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B群 4例 ,C群 2例 である。術前施行した75g OGTT

で境界型は A群 4例 ,糖 尿病型は A群 1例 ,B群 2

例,C群 1例 である。境界型と糖尿病型を合わせて糖尿

病併存群 (DM(十 ))と した。

2.方 法

50%Glucose lcc/kgを約 1分 で肘静脈より注入,反

対側の肘静脈より注入前,注 入後 5分 ,15分 ,30分 ,

45分,60分 ,120分 の計 7回採血,血 糖値,血 清インス

リン (IRI)濃度を測定,ま た A群 4例 ,B・C群 は全

員血築グルカゴン (IRC)濃 度,血 衆 ソマ トスタチン

( S L I ) 濃度 も測 定 した。糖 処 理 係 数 , K 値 " , I n _

sulinogenic lndex(1.I),Total I.I(T,I.I),ΣIRI,ΣIRG,

胃全摘術後の陣内分泌能の変化とそれに伴 う耐糖能障害 ・栄養障害の関係を調べる目的で,術 前患

者 (A群 )。胃全摘腺合併切除息者 (B群 )・胃全摘陳温存患者 (C群 )の 3群 に対し経静脈性糖負荷

試験を行い,陣 内分泌能を調べた.

その結果,K値 (ng/dl.min)は A群 1.27±0.19,B群 0.76±0.2,C群 0.71±0.28,T,I,I(″IU

d1/ml.ng)はA群 0.18±0。1,B群 001± 0.05,C群 0.04±0,01であ り,B群 のみならず C群 でも耐

糖能障害やインスリン分泌能の低下がみられた。しかしBoC群 間では HbAl,HbAlC以 外あまり差

がなく,膵 合併切除の不利益ははっきりしなかった。術後の耐糖能障害の指標 として HbAl,HbAlC

が,栄養障害の指標 として BMI,体 重比%が きわめて有用で,イ ンスリン分泌能の指標にもなりえた。

また糖尿病患者では胃全摘後栄養障害が顕著 となるため,Interposidon再建や際温存による胃全摘術

が望まれる。

Key words: pancreatic endocrine function, total gastrectomy, glucose intolerance, nutritional

disturbance

はじめに

胃切除後の胃の欠落ないし消化管経路の変更に伴

い,消 化吸収障害や糖代謝異常などの代謝障害が発生

することはよく知 られているlj~い
。 と りわけ胃全摘術

後の耐糖能障害は他の胃切除術式より顕著 となるが,

その際内分泌能が術後 どのように変化 しているかを客

観的に調べた報告は比較的少ないつ。.今 回われわれは

胃全摘息者に対し経静脈性糖負荷試験を行い,術 後の

膵内分泌能の変化を検索 したので報告する。

対象および方法

1.対 象

Table lに示す ごとくA群 として胃癌術前患者13

例,B群 として胃全摘・膵合併切除患者 7例 (Roux‐Y

6例 ,Interposition l例),C群 として胃全摘・膵温存

患者 3例 (Roux‐Y2711,Interposition l例)で ある。

B・C各 群の術後経過期間は 2～ 5年 で,平 均 2年 9か

月,検 査時再発は認めていない。進行癌は A群 74/1,

Table I Object group of patients
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ΣSLIを 計算 した。K値 は K=inBisI-lnBls2/t2~tl

(t2=120,tl=5とした)の 式より算出した。栄養指標

として BMI(Body Mass lndex,体 重/身長2),体重

比%(検 査時/術前)を 用い,Total protein(T,P),

Albulnin(Alb), Triglyceride(T.G), Total choles‐

terol(T Chol)も 参考にした。

血糖はグルコースデヒドロゲナーゼ法,イ ンス リン

は EIA法 ,際 グル カゴンは膵 グル カゴン特果抗体

(OAL‐123)を 用いた RIA法 (第一 ラジオアイソトー

プ研究所), ソマ トスタチンは RIA法 (DCC法 )に よ

り測定した。IRG,SLIは 血液を EDTA-2Na十 トラジ

ロール入 りの専用容器に採取 し,血 装を分離し凍結保

存後測定 した。

測定値は平均値士標準偏差で表現し, 2群 間の有意

差検定には正規分布を判定後,t検 定 または Mann_

Whitney検 定 を用 い,検 定不可 な る場合 Kruskal―

Wallis検 定を用いて 3群 間の有意差を求めた。p<

0.05をもって有意差ありとした.

