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to the Causes of Death and Prolonged Jaundice 

after Biliary Decompression 
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The purpose of this investigation was to elucidate the in自uenceof interruption of the hepatic 

blood flow on survival and on prolongating of jaundice after biliary decompression in dogs with 

obstructive jaundice. 

There were three experimental groups. Two or three week討 afterinducing obstructive 

jaundice by ligation of the common bile duct with cholecystectomy, the hepatic artery (group A), 

portal vein (group B) or both (group C) were interrupted for various intervals, with antibiotics 

administration. Biliary decompression was simultaneously performed with choledochoduode-

nostomy. 

The one week survival rate after the interruption of hepatic blood flow was more than 60% 

at 2 and 1 hours in group A, 20 and 10 minutes in group B, 10 and 5 minutes in groupぐ attwo 

and three weeks after biliary obstruction, respectively. 

'.¥Jecrosis more than 50% of the liver was observed in early death cases. Edema and stasis 

in the bile canaliculi were markedly observed histologically in survivors in groups A and C, 

accompanied with significant elevations of serum T. Bil and GPT. The changes were greater 

Key words: Prolonged jaundice, Massive hepatic necrosis, Interruption of the hepatic artery, Interruption 
of the portal vein, Interruption of both hepatic artery and portal vein. 
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in case只withlonger periods of jaundice. 

In obstructive jaundice, hepatic artery occulusion causes hepatic necrosis, in spite of anti-

biotics administration, and may induce prolonged jaundice after biliary decompression. As an 

indicator of the prognosis, the serum total bile acid value was useful. 

はじめに

近年，本邦では胆道癌IL対しても積極的に拡大根治

手術か行われるようになっているが，特に肝門部を占

拠した進行癌では高度の黄痘を伴っている乙とが多く，

その上，肝動脈や門脈など肝流入血管の合併切除や一

時的遮断を余儀なくされる症例が少なくなく，術後早

期より肝機能障害が増強して黄痘は遷延し，予後を不

良としているととがあり，閉塞性黄痘における肝流入

血行遮断の許容限界や滅黄効果lζ及ぼす影響の解明は

重要な課題の一つである．しかるに正常肝や硬変肝

に対する肝流入血行遮断の研究は広く行われてきた

がlh20＞，閉塞性黄痘におけるとれらの基礎的研究は全

く行われていない 教室ではこれまで犬を用い実験的

に閉塞性黄痘を作成し，機能面並びに形態面から閉塞

性宣告痘における肝の切除限界や遷延性黄痘の病態につ

いて検討してきたがH剖，本研究では更に肝流入血行

遮断の許容限界を検索し，あわせてその減黄効果1r及

ぼす影響と病態を解明する乙とを目的とした．

1. 実験材料及び方法

体重 10～20kgの維種成犬162頭を雌雄の別なく用
いて以下の検索を行った．

1)実験群の作成

24時間絶食の後Nembutal(25 mg/kg体重，以下同

じ）静脈麻酔下で，腹部正中切開で開腹し，胆嚢摘出

及び総胆管結査と切離を行って閉塞性黄痘を作成した．

2週または3週後lこNembutal麻酔下で再開腹し，肝

動脈周囲神経叢を損傷しないように注意して山a フル

ドyク紺子を用い常温下で以下の如く肝流入血行遮断

と総腿管十二指腸側々吻合の減黄術を併施した．

A 群（肝動脈遮断兼減賞術）：総肝動脈，胃十二指

腸動脈，右胃動脈の所謂3肝動脈3》を同時に1時間，

2時間または3時間遮断．黄痘作成後2週群それぞれ

6頭， 9頭， 5頭，計20頭. 3週群それぞれ8頭， 5 

頭， 5頭，計18頭．

B 群（門脈遮断兼減黄術）・門脈本幹を10分， 20分

または30分注mr.黄痘作成後2週群それぞれ8頭， 9

頭， 5頭，計22頭. 3週群それぞれ8頭， 5頭， 5頭，

計18頭．

C 群（肝動脈・門脈同時遮断兼減黄術） 3肝動脈

と門脈本幹とを同時に5分， 10分または20分遮断．黄

痘作成後2週群それぞれ5頭， 8頭， 5頭，計18頭．

3週群それぞれ8頭， 5頭， 3頭，計16頭．

更に対照として，以下の2群を作成した．

D 群（減黄術のみ）・閉塞性黄痘作成後2週群及び

3週群の各10頭lζ減策術のみを施行した．

E 群（肝流入血行遮断のみ）：正常犬の3肝動脈を

永久慈断（E-a群10頭）， 門脈本幹を30分遮断（E-b

群10頭）， 3肝動脈及び門脈本幹を同時に20分遮断

(E-c群10頭）．

実験動物は全例，術中及び術後24時間以内1r5%ブ

ドウ糖加乳酸リンゲル液300～500mlを点滴静注し，
その後は自由に水や食餌を摂取させた．また全手術操

作は無菌的lζ行い，手術直前並びに術後3日間はペニ

シリンGR（結晶ペニシリ ンGカリウム明治製薬株式

会社） 10万単位を1日1回筋注した22＞，各群とも術後

7日間生存したものはその時点で犠牲剖検し，また7

日未満の死亡例は死亡後1時間以内IL:'il］検を行った．

2）検索項目

①生存率と死因・術後7日間生存し犠牲剖検したもの

を生存例と判定してl週生存率を算出した．死因につ

いては臨床症状や剖検所見及び肝機能成績を総合して

判定し，特に死亡例については剖検肝における広範壊

死（全肝の507ぢ以上）の発生率を検索した．

②肝機能検査・血清 totalbilirubin (T. Bil) glutam1c 

pyruvic transaminase (GPT）を完全自動制御多項目

血液情報処理装置により測定し，更に血清総胆汁酸

(total bile acid . TBA）を胆汁酸測定用キ .， ト（エン

ザパイルR）を用いて分光光度計（波長540nm) Iこて

測定した．採血時期は，閉塞性黄痘を作成したA群，

B群， C群及びD群では，黄痘作成前と作成後l週毎

l乙行った．またすべての群で肝流入血行遮断または滅

黄術，あるいはその両者の直前，直後1時間， 3時間，

6時間， 24時間， 3 8, 5日及び7日目iζ採血して検
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黄痘作成後期間
（週）

