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異常に関する基礎的研究

坪 井 * 
(昭和58年� 3JH1日受付)

旨

高カロリー輸液は，消化器外科領域の栄養管理に必要不可欠なものとなっているが，その撞行

中，種々の臓器とくに肝に与える影響泣きわめて大なるものがある。

〔原著) 高カロリー輸液施行時にみられる肝機能

秀 

今居著者は，高カロジ一輪液蒐行中に見られる肝機詑異常の発生機序について，ラットを用い
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IVH: Intravenous Hyperalimentation. TPN: Total Parenteral Nutrition. ED: 時語一覧:� 

Elemental Diet. GOT: Glutamic Oxaloacetic Transaminase. GPT: Glutamic 

Pyruvic Transaminase. ANIT:α-Naphthyl-Isothiocyanate. FC: Fluorocar-

bon. HE ematoxylinEosin CC14: carbon tetrachloride. 染色:豆 染色.・� 

iまじめに った治療効果を発揮するものである。

P 一方，本法は王しい知識と認識をもって行わないと，(intravenoushyperalimentation高カロ 一輪液 ， 

ときに重震な合併症心が惹起されることもよく知られてIVH; total parenteral nutrition TPN) 1968は， 年， 

いる。カテーテノレの挿入にともなう手技上の合併症，長Dudrickらひによって，はじめて臨床例が発表されたが，

期間の留量に起菌する紹菌感染など管理上の合併症の飽その有用性誌広く認められることとなり，現在とくに絶

に，もともと高熱量を投与することから成型立っている食を余儀なくされることが多い消化器外科患者の手指前

本法が，肝・腎・捧をはじめとするいろいろな臓器にか後の栄養管理に欠くことができないものとなっている。

なりの負請をかけることが当黙考えられる。最近，経腸IVこれは 廷が単なる栄養状態の保持あるいは改善の手

2L (ele-的にも高カロリー投与が可能となった成分栄養法設ばかりでなく，消北管手術後の護合不全 急性壊死

Lmental dietED)などと民様 とくに肝騒への負荷法性葬炎のなどの病態で比他の方法にかえられない不可 ， 

9-大きいものがある。実際に高カロ 輸液や成分栄養法欠の治療手段となっているからである。すなわち，栄養

などの撞行症例では高頻度に肝機能異常が認められ， との !3必要量を上まわる熱量および窒素量の投与が可能1

て正常肝および障害肝の遊離肝を作成し，� n干に直接高濃麦ブドウ糖譲などを負荷する濯流実験

を託った。

その結果，高カロリ}輪液撞行時にみられる肝磯能異常は，熱量過事j投与による異常のほか，

投与熱量に対する窒素量のアンパランス，即ちカロリー/N比が低いためによる一過性の異常も

起こ予得ることが示唆された。 また四塩化炭素投与障害肝では， 肝のグルコース取り込み詰低

く，高カロリー投与の効果は期待できないと恵、われた。一方， 胆管炎のみで月干欝害のみられな

い群では， 正章肝濯流群とほぼ同様の成績が得られたことから， 肝細抱変性などの肝の代謝異

常がなければ， 肝に炎症性疾患が存在していても， 高カロリー車産液の適応はあるということが

示唆された。� 

になったことにより，従来の輸液療法では考えられなか
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きに辻肝腫大5>，肝締抱撞害，肝脂肪変性6ヘグヲコーゲ、

