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イヌ肝血流遮断下肝切除術後の血中prOstaglandin 12,

thromboxane A2(TXA2)の 推移と

抗 TXA2剤 投与の効果に関する研究

金沢大学医学部外科学第 2講座 (主任 :宮崎逸夫教授)

藪  下   和  久

血流遮断下における肝切除時の虚血障害の病態を,血 中 thrOmboxane A2(TXA2),prOstagiandin

12産生量の推移から検討した。雑種成大にて25%肝 切除群(control群),60分肝血流遮断後25%肝 切除

群 (clamp群),OKY、 046投与+60分肝血流遮断後25%肝 切除群 (OKY群 )を 作成し,術 後,血 中

prOstagiandins値,肝 機能,血 液凝固機能および肝組織について検索した。術後 thrOmbOxane B2値

は clamp群 で,contrOl群,OKY群 に比べ有意に高値をとり,一 方6‐keto‐prostaglandin Flα値には

差を認めなかった.肝機能,血液凝固機能では,clamp群 で肝細胞障害に一致する異常値をとり,con‐

trol群,OKY群 との間で有意差を認めた。術後 7日 目の肝組織像では,clamp群 で小葉中心性凝固壊

死を認めたが,control群,OKY群 では異常所見を認めなかった.以 上の成績より,肝 虚血障害時に

おけるTXA2の 重要性,な らびに肝虚血障害防止を目的とした TXA2合 成酵素阻害剤の有用性が示さ

れた。

Key words: The pringle manoeuvre, liver ischemic injury damage, thromboxane Ar,
prostaglandin Ir, OKY-046

はじめに

肝臓外科では,肝 切離中の肝切断面からの出血量を

最小限に抑えることは,術 中の循環動態の安定のみな

らず,術後肝不全の予防という意味からも重要である。

1908年P五ngieゆが,肝 外傷に対して一時的に肝十二指

腸間膜を圧迫して肝血流を遮断し,肝 阻血下に肝切除

を安全に行いえたとの報告以来,肝 切離の際に肝臓の

全血流遮断を行 う方法は,Pringle氏法として広 く普

及してきた。現在では肝癌に対する肝切除の際にも

Pringle氏法を併用することにより,良 好な治療成績

が報告されているか。が,肝 虚血障害に関する研究は少

ない。
一方,組 織虚血時における虚血性細胞障害の発生原

因として,近 年各種 prOstaglandins(PGs)の作用が注

目されている.な かでも,血 小板凝集作用,血 管平滑

筋収縮作用に相反する作用を有するthromboxane A2

(TXA2)と prOstaglandin 12(PG12)は, 心, 腎, 脳

などの各種臓器における虚血性障害と密接な関係にあ
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ることが報告されてきた。
一の。今回著者は,肝血流遮断

下での肝切除時の血中 TXA2,PC12産 生量の推移か

ら,肝虚血障害の病態を検討し,さ らに,選択的 TXA2

合成酵素阻害剤であるOKY‐046の肝虚血に対する効

果につき検討した。

対象と方法

1)実 験モデルの作成

実験動物として,8～ 14 5kg(平均10.5kg)の雑種成

犬を用いた,前 処置として24時間絶飲食としたイヌを

Thiopental 10mg/kgの静脈内投与にて導入し,気 管

内挿管ののち Harvard型 麻酔器 に よるGOF麻 酔

(Fi02 40%)に て維持した。循環動態が安定したのち,

正中切開にて開腹した.開 腹後,肝 右葉を脱転,肝 十

二指腸指腸間膜を肝門部へ向かって景J離し,右 外側葉

と尾状葉の尾状突起に注ぐ門脈第 1分校と,そ れに伴

走する肝動脈枝を遊離した。

A)Control群 (n=5)

右外側葉と尾状葉の尾状突起を切除した後,閉 腹し

た。肝切除量は25.5±25%で あった。

B)Clamp群 (n=8)

遊離した右外側案と尾状突起に注ぐ脈管以外の全肝
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Fig. 1 Canine liver. The shaded area represent
the portion had ischemic liver injury damage
during inflow occlusion for 60 minutes. The open
area represent the portion removed during the
procedure of 2596 liver resection. G.B. : gall blad-
der
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十二指揚間膜を血管鉗子にて60分間 clampし た。

clamp中 門脈血は右外側葉と尾状突起を経て流れ,腸

管血流の鬱滞はみられず,ま た術中の循環動態には変

化は認められなかった。60分後 clampを 解除し,con‐

trol群と同様の肝切除を施行した。本手技では,60分間

阻血を加えた肝のみが残存することになり,本 法を肝

阻血下の肝切除術のモデルとした (Fig.1).

