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血清 rapid turnOver protein値 より見た術前肝機能評価
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腹部外科手術において,障 害肝患者の術前肝機能評

価は重要な問題であ り,障 害された肝臓にどれだけの

肝機能総量が残されてお り施行される手術侵襲に肝臓

が耐術 しうるか否かを術前に的確に半J定することが大

切である。

従来外科領域においては,術 前の肝予備力半J定法 と

して,Chnd分 類,indOcyanine green 15分血中停滞率

(以下 ICG R15),ICG最大除去率1)(以下 ICG Rmax),

oral giucose tOlerance testの(以下 OGTT)な どが施
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肝障害を合併 した腹部外科手術前の63例につき,血清 rapid tumover protein(RTP)のprealbumin

(PA),retin01 binding protein(RBP),佐HS glycoprOtein(砲HS)値 を測定し,そ の意義を検討
した。PAは 肝硬変群 (p<0001),閉 塞性黄疸群 (p<0.05)で ,RBPで は肝硬変群 (p<04001)の

みが正常群に比べ有意の低下を示 した。22HSで は各肝障害群 と正常群の間に差異を認めなかった。耐

術能 との関係を検討すると,PA(p<0.001),RBP(p<0.01)で は死亡群 (肝不全死)が 生存群に比

し有意の低下をみた。また13c_ァミノピリン呼気テス トによる肝マイクロブーム機能総量 とPA値

(p<0001)お よび RBP値 (p<0.05)は有意の相関を示した。肝障害例において,血 清 RTPの PA,

RBPの 測定は,術 前肝機能予備力評価の一指標 として有用と考えられた。

索引用語 i rapid tumover protein,肝 予備能,ア ミノピリン呼気テス ト,肝 蛋自合成能

行されてきているが, これらの検査法もおのおの問題

があ り,検 査値間の解離がみられることもあ り,そ の

判定に苦慮することが少なくない。

著者 らは,欧 米において肝硬変の判定にきわめて有

効といわれている肝マイクロゾーム機能総量を測定し

うるAminopyrine Breath Testめ。 (以下 ABT)を 外

科手術前の肝機能評価に応用 し,そ の有用性を報告し

てきた。ω。しかしながら,現 在この方法は,安 定同位

元素を用いるため,検 査にやや費用がかかることと,

その測定においては質量分析計などの特殊機器を要

し,一 般病院での応用には,現 在まだ多 くの問題が残

されている。
一方肝で主に合成され,そ の血中半減期が albumin
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に比べきわめて短い血清 rapid turnover protein(以

下 RTP)は ,肝 臓での蛋白合成能の変化を鋭敏に反映

し,肝 炎息者の組織障害度や,劇 症肝炎の予後判定に

有用な指標 となることが報告されてきているのめ。また

血中 RTP値 の測定は安価に,そ して容易に施行 しう

ることより,そ の応用範囲は広いと考えられる。

今回著者らはこの血清 RTP値 に注 目し,障 害肝患

者の術前肝機能評価に応用しうるか否かを検討 した。

対象と方法

(1)対 象

昭和59年6月 より昭和61年6月 までに,千 葉大学第

1外科教室で行われた腹部外科手術(肝切除例を除 く)

63例を対象とした。術前各種肝機能障害別にみた内訳

は,正 常肝機能例26例,慢 性肝炎例 3例 ,肝 硬変例22

42j,閉塞性黄疸例12例であった。肝硬変,慢 性肝炎の

診断は,術 中肝生検による組織学的検索によった。

(2)血 清 RTP値 の測定

血清 RTP値 のうち,prealbumin(以下 PA),retin01

bindillg protein(以下 RBP), 他 HS glycoprotein(以

下 22HS)の 3種類について,ヘ キス ト社製パルチゲン

プレー トを用い,一 元免疫拡散法で測定した。検体は

採血後ただちに分離凍結保存 (-20℃)し ,測 定時室

温にて凍結融解 したものを用いた。

検体は,パ ルチゲンプレー トに添加し,48時 間室温

静置後に,沈 降輪の直径を測定し,標 準血清より求め

た検量線より血中濃度を決定した。

(3)13c_aminopyrine呼気テス ト (ABT)

ABTは ,患 者を一晩絶食後,早 朝空腹時,床 上安静

下″こ13c_a■linopyrine (Hlinilnunl isotopic purity: 90

atom%)2mg/kgを 約30mlの水道水に溶解 し経 日投

与 した。この13c_aminopyrineの
投与前,お よび投与後

30分,60分 において呼気を採取 し呼気中へ排泄する
13c02濃

度を13c02 analyzer(EX‐130日本分光工業

KK製 )にて預J定した。結果は13c,aminopyrine投与前

後の最大の permil increaseをABT値 として表示 し

亨【二.

