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NutritonⅥaS tranSpO班ed byport融veinino山eliver，hsdh and othef．gaStmintestind

hormol1C WaS also earriedin the portal veininto theliver．Recemt且y，it was tried that

insu損lWaS j感usedimto the po珪d vein directo‡Y for the proc感ure ofdirect catheterinse蛇Om

to the po止alvein for the treatrnent of diabetes melitus paHents with surgical operation，

This method wasimposed the catheter troublein thelomg timeinsertion．

訳ecently，We found the newirltrapOrtalinfusion mcthod of drugs．This new method

whichwas very simple，Saぬty and easywasthe utilization ofgrater omemtum with absorption

faculty．The catheter using drugirlfusion wasirlSertedirltO the abdomen amd the tip of

Catheter waS COVered by the greater omentum underlaparotomy．

We examined theimsuiirlintraportal administratiom e‰ct to正昭15patie王1tS With

hepatectomy using this new method．Theinsulin spreddedin the greater omentum pocket

WaS absorbed quick且yinto the portal vein．Theinsulim evel of p。珪al vein was shoWed

OVer th、e tWice jm comperared with the peripheral blood．In using20L「human regular

insulin with one shot through this catheter，the peakievels ofinsulimin portalVCiYI WaS

r訂lged512．1to1334，毎u／ノInl（mearl拓5．5±423，1がuノ／mD andinperipheralbloodlVaS raged

l27．9to297．2脚／mHmean223．2±86．6〃u／ml）．The pe漣timein both blood was same，
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about15min.ThebloodglucoselevelsinallpatientswithhepatectomyunderthecolltrOI

ofthislleWinsulinadministrationmethod(group1)weresuppressedunderthe200mg:I;;dl.

Thebloodglucoselevelinotllergrouppatientswithhepateetomywasnotcont1-Olled(group

2㌦ Theeffectofthisintrap()r･talinsulinadministrati(1nmeth()dwasdeterminedtheartel･ial

bloodketonb()dyratioillhcpatectomy.Atpreopel･ativcperiod,ketonbodyr･atiow(汀e

thesallleinb()thgroupbutintraandpostopcrativeperiod,ketonboわ,rati()ofgroup1

rangedmol-ethall0.7andgroup2rangedunderttle0.7.

Conclusion:1.Newintl･aPOnalinsulinadministl･ationmethodwasusefultothepatients

TVithhepatectomy.2.Thismeth(x]waseasysafetyandsimple.Therefo托㍉itwasconsidel-ed

thattllePOSSibilityofthisint1-apOrtalinsulinadministrationmethodtotltilizethetherapy

todiabetesmellituspatientsremainedfLlthel･mOre.

KeyworLls:Ⅰntraporl.dadministr.ation,Insulin,Ketonbodyrato.Hepateetomy.

門 脈 内 投 与 ､ 巨ノ.スりン,Lrトン体比,肝切除術.

Ⅰ.は じ め に

門脈は消化器管によ-､て消化吸収された栄養嵐 肺臓

を始めとした臓器よi)分泌されたホ′トモン.肝臓より分

泌された胆汁酸の押吸収等を肝臓iこ輸送する人体の代謝

を授与する試みは宙宅から行われてきた.経口剤や坐薬

のいく-1かは.こL･r)ノし一一卜を意識的に用いたものがあE).

栄養点滴も末梢′L-卜より生樫的であるとの理由かl:-読

ムLTJれてきた.･巨′1T)ンなど微量で効果を発揮する薬

剤投与も行われてきた.しかしながら,門脈は消化器管

よE)肝臓に向かう静脈で,その虻は低く.血管壁は薄く.

生体の体表面には存在せず,深部を.しかも短く流れて

いる.そのたれ こLT)JL一 卜にカテーテルを挿入するに

は,外科的に開腹し,腸間膜の門脈枝を用いるか,桂皮

経肝門脈穿刺法を利岡することが必要で,カテーテルの

留置iこは門脈内血栓形成,静脈炎などの感染の問題があ
り.カナ一･一テ′L.の抜去にも血管壁が薄いたれ それぞれ

工夫が必要となる.最近の化学1二業の進歩により.血栓

形成防止剤の塗布されたカテ-テルが出現するなどの背

景もあl).門脈内薬剤注入の報告が散見されるようになっ

てはきたがい,合併症を恐れてか.短期間であLTl,かつ

手技も複雑なこともあってき未だをこ-般的とはなってい

ない.近年の外科学は,高齢化社会と共に,糖尿病を始

めとし,様々な合併症を有する外科疾患患者を手術しな

ければならず,その術前術後管理は,より高慶に,より

投雑とな･').こJ)期待に応えるべく我々はかねてより,

生理的で充分効果の期待できる門脈内薬剤投与法をより

手軽に,安全に施行できないか検討を束ねてきた.今回,

合併症はほとんど考えられず,しかも容易で,長期使用

が可能で,充分門脈内薬剤投与法iこなL)うる方法を開発

したので報告する.