A群 2 

肝動脈遮断兼減黄術 3 

日群 2 

門脈遮断兼滅貧術 3 

C群 2 

肝勤顧・門瞬間時連断葦属黄蘭 3 

D群 2 

i威黄術のみ 3 

E群

＼＼  肝流入血行進断のみ

索し，比較検討した．更に閉塞性黄痘を作成したA群，

B群， C群及びD群の7日生存例について減黄術直前

の血清T Bil値と減黄後7日目までの T Bil値とを

用いて清水ら2））の減黄率b値を算出し，減黄効果を比

較検討した．

③肝の組織学的検索各群の手術直前あるいは死亡例

の剖検時，更に7日生存例の犠牲剖検時にそれぞれ肝

切片を採取して， hematoxyline-eosin染色を行い，光

顕的lζ肝の組織学的変化を観察した．

④推計学的検討： Student’st-testを用い，危険率5%

以下（pく0.05）を有意と判定した．

2. 実験成績

1) 1週生存率と肝流入血行遮断の許容限界

対照としたD群では全例減黄術後7日間生存し，犠

牲剖検を行った．また正常犬に対する肝流入血行遮断

のみのE群における 1週生存率は， E-a群：肝動脈永

久遮断10例中7伊u(70匂）， E-b群：門脈30分遮断10例

中8例（80%),E-c群：肝動脈・門脈同時20分遮断10

例中7例（70%）であった．乙れに対し閉塞性黄痘に

おける肝流入血行遮断兼減黄術をみるとA群では，黄

痘2週群lζ対する肝動脈遮断後の 1週生存率は1時間

遮断6例中5例（83%), 2時間遮断9例中6例（67

5ぢ）で， 3時間遮断では全例3日以内に死亡し，肝動
脈遮断の許容時間は2時間であった．一方，黄痘3週

群に対する肝動脈遮断後の1週生存率は1時間遮断8

例中6例（75！めであったが， 2時間及び3時間遮断

ではいずれも24時間以内の早期に死亡しており，肝動

肝流入血行遮断時間と 1~生存卒
（%） 

1時間 2時間 3時間
5/6 (83) 6/9 (67) 0/5 (0) 

6/8 (75) 0/5 (0) 0/5 (0) 

10分 20分 30分

6/8 (75) 6/9 (67) 0/5 (0) 

5/8 (63) 0/5 (0) 0/5 (0) 

5分 10分 20分
5/5 (100) 6/8 (75) 0/5 (0) 

6/8 (75) 0/5 (0) 0/3 (0) 

10/10 (100) 

10/10 (100) 

E・a E-b E-c 
肝動脈永久連断 門脈30分E闘 肝齢帳門甑同~＂＇分理，

7/10(70) 8/10 (80) 7/10(70) 

減黄術総胆菅十二指腸側々吻告術

脈遮断の許容時聞は1時間であり，黄痘2週での遮断

許容時間より更に短かった. B群についてみると，黄

症2週群に対する門脈遮断後の l週生存率は10分遮断

で8例中6例（75労）， 20分遮断9{¥1］中6{¥1] (570ク）で

あったが， 30分遮断では5例し、ずれも 3日以内に死亡

しており門脈遮断の許容時間は20分であって E-b群

の正常犬30分門脈遮断に比し許容時間は短かった．一

方，黄症3週群lζ対する門脈遮断後の1週生存率は，

10分遮断8例中 5例（63%）で， 20分遮断や30分遮断

では7日生存例はなく，黄痘2週群に対する門脈遮断

時間よりもその許容時間は更に短かった.c群では黄
痘2週群lζ対する肝動脈・門脈同時遮断後の1週生存

率は 5例中 5例（100%), 10分遮断8例中6例（755初

であったが， 20分遮断では全例3日以内l乙死亡してお

り，その許容限界は10分であった．一方，黄痘3週群

Iζ対する肝動脈・門脈同時遮断後の 1週生存率は5分

遮断8{¥1］中6例（75%）であったが， 10分遮断や20分

遮断ではいずれも3日以内に死亡しておりその許容限

界は5分であった（表1).

2)死因と肝広範壊死の発生

対照とした正常犬に対する肝流入血行遮断のみのE

群中， E-a群の肝動脈永久遮断では3例が術後2日以

内の早期l乙呼吸不全を伴って意識の回復がみられない

まま死亡しており，また E-b群の門脈30分遮断では

2仔ljが， E-c群の肝動脈・門脈同時20分遮断では 3{¥1]

がいずれも腹部内臓の著明なうっ血により術後2日以

内lζ死亡した．しかるに本研究では各群ともすべて抗
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表2. 肝広範壊死の発生率（死亡例）

