lp―TAE後 一過性の低下を示すが 4週 日には前値に復しているのに対し,LC(十 )群 では 4週

目でも有意の低値を示し,肝 エネルギー代謝面での影響の残存が示唆された。

索引用語 iリピオドール併用肝動脈塞栓術,肝 動脈塞栓術後肝機能,動 脈血中ケトン体比,

肝エネルギー代謝,肝 切除

はじめに              こ の TAEの 抗腫瘍効果の基本は腫瘍組織を阻血す

肝癌の根本的治療方法としては,肝 切除が唯一のも   る ことにあり,加 えて,同 時に注入される抗癌剤の作

のであることは論を待たないが,そ の治療成績はいま  用 にある。

だ満足すべきものではない。現在, この治療成績の向   し かし, この TAEは 非腫瘍部にも影響を及ぼすこ

上をめざして,肝 癌に対して集学的治療が行われ,そ    と が予想されるが,そ れに関する報告の多くは
一般肝

の一環として肝切除前に肝動脈基栓術 (以下 TAE)が   機 能面での検討にとどまっており,エ ネルギ
ー代謝面

行われているl12). での検討はほとんどなされていない3)～0。そこで,今

回,著 者らは,当 施設で施行したリピオドール併用
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存の有無により2群 に分けて,エ ネルギー代謝面での

影響を中心に検討を加えた結果,若 干の知見を得たの

で報告する。

対象症例および検討方法

対象症例は Lp‐TAEを 施行した13例で,肝 硬変 (以

下 LC)併 存の有無により2群 に分けた。各群の症例数

は,LC(― )群 6421,LC(十 )群 7例 である。なお,

LCの 判定は,超音波検査,computed tomography(以

下 CT)お よび血液検査により行った,各群の Lp‐TAE

前の肝機能は表 1の ごとくである。

Lp‐TAEの 方法には両群の間に差はなく,注 入はす

べ て固有 肝動脈 か ら行わ れ て お り, 注 入量 も

Adriamycin 40mg,MIitomycin C 10mg,Lipiodo1 6～ 8

ml,gelfOam l枚 であった。

また,原 疾患は LC(一 )群が転移性肝癌症Fllである

のに対し,LC(十 )群は原発性肝癌症例である。なお,

腫瘍の占拠率は,両 群ともEl‐E2の症例である。

測定項目″よTotal Bilirubin, Direct Bilirubin(ミ

ハエルソン変法),s‐GOT,s‐ GPT,LDH(UVoRATE

法) , A l b u m i n ( ビューレット法) , c h ‐E ( 酵 素法) ,

Hepaplastin test,ICGR15,ICGK,Lipid emulsion test

(Kimら の方法61y,動脈血中ケトン体比(以下 AKBR,

Willialnsonらの方法の)で ,Lp‐TAE前 ,お よび Lp‐

TAE後 1, 3, 7,14,21,28日 目に測定した。

成  績

1)Total Bllirubinおよび Direct Bilirubin

Total Bilirubin値は Lp‐TAE後 上昇し,LC(― )

群では 1日 目に,LC(十 )群 では 3日 目に,お のおの

最高値1.16±0.19mg/dl(p<0.05),2.15± 0 22mg/dl

(p<0,05)を 示すが,両 群とも2週 日には前値に回復

している.

Direct Bilirubin値も同様の経過を示し,Lp‐TAE

後上昇し,LC(一 )群 ,LC(十 )群 とも, 3日 目にお

のおの最高値0.55±0.15ng/dl,12± 0.12mg/dl(p<

0.05)を 示すが, 2週 目には前値に回復している。

2)sGOT, sCPT, LDH

sGOT値 ヤよLC(一 )群 , LC(十 )群 ともLp‐TAE

後上昇し,1日 目におのおの最高値513.5±144.41U/′

(p<0.05),245.3±72.31U/′(p<0.1)を示すが, 1

週目には前値に回復している。

sGPT値 はLp‐TAE後 上昇し,LC(一 )群では1日

目に,LC(十 )群では3日 日におのおの最高値234.5士

63.lIU/′(p<0.05),146±57.51U/′を示すが,両 群

とも2週 目にはほぼ前値に回復している。
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表 1 13症 例のLp‐TAE前 肝機能

症切数

肝 機

的ｍ帥
輸
抑
Ａ‐

て ( △P H )

HeFplastin

t % )

0 6 1 ±0 0 7

1 2 4 と0 2 5

4 0 3 士 o  l o 0 5 9±0 0 4

0 3 5±0 0 5 435± 62

otal Bilirubin

レ/r Jヽ

Direct Bilirubin

LDH値 はLC(― )群,LC(十 )群 ともLp‐TAE後

上昇し, 1日 目におのおの最高値1,022.8±201.41U/

′,930.7±323.51U/′を示すが,1週 目には前値に回復

してヽヽる (図2).