ⅠⅠ. 新 しい門脈内薬剤投与法

我々の開発した薬剤門脈内投与法は.おもに大網に吸

収させ,間接的l･こ門脈内に授与する方法である.基本的

には大網に3からJ̀l針.針糸を用いボナ･ソトを作成,そ

の中iこカナ1--テ′し･の先端をおき,--･･万を体外に導き出し

薬剤を注入する.場合によっては網喪内に,または腸間

膜の間にカテーテJLを置き薬剤を注入する,術中のここ吊吏

用する場合は大網や,腸管膜に薬剤を散布する.

ⅠIl. 大網を利用した薬剤投与法を用

いてのインスリン門脈内移行

1.方 法

新しい門脈内薬剤注入法を開し､,インスりンの門脈内

移行を検討した.患者及び家族の充分な説明の上で了解

を得.大腸癌手術3症例において切除領域の門脈枝より

散布するイン耳目ンの門脈内移行に関する検索をした.

2.結 果

大網に巻き付けた-)]テ一一一テルよりヒトし′ギ:Lラー1ン

スりソを20単位 oneshot注入した場合の門脈内及び

末櫓血の[ンス】1ン濃度を表 1及び図 1に示しナL.投

与された11ンスりンは急速に吸収さ,11門脈内iこ移行し,

門脈血中イン1りン濃度は末櫓血L'')1'ンスりン濃度の2
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表 1 門脈内及び末櫓血中 (ンスりン濃度LIEuノmt1
20単位 ()IleSIIOt大網内散布

症例1 症例2 症例3

門脈血 末梢血 門脈血 末櫓血 門脈血 末櫓血

前 7(一.0 23.1 39.8 25.9 14.11.280.4800.51,334,4 18.3297.2294.7240.8

5分 362.3 69.3 224.9 150.6

10分 512.1 105.5 339.9 244.6

15分20分30分 238.5310.9 118.4127.9 75(一.1353.5 244.5200.8

Flu;ml500250 0---o m R△一一一△ 車輪㌦ゼか～
.tr+ 一一一Z＼

B

△一 .A

図 2 Pf】脈内及び末梢血内･･(ンスリン濃度
1(1単位 onesll()t.注入
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lO単位 on(.tshot大網内散布

症 例 4

門 脈 血 末 楯 血

前 43.7 lO(一.1

5分 178.8 151.3

lo牙 356.0 212.3

･15分 371.9 239.9

30分 301.3 217.5

倍以上を示した.同様の手続き及び手技の元に大腸癌の

1症例において,尭網をこ巻き付けたカテ…テルよりヒト

L･ギュラ- [ンスリンを10単位 oneshot注 入し,同

様の検索をした (,表 2,図 2㌦ 門脈内 仁ンスりン濃度

は末椅血のイソスリソ濃度の約2倍の濃度を示 した,

ⅠⅤ. 新 しい門脈内薬剤注入法を用い
た手術例の検討

1. 検討症 例

この 1年間に倍楽園病院で手術された15例の肝切除術

例を対象とした.男性IO例,女性5例で.平均年齢は

65.9±1(1.1才,肝細胞癌 8例,肝内胆管癌 1例,胃癌

肝転移2例,人腸痛肝転移2例,胆嚢癌肝転移 1例,冒

癌+肝内結石症 1例で,転移例,合併例はすべて同時切

除を行った.肝細胞癌の3例,大腸癌肝転移 1例(IT)計4

例はイソス7)ソ投与を行わず,それ以外の11例をこ我々の

方法による門脈内1'ンスリン投与を行った. 1'ンスりン

投与群 日 群)の平均年齢は63.3±10.9才,インスリ

ン非投与辞 し2群)は72.5±3.1才であった.肝硬変症

が1群に6例,2群iこ3例含まれていたが,いずれも肝

機能は良好で,両群間の ICG-K値,アルプミソ濃度

に差はなかった.いずれにも糖尿病症例はなかった.

2.検 討 方 法

開腹すると直ちにカテーテルの先端を大網をこ巻き付け

体外に誘導.ヒトしギ,iラ---･(ンスりン40単位を 2Oml

の生食に薄め1時FJ鞘こ 1mlの◆くど---1ドで持続注入を開

始 した (時間2単位).開始 1時間後でも血糖値が 300

mg;:'t11以上の場合 2mlへと増加し,血糖値を 200mg,:
dl前後に維持 した.術後は原Ruとして時間当り1･-2

単位を授与した.術後合併症は 1群2群ともなく,ア′し

ブミン濃度などは新鮮凍結人血紫を使用したため効果判

定の基準をこぼならないと考え,効果判定マ-カ-として

京都大学第 1外科小沢和恵教授の提唱する.肝 ミトコン
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図 :1 肝切除倒し')十トン休比(･り変動

ドり-′'機能.代謝能をtT:.確に反映すろLl二いわれる動脈血

中Irトン休比をけ巨､た1､1:!1

:i.成 績

いてドかLprl症例も肝切除後合併症はなか･､た. fンーくり

ンを投Lj'･した1群tlflLT~トンイ本比L･'1変動は術前2.09十2,52,

麻酔開始敵緩1.91±1.13,手術1時間r11.07十0.52,

手術2時F;･主用 1.()3±O.31).手術3時間ト1I.()9±0,19,

手術4時間円1.19±0.20.第 1病r~11.90±0.70であーつ

た.1)群のTrトン体比(:T)変動は.術前1.93±1.19.蘇

酔開始直後1.06±O.31,手術 l時間目O.55±0.10.辛

術2時間目0.50±0.05,手術3時間目0.5il±0.1().千

術4時間目0.60±0.16.第1病円1.16±0.20であった.