貧痘作成後期間
（週）

A群 2 

肝動脈遮断兼減黄術 3 

自群 2 

門脈遮断兼減黄術 3 

C群 2 

肝動脈・門厩同時童画葦逼黄南 3 

日群 I 2 

減貧術のみ I 3 

E群

肝流入血行進断のみ

生物質を投与しておりこれら死亡例にはいずれも全肝

の50%以上IC及ぶ広範な肝壊死は認められず， 7日間

生存の犠牲剖検例でも肝広範壊死の発生は認められな

かった．

一方，閉塞性黄痘における肝流入血行遮断兼減黄術

後死亡例をみると， A群では黄痘2週群で肝動脈2時

間遮断3例中2例（67%), 3時間遮断5例中4例（80

劣），黄痘3週群では肝動脈1時間遮断2例中1例（50

%), 2時間遮断5例中 3例（60%) 3時間遮断5例

中4例（80%）にそれぞれ全肝の505ち以上の肝広範境

死を認め，かつ急性胃潰療の発生を黄痘2週群の2時

間遮断3例中l例（335記入 3時間遮断5例中 3例（60

%），黄痘3週群の1時間遮断2例中1例（50第）， 2 

時間遮断5例中2例（40%). 3時間遮断5f?IJ中3例

(60%) IC認め，対照とした E-a群の正常犬肝動脈

永久遮断群の成績と大きな差を示しており，黄痘肝で

は抗生物質を投与していても，例え一時的な肝動脈遮

断であっても肝広範壊死を来して致死的となるととを

示している．一方7日間生存の犠牲剖検例では肝広範

壊死の発生はなく，黄痘3週群の肝動脈1時間遮断の

1例に約20%の境死れを認めたのみであった．

B群では胆道閉塞期間や門脈遮断時間lζ関係なく対

照とした E-b群の門脈遮断と同様肝広範壊死を認め

たものは 1例もなかったが，死亡例では著明な腹部内

臓の splanchnicpoolingを認めた．一方B群における

7日間生存例の犠牲剖検所見では splanchnicpooling 

の所見は軽微であった．

肝流入血行遮断時間と肝広範壊死発生率
（%） 

1時間 2時間 3時間
0/1 (0) 2/3 (67) 4/5 (80) 

1/2 (50) 3/5 (60) 4/5 (80) 

10分 20分 30分

0/2 (0) 0/3 (0) 0/5 (0) 

0/3 (0) 0/5 (0) 0/5 (0) 

5分 10分 20分

2/2 (100) 5/5 (TOO) 

。／2(0) 4/5 (80) 3/3 (TOO) 

E・a I E・b I E・c 
肝勘脈,jc久軍断｜ 門脈30骨量断 ｜肝由匝門脈岡崎甜分E面

的＜o> I 012 (o> I日（0)

C群の肝動脈・門脈同時遮断の死亡例では黄痘2週

群で10分遮断の 2例， 20分遮断の 5例それぞれ全例が

3日以内に死亡し，いずれも腹部内臓のうっ血と肝広

範壊死を認め，更に黄痘3週群では5分遮断の2例，

10分及び20分遮断のそれぞれ5例及び3例がいずれも

3日以内IC死亡し，このうち肝広範壊死は5分遮断の

2例では認められなかったが， 10分遮断の5例中4例

(800,::)), 20分遮断の全例lζ認められており，肝動脈・門

脈同時遮断では遮断時聞が短くても死亡率が高く，対

照とした正常犬に対する肝動脈・門脈同時遮断の E-c

群や閉塞性黄痘における門脈遮断兼減黄術のB群の成

績とも大きな差を示した．一方， C群においても7日

生存例の犠牲剖検では splanchnicpoolingを示したも

のはなく，肝広範壊死巣も認められなかった（表2). 

3）肝機能検査成績

肝流入血行遮断の減黄効果に及ぼす影響を明らかに

する為に，閉塞性黄痘肝lζ対する肝流入血行遮断兼減

黄術後7日間生存例，すなわちA群では黄痘2週群の

肝動脈1時間並びに 2時間遮断例（n=5,n=6），黄1直

3週静では1時間遮断例（n=6）について， B群では黄

痘2週群の門脈10分並びに20分遮断例（n=6,n=6), 

黄痘3週群では10分遮断例（n=5）について，更にC群

では黄痘2週群の肝動脈・門脈同時遮断5分並びに10

分遮断例（n=5,n=6），黄痘3週群の 5分遮断例（n=

6）について肝機能の変動や減黄効果を検索し，対照

としたD群及びE群と比較検討した．

①血清 totalbilirubin (T. Bil) （図1,2, 3) 
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i ）対照群： D群では閉塞性黄痘作成前の T.Bil値

は 0.4土0.3 mg/di (n = 10）で．黄痘作成後1週， 2 mg/di 

週， 3週ではそれぞれ 3.1士1.0 mg/dl (n=lO), 5. 5± 

1. 0 mg/dl (n=lO), 6. 6土0.9 mg/di (n = 10）と胆道閉

塞期間が長くなる程高値を示していたが，黄痘作成後

2週目減黄群では減黄後7日目で 0.6士0.4mg/dl (n 

=10）と黄痘作成前の値に復したのに対し，黄痘作成

後3週目減黄群では減黄後7日目でも 1.5土0.6mg/

dl (n=lO）とその回復は2週目減黄群に比し有意（p<

0. 01) Iζ遷延していた．正常犬の肝流入血行遮断（E

群）では術後の最高値はそれぞれ E-a群・肝動脈永

久遮断で o_1土0.5 mg/(n=7) E-b群：門脈30分遮断

で0.6±0. 3 mg/di (n=8) E-c群：肝動脈・門脈同時

20分遮断で 0.7±0. 6mg/dl (n=7）を示したが，すべ

て術後5日以内IL正常値に回復した．

日）閉塞性黄痘における肝流入血行遮断兼減黄術群

A群では黄痘2週群の肝動脈1時間及び2時間遮断

で，肝動脈遮断直前の T.Bil 値はそれぞれ 5.6士0.6

mg刈I(n=5), 5. 7土o_9 mg/dl (n=6）であったが，い

ずれも肝動脈遮断兼減黄術後3時間目で 7.5土1.2mg 

6 

4 

2 
‘ 司与量単場単

* P<0.01 l (M±SD) 
HDI障との有意差）

喰P<0.001I 

?;:Gf髄 3遇，肝動脈1時間違脚繍術｜
τ才：髄2週，肝動脈2時間遮断制貧術I(A群i
kす純2週．肝動脈1時間違脚減黄術｜
評ii黄痘3週，繍術のみ I I 

解）髄2週，減聞のみ ！（開） l対照群
（問 正常犬肝動脈永久遮断 (E・ a群lI 

図1・肝動脈遮断（↑）後の血清総ビリノレビン値の変化

4 

2 

日後

NS: O：鮮との有意差なし (M±SD) 