結  果

1.A群 における早期癌 と進行癌,糖 尿病非併存群

(DM(― ))と 糖尿病併存群 (DM(十 ))各 群間の各

測定項 目の比較

A群 を早期癌 と進行癌,あ るいは DM(一 )と DM

(十)の 2群 に分け,イ ンスリン分泌能や各栄養指標を

比較 した。早期癌群 と進行癌群間では T.G,T.Cholで

有意差がみられたが,イ ンス リン分泌能などその他の

項 目ではなかった。また DM(一 )群 とDM(十 )群

Table 2 ComparisOn Oflnean leveis Ofthe paranl‐

eters in preOperative patients between Early and

Advanced,and between DM (― )and DM (十 )
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間では T.I.I,ΣIRIで有意差がみられたが,その他の項

目ではなかった (Table 2).

2.A,B,C各 群の T.P,Alb,T,G,T.Chol各 値

の変動

T.P,Alb,T,G,T.Chol各 値は各群間で特に差は

なかったが,T,G,T.Chol各 値は BoC群 では A群 よ

り低下していた。また B群 の糖尿病型 (DM type)の

2例 は T Cholが 術後著明に低下していた (Fig.1),

3 . A , B , C 各 群 の H e m o g l o b i n  A l ( H b A l ) ,

Hemoglobin AlC(HbAlC)各 値の変動

A群 の HbAl(%ル ま6.5±0.5,HbAlC(%ル よ6.6土

0.5,B群 は各8.1±0.6,6.6± 05,C群 は各7.3±0.1,

6.0±0.3であ り,B群 は A群 より有意に高値を示して

いた。C群 はA群 とB群 の中間の値 を示 していた

(F七.2).

4.A,B,C各 群の BMI値 の変動

A群 の BMI(kg/m2)は 21.5±2.5,B群 は17.6土

2.9,C群 は18.0±3.8であり,A群 とB群 間で有意差

がみられた.C群 もA群 より低下 してお りB群 の値に

近かった。また B群 の糖尿病型の 2例 とC群 の糖尿病

型の 171jはBMIが 特に低下していた (Fig。3).

5.A,B,C各 群の K,I.I,T.I.I,Σ IRI各 値の変動

K値 (mg/dl.min)は A群 1.27±0.19,B群 0.76±

Fig.l Results of T,P,Alb,TC and T.Chol in

each grOup
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Fig。2 Results of HbAl,HbAlC in each group
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venous glucose tolerance test in each group

〔1,11
%

? . 5

7.0

S.5

6.0

5 . 5

5 . 0

0 5

″I U . 3 1 / 8 1。□

0.3

0 . 0

Fig. 3 Results of BMI in each gtoup

n  B  c
n■12  n■7   ●=3

[[ユ,II】

ー

!  l   o ぃ t w e
・
       □ i n t口,口o s i t i O n

n  e  c

【T I I ]

ー

日

R  B C
n:13 n:? n=3

n  B  c

t Σ: R I コ

ー

巾

n  B  c

t9 / l

6

″I u .古1 /口1 .冊日
0 . 4

0。3

_ 0.2

~ 0.1

ト -0.0

-0.1

比l U 」1 ん1 . □

0 3

■ 1

Ｈ

倒

御

ｍ

ｍ

的

ｏ

Ｗ

□
　
　
　
　
　
一　
　
ｏ
Ｏ

ｏ

□

”

一

６

ｏ

・笹

…

ｏ
・

0 . 2 , C 群0 . 7 1 ±0 . 2 8 , T . I . I ( μI U . d 1 / m l . m g ) はA 群

0.18±0,1, B群 0.01±0.05, C群 0.04±0.01, 】 RI

l t s /dLn in

1 , 5

1.0

0.5

しIU/ml)は A群 141.3±62,0,B群 59.6±57.2,C群

44.3±14.4であ り,い ずれもB群 とC群 は A群 より

有意に低下 していた。I.I(″IU.d1/ml.ng)は A群

0.16±0,12,B群 0,04±0.05,C群 0.07±0.03であり,

B群 は A群 より有意に低下していたい堵.4).B群 の

みならず C群 でも耐糖能やインス リン分泌能の低下

がみられた。
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6.HbAlと K値 ,I.I,T.I.I,ΣIRIと の間の関係