3)Albumin, ch‐ E, Hepaplastin test

血清 Albulnin値はLC(一)群では,Lp―TAE後 徐々

に低下傾向を示し,2週 目で最低値3.78±0.26g/dlを

1/タ

ル/

Days after TAE
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図2 Lp‐TAE後 のsGOT,sGPT,LDHの 変動

― LC(― )

Or――● LC(+)

示し, 4週 目で前値に回復する傾向を得たが,有 意の

変動ではない。LC(十 )群 では,Lp‐TAE後 低下傾向

を示し3日 目に最低値3.28±0.15g/dlを示し,以 後漸

増して 3週 目には3,95±0.24g/dlと有意の高値 (p<

0.1)を 示した。

ch‐E値 は, LC(一 )群 , LC(十 )群 ともLp‐TAE

後低下傾向を示し,LC(― )群では 1週 目に,LC(十 )

群では 2週 目に,お のおの最低値0.475±0.043ZpH

(p<0.1),0.261± 0.035zpHを 示すが,4週 目には前

値に回復している。

Hepaplastin testは , LC(一 )群 , LC(十 )群 とも

Lp‐TAE後 一過性の低下傾向を示し,お のおの 1日 目

図 3 Lp・TAE後 のAibumin,

test値の変動
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に84.3±29.9%,40.5± 8.6%を 示すが,3日 目には前

値に回復している。 し かし, この変動は有意のもので

はない (図3).

4)ICGR15, ICGK

ICGR15値はLC(一 )群 ではLp―TAE後 4週 目まで

ほとんど変動を示さない。LC(十 )群ではLp―TAE後

やや低下傾向を示し,3日 目に最低値27.0±2.6%を 示

し, 1週 目には前値に回復しているが有意の変動では

ない。

ICCK値 は, LC(― )群 , LC(十 )群 ともLp―TAE

後 4週 目まで全く有意の変動を示さなかった (図4).

5)Lipid emulsion test

phagocytic indexはLC(― )群 ではLp‐TAE後 上

lU/1

Days after TAE
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図4 Lp‐TAE後 のICGR15,ICGK値の変動

― LC(― )

●――● LC(+)

Pro    1    3 21   28

図 5 Lp‐ TAE後 の Lipid emulsion test(phagocytic

index)値 の変動

昇し, 3日 目に最高値0.205±0.067を示し, 2週 目に

は前値に回復するが有意の変動ではない。その後

phagocytic indexは低下し3,4週 目には前値に比べ

おのおの0.055±0.010(p<0.02),0.047±0.013(p<
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図6 Lp‐TAE後 の動脈血中ケトン体比の変動
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0 . 0 5 ) と有 意 の低 値 を示 した。L C ( 十) 群 で も

phagocytic indexはLp‐TAE後 上昇し,1日 目に最高

値0.110±0.014(p<0.1)を示し, 1週 目でも0.097士

0.014(p<0.1)と前値に比べ有意の高値を示した。 2

週 目には前値に回復し,そ の後低下傾向を認めるが有

意のものではない (図5).

6)AKBR

AKBR値 は LC(一 )群 では Lp‐TAE後 1日 目に

1.017±0.054(p<0.05)と ,前 値に比べ有意に低下す

るが,4週 目には前値に回復している.一 方,LC(十 )

群では, 1日 目に0.825±0.039(p<0.05)と 有意に低

下し,以 後低値を持続し,4週 目においても,0.718±

0.039(p<0.05)と 前値に比べ有意の低値を示した (図

6 ) .

考  察

現在,著 者らは肝癌の集学的治療の一環として,肝

切除前に Lp‐TAEを 行っている.こ の術前 Lp‐TAE

の意義としては,佐 々木らゆが述べている。1)癌 細胞

の viabilityを低下させることにより,術中操作の際の

遠隔転移を予防する.2)根 治手術が困難と思われる大

きな癌腫や肝内転移 (娘結節)の ある症例に対して,

腫瘍の縮小化や転移巣の死減化をはかり,根 治手術の

適応を拡大することに加えて,術 前の腫瘍進展度の把

握におけるリピオ ドールのもつ優れた診断能が挙げら

れる。

しかし,一 方で この Lp‐TAEは ,西 浦 らいの術前

半ヰ、

t---t---t=--T-----r---___,-----t

ホ Pく002

中■ Pく005

+■■ P<01

Dsys aft€r TAE
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TAE併 用例が非併用例に比べ,肝 切除後に合併症や

経過予後不良f/1が多 くみられたとの報告もみられるよ

うに,非 癌部肝組織にも影響を与え,術 後の残肝機能

の維持を困難にする可能性がある。

特に,門脈血流の低下している肝硬変症においては,

その影響は大であると考えられる。すなわち,本 邦の

肝癌の70～80%は 肝硬変を併存しており, この肝切除

に際して,根 治性から求められる肝切除量の増大への

要求と術後の残肝機能保全の面より求められる肝切除

量の縮小への要求の 2つ をいかに満たすかに吉慮して

いる現状では,TAE後 に肝切除を行うにあたって,肝

切除の時期などに慎重な配慮が必要である。

この TAEの 肝癌に対する優れた治療効果の報告は

多いい1のが,非 癌部に対する影響についての報告は一

般肝機能面にとどまっている。
～。.

