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胃切除後の遠隔時における骨代謝障害,お よび乳糖不耐症について検討した。対象は術後 2年以上

を経過した50例で,micrO‐densitometry法による骨代謝障害は28例 (56%)に みられ,Billroth II法

(69%)では I法 (36%)よ り高頻度であった。椀骨遠位端1/3の部位における骨塩量は,Billroth II法,

胃全摘,噴 門側切除例では Billroth I法例に比べ低い傾向にあった。血清カルシウム, リン,alkaline

phosphatase(以下,ALP)値 はいずれの術式後でも正常範囲にあったが,ALP値 は Billroth II法後

でやや高値を示 した.胃 切除後には牛乳不耐症が高率 (57～60%)に 認められたが,乳 糖分解酵素の

投与で著明に改善 した。骨代謝障害例への活性型 ビタミンD3と乳糖分解酵素の併用投与は骨障害の発

生予防または改善の上で有効 と考えられた。

索引用語 :胃切除後骨代謝障害,micrO・densitometry法 ,骨 塩量,牛 乳不耐症

はじめに

胃切除後には牛乳不耐症が高頻度に発生することが

知られてお り1),胃切除後骨代謝障害2j3)との関連から

も重要な問題である。今回,遠 隔調査にて胃切除後の

骨代謝障害の発生について検討し,骨 障害例には活性

型 ビタミンD3を投与し,さらに牛乳不耐症も塁した症

例には乳糖分解酵素を併用し,興 味ある知見を得たの

で報告する.

対象および方法

対象は胃切除後 2年 以上を経過 し,今 回の遠隔調査

に来院した50例 (男29例,女 21例)で ,原 疾患別では   ス ロープを用いた両手正面 X線 写真を撮 り,井 上 らり

胃癌36例,胃 漬瘍12例,そ の他 2例 である。術式別に  の 考案した microdensitometry(以下,MD法 )に て

みた症例の内訳は表 1に示したごとくである.こ れら  骨 代謝障害の有無を検討した,す なわち,X線 像の第

の症例に対し,血 液生化学検査に加え,ア ル ミニウム   2中 手骨の中間点で microdensitometerを用いて,

densitometric chartから骨量 を示す数種 の メル ク
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表 1 対 象例の原疾患と手術術式

手 術 術 式 胃癌 胃漬場 その他 計

誰鏑樹艦績
胃全摘1留t話「縁樫

°n法

噴門側胃切除

幽門保存胃切除

1 1

1

1 4 例

13

2

5

5

11

計 2



手 術 術 式
正  常

(MD score:0-3)
軽度障害
14-6)

中等度障害
(7-9)

高度障害
(1 0≦)

骨障害例

諏 飾
標艦 景 進 経 樹

胃 全  摘       (n=7)

噴門側胃切除     (n=5)

幽門保存胃切除    (n=11)

o lrl

4

1

2

1

5/14(36%)

9/13(69)

3/ 7 (43)

3/ 5 (60)

8/11 (73)

計     (n=50) 22(44%) 8 8 28/50 (56)
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表 2 MD法 による術式毎の骨障害度

は1)利
き腕反対allの検骨遠位端1/3の部位で浪1定

に2)MD法 で4点以上の症例

め,これ らの総合的評点からMD scoreを 算出した。さ

らヤこ,症 711によってヤよsingle photon absorptiometry5)

(NORLAND, 278 BONE DENSITOMETER)″ こよ

り利き腕反対側で椀骨遠位端1/3の部位における骨塩

量も求めた。

MD法 にて骨障害あ りと判定された症例に対しては

活性型 ビタミンD3(ワ ンアルファ①l.0～1.5″g/日)

を投与し, さらに牛乳不耐症を有する症例には乳糖分

解酵素製剤 (ミルラク ト⑤l.5～30g/日 )も 併用した。

その際,血 清カルシウム,リ ン,alkaline phosphatase

(ALP)値 ,MD score,お よび骨塩量の変化を追跡調

査し,併 せて,牛 乳摂取状況の変化をも観察した。

預」定値は平均値±標準誤差 (または偏差)で表現し,

また,統 計学的処理 は Student t検定により危険率

5%以 下を有意差ありとした。

成  績

1)各 術式の骨障害発生頻度

胃切除後 2年 以上を経過 した50例におけるMD法

に基づ く骨障害発生率は表 2に 示 したごとくである。

Billroth H法では I法 に比べ高頻度にみられ,しかも,

中等度～高度障害を示す割合が高かった。胃全摘およ

び噴門側切除群では症例数が少ないが,それぞれ43%,

60%が 骨障害例 と判定された。幽門保存胃切除群では

73%に 骨障害が認められたが,ほ とんどの症例で軽度
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障害であった。

2)術 式ごとの骨塩量

骨塩量は Blllroth II法,胃 全摘および噴門側切除群

では Blllroth I法に比べ,や や低値を示 した。MD

scoreが4点 以上の骨障害例に限ると,Blllroth I法で

はII法より高値であったが,有意差は認めなかった(表

3 ) .

