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安定同位元素13cによる膵頭十二指腸切除術後の

脂肪消化吸収能の検討
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安定同位元素13c標識中鎖脂肪を用いて,膵 頭十二指腸切除術後症例の脂肪消化吸収能を胃切除術

後症例を対照 として比較検討した,13c_。ctanoid acid呼気テス ト法による13c呼気中回収率は胃切除

術群19.2±3.6%に対し,膵 頭十二指腸切除術群では15.4±4.9%と低下を認めたが有意の差は認めら

れなかった。一方13c_trioctanoin呼気テス ト法による13c呼気中回収率は胃切除術群16.0±5.0%に対

し,膵 頭十二指腸切除術群では5.1±3.6%(p<0.01)と 有意の低下が認められ,際 頭十二指腸切除術

後症例では膵外分泌機能低下に起因する脂肪の消化能が低下 していることが示唆された。

Key words:  fat digestion and absorption after pancreatoduodenectomy, 13c_。 ctanOic acid breath test,

13c,trioctanoin breath test

膵頭十二指腸切除術後には,消 化吸収能の低下によ

ると思われる難治性の下痢や時に栄養不良による腹水

や浮腫を来す症例が認められる。それら症例には長期

にわたって経過観察を行 う必要があるが,消 化吸収能

の把握や下痢の成因の鑑別は治療を行 うに当たって有

用なものと思われる.栄 養素のなかでも脂肪は特に消

化吸収能の影響を受けやすいものであ り,従 来放射性

同位元素標識脂肪を用いた脂肪消化吸収試験が広 く行

われてきたが, この方法は放射能による汚染や被爆が

大きな問題 となっている。一方安定同位元素標識化合

物は被爆や汚染の心配がなく安全に使用できることよ

り,近 年さまざまな代謝動態の測定に用いられるよう

になってきた。われわれは今回新しい消化吸収試験法

として安定同位元素
13cで標識された中鎖中性脂肪お

よび中鎖脂肪酸を用いて,膵 頭十二指腸切除術後の脂

肪消化吸収能の検討を行った。

対  象

際頭十二指腸切除術を施行した18例 (際癌 6例 ,胆

管癌 8711,乳頭部癌13例,慢 性膵炎 1例 )と 対照とし

て胃癌で幽門側胃切除術を施行した14例の計42例を対

象とした。年齢は膵頭十二指腸切除例62.7±9.4歳,胃
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切除例58.7±7.6歳であ り両群間には有意差は認め ら

れない。再建術式は際頭十二指腸切除術では Child変

法20例,今 永変法 8例 で,胃 切除術では Billroth I法

12例,Blllroth II法2例 であ り,い ずれの症例も肝機

能に異常は認められなかった。

方  法

検査前夜から絶食 とし,試 験当 日に13c_trioctanoin

((CH3(CH2)613cOocH2)2CHOO 13c(cH2)OCH3)

もしくヤま13c,。ctanoic acid(CH3(CH2)613c02H)

(KOR,USA)lmg/kg.BWと 負荷食として中鎖中性

脂肪15g(マ ックエイ ト,明 治乳業)を ともに経口投与

した。投与後 3時 間まで30分間隔で各 5分 間呼気をテ

トラバ ッグ(ガスクロエ業)に採取 し,そ の うち100ml

を真空バイアル (昭光通商)に 密閉し,DELTA型 質

量分析型 (Finigan Matt,USA)に より呼気中の13c

存在比を測定 した。また VC02は レスピロモニター

RM200(ミ ナ ト医科)により測定した。呼気中13c存在

比 とVC02よ り13c標識脂肪投与後 3時 間の呼気中13c

回収率を求めた。また膵頭十二指腸切除例中 9例 に

D‐xylose(和光純薬)25g吸収試験,お よび12例に使中

キモ トリプシン活性 (Chymotripsin test,ベ
ーリン

ガーマンハイム山之内)の 測定を行った。

結  果

胃切除例の13c_。ctanoic acid,trioctanoin投与後の



48(48)

Fig. 1 Time-course of t3CO2 production after
'3C-labeled lipids substrates oral administration
in gastrectomized patients.
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Fig. 2 Time-course of t3CO2 production after
r3C-labeled lipids substrates oral administration
in pancreatoduodenectomized patients.
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呼気中13c存
在比の経時的推移をみると,13c_。ctanoic

acid投与群では投与120分以後 plateauとなった。
1 3 c _ t r i O c t a n o i n 投

与 後 の 1 3 c 存
在 比 の 推 移 は 1 3 c _

octanoic acidと同様の傾向であった (ng.1).