HbAlを 測定した A群 8例 ,B群 5例 ,C群 34/1の

計16例を対象とし,HbAlと K値 ,I.I,T.I.I,ΣIRIと

の間の関係を回帰直線でみると,す べて有意の負の相

関がみられた。HbAlCと の間の関係も同様であった

くFig.5).

7.BMIと K値 ,I.I,T.I.I,Σ IRIと の間の関係

BMIと K値 ,I.I,T.I.I,ΣIRIと の間の関係を回帰

直線でみると,有 意の正の相関がみられた(酎g.6).

8,B,C各 群の体重比%と I.I,T.I.Iとの間の関係

体重比%は B群 よりC群 の方が比較的高値を示 し

た,B群 の Interposition施行症例 1211は他の B群 症

例より高値を示 した。また B群 のなかでもDM type

の 2例 は他の B群 症例より低値であった(Fig.7上 ).

また体重比%は I.I,T.I.Iと有意に正の相関があ り,イ

ンスリン分泌能が良好であればある程体重の減少は少

なかった くng.7下 ).

9.A,B,C各 群の ΣIRC,Σ SLI各 値の変動

ΣIRGは 各群間で有意差はなかったが,B群 は A群

より若千高 く,特 に interpostion施行症例 1例 は他の

B群 症711より高値を示していた.また C群 はA群 より

比較的高値を示 していた。体重比%と ΣIRCと の間の

関係は Y=318.6+9.39X,r=0。 41(n=10),p<0.3で

Fig.6 CoHelation

Y=-0.22+0.06X
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あらわされ,有 意差はなかったが,あ る程度の正の相

関がえられた。ΣSLIは 各群間で差はなかった。しかし

B群 のなかの 1例 のみ特に高値を示 していた (Fig.

8),こ の症例は術前より糖尿病を有 し,術 後栄養障害

著明となった 1例 であった。

考  察

胃切除後 とりわけ胃全摘後には消化吸収障害や糖代

謝異常が生じ,種 々の程度の栄養障害が発生すること

は知 られているの～。1°「―121。その原因として胃全摘後の

膵外分泌機能低下が指摘されてお り1幼～1の
,特に脂防の

消化吸収障害が生じやす くなる1めlい。

胃全摘後の膵内分泌能の変化を述べた報告は比較的

少なくつゆlい1分1の,術前・術後,膵合併切除の有無に分け,

詳 しく述べた報告はさらに少ない。今回われわれは胃

全摘患者を膵合併切除群 と膵温存群の 2群 に分け,経

静脈性糖負荷試験を行い,術 後の解内分泌能の変化を

術前群 と比較 し客観的に観察することを試みた。また

膵内分泌能の変化の程度 と耐糖能障害 。栄養障害 との

間の関係も調べた。

T.P,Alb,T.G,T.Chol各 値は膵合併切除群が他

の 2群 よりやや低値をとること以外は各群間に差はな

く,T.P,Alb,T,G,T.Chol各 値 とも術後の栄養障

害の良き指標 とはなりえなかった。ただ糖尿病を有し

between BMI and K,II,T,II,Σ IRI
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Fig.7 Results of BVヽR%(body weight ratio,a comparison of pre‐and postoper‐

ative weight)and correlation between BWR%and I.I,T.I.I
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膵合併切除を行った2症例は術後 T.Cholが 著現に低