統計学的有意差検定はすべて Student‐tテ ス トによ

り行った,

結  果

(1)各 種肝障害例の RTP値

術前血清 PA値 を肝機能別に表示したのが図 1で あ

る.正 常肝機能群27.1±7.73mg/dl(Mean± SD),慢

性肝炎群194± 8.20mg/dl,肝 硬変群14.0±7 62mg/

dl,閉塞性黄疸群20.8±7.60mg/dlであった。慢性肝炎

47(1965)

肝疾息別にみた腹部外科術前血清 PA値

正 京  但 は肝炎  肝 硬変  閉 塞性責疸

図2 肝 疾患別にみた腹部外科術前血清RBP値

P(0001     PK001

群は,正常肝機能群に比べて PA値 の低下を認めたが,

有意な低下は認められなかった。一方,肝 硬変群,閉

塞性黄痘群は,正常肝機能群に比べ有意の低下を示し,

とくに肝硬変群では強い低下を示 し,正 常肝機能群,

閉塞性黄痘群に比べ,それぞれ p<0001,p<0.05の 有

意の差を認めた.

PA値 と同様,図 2に肝機能群別に,術 前の RBP値

を表示 した。正常肝機能群3.65±1.41mg/dl,慢性肝炎

群2.77±0.69mg/dl,肝硬変群1.83±1.22mg/dl,閉塞

性黄疸群3.41±1.63mg/dlであった.慢 性肝炎群,閉

塞性黄痘群では,正 常肝機能群に比べ明らかな差異は

認めえず,肝 硬変群においてのみ PA値 と同様,著 明

な低下がみられ,正 常肝機能群,閉 塞性黄痘群に比べ,

それぞれ p<0.001,p<0.01と 有意の差を認めた.

術前の 他HS値 は図 3の ごとくであり,正 常肝機能

図 1
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図3 肝 疾患別にみた腹部外科術前血清的HS値         図 5 腹 部外科術前の血清RBP値 と耐術能
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図 4 腹 部外科術前の血清 PA値 と耐術能
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群596± 18.2mg/dl,慢性肝炎群73.1±2.3mg/dl,肝

硬 変群55.0±19.3mg/dl,閉 塞 性黄疸 群50.0±12.3

mg/dlで あった。肝硬変群,閉 基性黄疸群では,正 常

肝機能群に比べ低値を示す症例は認められるものの全

体 としては,差 はなく,一 方慢性肝炎群では,正 常肝

機能障害群に比し,むしろ高値を示す傾向がみられた。

(2)術 前 RTP値 と耐術能

術前 RTP値 を測定 した患者を術後経過 より,生 存

碁,死 亡群,手 術不能群の 3群 に分類し,耐 術能判定

の有用性につき検討した。 こ こでいう死亡群 とは,術

後肝不全死した症421であり,また手術不能群 とは RTP

値以外の従来の術前肝機能検査にて,肝 機能上耐術不

能 と判定した症例である。

生存 群    死 亡群   手 術不能群

図 6 腹 部外科術前の血清色HS‐GlycoprOtein値と

耐術能

3tF* Ef# +fi688*

術前血清 PA値 は,生 存群24.2±9.lmg/dl,死亡群

6.9±1.4mg/dl,手術不能群10.7±3.6mg/dlであり死

亡群,手 術不能群は,生 存群に比べ著明な低下を示し

p<0.001の有意差を示した (図4).

血清 RBP値 の生存群,死亡群,手術不能群の術前平

均値は,そ れぞれ3.42±1.56mg/dl,1.08±0.21mg/

dl,1.42±0.71mg/diであり,PA値 同様,死 亡群,手

術不能群は生存群に比べ,p<0.01の 有意な低下を示

した (図5).
一方 22HSの 術前平均値は,生 存群59.7±16.9mg/

dl,死亡群50,1±14.4mg/dl,手術不能群42.3±21.2

mg/dlであった。死亡群は,生 存群に比べ,わ ずかに

差異は認める (p<0.05)も ののPA値 ,RBP値 に比

合
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図7 血 清PA値 とABT値 との相関
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図8 血 清 RBP値 とABT値 との相関

較すると,そ の差は明確ではなかった (図6).

(3)血清 RTP値 とABT値 の相関

術前 RTP値 の内,耐 術能を特によく反映 しえた血

清 PA値 とRBP値 について,そ れらが肝機能総量を

示 しうるか否かについて検討すべ く,肝 マイクロゾー

ム機能総量を示 しうるABT値 と,こ れら血清 RTP

値 との相関について検討した。

血 清 PA値 は図 7に 示 す ご と くABT値 とr=

0。608,p<0.001ときわめて良い相関関係を示 した。ま

た血清 RBP値 もr=o.389,p<0.05とPA値 程ではな

いが比較的良い相関を示していることがわかった (図

8 ) .