ン蓄積久 肝内担汗うっ滞5・7)などが報告されているが，

肝機能異常のなかには，ただ単に過剰負荷によるものだ

けでは説明のつかない例が存在することも事実である。

著者泣，これらの肝機能異営を解明する巨的でラット

遊離貯を作成し，心臓や筋肉・腎など飽臓器の影響を除

外し， Ji干そのものに対して高濃度高カロリー液を負荷さ

せて，正常肝ならびに薬物障害月干の肝機能とくにGOT，� 

GPTの推移について基礎的検討を行い若干の知見を得

たので、報告する。

実験材料および実験方法

1. 実験毒物ならびに韓害� E干の作製

体重� 200g前後の� Wistar系オスラットを用い，以下

の方法により正常肝群，員干細見障害モデル群，担管炎モ

デ、ノレ群の� 3群に分け，各群の肝を遊離し，濯読実験に供

した。� 

1 :正常肝群(対照群)， 48時開， 本のみを与えて絶

食としたもの。� 

11:月干結胞障害モデノレ群(以下，� CC14群)， 四塩化炭

素の� 16弘オヲーブ油混液を用い，� CC14量でラット体重� 

kg当り� 400mgを背部皮下に� 1思注射後48時間， 水の

みを与え絶食としたもの。� 

m:担管炎モデ、ノレ群9) (以下 ANIT群〉� 

α-naphthyl-isothiocyanate (ANIT)の5%オヲーブ油

混液を用い，� ANIT量でラット体重kg当り� 200mgを� 1

由経口投与後48持関，71<のみを与えて絶食としたもの。� 

2. 濯流肝の作製〈密� 1-右)

詳のラットをエ}テノレ麻酔下に開腹して，m，_，I前記� 

買によって肝を遊離し濯流実験に供した。すな)1の手1毘

B露呈成(過剰熱量組成): kcal/Nを200とし， グルコ

ース濃度を� 1000mg/dlとしたもの。� 

わち，� 00門服に� 6Fr サイズポリエチレンチューブを挿

入国定し， 濯流液注入口とする。②直ちにヘバリンカE 

Krebs-Ringer bicarbonate buffer ~こて門脈チュープよ

りゆっくり前濯流を開始，@下大静振を腎静脈分岐部直

上で結妻実現醗，岳さらに関崩し，右穿より肝静J!m付近ま

で同議のチューブを挿入酉定し，謹流液流出口とする。

@肝を損傷することなく周囲緯議より遊離し，前謹流に

より月干全体が説血されたことを確認して，前もって準備

した後述する謹流装置に肝を設量し，謹涜実験を開始す

る。以上の操作は約10分で完了する。� 

3. 肝;董流装量ならびに濯涜条件

濯流装置は，� 1951年� Millerら10)の発表した定圧遊離肝

濯流装量を三滞らが改良したもの20)を用いた。護流圧20 

cm 71<柱， 370Cで120分間濯流し，謹流開始後15分，� 30 

分，� 45分，� 60分，� 90分，� 120分に潅流液を採取し，グノレ

:聾涜 j奈 の 組 成 
  

FC-43 mixture 50m2 

KRB buffer pH 7.4 100mt 

へノてりン� 500υ 


グルコース]

一、.~~ i下表� 
f之ノ塁王� j 

実 験群の内訳�  
1門騒に挿管固定� 

200 2.言守護流関誌� 

A組成�  3.下大静脈を結主主� 
(n=5) 4.右房より肝静読付近に挿管� 

B組成�  5.~子を周囲組緒より遊離 
(n=5) 6.濯涜装置に接続

対照震学� CCI.. ANITれともn.5 

図1.濯流液結成および実験群の内訳と濯流肝の作� 

顎)1製手

コース濃度，トランスアミナーゼ活性，乳酸脱水素酵素，

アルカリフォスファターゼ，竃解質，および水棄イオン

濃度などを測定検討した。� 

4. 潅流液および組成(図� 1-左)