3)血 液生化学検査成績

血中カルシウム, リン,ALP,GOT,CPT,尿 素窒

素 (BUN), ク レアチエンおよび総蛋白濃度のいずれ

も,どの術式においてもほぼ正常範囲内にあった。Blll‐

roth I法とII法を比較すると,ALP値 はII法後で I法

後より高値を示した (表4).

4)活 性型 ビタミンD3投与の効果

MD scoreが 5点 以上を示し,活 性型 ビタミンD3を

投与した症例は18例である(表5)。 男女 とも半数ずつ

で,術 式別では Billroth I法4例 ,II法 8例 ,胃 全摘,

噴門側切除,幽 門保存胃切除がそれぞれ 2例 である。

術ヽ後経過期間は 2年 から25年6か 月で,骨 塩量は平均

0.52g/cm2でゃゃ低値を示 した。この うち MD score

が10点以上を示 した高度障害例は 7例 あ り,全 例65歳

以上の高齢者で,骨 塩量も低い例が多 くみられた,

活性型 ビタミンD3投与例におけるMD scoreと 骨

塩量の変化を,経 過観察のできた症例について図 1,

表 3 Single Photon Absorptiometryに よる骨塩量はD

手 術 術 式 症例数
骨 塩 量
(g/crn2)

骨 障 害 例( 注2 )

症4/1数 骨塩量 (g/cm2)

鞭全摘慢艦‖進
胃 全  摘

噴門似1胃切除

060± 008

0 54EL0 12

0 5 3 ±0 1 1

0 5 3 ±0 0 8

058± 006

0 47±0 09

0 53

0 48

(MeanttSD)



表 4 血 液生化学検査成績

手 術 術 式 症frl数 Ca P ALP GOT CPT BUN Creatinine T c t a l
Protein

軸全摘博幣総i産
胃 全  摘

噴門似1胃切除

幽門保存膏切除

1 4 例

13

7

5

11

9 2 ± 0 3

9 0 ± 0 3

8 9 ± 0 3

9 1 ± 0 4

9 1 ± 0 3

3 3 ± 0 6

3 4± 0 5

3 7± 0 3

3 8± 0 2

3 0± 0 4

97±28

1 1 2 ±2 1

102±23

94±22

108±30

25± 5

3 4 ±1 9

42± 24

2 6 ±1 0

36±19

15± 5

2 7±2 4

2 8±1 8

2 3±1 0

3 1±3 6

1 5±5

1 4±3

1 2±4

1 5±3

1 6±4

0 7± 0 2

0 6± 0 2

0 5± 0 1

0 5± 0 1

0 8± 0 2

7 8± 0 6

7 5± 0 7

7 6± 0 4

7 7± 0 7

7 6± 0 5

正 常  値
86～ 105
(mg/dl)

2 6～ 4 9
(Ing/dl)

０ヽ
側

10～34
(IU/1)

3-28
(IU/1)

7 ～1 9
(mg/dl)

”
ｙ

お

ｍ

6 8～8 2
1 g / d l )

(MeanttSD)
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(注】)症 471番号は表 5の 番号を示す
(注の B I:Bdlroth I法

B II:Billroth H i装
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表 5 活 性型ビタミンD3(lα(OH)D3)投 与症例

症 例 年齢 性 原疾患 手術術式 術後経過期間 MD score 骨塩量 牛乳不耐症

1.T.M

2. 0.H.

3.M.T.

4. S.T.

5. K.Y.

6. S.WI.

7. S,S,

8. 0.S.

9, SM,

10。 S.N.

11. O.G,

12. I.M.

13. Yo S.

14. S.NI.

15. Y.K.

16. K.C.

17. 0.K.

18. 0,K.