C)OKY群 (n=6)

血流遮断の 1時間前より,TXA2合 成酵素阻害剤で

あるOKY‐046(小 野薬品工業株式会社)を 10″g/kg/

minで 点滴静とした.以 後 damp群 と同様の手技を

行った。なお,OKY‐ 046は閉腹直後まで投与したが,

術中の循環動態に及ぼす影響は認められなかった。

3群 とも術中は乳酸 リンゲル液20m1/hr/kgを点滴

静注し,ま た術後は500～1,000m1/dayの糖質を含ん

だ電解質輸液とセフェム系抗生間質lg/dayの投与を

行い, 1週 間代謝ゲージにて管理した。

2)検 体の採取

術前,術 直後,術 後 1, 3, 5, 7日 目に大腿静脈

より採血を行った。PGs預,定に際しては,イ ンドメタ

シン入り専用採血管を用いて採血し,採 血後直ちに血

奨を分離した。得られた血奨は-80℃ にて測定時まで

保存した。

1週間後儀牲死させ,全 肝を摘出し,ホ ルマリン固

定した。HE染 色後,組 織学的検討を行った。

3)検 査項目

57(2765)

血清 GOT値 ,血 清 GPT値 ,血 小板値(Plts),プロ

トロンビン時間 (PT),ヘ パプラスチン値 (Hpt)を測

定した。また PGs値 測定については,以 下の順序で

行った。凍結した血奨を酢酸エチル, メタノール混合

溶媒系により除蛋自し,石 油エーテルにて脱脂した。

乾固後蒸留水で溶解し,塩 酸酸性下酢酸エチルにて抽

出した。有機層を乾国後,ア ッセイバッファーで溶解

し,TXA2,PG12の 安定代謝産物であるthromboxane

B2(TXB2), 6‐keto‐prostagiandin F12(6‐keto,PGFl

2)を RIA法 (第一 RIキ ット,NENキ ット)に て測

定しため.

4)統 計学的検討

測定値はすべて平均値±標準偏差 (M± SD)で 示し

た。平均値間の検定には t検定を用い,危険率 5%以 下

をもって有意とした,

A)肝 機能,血 液凝固系

GOT値 では,ContrOl群で術前26±1lIU/7,術直後

149±381U/′, 1日 目212±271U/′, 3日 目124±421U/

′, 5日 目80±361U/′, 7日 目75±331U/′であったの

に対し,clamp群 では,術 直後1,766±8191U/′, 1日

目4,535± 1,9511U/′, 3 日 目491±961U/′, 5 日  目

244±2321U/′, 7日 目46±1lIU/′と術直後より高い

値を維持し,両 群間で術直後, 1日 目, 3日 目で有意

差が認められた。OKY群 では,術 直後182±331U/′,

1日 目387±21lIU/′, 3日 目163±721U/′,5日 目64士

191U/′, 7日 目62±211U/′ とControl群 とほ″ず同様

の推移を示し,Clamp群 と比べ,術 直後, 1日 目, 3

日目において有意に低い値をとった (Hg.2).

CPT値 では,control群で術前40±221U/′,術 直後

162±781U/′, 1日 目294±711U/′, 3日 目382±941U/

′, 5 日 目2 8 3 ±1 3 2 1 U / ′, 7 日 目2 4 6 ±9 7 1 U / ′であった

Fig. 2 Seriai changes in GOT levels after opera‐

tion POD:post operative days
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Fig. 3 Serial changes in GPT levels after opera-
tion.
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のに対し,clamp群 では,術 直後1,338±5521U/′, 1

日目5,479± 2,2611U/′, 3日 目3,589± 2,21lIU/′, 5

日目1,778±1,3221U/′, 7日 目288±2091U/′と術直

後より高い値を維持し,両 群間で術直後, 1日 目, 3

日日で有意差を認めた,OKY群 では,術 直後148±46

1U/′, 1日 目645±4231U/′, 3日 目620±3191U/′, 5

日目320±2101U/′, 7日 目144±741U/′ とcontrol群

とほぼ同様の推移を示し,clamp群 との間で術直後,

1日 目において有意差が認められた (Fig。3).