下していた。実験的には糖尿病ラットに胃全摘を行う

と小腸のコレステロール合成が阻害されるという報告

があり1め,興 味ある所見と思われる。

今回の検討では,耐糖能障害を示す HbAl・HbAlC,

栄養指標であるBMIは 胃全摘群とりわけ際合併切除

群において異常値を示していた。糖尿病を有し胃全摘

を行った 3症例は術後 BMIが 特に低値であった.し

かしHbAl,HbAlCに 関しては,糖尿病を有した症例

の術前 ・術後の値を比較してみると,改 善していた。

0  0 M  t v p e
□ I n  t e r口o s i t i g n

近藤1のも同様のことを報告してお り,糖 尿病を有 した

胃全摘症例の耐糖能改善は,胃 切除後の体重減少によ

るインスリン感受性改善 とインスリン分泌改善による

としている。

胃全摘後の BMIの 低下に関して,Miholicら
1'1"は

胃全摘症例を Interposition群とRoux‐Y群 の 2群 に

分け検討を行い,Interposition群は BMIが Rou区‐Y

群に比 し有意に高値であったと報告 している。胃全摘

後の再建に関しては,reservoirとしての役割を求めて

各種 pouchの 作製が試みられているが,特 に著明な効
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果はみられずII)1り～21),Interposition群で栄養障害が少

なかったことより,む しろ十二指腸に食物を通過させ

る意義が強調されている11)1り
。ゎれわれの検討では,T.

Chol,BMIを みると,Interposition症例の 2421はB・

C群 のなかで高値を示 していた。ただ症例数が 2例 と

少なく今後さらに検討の必要があると思われる。

インス リン分泌能に関しては胃全摘群は際合併切除

群・藤温存群 ともに術前群に比べ有意に低下していた。

しかし膵合併切除群 と膵温存群 との間には特にはっき

りした差はみられなかった.胃 全摘後のインス リン分

泌低下は諸家により報告されてお りつ1の1り,野坂 ら121は

イヌを用いた実験的研究において,膵 合併切除の有無

で特に差はなく,む しろ十二指腸を食物が通 らない術

式で耐糖能の低下が認められたとしている。Sudoら 221

もInterpOsition群の耐糖能は Roux‐Y群 より優れて

いたとしている。

胃全摘後のインスリン分泌低下の理由として, 胃の

欠如のため食物が急速に空腸上部へ流入し,糖 質が急

速に吸収され過度なインスリン分泌が起こり (従来よ

りOxyhyperglycemiaの概念で知 られているlly,次
第

に B細 胞が疲弊 。萎縮 してい くとい う考え方があっ

たり.胃膵相関面からみれば2ゆ
,胃 の欠落や消化管経路

の変更に伴い, 胃酸 ・ペプシンなどの欠如,消 化管ホ

ルモン(ガス トリン,セ クレチン, コレシス トキニン,

ソマ トスタチン等)の 変動の0102か,膵 外分泌機能不

全121～10などにより,糖 質 ・脂肪 ・蛋白質の消化吸収が

障害され,そ の結果 B細 胞が萎縮 していくという考え

方も成 り立つ。今回の検討でインス リン分泌能が良好

であればある程栄養障害はより少なくなった事実は,

この考え方を裏付けるものと思われる。

また胃全摘後のインスリン分泌反応は当然のことな

がら全幹迷切の影響 も考慮しなければならない。 こ れ

までの諸家の報告では,全 幹迷切後インスリン分泌反

応は低下するとされている12j2り20～2い
。

際グルカゴンは 3群 間で有意差はなかったが,全 摘

群では術前群より高値を示していた。一般に糖尿病の

状態ではインス リンの欠乏と陣グルカゴンの相対的過

乗J分泌があるといわれ2つ～2り
,実際糖尿病患者のラ島で

は A細 胞が増加 している3の.ィ ンス リンの欠乏により

A細 胞への抑制効果がなくなるためとされている31)。

これ らの ことか ら全摘群 は prediabeticない しdia"

beticな陣内分泌環境にあるといえる。

琴浦 らのは胃全摘症例に対し経静脈性糖負荷試験を

行ったところ,術 前に比ベインス リン分泌反応は低下

33(33)