72

73

71

60

65

60

69

61

69

65

59

50

66

65

84

61

71

80

♀

♀

♂

♀

♀

♂

♂

♂

♀

♀

♂

♀

♂

♂

♂

♀

♂

♀

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃癌

胃潰場

胃癌

胃痛

胃癌

胃潰場

胃潰場

胃ポリ― プ

噴門側胃切

胃全摘

胃亜全摘(B.II)

胃亜全摘(B H)

胃亜全摘(B.II)

胃亜全摘(B.I)

胃亜全摘(B.I)

胃亜全摘(B.I)

胃亜全摘(B.II)

胃亜全摘(B.II)

胃全摘

幽門保存胃切

噴門側胃切

胃亜全摘(B.I)

胃亜全摘(B.II)

広範囲胃切(B.II)

幽門保存胃切

広範囲胃切(B,II)

月2年

3     4

4

4    10

5

5     3

5     5

5     9

6     5

6    11

7     3

8    10

9

9    10

11     7

17

19     5

29     6

7

12

5

9

15

5

7

8

9

10

8

7

10

7

12

5

13

12

/1g/cm2)

0 46

0 68

0 41

0 38

0 66

0 60

0 58

0 49

0 39

0 60

0 45

0 51

0 58

0 43

0 53

0 56

/

＋

十

十

十

十

十

一

十

一

十

十

十

十

一
　

十

一

十

＋

表 6 乳 糖分解酵素 (ミルラクト)投 与症例

症4/1 年齢 性 手術術式 牛乳不耐症状 字し糖 分 解 酵 素 の 効 果

1.TM.

3.M.T.

4. S.Tゃ

6. S_ヽ4.

8 0 S.

10 S.N_

12. I.M.

13, Y S.

17. 0.K.

72

71

60

60

61

65

50

66

72

♀

♂

♀

♂

♂

♀

♀

♂

♂

噴問側胃切

胃亜全摘 (B II)

胃亜全摘 (B II)

胃亜全摘 (B.I)

胃亜全摘 (B.I)

胃亜全摘 (B.II)

幽問保存胃切

噴問側胃切

幽問保存胃切

吐気

気分不快

腹鳴 ・腹部膨満感

下痢

下痢

下痢 ・腹痛

下痢 ・腹痛

腹鳴 ・下痢

下痢

有効 (牛乳を飲める様になった)

有効 (牛乳を飲める様になった)

判定不能 (投与後も牛乳をあまり飲まず)

著効 (下痢は消失し,牛 乳を多く飲める様になった)

有効 (牛乳を飲める様になった)

著効 (下痢 ・腹痛とも消失し,冷 たい牛乳も飲める様になった)

著効 (下痢 ・腹痛とも消失し,牛 乳を飲める様になった)

有効 (牛乳を飲める様になった)

著効 (下痢は消失し,冷 たい牛乳も飲める様になった)
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図1 活 性型ビタミンD3(12・(OH)・D3)投与例にお

けるMD scoreの 経時的推移.斜 線部は正常範囲

(MD score:0～3)を 示す

MD
Scores

15

投与前    3      6      9      12

投 与 後 ( 月)

図2 活 性型ビタミンD3(lα°(OH)。D3)投与例にお

ける椀骨骨塩量の経時的推移

6

投 与 後 ( 月)

2に示した。MD scoreで は低下傾向を示す症例もみ

られたが,大部分の症例ではほとんど変化しなかった。

骨塩量も数例で上昇傾向がみられたが,全 体としては

明らかな変動は認められなかった。

5)乳 糖分解酵素投与の効果

胃切除後の牛乳不耐症例はBlllroth I法後で14例中

8例 (57%),BlllrOth II法後で10例中 6例 (60%)に

23(763)

みられた。症状では下痢が最も高頻度で,他 に,腹 痛,

腹部膨満感,腹 鳴,嘔 気などであった。なお,胃 全摘,

噴門側切除,お よび幽門保存胃切除後では検討した症

例数が少なく,牛 乳不耐症の発生頻度は明らかにでき

なかった。         ｀

表 5に 示 した活性型 ビタ ミンD3投与例において牛

乳不耐症は13例 (72%)に みられた,こ の うち表 6に

示した 9例 に乳糖分解酵素を投与し,牛 乳摂取状況を

観察した。症例 4を 除き,全 例で字L糖分解酵素投与後,

早 くて 2週 ,遅 くとも2～ 3カ 月ごろより冷たい牛乳

も飲めるようになり,同 時に腹部愁訴も消失した。な

お,活 性型 ビタミンD3単独投与,あ るいは乳糖分解酵

素 との併用においても血清カルシウム,リ ン,ALP値

にはほとんど変動はみられなかった.

