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血中甲状腺ホルモンT3,rT3を 指標とした肝硬変手術症例の術前,

術後栄養管理の効果に関する検討

東北大学第 1外科

大内 清 昭  松 原 修 二  佐 藤 隆 次

三国 潤 一  松 野 正 紀

肝硬変患者の低栄養状態,お よび術後の肝障害の増悪を軽減する目的で,術 前後に高カロリー栄養
補給を施行し,経 口摂取のみの群 と比較検討した.栄養補給は術前は自由経 日摂取下に600～1,00oCal
を10日間,術 後は800～1,800Calを2週 間中心静脈より施行した。活性型甲状腺ホルモンであるT3値
は入院時の0.9±0 1ng/mlから栄養補給後1.3±0.lng/mlと増加,不 活性型甲状腺ホルモンである
reverse T3(rT3)値は342±22pg/mlから297±33pg/mlへと低下した。また,術 後 も経 口摂取群でみ
られた著明な T3の持続的低下とrT3の増加で表現されるcatabolismの元進は栄養補給群で有意に抑
制された。また,術 前栄養補給により肝蛋白合成能の指標であるprealburnin,レチノール結合蛋白も
上昇し,術 後の低下も抑制された.術 前後の高カロリー栄養管理は肝硬変手術例での低栄養状態およ
び肝障害を改善 し,手 術侵襲の軽減をはかることが可能であった。
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はじめに

血中甲状腺ホルモン濃度は生体の栄養状態の良い指

標であ り, さまざまな慢性,急 性代謝性疾患で変化す

る とされ て い る。活性型 甲状腺 ホル モ ンであ る

trtiodOthyrOnine(T3)は主 として肝で生成されるた

め,肝 硬変症では T3は低下し,不 活性型甲状腺ホルモ

ンであるreverse T3(rT3)の増加が認められている1).

T3と rT3の変化は肝硬変患者に対す る種々の治療の

効果判定に有用であ り,そ の比較的短期的な予後の指

標 となりうるとの報告 もみられ,肝 障害度を反映する

とも考えられている2).

肝硬変患者は低栄養状態にあるとされてお りゆ,肝

障害度を含めた総合的評価により手術適応,術 式の決

定がなされている,肝 硬変に対 し肝切除などの手術侵

襲が加わった場合,肝 障害の進展およびエネルギー需

要の増大 と摂取カロリー不足により低栄養状態はさら

に著明となり,侵 襲が過大な場合は容易に肝不全を招

来する。また,栄 養障害は生体免疫能の低下を伴い。,

術後合併症発生の重要な要因となりうる。肝硬変手術

例に対する適切な栄養管理のもつ臨床的意義は極めて
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大きい.そ こで,肝 硬変患者の術前および術後早期に

自由経 口摂取下に高力Pリ ー栄養補給を行い,血 中甲

状腺ホルモン濃度の変化を中心に検討を加えたので報

告する。

対象および方法

当科において食道静脈瘤に対する直達手術または肝

癌に対する肝切除術を施行された肝硬変症14例を検討

対象 とした retrOspective studyではあるが,術 前後の

高カロリー栄養管理の有無で 2群 に分別 した。

I群 (通常経 口摂取群)1男 性 4例 ,女 性 3例 の計 7

例であ り,年 齢は43歳から62歳,平 均50.6歳である。

全Trllがchild Aの 肝硬変症であ り, 3例 は食道静脈瘤

に対 し待期的に経胸的食道離断術施行, 4 frllは肝癌に

対 し肝部分切除術を施行された。これら症例に対して

は術前特に経静脈的栄養管理は行わず,2,200Ca1/日 ,

塩分制限5g以 下の病院食を摂取させた。絶食となる術

前 日には 5%グ ル コースを中心 とした補液を施行 し

た,術 後は新鮮凍結血奨400ml,5%グ ルコース,側 鎖

型アミノ酸 (BCAA)優 位アミノ酸液 (ア ミノレバン

①)500m1/日 を中心 とした40～45m1/kg/日 の水分を投

与 し,特 に Na補 給は行わなかった。

II群(高力Pリ ー栄養補給群):男 性 5例 ,女 性 2例

の計 7711であ り,年 齢は41歳から58歳,平 均49.2歳で
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ある。 6例 が Child A, 1例が Child Bの肝硬変症で