Hpt値 は 3群 とも手術侵襲のため術直後より低値

をとった,Contr01群では術前159±36%,術 直後137士

12%, 1日 目85±16%, 3日 目99±23%, 5日 目145士

31%,7日 目143±39%と 5日 日以降術前値に近い値ま

で回復したのに対し,clamp群 では,術直後92±9%,

1日 目37±21%, 3日 目62±14%, 5日 目81±45%,

7日 目87±57%と 低値のまま経過した。両群間で 1日

目,5日 目にて有意差を認めた。OKY群 では,術 直後

88±17%, 1日 目65±49%, 3日 目67±27%, 5日 目

111±23%, 7日 目82±30%で あった。control群,

clamp群 と同様手術侵襲にて Hpt値 は低下するが,

clamp群 に比べ,そ の度合は少ない傾向にあった.し

かしcontrol群,clamp群 との間に統計学的有意差は

認められなかった (Fig.4).

P l t s 値で は, c o n t r o l 群で 術 前2 5 8 ±8 . 1 ×1 0 4 /

1 1 1 1 n 3 , 術直 後4 3 . 7 ±1 0 . 3 ×1 0 4 / m m 3 ,  1 日目3 0 . 6 士

9,8×104/nlm3,3日 日30.3±10.7X104/mm3,5日 目

284± 9.8×104/mm3, 7日 目28,8±6.7×104/mm3,

c i a m p 群で, 術 直 後2 0 6 ±4 4 ×1 0 4 / m m 3 ,  1 日目

222± 3.9×104/mm3,3日 目229± 76× 104/mm3,5

日目195± 11.7×104/mm3, 7日 目253± 13.1×104/

mm3,OKY群 では,術 直後21.8±7.9×104/mm3, 1

血中 TXA2の 推移と抗 TXA2剤 投与 日消外会誌 23巻  12号

Fig. 4 Serial changes in hepaplastin (Hpt) levels
after operation.
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Fig. 5 Serial changes in platelet (Plts) levels
after operation.

日 目22.8±84× 104/mm3, 3日 目270± 5.5X104/

mm3, 5日 目29.6±11.4×104/mm3, 7日 目30.5士

11.7×104/mm3で ぁり, 3群 とも術後より低値をとる

傾向にあるものの, 3群 間に有意差は認められなかっ

た (Fig.5).

P T値 は, c o n t r o l群で術前6 . 3 0±0 . 5 4 s e c ,術直後

6 . 9 5  t  O . 2 5 s e c ,  1日目6 . 9 2二L 0 4 8 s e c ,  3日目6 . 8 3土

0 22sec, 5 日 目6.71±0 31sec, 7日 目6.74二LO.26sec

と,ほ とんど変動は認められなかったものにたいし,

clamp群 では,術 直後7.08±0.54sec, 1日目10.20士

1 37sec, 3 日目8.08こLl.19sec, 5 日目7.50二LO.60sec,

7日 目6.70±0 50secと術直後より延長を認めた,両

群間で 1日 日, 5日 目で有意差を認めた。OKY群 で

は,術直後6.44±0.41sec,1日目7.35±0.95sec,3日

目6 33■0.29sec, 5 日目6.06=LO,30sec, 7 日 目6.20±

0.10secと,3群 間で最も値の変動幅が小さく,contr01

群,Ciamp群 と比較し, 3日 目, 5日 目で有意差を認

めた (Fig.6),

B)PGs値

TXB2値 は,control群で術前219±133pg/ml,術直



1990年12月

Fig. 6 Serial changes in prOthrombin time(PT)

levels aFter operation

Fig. 7 Serial changes in serum thromboxane Bz
(TXBr) levels after operation.

ps/n l  TXB,
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Fig. 8 Serial changes in serun1 6‐ keto‐

prostagiandin F12 (6‐ keto‐PGF12)leVels after

operation

lPOD

102±62pg/ml, 3日 目91±57pg/ml, 5日 目35±20pg/

ml, 7日 目28±10pg/ml,OKY群 では,術 直後422土

137pg/ml, 1日 日83±29pg/ml, 3日 目42±17pg/ml,

5日 目72±45pg/ml, 7日 目109±71pg/mlと推移 し

た。 3群 ともTXB2と 同様術直後より高値をとるが,

control群,clamp群 ともTXB2値 に比べ変動幅は小

さく, 3群 間に統計学的有意差は認められなかった

(Fig.8).