Cト・ペコ：黄痘3週，門脈10分遮断兼減賞術 l
<n=sJ I 
kず黄痘2週，門脈20分遮断滅賞黄術 r(B群1
0ー圃o.黄痘2週，門脈10分遮断兼減賞術｜
(n=G) 

豆：：：： .黄痘3週．減貧術のみ I I 

切9,l : (0群）｜
間）髄2週，聞のみ I f X<t照群

翠~ · 正常犬門脈30分遮断 (E・b群） I 
(n=B) 

図2. 門紙遮断（1）後の血清総ビリルビン値の変化

/dl, 8. 0土0.8mg/dlと最高債を示し，その後徐セIC

低下した． しかるに7日目でもそれぞれ2.5土0.4mg

/dl, 2. 7士0.7 mg/dl と両群聞に遮断時聞による有意

差はなかったが， D群の2週目減黄術のみに比してい

ずれも有意（pく0.001）に高値を示し黄痘の遷延を認

めた．一方，黄痘3週群の肝動脈1時間主主断例では遮

断前 6.8土0.8mg/dl (n=6）が肝動脈遮断兼減黄術後

3時間目lζ8.0士0.8 mg/dlと最高値を示しその後漸

減したが， 7日目でも3.1士0.7mg/dlとD群の3週

目減黄術のみに比し有意（pく0.01）に高値を示し，か

っ黄痘2週群の 1時間及び2時間遮断よりも遷延して

し、た．

B群では黄痘2週群の門脈10分及び20分遮断，更に

黄痘3週群の10分遮断でそれぞれ門脈遮断直前の T.

Bilイ直は 5.4土0.5 mg/di (n=6), 5. 5士0.8 mg/dl (n = 

6), 6. 5土0.8 mg/dl (n =5）であったが，門脈遮断兼減

黄術後はいずれも1時間目lζ6.4土1.0 mg/dl, 6. 9土

0. 7 mg/dl, 7. 3土0.8 mg/diと最高値を不した後低下



:!80 日外宝第58巻第3号（平成元年5月）

mg/di 

8 

6 
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• P<0.001 I日群との有意蓋） (M±SD) 

b・唱 黄痘3週．肝勘脈・門脈同時5骨董断葦減貰術l
ln-6) I 
←一・ ’貰痘2週．肝動脈・門脈同時IO骨董断葺減貰術f(C欝）
<n-6) I 。--0・責痘2遇．肝動脈・門飯岡崎5分遅断葦減貰街 l
ln=SJ ＝＝ 貰箪2週．掛術のみ
in=IOl 
~ 貰痘2週，減黄衝のみ
ln=IOI 
玄室 正常矧動脈・門脈岡崎20分間

: (01¥) ！対照
(E・c群） I 

図3.肝動脈・門脈同時遮断（↑〉後の血清総ビリノレビ
ン値の変化

し， 7日目ではそれぞれ 0.9土0.5 mg/di, 1.1土0.7 

mg/di, 1. 7 :!: 0. 5 mg/diとA群の肝動脈遮断兼減黄術

よりも良好な回復を示し，かつD群のそれぞれ黄痘2

週目及び3遇目減黄術のみとの聞に有意差を認めなか

った また黄痘3週群では門脈10分遮断でも黄痘2週

群iζ比し遷延していた．

C群では，貧痘2週群の肝動脈・門脈同時5分及び

10分遮断，更に黄痘3週群の5分遮断で遮断直前の

T. Bil値はそれそれ 5.5土l.Omg/dl(n=S), 5. 7土

0. 8 mg/di (n=6), 6. 5土0.6 mg/di (n=6）であったが，

肝動脈・門脈問時遮断兼減黄術後はいずれも 1時間自

に 6.4土0.6 mg/di, 7. 3±0. 8 mg/di, 7. 7土0.8 mg/di 

と最高値を示した後低下し， 7日目ではそれぞれ 3.2

土0.8 mg/di, 4. 0士1.2 mg/di, 4. 3ョ0.7 mg/diとA

群やB群よりも明らかに高値をとって（し、ずれも pく

0.05）黄痘は遷延し， D群のそれぞれ2週目及び3週

目減黄術のみに比べても有意（pく0.001)Iζ高値を示

した．

②血清 GPT値（図4,5, 6) 

j ）対照群D群では閉塞性黄痘作成前の血清 GPT値

U/L 

1200 

1000 

800 

600 

400 

200 

q 
術前 1 3 6 24 ¥ 3 5 7 
t 時間 日後・P<o.001CD ff且ぴE-1mとの有重量） (M±SD) 

争・唱．賞痘3週．肝勧脈11時間違断兼減黄術 I
Cn=6) I 
－ ・貧痘2週．肝動脈2時間違断兼減賞術HA群）
Cn=6) I 
。ー同0:j賃値2週，肝動脈1時間違断兼減黄術1
Cn=5J 
~：黄痘 3週，滅貧術のみ I I 
ln=10J ((01¥) I 
~： j黄痘 2 週，滋賀術のみ ！ i対照癖
（ー10J I 
窓F;.正常犬肝動脈永久遮断 (E・a群） I 
Cn=7) 