あり,2例 が食道静脈瘤に対する経胸的食道離断術を,

54/11が肝癌に対する肝切除術 (前区域切除 1例 ,部 分

切除 4例 )を 施行された。これら症例の術前10日間,

第 I群 と同様の自由経 口摂取下に中心静脈栄養補給を

行った.50%グ ルコースを中心に,BCAA優 位ア ミノ

酸液 (アミノンバン①)600ml,脂 肪乳剤 (イン トラリ

ピッド⑥)200m1/日を投与 した。50%グ ルコースは栄養

補給開始後 3日 間は200ml,以 後 7日 間は400mlと し,

必要に応 じて10～20単位のインスリンを併用した。投

与力Pリ ーは600～1,000Cal,窒素量9.76g/日である。

術後は400m1/日の新鮮凍結血奨に加え,ほ ぼ術前と同

様の組成で,800～1,800Ca1/日まで増量,窒 素量12.6

g/日の栄養補給を2週間行った.脂 肪乳剤の投与は術

後 4日 目以降とした。水分量は I群 と同様40～45m1/

kg/日とした。

採血は入院時,栄 養補給後手術当日術前,術 後 3,

5, 7,10,14日 目に施行し,血 中甲状腺ホルモンで

あるTSH,thyroxine(T4),T3free T3,rT3を ,

rapid‐turnover protein(RTP)であるprealburnin,

transferrin, レチノール結合蛋白(RBP)を測定した。
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甲状腺 ホルモン濃度はラジオイムノア ッセイ法にて,

RTPは 免疫拡散法 にて測定 し,健 常人 の正常値 は

mean± 2SDで 示 した。 I,II群 ともに入院時,肝 障害

度の指標 として ICG K値 (indOcyanine greenクリア

ランス ,ICG O.5mg/kg)およびICG Rmax値 (ICG

最大除去率 ;ICG O.5,5mg/kg)を算出した。

成績はmeantt SDで示し,統計学的有意差は I,II

群間の比較はstudent's unpaired t testにて,栄 養補

給後手術当日術前と入院時および術後 3,5,7,10,

14日日間の比較はstudent's paired t testにて検定し

ブこ.

成  績

入院時, I,II群 間に ICGを 中心 とした肝障害度諸

指標に差は認められなかった (Table l).I,II群 に

お け る平均術 中 出血 量 はそ れ ぞ れ1.411±836g,

1.297±742gと差は認められなかった,II群 では高カ

Pリ ー栄養補給に伴 う合併症はみられれず,全 例術後

も順調に経過 した。一方, I群 の うち術中出血量が

2,400gと多 く術後再出血止血術施行の肝部分切除の

1例 が肝不全に陥 り,術 後 3か 月日に死亡した。また

1例 は食道離断術後に離断部の縫合不全を合併 した

Table 1 Laboratory data in the supplementary parenteral nutrition (SPN) group and the oral group at

the admission
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Table 2 Changes of thyroid hormone (TH) levels in the oral group and the supplementary parenteral nutrition
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Table 3 Changes of rapid turnover proteins (RTP) in the oral group and supplementary parenteral nutrition
(SPN) group

!'alues are the meanrSD. Significant difference between the SI,N and the oral group: ap<0.05, .p<0.001
difFerence betreen POD O and befOre treatment,POD 3.5。 F l().14:lp(0 05 Spく 0001

Fig. 1 Changes in T3 and revers T. levels in the
oral group and supplementary parenteral nutri-
tion (SPN) group. Patients in the SPN group
showed higher T. and lower rT, levels than those
in the oral group throughout the preoperative and
postoperative periods.
POD: postoperative day
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が, ドレナージにより軽快 し退院した。

甲状腺ホルモン濃度の測定では,正常値 と比較 しI,

II群ともに入院時の TSH,T3,T4に 変化は認められな

かったが,free T3は 低値 を,rT3は 高値 を示 した

(Table 2)。手術当日,II群では入院時の値および I群

と比較し,T3,free T3の有意の増加 と,rT3の 有意の

低下を認めた(Fig.1).術 後は I,II群 ともに 3日 目

をピークとして T3,free T3は著明に減少,rT3は著明

に増加 し,以 後それらは経時的に術前値に回復する傾

向がみられたが,14日 目においてもT3,free T3,rT3

の変化は術当日の値 と比較 し有意差がみられた.また,

T3,free T3,rT3の I群 における術後の変化に比較 し

てII群での変化はより軽度であ り,14日 目にはほぼ入

院時の値に近似する傾向を示した。一方,TSH,T4は
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高カロリー栄養補給および手術によっても著明な変化
は示さず, I,II群 間にも有意の差は認められなかっ