C)組 織学的所見

術後 7日 目に犠牲死させ残肝を摘出し,HE染 色を

行った。 3群間で組織学的所見を比較検討した。

Control群においては,肝 切除術の影響は認められ

ず,ほぼ正常な肝組織所見を呈したのに対して,clamp

群では,小 葉中心性の凝固壊死を認め,虚 血性の肝障

害に一致した組織学的所見を認めた (Fig。9),一 方

OKY群 では,以 上のような虚血性変化は認められず,

control群と同様ほぼ正常な肝組織と考えられた(Fig.

1 0 ) .

考  察

近年,超 音波,computed tomography,血管造影な

どの画像診断学の発達とともに,肝 再生や機能的肝予

備力などの肝臓に対する研究が進歩し,肝 臓外科は飛

躍的な発展を遂げてきたり
1い
。肝臓外科では,肝切離時

の出血を最小限にとどめることは,最 も重要な課題の

一つである。1908年Pringleは,用手的に肝門部で肝十

二指腸間膜を圧迫することによって,肝 実質からの出

血を制御できることを報告した
1)。この方法は,現在で

も肝外傷に対する止血術や肝腫瘍に対する肝切除時に

用いられている。

Pringle氏法は出血防止には有用であるが,肝 臓の

血流を完全に遮断するため,切 除後の肝臓における虚

a----  Control
ts Clamp
F . -  O K Y

PRE    POST   lPOD   3POD   5POD   7POD

後2,065±1,235pg/ml, 1日 目557±264pg/ml, 3日 目

195±45pg/ml, 5日 目283±140pg/ml, 7日 目583士

284pg/ml,clamp群では,術直後3,525±2,033pg/ml,

1日 目663±378pg/ml, 3日目868±341pg/ml, 5日目

2,003±1,777pg/ml,7日目425±55pg/mlと両群とも

術後の侵襲により術直後より高値をとるが,clamp群

においてより高い値を維持し, 3日 目にて有意差を認

めた.OKY群 では,術直後152±85pg/ml,1日目200±

75pg/ml, 3日 目413±184pg/ml, 5日 目896±34pg/

ml, 7日 目303±11lpg/mlと推移 した。OKY群 で

TXB2値 は,術直後,1日 目において術前値と変わらず

低値をとり,3日 目より漸増した,clamp群 との間で,

術直後,1日 目,3日 目において有意差を認めた(Fig.

7 ) .

6‐k e t o‐P G F lα値では,c o n t r o l群で術前62±52 p g /

m l ,術直後24 5±25 p g / m l , 1日目13 9±35 p g / m l , 3日

目61±14pg/ml, 5日 目46±23pg/ml, 7日 目124±99

p g / m l , c l a m p 群で, 術 直後3 1 7 ±6 6 p g / m l , 1 日目
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Fig. 9 Liver frOm clamp

centrolobular necrosis (H.E.
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用,および血管平滑筋弛緩作用を有するより.この相反す