図4. 肝動脈遮断（↑）後の血清GPT値の変化

は 46.7±9. 6 U/L (n=lO）で， 黄痘作成後1週， 2

週及び3週ではそれぞれ 166.1士97.0U/L(n=lO), 

287.5±115.SU/L (n=lO), 552.8土156.3U/L(n= 

10）と著明IC上昇したが，減黄後7日目では黄痘2週

群及び3週群でそれぞれ 106.7土100.5じ／L(n=lO), 

142.9±109.8 U/L (n=lO）と改善した．正常犬の肝

流入血行遮断（E群）では E-a,Eb, E-c各群いずれ

も血行遮断24時間後に最高値を示し， E-a群：肝動脈

永久遮断 1065.2±200. 5 U/L (n=7), E-b群：門脈30

分遮断 107.8士98.2 U/L (n=B), E-c群・肝動脈・門

脈同時20分遮断 366.7土86.8 U/L (n=7）であったが，

その後低下し7日自にはそれぞれ 78.6士55.9 U/L 

(n=7), 97. 5土87.8 U/L (n=8), 65. 2士36.8 LT !L (n= 

7）に改善した．

ii）閉塞性黄痘における肝流入血行遮断兼減黄術群・

A群では黄痘2週鮮の肝動脈1時間及び2時間遮断，

更に黄痘3週群の1時間遮断の各群において，遮断

直前は 280.2±100.0U/L(n=5), 274.3士96.7 U/L 

(n=6), 575. 4士144.2 U/L (n=6）であったが，いずれ
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争・・0・黄＠：3週，門脈10分遮断兼減黄術 l
Cn=5) I 
争－ ・貧痘2週．門脈20分遮断兼減黄術l(B群）
Cn=6l I 
。ー圃0，黄痘2週，門脈10分遮断兼減賞術！
Cn=6) 
：：：：：：：：・貧痘3週，減黄術のみ I I 

(n=lO）’ HD群）｜
署名純2週，繍術のみ I 1対照群
窓璽 正常犬門脈30分遮断 (E・b群）｜
Cn＝自）

図5. 門脈遮断（↑）後の血清GPT値の変化

も肝動脈遮断兼減黄術後24時間目IC586. 2土330.2 U/ 

L, 968. 5土257.6 U/L, 1132. 0土288.6 U/Lと最高値

を示し，後2者では Ea 群の肝動脈永久遮断との聞

に有意差はなかったが，減黄後7日目でもそれぞれ

446. 7土140.0 U/L, 565. 5±234. 3 U/L, 605. 7土166.6

U/LとD群のそれぞれ2週目及び3週目減黄術の

み，及び正常犬肝動脈遮断の E・a群lζ比し有意 （p<

0. 001）に回復が遷延した．

門脈遮断のB群では黄痘2週群の10分及び20分遮断，

更に黄痘3週群の10分遮断で門脈遮断直前の値はそれ

ぞれ 273.3土133.2 U/L, (n=6), 294. 3土146.3 U1’L 

(n =6), 553. 3土140.7 U/L (n=5）であり，門脈遮断兼

減黄体i後は減黄術のみのD群のそれぞれに比しやや高

値をとって推移したが，いずれも回復は良好であり，

また7日自の成績は E・b群の正常犬門脈30分遮断と

の聞に有意差はなかった．

C群では黄痘2週群の肝動脈・門脈同時5分及び10

分遮断，更に黄痘3週群の5分遮断では遮断直前はそ

れぞれ 271.4土99.5 U/L (n=5), 283. 4土110.4 l1.・ L 

U/L 

1200 

1000 

800 

200 

7 
日後

輩 P<0.001CD：醇との有意差｝ (M±SD) 

Cト・・o 黄痘3週．肝動脈.p，脹同時5分遮断兼減黄街 l
Cn=6) I τ才師団．野動脈柵同時間分違断制黄術／frn)
0--0 黄痘2週，肝動脈・門脈同時5分遮断兼減黄術l
Cn=5) 
EE  黄痘3週，減貰術のみ
佃＝IOl 
~ 黄痘2週，減黄術のみ
( =10) 
蓋E 正常犬肝動脈・門脈同時20分遅断
Cn=7) 

｜（開l｜対昭群

(E・ C群） I 

図6. 肝動脈・門脈問時遮断（↑〉後の血清GPT値の

変化

(n=6), 570.1±161. 4 U/L (n=6）であったが， 肝

動脈・門脈同時遮断兼減黄術後24時間自にそれぞれ

512. 3±144. 9 LγL, 822. 6土189.0 U/L, 1225. 0士

228. 4 U/Lと最高値を示し，かつ後2者では E・c群

の正常犬肝動脈・門脈問時主主断20分の 366.7土86.8

U/L IC比し有意 （pく0.001）に高値であり，遮断後

7日目ても 443.1土155.5 U /L, 634. 2土189.9 U/L, 

927.1士295.3 U/L とD群のそれぞれ2週日及び3週

目減黄術のみや正常犬肝動脈・門脈20分遮断の E・c

群IC比し有意（pく0.001) IC高かった．

③減黄率b値（図7)

閉塞性黄痘における肝流入血行遮断兼減黄術後の減

黄効果を減黄率b値でみると，黄痘2週群では A群

の肝動脈1時間遮断－0.134士0.025, 2時間遮断

0.125土0.017, B群の門脈10分遮断 0. 283±0.11 

3, 20分遮断－0.246土0.097,c群の肝動脈・門脈問
時5分遮断－0.085±0. 044, 10分遮｜析 0.059 ± 0. 036 

であった 特に A群， C群では対照とした D群の2

週目減黄術のみの －0.303土0.051に比し有意（p<
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貧富作成後肝流入血行
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p<0.01 (0群との有意差）
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NS 01拝との有意差なし