考  察

胃切除後の骨代謝障害については,1941年 Sarasin6)

により報告され,す でに1950～1960年代に欧米の日照

時 間 の短 か い地 域 で 多 くの検 討 が な され て い

るの～1い。本邦においても,福 田ら1レ),杉山ら10,西 村

ら121によりいくつかの報告がなされている。すなわち,

胃切除後の骨障害は決して新しい問題ではないが,近

年の胃癌の手術成績の著しい向上は平均寿命の延長 と

相侯って, さらに,診 断技術の進歩も加わ り,再 検討

を要求している。本症の原因は今日においても必ずし

も明らかではないが,そ の発生に影響を及ぼす因子 と

しては年齢,性 ,手 術術式,脂 肪の消化吸収障害,牛

乳不耐症,術 後経過期間,カ ルシウムおよびビタミン

Dの 吸収障害などが報告されているl13ン)01い121～1ゆ.

一般に胃癌手術例は中年～高齢者であるため,年 齢

そのものによる骨変化があ り, とくに女性の場合には

閉経後の骨代謝障害
1。が問題になってくる。したがっ

て,術 後経過期間の本症の発生に及ぼす影響について

は慎重でなければならない。成績には示さなかったが,

自験例においてもMD scoreか らみた骨障害度は術後

経過期間よりも遠隔調査時の年齢 とよい相関を示 し

ブ【こ .

手術術式との関係については,胃 亜全摘 (または広

範囲胃切除)術 後の再建術式間の比較で,従 来,Blll‐

roth II法後で I法後より骨障害の発生頻度が高いと

報告されている1)1。り。自験例でもMD scoreからみた

骨障害pllはBillrOth I法後では36%,II法 後では69%

であり,ま た,前 者では高度障害例はみられなかった

が,後 者では多くが中等度以上の障害を示した。この

様な再建術式による骨障害の発生頻度の相違につい

配てｇ／Ｃｍ２０・７卜‐
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て,一 つには,duodenal bypassによりBillrOth II法

では食物が十二指腸を通過 しないためカルシウムの吸

収が低下するとの説明がなされているが1の
, この点に

ついては後述する。

胃全摘と亜全摘 との骨障害発生頻度の比較では, 自

験例においては胃全摘後の症T/1が少なく,明 らかな傾

向は把握できなかったが,杉 山ら11)および西村 ら1のに

よると, 胃全摘後では亜全摘後より高頻度に, しかも

術後早期に骨代謝障害がみられた。この原因としては,

食物の消化吸収障害,酸 の欠落によるカルシウムのイ

オン化障害,小 腸通過時間の短縮などが考えられる.

古 くより,脂 防の消化吸収障害による脂防便の発生も

胃切除後骨代謝障害の原因の 1つ に挙げ られている

力い1の
,自 験例においては脂肪分の多い食事はほとん

どの症例で控えてお り,ま た,下 痢 も牛乳摂取時など

の場合を除き,あ まりみられなかった。

牛乳不耐症 と冒切除後の骨代謝障害 との密接な関係

については,福 田らの1めにより詳細な検討がなされて

いる。すなわち,胃 切除後の骨塩量の変化は毎 日牛乳

を摂取 している群では+0,9%で あ り,一 方,牛 乳摂取

が週 3本 以下の群では-56%で
,両群間に有意差を認

めたと報告 している。通常の牛乳中にはカルシウムが

100mg/100g含 まれlり
,そ の吸収は乳酸により促進 さ

れると報告されている1).牛乳中には乳糖 も45g/100g

含まれているので1り
,乳 糖不耐が無ければ牛乳中のカ

ルシウムは能率よく吸収され,一 方,牛 乳不耐症を有

する場合には下痢によるカルシウムの吸収障害,ま た

は牛乳不摂取によるカルシウム摂取不足が生ずると考

えられる。小腸吸収上皮細胞の徴繊毛膜に存在する乳

糖分解酵素 (ラクターゼ)活 性は乳児期には高値を示

すが,離 乳後には激減 し,晩 発性ラクターゼ欠乏状態

を呈す。その発生頻度には人種差があ り,牛 乳を多 く

摂取する自人では16%に 過ぎないが,黒 人や黄色人で

は60～100%と 高率である21)。
従って,日 本人では胃切

除を受けていなくとも,成 人に達 した後には牛乳不耐

症は高率にみられると考えられる。福田ら1的によると,

冒切除後における牛乳不耐症の発生頻度は30%と なる

が, 自験例では約60%と 高率にみられた。胃切除後に

は,と くに,BlllrOth II法や Roux‐Y法 の場 合,

duodenal bypassの状態 となり,牛 乳は上部小腸粘膜

で乳糖分解酵素と接する機会を減 らされ, さらに,食

物が急激に上部小腸内に流入するための機械的刺激に

より乳糖分解酵素活性が低下する機序も考えられる。

すなわち, 胃切除後には牛乳不耐症をはじめ, さまざ
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まな原因でカルシウム吸収障害が引き起されることと