る作用をもつ TXA2と PG12は,そ の相互作用によっ

て血管内生理作用の調節を行っているものと考えられ

ている15)。こぅした観点から,各種臓器で,阻血おょび

その後の血流再開による組織内の微小循環への影響に

関して,TXA2,PC12産 生量の検討が行われてきた。

Lelcukらゆは, ラット腎の45分間阻血モデルにおいて

血流再開後の血中 TXB2値 の上昇を認め,Klausner

ら4)は腎虚血阻害の防止には,TXA2合 成を阻害 し

PC12を投与することが有効であると報告している。ま

た Linzら7)は, ラット心阻血モデルにおいて,reper‐

fusion arrhythmiaの発生防止に TX合 成阻害剤の前

投与とPC12による潅流が有効であったと述っている。

本研究では,肝 血流遮断下での安全な肝切除術の施

行という観点から,肝 虚血障害における血中 TXA2,

PG12産生量が術後経時的に観察された。TXA2と PC12

はともに不安定な物質であり,生 体内で非酵素的に加

水分解され,その半減期は,TXA2 30秒 ,PG12 5分程1の

といわれる。したがって,そ れぞれの安定代謝産物で

あるTXB2,6‐ keto‐PGF12を 測定した。

今回著者は,実 験モデルとして雑種成犬を用い,60

分間の肝阻血を行った。イヌは人間と異なり門脈系の

側副血行路が未発達であるため,肝 阻血よりも,門 脈

遮断による腸管鬱血の影響を受けやすい。そこで,

Mackenzieら 1つの実験方法に準じ,切 除予定の肝葉ヘ

の血液流入路を開放とし,門 脈のバイパス路を作るこ

とにより,腸 管の鬱血を防止した。 こ のため,肝 切除

は,阻 血解除後に行われたが,人 間と違いイヌでは,

肝葉は分業化しているため,ほ とんど出血させること

なく肝切除が施行できた.と ころで,肝 阻血期間中,

全肝の血流遮断を行 うPringle氏法ではほぼ無肝期状

態となるのに対し,本 術式ではバイパス路を通って肝

への流入血が認められるため,手 術中の肝臓の代謝機

能はおおむね温存されていることになる。 し かし肝切

除終了後は,阻 血をうけた肝臓のみが残存することに

なり,本 術式をイヌにおけるPringle氏法術後の虚血

障害肝作成モデルとした。

阻血後の肝機能の推移をみると,GOT,GPT値 は,

control群,clamp群 ともに術直後より上昇するが,

clamp群 において術後の上昇が contr01群に比べ著明

に認められた。また,両 群とも上昇のピークが術後 1

～ 3日 目にみられ,以後回復を示した。このことより,

clamp群 で認められた GOT,CPT値 の変動は,肝 血

流遮断に起因する虚血肝組胞障害であることが推察さ

group  shO、ved

×6 4 )

Fig. 10 Liver from dog administered with OKY-
046 showed almost normal histologic findings
similar to those of control group. (H.E. x64)

血細胞障害が問題 となる。肝阻血の許容時間には,

Franciscoら11)のイヌを用いた実験では20分,Huguet

ら3)の臨床frlでは最長65分平均38分といわれる。 し か

しながら,機 能的肝予備力が低下した硬変肝における

肝切除術では,肝 阻血施行時の組織障害が術後の肝不

全の発症に重大な影響をもたらすことが報告されてい

る12)13).

ところで,近 年,組 織虚血障害の発生原因として各

種 PCsの 作用が研究されている。中でも血管内の血液

凝固機転を調節していると考えられているTXA2と

PC12は,虚血とそれに伴 う組織障害に対して重要な役

害Jを担っていることが報告されてきたつ
～".TXA2は 主

に血小板で産生され,きわめて強い血小板凝集作用と,

血管平滑筋収縮作用を有する。一方,PG12は 主に血管

内皮細胞または血管平滑筋細胞で産生され,TXA2と

はまった く逆の作用である強力な血小板凝集阻止作
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れた。血液凝固系機能に関しては,両 群間および,各

群の経過を通して血小板数には差が認められなかった

にもかかわらず,両 群間で PT値 に有意差を認めたこ

とは,肝 機能低下による凝固系機能異常が発症したた

めと考えられた。さらに,病 理組織学的に術後 7日 目

の組織を検討すると,clamp群 において,肝 虚血障害

に特徴的な小葉中心性の凝固壊死が認められた。以上

より,イ ヌにおいて肝十二指腸間膜を60分間 clamp

し,肝切除を行う本実験は,Pringle氏法施行時の虚血

障害肝作成モデルとして妥当であると考えられた.