た 。

RTPの うち prealbulnin,RBPはII群において高カ

Pリ ー栄養補給後有意に増加 した (Table 3)。一方,

I,II群 ともに RBP,Transferrinは 術後 3日 目を

ピークに術前値に比較 し有意の低値を示し,以 後回復

する傾向がみられた。また,RBPは 術後 3, 5, 7日

日,prealbulninは3,5日 目において,II群では I群

に比較 し有意の高値を示した。

考  察

甲状腺ホルモン濃度の預」定が容易となり,飢 餓時,

急性ないし慢性疾患,熱 傷,心 筋梗塞,糖 尿病性ケ ト

アシ ドーシス,肝 硬変,腎 不全,感 染症,手 術後など

の cataboalismの元進 しているときには,血 中の T4,

TSHは ほぼ正常にもかかわらず,T3低値,逆に rT3が

高値を示す一連の病態が存在することが明 らかにな

り,一 般に low T3 Syndromeとよばれるようになっ

た5j6).活性型の甲状腺ホルモンであるT3が減少し,逆

に不活性型であるrT3が増えることは,増 大したエネ

ルギー消費に対する相対的エネルギー供給不足状態ヘ

の,生 体の一種の
“
省エネルギー機構

"と
もみなされ

るの。一方,甲 状腺 より分泌された T4の80%は ,肝 臓

で脱 ヨー ド反応によりT3,rT3に 変換され,肝 硬変で

は T4か らT3への交換およびrT3の分解が抑制 される

とされている。。これには肝での iodothyronine 5′―

deiodinaseの欠乏が関与 しているとされているい。肝

硬変の重症度は T3濃度 と良く相関し,非代償性となる

tl■どT3値は低値を示 し,T3が 低値でかつ rT3が高値

を示す症例の予後は不良とされてお り, これらは肝硬

変の重症度を表わす極めて有効 な指標 とされてい

る101
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今回検討対象となった症例はいずれも待期手術適応

例あ り,肝 予備能の良好な代償性肝硬変であった。こ

れら症例においても入院時 T3は正常域内であったが,

free T3の低下 とrT3の増加を認め,肝 障害 とそれに起

因する栄養障害を既に有する状態にあったものと考え

られた。術前経口摂取のみで手術を施行した群(1群 )

では,術後の T3お よび free T3の低下 と,rT3の増加は

極めて顕著であり,術後 2週 目まで異常値は遷廷した.

これは手術侵襲,肝 障害の増悪,エ ネルギー消費の増

大 と摂取力Pリ ーの不足などが相乗して作用したため

と思われ, これらの症1/11は今回の 1症 4/11で経験された

ように,手 術時の過乗」の出血などが加わった場合,容

易に肝不全に陥るcriticalな状態にあったといっても

過言ではない。肝機能正常4/1に対する手術侵襲の最も

大きなものの 1つ に胸部食道癌手術があげられるが,

標美 ら11)はT3が 術前 の平均1.Ong/mlよ り術後05

ng/mlま で低下するが, 7日 目にはほぼ術前値まで回

復すると報告 している。T3を手術侵襲度を表わす一指

標 とするならば,肝硬変手術例 I群 では術後 T3の低下

はさらに著明で,14日目においても回復は認められず,

極めて大きな手術侵襲であったことが示唆された。

一方,II群では術前高力Pリ ー栄養補給によりT3,

free T3の増加とrT3の低下を認め,こ のことは肝硬変

に随伴した低栄養状態の改善 と,肝 予備力の向上が得

られたことが考えられた.本 群においても手術侵襲は

I群 とほぼ同等であり,術 後は T3,free T3の 低下 と

rT3の増加を招来するが, I群 に比較 してそれらの変

化は著明に抑制され, さらに術後 2週 目にはほぼ入院

時の値までに回復する傾向がみられた。術前および術

後早期の栄養管理は,術 後の肝障害および代謝障害の

軽減 と早期回復に寄与 したものと考えられる。

RTPも 蛋白栄養状態をよく反映 しているとされて

お り,ま た肝において特異的に産生されることより肝

予備能を表わす指標の 1つ とされている。標美ら12)は
,

肝機能正常である胸部食道癌手術においては trans‐

ferrin,prealbumin,RBPは いずれ も術後 3日 目を

ピークとして低下するものの, 7日 目には回復がみら

れたと報告している。肝硬変手術 I群 においてもこれ

らは術後 3日 目をピークとして低下 してお り,特 に

prealbumin,RBPは 14日目においても低下は遷延 し

たままであった。transferrinは血中よりの半減期が 8

日とされており, I群 とII群間に有意の差は認められ

なかった,一 方,半減期が48時間以内とturnoverが極

めて早 く,鋭 敏 な栄養指標 とされ て い るRBPと
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prealbuminは 術前栄養補給により有意に改善 し,術後

もI群 でみられる低下が抑制された。肝蛋白代謝 とい

う肝の重要な機能面においても,高 力Pリ ー栄養補給

は意義あるものと考えられる.