還流液中のグルコースおよびアミノ酸護霊を以下のよ

うえZ濃度に調整し，先に述べた対黒群，� CC14群，� ANIT 

群の肝について，それぞれ濯流実験を行った。なお謹流

液には，酸素運搬能が高く，代用車液として臨床にも試

用されている丑uorocarhon製剤の� Iつ，� FC-431Dを 50 

mlを� Krebs-Ringerbicarbonate bu茸erpH7.4 100ml 

で希釈し，ヘパ� Pン500単位を恕えた。� 

A組成(適正組成):投与カロリーと窒素量の割合(以

下� kcalfN)を200とし，グルコース譲度を� 400mg/dlと

したもの。� 

C組成(過剰アミノ畿組成): kcal/Nを50とし，グル

コース濃度を� 400mg/dlとしたもの。

なお，� fluorocarbon液は� FC-43(ミド芦十字)，グル

コースは� 50%ブドウ糖液(大塚製薬)，アミノ酸は12%

イスポーノレ(大玉栄養)，ヘパリンはヘパヲンナトリウ

ム竣〈ノボ)を使用した。

濯流速度は，平均� 40ml/分とし，この間の濯涜液酸素

分圧� (P02) は200ないし� 300mmHgに保たれた。� 120分

間の濯流経了後，肝を10話ホノレマリンで冨定し組織学的

検討に供した。

成績

1. 濯涜肝の組織学的検討

各群の濯流前後の� HE染色による肝組織像を検討し

た。
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図� 2. 正常貯120分謹流後の肝組織強

図2-a. A組成液による濯流

{~叫N 200 
グルコース� 400mg/dl 

図2-b. B組成液による謹流� 

{MN50 
グルコース� 400mgl岳

民2-c. C組成援による濯涜� 

{刷 ∞ 剖lグノルレコ一ス� 10OOm19/d泣� 

1. 対照群

1) A組成� 120分濯流後

全体的に晃子総胞は比較的正常に保たれている。濯流に

より血管内陸は拡大しているが，染色性も良く，変性・

壊死はほとんど見られない(図� 2-a)。� 

2) B組成� 120分濯読後

肝結抱詰染色性が低下し，明るく見え，膨化変性が強

く，また細胞間擦が拡大している〈菌2-b)。� 

3) C組成� 120分潅流後

部分的に肝細抱の諺化変性が見られるが，染色性は比

較的良く保たれており，核および細砲質の染ま担具合

図� 3. CC14聾害肝組織録 


図3-a. 謹流語 


圏3-b. 120分謹流後� (A組成〉


{子ド戸門刷� 開� お∞OOkcaCαal 2
グルコース� 400mgjdl 

や，組組問際の拡大は，� A組成と� B組成の中間程震であ

る(函� 2-c)。� 

n. CC14群� 

1)CC14群濯流前�  

CC14 400mg{kg投与後48時障の好組織像を示す(図� 

3-a)。小葉中心鉢細胞の壊死性変化があり，それに隣

接する肝細胞は水麗様に膨化している。中間体細砲に著

明な脂訪球の沈着が見られる。しかし締範浸溝などの炎

症性変北はほとんどなく，また周辺肝細患は比較的正常

に保たれている。� 

2) A組成� 120分謹涜後

結抱間質の水麓様変化による紹胞間諜の拡大が著しい

が，肝細胞自体の変性は軽度であり，染色性も比較的良

く保たれている。思肪沈着は濯流言立と比べてほとんど変

化していない(函� 3-b)。� 

3 )豆組成およびC経成� 120分譲涜後

膳妨沈著はいずれも濯流前と同程度であるが，� Bi程成

濯流後では縮施間離の著明な拡大が，またC組成謹読後

では肝細抱自体の膨化変性が目立った。

車.� ANIT群� 

1) ANIT群謹流前�  

ANIT 200mg{kg投与後� 48時開の肝組織像を示す。

小葉関組担管の増加と，組組管罵屈に著明な細胞浸潤が

見られるが，肝細胞自体の変性崩壊や脂肪沈着泣見られ

ない(罰� 4-a)。� 

2) A組成� 120分濯流後

染色性は軽度に低下しているが，肝組範自体わ謹E畏変

性や幸田抱開隙の拡大はほとんど見られない〈函� 4-b)。
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図� 5. 対黒群における濯流液中グルコース護度の変

SE)土(n=5. Mイ乙� 

でも，� kcal/N が50と高い群では貯のグノレコース代謝量

は著しく低くなるという結果であった。� 

2 )トランスアミナーゼ

トランスアミナーぜの変動のうち，� GOT (図 6ー左)