同様に膵頭十二指腸切除例の呼気中13c存
在比をみ

ると,13c_。ctanOic acid投与後は F堵.1に 示 した胃

切除例 と同様の推移を示 したが,最 高値は120分後で

8,0±3.5ると胃切除術症例にくらべてわずかに低く
なっていた。一方13c_trioctanoin投

与後の13c存在比
は胃切除例に比べて著明に低下 してお り,最 高値 も

3.0±2.3/mと低値で推移 した (ng。2).
13c_。ctanOic acidと 13c_triOctanoin投

与後 3時 間

の呼気中回収率を胃切除例 と膵頭十二指腸切除例で比
べてみると,Fig。3に 示すごとく13c_。ctanOic acid投

与後では胃切除例の呼気中回収率が19.2±3.6%で あ

るのに対し,膵頭十二指腸切除例では15.4±4.9%と低

かった。一方13c_trioctanoin投
与後では,胃 切除術症

例が16.0±5.0%で あるのに比べ棒頭十二指腸切除例

では5.1±3.6%と有意(p<0.01)に低下 していた(F七.

4 ) .

安定同位元素13cによる陣頭十二指腸切除術後の脂肪消化吸収能

Fig. 3 %dose recovery
after r3C-octanoic acid
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Fig. 4  %dOse recovery intO the expired breath

after i3c_trioctanoin Oral administrationゃ

消化吸収試験 として広 く行われている25g D‐xylose

吸収試験 お よび便 中 キ モ トリプシ ン活 性 と13c_

octanoic acidと19C‐trioctanoin呼気中回収奉 との相

関を膵頭十二指腸切除例でみてみると,酎じ 5に 示す

ごとく25g D‐xy10se吸収試験 と13c_。ctanoic acid呼

気中回収率との間には有意 (p<0.05)の相関が認めら

れた。また Fig.6で 示す便中キモ トリプシン活性 と
13c_trioctanoin呼

気中回収率 との間に も有意 (p<

0.05)の相関が認められた。

考  察

脂肪消化吸収試験の基本はbalance studyであり,

( n = 2 8 ,

( n = 2 2 )
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Fig. 5 Correlation between 25g D-xylose absorp-

tion test (g) and fttecovery of r3C-octanoic acid

i n t o  t h e  e x P i r e d  b r e a t h  a f t e r  P a n -

creatoduodenectomY.
E

Fig.6 Correlation between fecal

activity (U/g) and ftrecovery of

i n t o  t h e  e x P i r e d  b r e a t h

creatoduodenectomY.
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従来一定の食事を試験食として 1週 間ほど投与 して脂

肪の出納をみる方法が行われていたが,手 技が煩雑で

あるためそれに代わ り放射性同位元素を用いる方法が

行われるようになった。1949年Rutenburgら 'は1311_

trioleinによる脂肪消化吸収試験を動物を用いて試み

てお り,臨 床的には Stanleyらのが行って以来
1311標識

脂肪によるbalance studyが盛んに行われるように

なってきた。本邦でも増田らめ～つや細田らゆ～1いにより

消化吸収異常の病態解明に関する数多 くの業績が報告

されている。一方便や尿などの採取を行わないより簡

便な方法 として1962年Schwabeは
14c標識脂肪投与

後の呼気中
14c02を測定することにより脂肪の消化吸

収状態を検討した。これら放射性同位元素標識脂肪に

よる脂肪消化吸収試験は,食 事によるbalance study

に比べて手技が簡単であるが,一 方で放射能汚染や被

爆,さ らには保存中の放射能活性低下などの問題点が

存在す る.近 年放射性同位元素に代って安定同位元

素
13cで標識された脂肪を用いた消化吸収試験が試み

られるようになってきた。安定同位元素
13cは放射能
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を持たず被爆や汚染の心配がなく,臨 床上妊婦や乳幼