健常人の飢餓時にみ られる低 T3,高 rT3の改善に

は,糖 質のみならず蛋自質,脂 質の適正な投与が必要

とされているり1。。このことは肝硬変患者においても

同様 と考え,術 前栄養補給の組成を決定してきた.肝

硬変症421の多 くは耐糖能障害を有していたが,経 口摂

取に加え高カロリー栄養補給を施行しても,イ ンスリ

ン10～20単位の併用により血糖値は200mg/di前 後で

維持可能であった。肝硬変息者では術前,術 後を通じ

て高血糖の持続はむしろ肝障害を惹起するため,血 糖

の管理には細心の注意が必要である1。
.既 に敗血症な

どのエネルギー需要の元進した状態で報告されている

ごとくl',肝 硬変手術例においても術後早期に生体お

よび肝のエネルギー基質はブドウ糖よりもむしろ内因

性脂肪に依存することとなる。われわれはその時期の

過剰の糖投与は脂肪の利用を制限し,肝 エネルギー代

謝に不利に働 くことを報告した10。術直後の最もcriti‐

calな時期に十分量のカロリーを投与することは困難

であり,そ のためにも術前の栄養補給は極めて大切で

ある。

近年,侵 襲下や重症感染症においても外因性に投与

された脂肪乳剤は十分に利用され うることが明らかに

されlω,過 乗」の糖投与を避けかつ十分量のカロリーを

投与するためにも脂肪乳剤の併用は必要なものと考え

られる.た だし脂肪乳剤は肝などの網内系に取 り込ま

れるため,網 内系機能に低下を認める術後早期には投

与を控えたが,そ の得失については今後検討する予定

である。

肝硬変息者は低栄養状態にあ り,手 術侵襲による食

事摂取量低下や蛋白異化の元進により,そ のさらなる

増悪がみとめられる。また,肝 硬変症では方香族ア ミ

ノ酸 (AAA)の 増加とBCAAの 減少をみ1の
,BCAA/

AAAモ ル比は栄養障害および肝障害を表す良い指標

とされている.BCAA優 位ア ミノ酸液の投与は肝での

蛋白合成能を促進 し1ゆ
,肝 硬変症でみられる筋蛋白の

崩壊を抑制するとされている1".

以上,手 術侵襲の負荷が予定される肝硬変症に対す

る,肝 硬変の病態に即応 した糖,脂 肪乳剤,BCAA優

位ア ミノ酸を配合 した術前の短期的な栄養補給療法

は,患 者の低栄養状態を改善し,肝 予備力を蓄積する

ことに有利に働 らいているものと考える。また,術 前
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および術後早期 よりの栄養管理は,手 術侵襲からの早

期回復に寄与 した ことからも,今 後手術適応の拡大 も

考えられるところである.
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The Effects of Supplementary Parenteral Nutrition on Thyroid Hormone
Patterns in Surgical Patients with Liver Cirrhosis

Kivoaki Ouchi, Shuji Matsubara, Ryuji Sato, Junichi Mikuni and Seiki Matsuno
Department of Surgery, Tohoku University School of Medicine

The relationship between nutritional intervention and circulating thyroid hormones and rapid-turnover
proteins was investigated in surgical patients with liver cirrhosis. Fourteen patients with well-comensated liver
cirrhosis who were operated on esophageal varices or hepatoma were divided into two groups. The oral group was
offered an oral diet containing 2.200Kcal/day before the operation and conventional intravenous infusions of 5Zo
glucose after the operation (500-600 Kcal/day). The supplementary parenteral nutrition (SpN) group was offered
the same oral diet as the oral group, combined with intravenous 5070 glucose, fat emulsion and branched-chain
enriched amino acids solution, 600-1,000 Kcal and 7.32 g of nitrogen per day during the 10 days before operation,
and 800-1,800 Kcal and 7.32-9.76 g of nitrogen per day during the first 2 postoperative weeks. The plasma
triiodothvronine (T3) level was higher in the SPN group (1.26 t 0.09 nglml) than in the oral group (0.91 + 0.0g)
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(p<0.001) and the reverse T3 (rT3) level was lower in the SPN group (297 1�3}rryy'ml) than in the oral group (351 t

29) (p<0.01) on the day of surgery. In addition, SPN significantly attenuated the low T3 and high rT3 levels found

in the oral group throughout the 2 postoperative weeks. Furthermore, attenuation of decreases in very short'

turnover proteins was achieved in the SPN group. It is likely that SPN contributed to the partial correction of liver

dysfunction and metabolic imbalance in traumatized cirrhotic patients'
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