図7. 減黄率 b値

0. 001）に不良であり， また A, B, C各群とも遮断

時聞が長い程減黄効果は不良であった．一方黄痘3週

群ではD群： 0. 210±0. 072, A群の肝動脈1時間

遮断 -0.115土0.034, B群の門脈10分遮断：－0.18

4士o.038, c群の肝動脈・門脈同時5分遮断： -0.05 
8土0.007であって，黄痘2週群IC比し遮断時聞が同じ

であっても，減黄効果は著しく不良であり，またこれ

らの減黄効果はD群に比しC群が最も不良であって，

肝動脈遮断のA群がこれに次ぎ，いずれもD群に比し

有意にゆくo.001, pく0.01）不良であったが，門脈遮
断のB群ではD群との聞に有意差はなく，門脈遮断の

影響が最も少なかった．

④血清総胆汁酸（TBA)（図8,9, 10, 11) 

i ）対照群： D群では黄痘作成前の正常犬における

TBA値は 5.0土3.3 μM/L (n=lOJであり，黄痘作成

1週目， 2週目及び3週目でそれぞれ 189.2±44. 2 

μM/L (n=lOJ, 223.8士57.7 μM/L (n=lO), 312. 6± 

128.8μ1¥liL (n=lO）と上昇したが，黄痘2週群及び3

週群の減黄術後7日目ではそれぞれ 6.6±3. 6 μM/L, 

7. 8±4. 3 μM/Lと正常範囲にまで低下した． 特lζ

黄痘2週群， 3週群ともに減黄術施行後24時間目で

TBA値はそれぞれ 41.3土25.7 μM L, 48. 7士23.1

μM/Lと減黄直前の値の 1/5～1/7と著明lζ改善が認

められた．正常犬に対する肝流入血行遮断（E群）で

はいずれも TBA値の有意の変化は認められずほほ正

常範囲を推移した．

ii）閉塞性黄痘における肝流入血行遮断兼減黄術群：

A群では黄痘2週群の肝動脈1時間遮断（n=5）で

肝動脈遮断直前は 207.6土40.3μM/Lと上昇してい

たが，肝動脈遮断兼減黄術後24時間自には 45.3±22. 

7μM/Lまで低下し， 以後再び上昇して 7日目ICは

49.1土23.5μM/L とD群の2週目減黄術のみに比し

有意（p<O.001）に高値を示し， 2時間遮断（n=6）で

も遮断前では 220.3 ± 57. 6 μM/Lと上昇していたが，

肝動脈遮断兼減黄術後24時間自には 56.6±34. 4 μM/ 

Lと一旦低下したが，その後やや上昇し， 7日自には

122.1土46.5μM/LとD群に比し有意（p<O.001) Iζ 

高値をとり TBA値の改善は遷延した． 一方，黄痘

3週群の肝動脈1時間遮断（n=6）では，遮断前は

300. 7土102.4μM/Lと上昇していたが，肝動脈遮断

兼減黄術後24時間目lζ76.9土56.5μM/Lまで改善し

たが，黄痘2週群の成績と同様その後上昇して7日自

には 188.9±98. 9 μM/L と高値をとり， D群の3週

日減黄術のみに比し有意（p<O.001) I乙高値を示した．
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図8. 肝動脈遮断（↑）後の血清総胆汁酸値の変化

B群では黄痘2週群の門脈10分遮断（n=6）で，遮

断前では 215.0土45.ZμM/L と上昇していたが， 門

脈遮断兼減黄術後24時間目lζ43.0士12.3μM/L, 7日

目lζは 9.70土6.80μM/Lと低下し， 20分遮断（n=6)

でも遮断前では 220.0±65. 3 μM/L と上昇していた

が，門脈遮断兼減黄術後24時間目で 50.6±21. 0 μM/ 

L, 7日自には 10.0土5.SOμM/Lと低下し， D群の2

週目減黄術のみに比しその回復は術後6時間までは有

意差を認めたがその後は差を認めなかった．また黄痘

3週群門脈10分遮断（n=5）でも同様の傾向を示し，

7日自には 12.3土6.43μM/Lと低下し， D群の3週

目減黄術のみとの間lζ有意差は認められなかった．乙

れらの変化はA群の肝動脈遮断兼減黄術における変化

とは大きな差があり，肝動脈遮断君草花認められた様な

24時間以後の TBA値の再上昇は門脈遮断群では認め

られなかった．

C群では黄疫2週群の肝動脈・門脈問時5分遮断

(n=5）及び10分遮断（n=6）で， TBA値は遮断前では

μM/L 
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0 
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岡町 HS 
3 
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NS : DRとの有意差なし（M±SD)
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IZ:: 黄痘3週，減黄術のみ
師＝10)
署名制2迎臓術のみ

務 正常犬門脈30分遮断

図9. 門脈遮断（↑）後の血清総胆汁酸値の変化

それぞれ 207.5±52.6μ1¥1/L,217.4±42.3μM/Lと

上昇していたが，肝動脈・門脈同時遮断兼減黄術後24

時間自にはそれぞれ 61.3土38.4 μM/L, 76. 8土44.3μ 

M/L，まで低下したものの，以後いずれも再上昇が認

められ， 7日自にはそれぞれ98.0土45.0 μM/L, 110. 3 

士56.7 μM/LとD群の2週目減黄術のみに比し有意

(p<O. 001）に高値を示した． また黄痘3週群の5分

遮断（n=6）でも同様に遮断前は 295.0土130.2μM/L 

と上昇していたが，肝動脈・門脈同時遮断兼減黄術後

24時間目には 88.3±46. 7 μM/Lまで改善したが7日

目ICは 177.7士67.Oμ.M/L と著明な再上昇を認め，

D群の3週目減黄術のみに比し有意、 （p<0.001)Iζ高

値を示した．すなわち TBA値はA群及びC群のいず

れも肝動脈を遮断した群で遮断後24時間目以後IC再上

昇のみられたことが特徴的でありかつ以後の改善を認

めなかった．

一方各群の早期死亡例，特IC術後3日以内の死亡例
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の各種肝機能検査成績と 7日間生存例のそれとを対比

しても予後判定に有用な結果は得られなかった．しか

るにとれを血清 TBA値でみると特に術後24時間自の

TBA値は早期死亡例ではいずれも 7日間生存例IC比

べ高値を示し，なかでも閉塞性黄痘における肝流入血

行遮断群中肝広範壊死を認めたA群及びC群の死亡例

ではいずれも 150μM/L以上を示し，生存例の24時

間自の値の2倍以上IL上昇していた．正常肝IL対する

肝流入血行遮断のE群では死亡例でも肝の広範な壊死

は認められず， TBA値も 50μM/L以下であって閉塞

性黄痘下肝流入血行遮断の予後の指標として24時間目

の血清 TBA値の測定は極めて有用であった．

3）組織学的所見（写真1,2) 