辻各組成とも瀬増しており，� 90分までは，� C組成でA組

成・� B結成に比べやや高い傾向が見られたが，� 120分誼

で辻，� 3組成ともほぼ詞じレベノレに達した。

一方� GPT(函 6-右)は，� 45分までは� 3組成とも10 

U/L以下の低い誼のままで，さらにA組成では� 90分ま

で，� C組成も60分まで10UjL以下であるのに対し，� B組

成では60分f直から急激に増加し，� 120分イ直辻A組成の約� 

7語，� C組成の約12.5告の高い植になった。


これらの誼を，経時的に� GPT/GOTで表わすと(図
 

7)，A組成およびC組成が120分を通じて常に� GOT> 

GPTのため，比は� 1以下であるのに対し， ヨ組成のみ

が60分値より� GOT<GPTとなるため，比辻� 1以上とな

となった。2.64分鑑で最高誼120り，� 

II. CC14群
 

1)グノレコース濃度


対黒群と同様の濯涜条件下でのグノレコース護度変化

(図的は120分を通じて低植にとどまり，最高値はC結成� 

120分イ直の124.4土20.3mg/dlで，謹流開始時の31.1%が

消費された記過ぎず，� A組成では6.4%， B組成では7.4

弘であった。組成開の差も常にA組成<B組成くC組成

であったが，明らかな差はなかった。対照群と比較する

と，� 120分笹でA組成は対照群A組成� 120分{直の7.2%，� 

B組成のそれは� 18.7予告であったが，� C組成では� 390%と

約� 4f吾になったc 

2 )トランスアミナーゼ 

GOT (図 9-左)は� 3組成とも漸増し，最高笹はA組

成120分笹の104.0%であったが，組成関に明らかな差は

見られず，また対罵群と� 120分値を比較しでも，� A組成

で123.5%，B組成で74.1%，C組成で� 99.5%と一定の

罰� 4. ANIT ~章害野組織畿


圏4-a. 謹涜前 

図4-b. 120分謹読後� (A組成)
 

FcalfN200 
グルコース� 400mg/dl 

3) B組成およびC組成� 120分濯流後

両組織像とも肝細胞の変性崩壊は軽度で，染色性も比

較的課たれ，細胞浸潤所見は変わらなかったが，� CC14群

と同様に，� B組成謹涜後では間質の題援が著明に見られ

るため，紹絶問擦の拡大が強く，� C組成濯流後では軽度

の締抱間隙の拡大と，肝細抱の水彊議変化が見られた。� 

2. 濯涜液の生化的検討� 

1 . 対照群
 

1)グルコース濃度


濯流按中のグルコース濃震を，濯流開始時を� Oとし，

その後の経時的な濃度の誠少笹で検討すると〈図的，� 

A組成，� B組成，� C組成の}I震にそれぞれ，� 15分鑑辻20.2 

:t3.4，47 .5:t7 .2，8.2:t1.8，30分{重は37.4土6.0，71.1 

:t18.2，9.8土2.1，45分{庄は70.5:t8.0，109.9:t16.5， 

11.4:t2.1，60分{直は94.8:t10.9，182.4:t21.5，14.5:t 

2.6，90分値は222.3:t17.8，308.4:t37.0，20.3土4.5，� 

120分値は351.4土22.3，396.2:t39.5，31.9:t6.0であり，� 

120分値では，� C組成はA組成およびB結成の� 10分の� l

以下の笹であった。この� 120分値の謹流関婚時の護震，

すなわちA露呈成と� C組成は� 400mg/dl，B組成は1000mg/ 

dl， fこ対する比は� A組成では� 87.9%，B組成では� 39.6

ちも，� C組成では� 8.0%であり，� A組成と� B組成に対し，� 

C組成で著しくグルコース消費が阻害されていた。濯流

開始時の濃度を考産すれば，� A組成が最もグ、ノレコース諮

費が活発であり，� B組成の約2信以上，� C組成の約11倍

となった。

すなわち，濯流液グルコース濃喪主~ 400mg/dlでも� 

1000mg/dlでも，� kcal/N が200であれば肝のグルコー

ス代謝量に変わりなく，またグノレコ}ス濃度が� 400mg/dl 

コ
ー
ス
濃
度
変
化
�
 

http:396.2:t39.5，
http:351.4土
http:308.4:t37.0，
http:222.3:t17.8，
http:182.4:t21.5，
http:94.8:t10.9，
http:11.4:t2.1，
http:109.9:t16.5，
http:70.5:t8.0，
http:t18.2，
http:8.2:t1.8，
http:124.4土
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B組成� 