し,膵 グルカゴン (30K反 応性)も 同様に低下してい

たと報告している。解グルカゴンに関してわれわれの

結果 と相反 した理由として,わ れわれの症例の方が恐

らく術後経過期間が長いことに起因しているものと思

われる。 し かし経 口糖負荷試験ではインス リン,30K

反応性グルカゴン,TOtal GLIは ともに高反応を呈 し

たと報告 しているのゆ.30K反 応性グルカゴンの高反応

の原因の 1つ として gastric inhibitory polypeptide

(GIP)の関与を指摘している。また胃そのものの除去

も原因の 1つ であるとし, 胃に分布するソマ トスタチ

ンの欠攻B(ソ マ トスタチンにはグルカゴン抑制作用あ

り3り)が その一因であるとしている。

また Sudoら 22)は全幹迷切によリグルカゴン (30K

反応性)の上昇がみられたとしているが,Russellら
2つ

は迷走神経腹腔枝の切離ではグルカゴンの分泌は抑制

されたとしている。

ソマ トスタチンは 3群 間では特に差はなかった,一

般に糖尿病状態ではラ島の D細 胞は増加するが3い
,も

ともとラ島内 D細 胞は少数であることを反映 してい

るものと思われる。 ソ マ トスタチン自体はインス リン

分泌 とグルカゴン分泌に対し抑制的に働 くとされてい

るが31カめ,む しろソマ トスタチンは外分泌系に対 して

作用し, ラ島内におけるparacrineとしての役割は小

さいとされている31)。しかしB群 の患者で,術 前の

OGTTは 糖尿病型で,術後栄養障害著明となった症例

はただ 1人 高値を示していた。残存解 ラ島内 D細 胞の

増加以外に,視 床下部よりの feed back機構が働いて

いる可能性も考えられる30.

以上胃全摘術後の際内分泌環境は,イ ンス リン分泌

能の低下,膵グルカゴン分泌の漸増 という状態にあ り,

糖尿病のそれと近似していた。術後の耐糖能障害の指

標 として HbAl,HbAlCが 簡便で有用な指標である。

また栄養障害の指標 として BMI,体 重比%が 有用であ

り, インス リン分泌能の指標にもなりえた。再建法に

関 しては interposition症例が少なく結論は出せない

が,BMI,T,Chol,イ ンス リン分泌能は interposition

症711が比較的 Roux‐Y症 例より良好であった。陳合併

切除の有無に関しては,HbAl,HbAlCで やや差が出

た以外他の項 目では差がなかった。ただ糖尿病患者に

対し胃全摘を行 うと栄養障害が顕著 となることより,

糖尿病患者の胃全摘には interposition再建や膵温存

術式が望まれる。

本論文の要旨は第36回日本消化器外科学会総会 (1990年

7月)に おいて発表した.
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Studies on the Alteration of Pancreatic Endocrine Function Accompanied with Glucose
Intolerance and Nutritional Disturbance after Total Gastrectomy

Hideaki Chin, Michio Kaminishi, YoshiakiJojima, Hiromi Sano, Kuniaki Kushibiki,
Masanori Kobayashi, Masaki Kawahara, Meirin Kyu,

Mitsuru Yamakawa and Takeshi Oohara
Third Department of Surgery, School of Medicine, Tokyo University

To investigate the altered pancreatic endocrine function accompanying glucose intolerance and nutritional
disturbance after total gastrectomy, intravenous glucose tolerance tests were performed in three groups:
preoperative patients with gastric cancer (group A), total gastrectomy combined with pancreatectomy Gfoup B),
total gastrectomy with pancreatic preservation (group C). The mean level of K (mgldl. min) is 1.27 a 0.19 in group
A, 0.76 t 0.2 in group B and 0.71 t 0.28 in group C. The mean level of T.I.I (aIU. dVml. mg) is 0.18 + 0.1 in group A,
0.01 t 0.05 in group B and 0.04 t 0.01 in group C. Glucose intolerance and reduced insulin secretion were observed
not only in group B but also in group C. However, there were no major differences between groups B and C in other
tests, excluding HbAl and HbAlC, so the disadvantage of total gastrectomy combined with pancreatectomy was
not clarified. HbAl and HbAlC, as indices of postoperative glucose intolerance, BMI (body mass index,
weight/height2 ratio) and BWR% (body weight ratio, a comparison of pre- and postoperative weight), as indices of
nutritional disturbance, are extremely useful indices. Moreover, these indices can be used as an index of the
secretory capacity of insulin. In patients with diabetes mellitus, the grade of nutritional disturbance after total
gastrectomy is more remarkable, and total gastrectomy with interposition reconstruction or with pancreatic
preservation are recommendd.
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