D群の黄痘2週群及び3週群で，減黄直前の肝lζは

小葉中心域の毛細胆管内及び細胆管内l乙胆汁のうっ滞

が認められ，減黄術後7日目でもこれが明らかに認め

られたが細胆管レベ、ルでは改善していた．

肝流入血行遮断を行った各群の7日生存例の犠牲剖

検では，肝動脈遮断兼減黄術のA群及び肝動脈・門脈

同時遮断兼減黄術のC群で中心静脈，及び類洞のうっ

血拡張像が認められたが，特l乙C群で著明であって，

肝細胞内における胆栓形成が著しく，更に細胆管内の

胆汁うっ滞像も残存していた．一方，肝以外の所見に

ついては，門脈遮断を行ったB群や肝動脈・門脈同時
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写真1 黄痘2週，肝動脈・門脈同時10分遮断（C群）遮断後7日目犠牲剖検

中心静脈のうっ血，拡張及び胆栓形成を認める． （×200) 

写真2. 黄痘3週，肝動脈・門脈同時20分遮断（C群）遮断後2日目死後剖検

肝広範嬢死を認める。 （×100) 
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遮断のC群では腹水が少量認められた以外，各群lζ心

肺腎や消化管の異常は認められなかった．

早期死亡例では特にA群及びC群の肝動脈遮断，あ

るいは乙れを併施した群の死亡例に肝細胞の広範な壊

死像が認められたが， 7日間生存例の犠牲剖検ではこ

れらの変化は軽微であった．

3. 考察

実験的IL犬では正常肝の肝動脈，胃十二指腸動脈，

右胃動脈のいわゆる 3肝動脈3》を結殺する肝動脈永久

遮断を行ってもペニシリン10万単位を遮断直後IC1回

腹腔内あるいは筋肉内IL注入すれば出半数以上が長期

生存し，また門脈完全遮断では常温で30分，更に肝動

脈・門脈同時遮断では常温下20分がそれぞれの遮断許

容限界として報告されているあ1制 9). しかるに閉塞性

黄痘における肝流入血行の遮断許容限界を検討した報

告はなく，本研究では犬に胆嚢摘出，総胆管結紫切離

を施行して閉塞性黄痘を作成し，これに肝流入血行遮

断と減黄術を行って，その許容限界並びに減黄効果に

及ぼす影響につき検討した. 1週生存率から各種の肝

流入血行遮断の許容限界をみると，肝動脈遮断では黄

痘2週目で2時間遮断，黄痘3週目で1時間遮断，門

脈遮断では黄痘2週目で20分遮断，黄痘3週目で10分

遮断，肝動脈・門脈の同時遮断では黄痕2週目で10分

遮断，黄痘3週目で5分遮断がそれぞれ許容限界であ

り，いずれの遮断でも胆道閉塞期間が長くなる程遮断

許容時聞は有意に短縮しており，正常肝lと対する肝流

入血行遮断の成績よりも明らかに不良であった．死因

をみると閉塞性黄痘lζ対する門脈遮断（B群）では腹

佐内臓器の著明なうっ血による死亡例が殆どであり肝

壊死は1例も認められなかったのに対し，肝動脈遮断

群（A群）及び肝動脈・門脈同時遮断群（C群）では，

胆道閉塞期間や血行遮断時聞が長い程肝広範壊死を高

率に発生して死亡した．すなわち閉塞性黄痘における

肝流入血行遮断は正常肝に対するそれよりも明らかに

危険である．特K本研究では抗生物質投与下で，正常

肝に対する肝動脈遮断（E・a群）では肝の広範域死の発

生はみられなかったのに対し，閉塞性黄痘においては

肝動脈遮断により高率に肝広範壊死を発生してとれが

死因となっていた．

Ohlssonら山は犬l乙閉塞性黄痘を作成すると， 3～ 

6週後には門脈ー下大静脈短絡が発達し，肝への門脈

血流が減少して肝の血流支配は肝動脈血流が優位にな

ると述べており，また DoppmanらI>も閉塞性黄痘で

は肝内胆管が拡張する乙とにより肝内門脈枝が圧迫を

受け門脈血流の減少を来し，肝は肝動脈血流支配が優

位になると報告しており，門脈血流の減少した黄痘肝

に対して肝動脈血流を遮断すると黄痘肝IL著しい悪

影響を与えるととになるものと思われる．すなわち

DoppmanらI>及び Hoevelsらむは実験的並びに臨床

的に閉塞性黄痘下で肝動脈末梢の塞栓を行うと急性の

肝腫大，肝機能障害及び肝の巣状壊死を来し致命的で

あると報告しており，我々も閉塞性黄症の存在下で腹

腔動脈撮影を行うと肝動脈血流の一時的阻血を来し減

黄効果に悪影響を及ぼすととを報告した17>. 一方門脈

遮断についてみると腹部内臓の著明なうっ血が大きな

問題点となる． Kitagawa5＇は正常犬の門脈遮断 lζ際

し， DeBakey型ポンフ。を用い体外回路を通じて門脈血

を系統静脈に戻して内臓うっ血を除去してやり，特IC

回路内を選択的lζへパリン化しておくと300分の遮断

にも耐える ζとを報告しており，また中尾ら12》はへパ

リン化チューブを用いて門脈血を大腿静脈iζシャント

させ臨床的IC豚臓癌lζ対して門脈合併切除を行ってお

り，更に三村ら.，は最近上腸間膜静脈lζへパリン化チ

ューフ”を挿入しとれを隣静脈を介して左門脈枝にバイ

パスする方法を用いて胆道痛に対し肝十二指腸間膜全

切除を行っている．また肝動脈遮断lと門脈遮断を併施

した場合には，肝流入血行遮断の許容時聞は極めて短

縮される．水本山lま犬の肝70%領域の肝動脈，門脈の

同時部分遮断を行うと，全例が48時間以内に死亡し，

その遮断許容時間は1時間であったが，胆管枝も同時

IL結紫した場合には更にその成績は不良となるととを