児にも安全に用いることができる利点がある。carbon

標識脂肪投与による消化吸収検査は一般に呼気や便を

測定する方法1'~1つが行われている.呼 気中の14co2と

便中脂肪量 とに有意の相関が認められている1。ことか

ら,われわれは13c標識脂肪経口投与後の13c呼気中回

収率により脂肪の消化吸収状態を検討した。投与する

標識脂防の種類および C01d mealの負荷量が問題 とな

るが,Lossowと ChaikoffI。は
14cで標識 された816

の炭素鎖の脂肪酸の投与を行い,短 い炭素鎖のものほ

ど速やかに吸収,代 謝されることを認めている。また

Watkinsら 16)によれば13c_trioctanoin,triolein,pal―

mitic acid投与後の呼気中
13c02 peak値 の出現は,

palmitic acid 6時間,triOlein 4時間に対 しtriOc―

tanoinは2時 間と短 く,ま た呼気中の質量比も前 2者

に比べて著明に高いもの となってお り,わ れわれが

行った中鎖脂肪による消化吸収試験は短時間で鋭敏に

脂肪の消化吸収動態を表わしうる右用かつ簡便な方法

と思われる。標識脂肪 とともに負荷するcold mealに

ついて,中 元
1のは非投与時の成績に比べてより良 く消

化吸収能を反映し,ま た負荷食を増量するほど異常出

現率が高 くなることを報告している。われわれもトリ

カプ リリン製剤を負荷食 として投与 しているが,30g

投与では吐き気や灼熱感などの副作用を伴 うため15g

投与 としている。 し かし中鎖脂肪は消化吸収された後

に門脈経由で肝に運搬され代謝されるため,肝 機能障

害が認められる時や体内の C02p001が 変化する代謝

および呼吸性 acidosis,alkalosisが認められる場合に

は,本 検査は不適当かと思われる。

際頭十二指腸切除術後の消化吸収能 に関 しては

pancreatic function diagnOttant(PFD試験),便 中

キモ トリプシンや D‐xylose吸収試験などを用いて検

討した多 くの報告
1助～2分がぁるが,いずれの検査でも消

化吸収能の低下が認められている。今回われわれは膵

頭十二指腸切除術後に最も障害されると思われる脂肪

の消化吸収能について,際 および上部小腸切除を伴わ

ない幽門側胃切除例を対照 として検討した結果,13c_

Octanoic acid呼 気中回収率″こより表わさ費屯る日旨肪酸

吸収能は際頭十二指腸切除例では胃切除例に比べて約

20%の 低下をみたが有意の差は認められなかったこと

から,十 二指腸切除や再建に伴 う上部小腸欠落による

吸収機能の低下は比較的軽度で脂肪酸の吸収能は良く

保たれていると思われた。
一方13c_trioctanoin呼気中

回収率で表わされる脂肪消化吸収能は,胃 切除例に対
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し膵頭十二指腸切除pllでは有意に低下してお り,前 述
の脂肪酸吸収能の低下がわずかであることを考えると

この低下は際切除に伴 う膵外分泌能の著明な低下によ

るものと思われる。Watkinsら 1のは膵機能不全患者に

たいし19C_標
識脂肪による脂肪消化吸収試験を行った

結果,陣C‐palmitic acid投与では正常者と差は認めら

れず脂肪酸 の吸収能 は良 く保たれていたが,13c_

trioctanoin投与後の消化吸収能は著明に低下 してい

たとわれわれと同様の結果を報告 している。

膵外分泌機能検査 として一般的に行われている便中

キモ トリプシン活性や小腸吸収能を見 るD‐xylose吸

収試験
2りと13c標

識脂肪による消化吸収試験 とを検討

した結果,便 中キモ トリプシン活性 と13c_triOctanoin

呼 気 中 回 収 率, ま た D ‐x y l o s e 吸収 試 験 と1 3 c _

octanoicacid呼気中回収率 との間にはそれぞれ有意

の相関が認められ,当 然のことながら脂肪の消化 ・吸

収能が際外分泌能や揚管の吸収面積 と密接な関係があ

ることが認められた。便中キモ トリプシン活性,PFD

試験,D‐xy10se吸収試験などは従来から消化吸収試験

として行われてきていた。 し かし便中キモ トリプシン

活性は便の性状や採取部位が問題 とされている。桑原

ら20はcold meal負 荷によるPFD試 験を動物実験や

臨床に用いて膵切除後や慢性棒炎患者の際外分泌能を

良く表わしていたと報告しているが,尿 中排泄量によ

り測定するPFD試 験は腎機能による影響を受けやす

い点がある。D‐xylose吸収試験 も同様の問題点を持っ

てお り,細 田らは加齢による年齢的因子をも考慮に入

れて検討しているが,い ずれの試験 も脂防の消化吸収

状態を直接みているものではない。これら検査法にた

ぃし13c_標
識脂肪による脂肪消化吸収試験は複雑な操

作を必要 とせず安全かつ簡使に脂肪の消化吸収状態を

把握する上で有用な方法であると思われる.さ らに他

の13c_標
識脂肪を組み合わせることによって,種 々の

消化吸収異常にたいしその成因や治療,ひ いてはょり

生理的な再建術式の工夫などに役立て うるものと思わ

れる。
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This study was performed to investigate fat digestion and absoption after pancreatoduodenectomy by using

laC-labeled stable isotopes. Fourteen gastrectomized patients and 28 patients who had undergone pancreatoduo-

denectomy were given either r3C-octanoic acid or 13c-trioctanoin with 15 g of medium chain triglyceride. Expired

breath samples were collected during 3 hours and r3C abundance was determined by massspectromety. The results

were as follows. 1) A significant decrease in percent recovery of r3c'trioctanoin was observed in patients who

received pancreatoduodenectomy. 2) Percent recovery of r3C-octanoic acid was slightly decreased in pancreato-

duodenectomized patients, but the decrease was not statistically significant. 3) There was a significant correlation

between r3C-trioctanoin breath tests and fecal chymotrypsin activity. 4) There was a significant correlation

between r3C-octanoic acid breath tests and 25-g D-xylose absorption rates. These results suggest that there is a

great reduction in pancreatic exocrine function after pancreatoduodenectomy'
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