考  察

障害肝患者の手術に際し,術 後肝不全の発生を予防

することは非常に重要な問題であり,障 害された肝臓

にどれだけの余力が残されているか,つ まり肝予備能

を術前に適切に評価することが肝要である。術前の肝

予備力判定法としては,従 来 ICG Rmaxl),glucagon

負荷 c‐AMPり 反応,galactose負荷テス ト1いなどが施

行されてきているが,著 者らはマイクロゾーム機能の

49(1967)

面より肝の機能総量を示 しうるABTを 行ってお り既

報のごとく良好な結果を得ている。。。しかしながらこ

の方法は簡便な検査法であるが,現 在のところすべて

の施設で行い うるものでなく, コス トの面での検討も

必要 となっている。そこで今回著者 らは肝蛋白合成能

の指標 として有用であ ると報告 されてい る11)血
清

RTP値 に注 目し,術前の耐術能評価 としての肝機能予

備力検査法 となりうるか否かを検討したわけである,

今回は RTPの 内,肝臓での合成比率 hepatic shareが

99%,100%,87%1り ときわめて高い PA,RBP,22HS

について検討を行った。

血清 RTP値 を各種肝疾患において測定 し,そ の意

義を検討した報告は数多 く見られる11)1の10.高 瀬11)は

急性肝炎においてその変動を検討し,22HSが 肝の組

織学的壊死範囲とよく相関していると述べてお り,ま

た菊池1めは肝疾患例に対 し10種の血清蛋白亜分画を測

定し,そ の診断的価値を検討し肝炎の進行,回 復過程

を PAお よびhaptOglobinが良く反映 していると報告

している。一方 Kobayashiら 1'は劇症肝炎例において

血中 化HS値 が早期にその予後すなわち生死を予測

するのに有用でたった ことを retrOspective studyに

おいて示 している.こ のように肝疾患における肝臓の

蛋白合成能を反映 しうると考えられる血清 RTP値 の

測定は,肝 機能総量をある程度反映しうる可能性が示

されてきている。

今回著者 らは,肝 臓での合成比率が高 く,半 減期の

きわめて短い PA,RBP,の HSを 選択 し検討したが,

外科領域において手術対象 となる患者の基礎肝疾患

は,慢 性肝炎,肝 硬変 といった慢性肝障害がほとんど

であ り,そ の他としては閉塞性黄痘減黄後の肝臓が対

象となることがあるものの,急 性肝炎患者が手術対象

となることはまずないと考えられる。そしてそ ういっ

た慢性肝障害の場合,肝 臓での蛋白合成能低下の結果

として血清 RTP値 が低下するのは,そ の代償能力の

大きさからいってきわめて重症の肝機能低下時と考え

られる。また慢性肝障害では,肝 細胞機能の代償が働

く時間的余裕は十分あるわけで,血 清の RTPの 半減

期の問題は術前の血中の値の低下に急性肝障害時ほど

影響を及ぼさないはずである。

著者 らの今回検索したデータでは,PA,RBP値 は,

肝硬変例では低下していたが,慢 性肝炎では差異を認

めなかった。また閉塞性黄痘例でもPA値 においては

有意の低下を示したが,22HSは 明らかな低下を認め

なかった。
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はあまりこの点は影響はないが,術 後の血中 RTP値

を検討する場合は, このことを常に念頭において判断

する必要があると考えられ,術 後の値を直ちに肝臓の

蛋白合成能の変動の指標 として半」断するには問題があ

ろう.

第 3の血管外プールの問題は,albuminで は種々検

索されているが,RTPの それぞれについてはほとんど

未解明のままであ り今後の問題であるが,先 にも述べ

たように, このプールの大きさが,血 中濃度に強 く影

響を与えることは言 うまでもなく,肝 臓の産生能力の

変動が血中濃度に反映されやすいか否かは, この点に

も大きく左右されよう。

以上述べてきたような種々の因子の関与を考慮 して

血中 RTP値 の意義を検討 しなければならないわけで

あるが,今回の臨床的検索から,PA,RBP値 は肝硬変

および閉密性黄痘例において肝臓の質自合成能を反映

しうる可能性が示唆され,か つ術前の耐術能評価に有

用であることが示された。

ABTは Lauterburgら3)により肝マイクロブーム機

能総量を表わしうることが示されているが,著 者 ら'0

は,従 来よりABTが 障害肝の耐術能判定の有用な指

標 となりうることを報告 してきた。 そ こで PA, RBP

値を ABTと 比較 してみたところ,い ずれも比較的良

い相関を認め,PA,RBP値 は,肝 マイクロブーム機能

総量 ともある程度相関しうることが示された。この点

からも術前の PA,RBP値 の預J定は肝機能評価法 とし

て臨床上きわめて有用であることが確かめられた.

結  論

腹部外科手術例の術前に血清 RTPの 内,PA,RBP,

22HSお よび ABTを 測定し以下の結果を得た。

1)術 前 PA,RBP値 は,肝硬変例および閉塞性黄疸

例で有意の低下を示 した。

2)術 後耐術例の PAお よび RBP値 は肝不全死例

のそれに比べ著明に有意に高値を示 してお りPA,

RBP値 は耐術能半」定に有用な指標 と考えられた。

3)術 前 PA,RBP値 は肝マイクロゾーム機能総量

を表わす ABT値 ときわめてよく相関し,肝 臓の機能

総量を反映することが示唆された.
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