両群間iこは手術1時間日に p<0.1,手術2時間目に p<

0.()1.手術3時間目に p<0.05,手桁t/1駅間i拍I,こpく0.01,

第1病Riこ p<0.1L十下L')危険率で統計上存意の差が

あり, ･(ン1リン門脈投与群Lr)lrトン体比は1例を除き

正常範囲内を推移したが.非投与群では全例異常低値を

推移した (図 31.

V.考 案

門脈内薬剤提Å法は輸液療蔭として,イソスリソ投与

法として研究さ,I,tてきた.特に仁,スHンは肝臓外科Ll)

分野で多くの業績がある.イリスリソは糖尿病の治療薬

だけではなく.hepatotl･OPhicrこlCtOrと.して知t､-'れて

し､る31.肝L')再生肥大には欠くこ上が,Ill.来ず,また本来

陣臓(･即Fl脈血両こ(ン-くりンを分泌するため,門脈r牛で

ンてりン段tj･(/よ最も含胴勺在方法]二して検討されてきた,

従来LT.)門脈内1ン▲くりン捜5--法は,開.暖pf:にて腸間膜L')

ン1日ンを注入する方法で,門脈血栓のR_‡~魔 .抜去時の

安全性の問題があり,それぞれ工義が必要で,長期間は

今のところ不可能であった.

腹腔内に注入する方法.腹膜透析液に混入する方法な

ども実際臨床例に行われているが.門脈内だけでなく.

大循環糸にも多く吸収されること,肝に Steatosis,

Steatoneerosis等(')合併症が発生するなどの報告があ

る1l.近午.I(ンスりン坐薬を掛 ､た報告があり51,我々

のところ一般化されてはいない.

我々は従来よ;)巨ノ.-Lりン門脈内投与に注目し検討を

露わてきたが,2年前より尭網に散布すると急速にイソ

スりンは吸収され 門脈内に移行するのではと考え,実

際測定 してふた.何れLp')症例も30分川畑こビ--I?濃度を

向かえた.実際に用いるnt.土1)-＼･∠1単位前後を持続投Ej-･

で使周ずることを考えていたので,嚢際上直接門脈内をこ

静注する場合十大差が無いと_思われた.ヒ㌧･17濃度;こは

かなりのばらつきがあるが,門脈血流慶は個人差が大き

いので濃度で測定すれば当然のことと考えている.この
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測定は大腸癌手術中に行わIllた.手術操作などの刺激に

より.大網が経過中浮腫状になったり､醸陛内には醸水

貯留が太なり小なり認められるため,大網の吸収能は減

弱し,イソスリソの門脈内移行は認められない場合があ

るかも知れない等と危供 したが,授与されたイソスリソ

の門脈内移行は良好であった.

この我々が開発 したイソスリン門脈内投与法を,術中

術後207例の手術例に実施 し良好な結果を得た.本論文

にはそのうち,肝切除術Il例に†ンスIlン門脈内投与を

行ったので,同時期にイソスリソは授与しなかったが,

i,一トン体比を測定 した4例を対象として検討した.ケト

ン体比の推移は手術開始2時間Hより有意の差をもって

イソスリソ投阜群の方が良好です しかもケ トン体比は正

常域にあ-I)た.この結果は.肝切除術の適応拡大にこの

門脈内イソスリソ投与法が寄与できるのではないかと考

えている.

確実(こ仁,11 りンは門脈内に移行 し,開腹操作は必要

とするが従来の方法に比較すればはるかをこ容易で,腹腔

鏡操作や,局所麻酔下 1-2cm の腹壁寛芦関で大網を引

出し,カテ-テルを巻き付けるだけ等の方法で,イソ弟

リソ門脈内投与ルー トは完成する.3カ月をこわたり安全

に投与を続けた症例も3例に達 した.皮下投与一よりも門

脈内投与の方が当然生理的で,糖尿病患者の治療にも賞

献できる方法ではないかと考え,検討を重ねている.

VI. 結 論

1. 我々の開発 したイソスリソ門脈内投与法は手技的

にも容易で,安全でかつ急速にイソスリソは門脈内-移

行した.

2. この方法の有効性は肝切除例のケ トン体比の検索

511

で証明された.

3. 安全性が高いので.糖尿病患者の治療にも.応用

できるのではないかと考えられた.
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