なる。

自験例では牛字L不耐症例に乳糖分解酵素を投与する

ことにより,牛 乳不耐症は著明に改善 した。 し たがっ

て,そ もそも乳糖分解酵素活性が低い日本人の場合,

胃切除後に乳糖分解酵素を投与 して牛乳不耐症を改

善,あ るいは予防 し,術 前にも増 して牛字しを摂取する

ことはカルシウムの吸収を促進 し,骨 代謝障害の予防

につながると考えられる。

胃切除後 の骨代謝障害 で は無症状 の こ とが多

くl力2り, 自験例(32例において)でも腰痛を認めたのは

2例 (6%),骨 折歴を有するのは 1例 (3%)に すぎ

ず,ほ とんどの症例では無症状であった,血 液生化学

校査ではカルシウム値が低下するとの報告101"もある

が, 自験例ではカルシウム, リン値 とも,い ずれの術

式後でも正常範囲にあった。ALP値 については,骨 代

謝障害がある場合には骨由来の分画が上昇することが

予想され,実際,胃切除後骨障害例での ALP値 の上昇

が報告されている1019.自
験例でも骨障害例が多 くみ

られた Bllroth II法後で ALP値 はやや高値を示 し

ブt ,

今回の検討では MD法 で骨障害度を半J定し,同時に

single phOton absorptiometry(SPA)法 ヤこて骨塩量

を測定 した。その結果,図 には示 さなかったが,MD

score,骨塩量および血清 ALP値 はいずれも有意な相

関を示 した。したがって,胃 切除後の骨代謝障害はこ

れらのパラメーターを用いることにより判定できると

考えられる。 し かし,図 1, 2に 示 したように,活 性

型 ビタミンD3投与後 1年以内において,第 2中 手骨で

の MD scOre,お よび院骨遠位端1/3の部位における骨

塩量はいずれもほとんど変動を示さなかった。すなわ

ち,これら末檎皮質骨においては活性型 ビタミンD3な

どの骨代謝に影響を及ぼす薬剤の効果判定は困難 と考

えられる。そこで, より血流の影響を受ける体幹部海

綿骨での骨塩量の測定が必要 となるが,近 年実用化さ

れた dual‐photOn absorptiometry(DPA)2めは非常に

期待される方法である。SPAと の比較で,DPAを 用い

ることにより薬剤投与後の骨変化を敏感に把握できる

と報告されている2つ
.

胃切除後の骨障害の治療においては,そ の誘因を考

慮し,カ ルシウムおよびビタ ミンDの 腸管からの吸収

を促進することが重要 と考えられる。活性型 ビタミン

D3の経 口投与は加齢 とともに低下す る2,血
中の ビタ

ミンD3代謝物の濃度を上昇させ,腸管からのカルシウ
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ム吸収能を高めるばかりでなく20,小 腸粘膜に対して

も栄養効果を有するとの報告があり2の
,興味深い。また

前述したごとく,乳 糖分解酵素の投与は胃切除後の牛

乳不耐症の発生を予防し,そ の結果, カルシウムの吸

収を促進するものと期待される.

結  語

胃切除後の遠隔時における骨代謝の検討から次の結

論を得た。

1)第 2中 手骨の MD scoreか らみた胃切除後骨代

謝障害は50例中28例 (56%)に みられ,Blllroth II法

では I法 より高頻度に認められた。

2)椀 骨遠位端1/3の部位における骨塩量は Billroth

II法,胃 全摘,噴 門側切除例では Billroth I法例に比

べ低い傾向にあった,

3)血 清カルシウム,リ ンおよび ALP値 はいずれの

術式後でも正常範囲にあったが,ALP値 は Billroth II

法後でやや高値を示 した。

4)MD score,骨 塩量,血清 ALP値 はそれぞれ有意

の相関を示し,骨 障害を判定できる有効な指標になる

と考えられた。

5)骨 代謝障害例への活性型 ビタミンD3投与後 1年

間の観察では,末 浦皮質骨におけるMD scoreお よび

骨塩量には著明な変化は認められなかった。

6)胃 切除後には高率 (57～60%)に 牛乳不耐症が発

生したが,乳 糖分解酵素製剤の投与は牛乳不耐症の改

善に非常に有効であった。
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