今回の実験では,TXB2値 は control群,ciamp群 と

もに術直後より著明に上昇したが,clamp群 で有意に

高い値をとった.一 方,6‐keto‐PGF12値 は術直後にお

いて両群とも高値をとるが, 1日 日以降術前値に近い

値まで回復し,全経過を通じて clamp群 ,control群の

間に差を認めなかった。

以上よリイヌ肝臓を60分間阻血することによる肝虚

血細胞障害の発生に関し,血 少板凝集作用,血 管平滑

筋収縮作用をもつ TXA2産 生量の増加が重要な役害J

を果たすことが示唆された。そこで,阻 血時の TXA2

産生を阻害する目的で,選 択的な TXA2合 成酵素阻害

剤であるOKY‐046を阻血前より投与し,虚血障害に対

する効果を検討した。OKY‐046は,ア ラキ ドン酸代謝

経路のうち,血小板で,PCH2を TXA2に 変換するTX

合 成 酵 素 を強 力 か つ選 択 的 に抑 制 し, c y c l o ‐

oxygenaseや PG12合成酵素は抑制しないことを特徴

とする薬物である
18-2い。

OKY群 におけるTXA2産 生は,術直後,1日 目,3

日目で著明に抑制され,clamp群 との間で有意差を認

めた。また,術 直後の値を除けば,control群と似た推

移を示した。
一方,OKY‐046投与によって6‐keto‐PGFl

2産 生が促進されるという報告があるが
1的2い
,本 実験

にては,術直後の6‐keto‐PGF12値 で OKY群 が 3群 中

最高値をとるものの,有 意差は認められず, 1日 日以

降術前値に近い値で推移し,control群,clamp群 と同

様のlFa過をとった。

次にOKY投 与群での肝機能 の推移をみ ると,

clamp群 で認められた GOT,GPT値 の術後 1日 目を

ピークとした変動は認められず,contrOl群 に近い値

で推移した。Hpt値 ,PT値 においても同様の結果が認

められた.ま た,組 織学的所見からも,OKY群 では,

clamp群 で認められた小葉中心性の凝固壊死は認め

られず,contr01群に近い像を呈していた。以上の成績
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より,OKY投 与による阻血時の TXA2産 生抑制が,肝

虚血障害の発生および進行防止に有用であったと考え

られた。

1960年,Jenningsら
21)により

“
reperttsion ittury"の

概念が確立されて以来,虚 血細胞障害は,狭 義の is‐

chemic itturyとreperfusion injuryに分けられ,虚血

細胞障害は,阻 血時に限定されて起こるのではなく,

血流再開時にも引き起こされることが明らかになって

きた。今回の実験におけるTXA2産 生増加による細胞

障害は,lschemic inJury,reperfuslon inJuryのいず

れに関与するものかはあきらかでないが,TXA2産 生

が主に血小板にて行われることを考えると,血流阻止,

再開通後組織障害の両方の病態に関与していることが

推察される。すなわち,血 流停止,再 開によって引き

起こされると考えられる肝内末梢レベルでの血管壁障

害や微小血栓形成などの結果,血 管内の病態生理に変

化を生じ,TXA2の 産生が増加したと推察される。

近年,虚 血障害発生機序に関し,reperfusion inju呼

による組織障害の発生原因の 1つ として,血 流再開通

にて生成されるoxygen free radicalの存在が重要視

されている22レめ,しかしながら,この概念にも賛否両論

の報告があり
202",ぃ まだ虚血細胞障害の発生機序は

解明されてはいない。

PCsと 虚血細胞障害に関しても,PC12,TXA2以 外

に PGE1202つ,Leukotriene B42ゆなど数々の PCsに お

ける報告がある。 こ のように虚血障害の発生,進 行に

関し,そのメカニズムは複雑で,TXA2産 生量の増加が

そのまま直接的に虚血障害の主原因であると考えるこ

とには異論がある。 し かし,今 回の成績では,肝 虚血

障害時の TXA2産 生増加が認められ,ま た TXA2産 生

阻害剤であるOKY-046の 投与が,肝虚血障害の発生,

進行予防に有効であったことより,肝 虚血障害におけ

るPC12,TXA2の 役害Jが示唆された。
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手,ま た病理組織学的所見につき御助言をいただきました
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Study of Serial Changes in Prostaglandin 12 and Thromboxane & (TXAr) Levels after

Canine Liver Resection under Hepatic Inflow Clamp and

Effect of TXA2 Synthetase Inhibitor

Kazuhisa Yabushita

Department of Surgery II, Kanazawa University School of Medicine

As a possible means of preventing ischemic liver injury, serum thromboxane A2 (T)(AJ and prostaglandin I,

@GIr) levels were investigated regarding tissue injury after liver resection under hepatic inflow clamp. Mongrel

dogs were divided into three groups. The control group recieved 25% liver resection. The clamp group recieved 25%

liver resection after hepatic inflow clamp for 60 minutes. The OKY group was given OKY-046 and then treated in

the same way as the clamp group. Blood sumples were collected for 1 week after the operation. During the

postoperative days, TXB2 levels in the clamp group increased more gradually than those in the control and OKY

groups. In contrast, 6-keto-PGFr, levels showed no significant differences among the three groups. Also in liver

functions and blood coagulating functions, the clamp group had significantly abnormal levels compared with the

control and OKY groups. In pathological findings of liver tissues 7 days after the operation, centrolobular

coagulative necrosis was observed in the clamp group, but no abnormal findings were observed in the control and

OKY groups. These findings suggest that TXA, is important for progression of tissue injury after liver ischemia

and that TXA2 synthetase inhibitor is effective for prevention of ischemic liver injury.
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