報告しており，真辺ら6＞は家兎肝20%領域の肝動脈，

門脈，胆管を一括して結殺すると24時間後に肝壊死の

発生が認められ，乙の際腹部内臓のほか腎，心，副腎，

脳の血流は著明に減少したと述べている．すなわち門

脈血流の減少している閉塞性黄痘の存在下では，短時

間でも肝動脈の遮断を加える乙とは極めて危険である．

次IC閉塞性黄痘下肝流入血行遮断後の肝機能の変動

をみると，減黄術のみのD群Iζ比し，肝流入血行遮断

を併施した群ではいずれも血清 T.BIL, GPT及び

減黄率b値などの改善は有意に不良であったが，特lζ

肝動脈・門脈同時遮断のC群では減黄効果は最も不良

であり，次lこ肝動脈遮断のA群が不良であって，かっ

胆道閉塞期間や血流遮断時間が長い程不良であった．

これら両群の血清 TBA値の変化をみると，血流遮断

後24時間目以後lζ両群とも著明な再上昇が認められ，

特に血流遮断後3日目以内の早期死亡例では生存例に

比し24時間目の TBA値が有意に高値を示しており，
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かつ TBA値の上昇は黄痘存在下における肝動脈ある

いは肝動脈・門脈同時主主断後の肝広範壊死をよく反映

しており， TBAの測定は黄痘肝に対する血流遮断後

の減策効果や予後を判定する上で有用な指綴になるも

のと考えられた．すなわち胆汁酸の測定は肝移植にお

ける移植片の肝機能を早期に知る上で有用な指標であ

ると報告されており“ペ 更に渡辺ら24）は肝細胞癌IC

対する経カテーテル動脈塞栓術後の血清 TBA値の上

昇例は予後が不良であるζとを報告しており，血清の

TBA値は虚血性変化の及ぶ場合の肝の機能を判定す

る鋭敏な検査法と考えられるが，劇症肝炎などの肝広

範壊死においても TBAは上昇しており JSりこれらは

高度肝機能障害に由来する胆汁酸処理能の低下による

ものと考えられる．しかるに，本研究で黄痘肝の肝動

脈遮断や肝動脈・門脈同時遮断後lζ一時的な TBA値

の低下とその後の再上昇がみられ，その機序について

は更に胆汁酸分画の測定を含め種々の角度から追及す

る必要があるが，本研究で示された如く門脈遮断のみ

ではこのような現象はみられず黄痘肝の肝動脈虚血障

害の特徴的所見と考えられた．すなわち減黄術のみの

場合と比較して閉塞性黄痘肝に対する肝動脈遮断，あ

るいは肝動脈・門脈同時遮断は減黄術後も黄痘の遷延

をもたらし，肝細胞に対する障害及び細胞管レベルで

の胆汁うっ滞像が著明lと認められたが，これらの変化

を血清の TBA値が鋭敏に表現し予後の指標として有

用であった． ζれらの病態の解明には最近注目されて

いる虚血性肝障害及び再環流後の肝障害の主体をなす

フリーラジカル反応7》 ICついても今後更に検討をして

いく必要があるものと思われる

結 語

雑種成犬を用い胆嚢摘出，及び総胆管結欽切離を行

って閉塞性貧痘を作成し， 2週または3週後lζ再開腹

して総胆管十二指腸吻合による減黄術を施行し，同時

lζ全肝領域の肝動脈遮断（A群），門脈遮断（B群），

あるいは肝動脈・門脈同時遮断（C群）を行って，減

黄術のみの群（D群）や正常犬に肝流入血行遮断のみ

を行った群（E群）を対照として，それぞれの1週生

存率からみた遮断許容限界を検索するとともに肝流入

血行遮断の減黄効果に及ぼす影響につき検索し，以下

の結果を得た．尚いずれの群ICも抗生物質を投与した．

1）閉塞性黄痘における肝流人血行遮断の許容限界

肝動脈遮断では黄痘2週目で2時間主主断，黄痘3週目

では1時間遮断であり，門脈遮断では黄痘2週目で20

分遮断，黄痘3週目では10分遮断，肝動脈・門脈問時

遮断では黄痘2週目で10分遮断，黄痘3週目では5分

遮断であって，肝動脈・門脈同時遮断が最も短かし

かついずれも胆道閉塞期聞が長くなると遮断許容時間

は短縮した．

2）早期死亡例の剖険所見：門脈遮断では肝壊死の発

生を認めなかったが，腹腔内諸臓器の著明な splan・

chnic poolingが認められた．肝動脈遮断あるいは肝

動脈・門脈同時遮断では胆道閉塞期聞が長い程，また

血行遮断時聞が長い程高率に肝広範壊死の発生を認め

たのに対し，正常犬に同様IC肝流入血行遮断を行った

対照群（E群）では肝広範壊死の発生はなく閉君主性黄

症下での肝血行遮断の危険性が指摘された．

3）肝機能検査 ：血清・T.Bil, GPTなどの一般肝機能

検査成績は減黄術のみを施行した対照群（D群） に比

し，減黄術に肝動脈遮断（A群）や肝動脈・門脈同時

遮断（C群）を併施したものでは回復が有意に不良で

あり，減黄効果も不良であった．乙れを血清 TBA値

にて検討した結果，特に血行遮断後3日以内の早期死

亡例では7日生存例lζ比し術後24時間自の TBA値が

明らかに高値を示しており，乙れが予後を知るうえで

有用な指標になるものと考えられた．

稿を終わるにあたり御街導御校閲を賜った水本飽二教授に
深甚なる謝意を表するとともに御指導を頂いた三重大学第一
外科野口孝助教授をはじめ， 御協力頂いた研究室の諸先生に
感謝致します． 尚本論文の要旨は第83回日本外科学会総会
（大阪）において発表した．
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