一般肝機能面での諸家の報告り`的はほぼ一致してい

る。すなわち,TOtal Bilirubin値は TAE後 一過性に

上昇し2週 以内に正常化する。GOT,GPT,LDHな

どの逸脱酵素もTAE後 1～ 3日 目にピークの値をと

り10日から2週 以内に正常化する。Aibumin,ch_Eな

どの血装蛋白も1～ 2週 で最低値をとり3～ 4週 で回

復する.自験例の Albumin以 外の成績は LC併 存の有

無に関係なくこれらの成績と一致している。LC(十 )

群での Albulninの 3週 目の有意の高値は術後に投与

されたアルブミン輸液の影響と考えられた。

また,ICG負 荷試験は,肝 細胞の色素摂取能を表す

と同時に,肝 血流量を反映するとされているが,TAE

の ICG負 荷試験に対する影響についての報告は少な

い。小澤ら分は,多 くの症例で KICGが TAE後 一時的

に低下するが急速に回復に向かったと報告 している

が,自 験例では,ICGR15お よび KICCと もTAE後 4

週間の間に有意の変動を示さず,ICG検 査からは肝細

胞の色素摂取能および肝血流への影響をうかがい知る

ことはできなかった。

細網内皮系 (以下 RES)機 能面での影響を Lipid

emulsion testでみると,大元らの報告
11)では,TAE後

の合併症のない症frllの場合には,phagocytic indexは

有意の変動がみられなかったとしている。 し かし, 自

験例 も合併症のなかった症例であるが,phagOcytic

indexは LC非 併存例,LC併 存例 ともLp‐TAE後 一

過性に上昇しており,RES機 能が一時的にenhance

されるように思われた。その後,phagocytic indexは

漸減し4週 目には前値より低値を示す傾向があ り,

RES機 能は逆にやや低下する傾向にあった.
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しかし,以 上の成績からTAEの もたらす障害の根

本である肝細胞の虚血状態を判断することは困難であ

る。すなわち,TAEに よる肝障害発生の最大の要因は

肝の阻血にあり,そ の結果まず酸素供給の低下からく

る肝のエネルギーレベル (energy charge)の減少が起

こり,次 いでそこから派生して種々の代謝障害が発生

すると考えられるからである。 こ の TAEに よる阻血

状態が解除される時期,す なわち肝血流の再疎通の時

期は TAE後 1～ 2週 とされているが1211め,阻 血の影

響は再疎通後も残存すると考えられ, この観点から著

者らは肝の energy chargeと よく相関するとされる

AKBR10を 測定しTAEの 影響を検討した。小澤らのの

TAE後 5時 間までのAKBRの 測定結果によれば,A,

B,Cに 分類された 3型 のうちA,Bの 2型 は 5時 間以

内にAKBRの 値が正常化するとしている。今回の著

者らの検討では,TAE後 24時間目から測定している

ため比較はできないが,LC併 存例では TAE後 4週 目

でもAKBRは ,0.7以 上であるがなお前値にくらべて

低値であり,肝 阻血の影響の残存が示唆された。この

ことから,LC併 存例での TAEか ら肝切除までの期間

の決定には慎重な配慮が必要で,TAEも できるだけ

選択的に行って障害の期間を短縮するとともに,抗 腫

瘍効果の持続する期間内に行わなければならないと考

える。

結  語

Lp‐TAEを 施行した症例を LCの 併存により2群 に

分け,Lp‐TAEの 影響を検討し,以 下の結果を得た。

1.一 般肝機能は LC(一 ),LC(十 )群 ともに Lp‐

TAE後 4週 以内に前値に回復した.

2.ICGR15,ICGK値 は,Lp‐TAE後 有意な変動を示

さなかった,

3. Lipid emulsion testからみた phagocytic index

は,LC(― )群 ,LC(十 )群 ともLp‐TAE後 一過性

の上昇を示すが, 2週 目には前値に復し,そ の後漸減

して 4週 目にも低値を示す傾向にあった。

4.AKBRは ,LC(― )群 では,Lp‐TAE後 一過性

の低下を示すが,4週 目には前値に回復した。LC(十 )

群では,AKBRは Lp‐TAE後 1日 目より4週 目まで

有意の低値を維持しており,肝 エネルギー代謝に対す

るLp‐TAEの 影響の残存が示唆された。
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