300 

200 200 

GOT GPT 

(U/L) (U/L) 

A組成� 

C組成

100 100 

。� 
30 60 90 120min 0 30 60 90 120min 

国� 6. 対照群における濯涜液中� GOT，GPTの変北(左:GOT，右:GPT， 

n=5，M土SE) 

B組成� 

G10τ 

A総成�  

C組成

。� 
30 60 90 }20mlll 

図� 7.対照群におげる� GPT/GOTの変化

相関はなかった。

一方� GPT(国 9-左)は，濯流120分を通じて20むIL

以下と低鑑で，対照群の� 120分僅と比べると，� A結成で

は48.0%，B組成では4.0%，C組成では71.3%とな担，

対黒群の2組成に見られた� GPTの急撤な上昇は会かっ

た。従って，� GPT/GOT (図10)は0.10から0.38の詞に

すべて集まれ組成による差はここでも見られなかった。� 

m. ANIT群� 

CC弘群と異なヲ，� ANIT群では組成問に若干の差が

見られた。� 

1)グルコース濃度変化

選涜液中のグノレコース濃度の変化量は(留め，� 3組成� 

600 

m拘

図� 8.CC14群，� ANIT群における濯涜液中グルコ

ース濃度の変化� (n=5，~在土 SE)


とも対照群を常に上回!J，� 120分笹で対照群に対しA組成

は101.5%，B組成は143.2%，さらにC組成ではお53.3

%と10稽以上の誠少量が見られ，従って謹流開始時の濃

度のそれぞれ89.2%，56.7%，84.0%の減少率であった。� 

2) トランスアミナーゼ� 

GOT (図 9一左)は， 召組成で泣ほぼ一定の増加を

示したのに対し，� A組成では90分後から，またC組成で

は60分後から共記急激な増加が見られた。これを対黒群

に対する比率でみると，� 120分植でA組成は326.4%ラ B

組成は103.5%，C組成は� 417.0%となり，� 120分植では� 

A組成およびC組成での増加が著しかった。
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1BI10. CC14群，� ANIT群におけるの� GPT/GOT

変化� 

GPT (菌 9-右)は，� A組成では90分から，� B組成C

組成では60分から急増し，� 120分値はB組成が他の� 2組

成に比べ高いf直となった。これを対照群と比較すると，� 

120分値で辻A組成は332.0弘，� B結成は73.8%，C組成

は528.7%で，� B組成では対照群より抵いのに対し，� A

組成と� C組成では対照群に比較し著しく高値となった。

従ってGPT/GOT(図10)は，� B組成の90分，� 120分値

のみが� GPT>GOTとなり，その比が� 1以上となったの

に対し，� A組成と� C組成では変動はあるが謹流中を通じ

常に� GOT>GPTであるため，比は� 1以下であった。

考案

臨床的に，高カロリー輪液や成分栄養法などにより高

カロジー投与を行うと，� GOT，GPTがしばしば高僅を

示す事実は，池田12)，Host18)などによって報告されてい

る。� GOT，GPTは肝聾害あるいは肝への過剰負荷など

を鋭敏に反映するので， 日常の患者管理を行う上でよい

指標となる。

肝機能正常例での� GOT，GPTはほぼ一定の関係を

有している 15)が，高カロ 9~栄養投与中に肝機能異常を

示したものでも，両者は高い相関関係を有している14，ω 。

著者は，これらの臨床的に観察される肝機能異常を，

さらに詳しく知る吾的で，野そのものだけに対する高カ

ロリー輪液の影響をみるために，遊離ラット貯の濯涜実

験を行い，肝機龍の推移，とくにトランスアミナーゼ笹

の変動について検討した。

肝の謹流実験では，弛の臓器濯流の時と同様に，もっ

とも問題となるのは貯の� viability である。謹流臓器の� 

viabilityに彰響する忠子としては，臓器採取状態，たとえ

ば病変や損傷など異常の有無と程震のほかに，濯読液車旦

成，浸透圧，謹流速度，護流時間などが挙げられる。

本実験では謹流系の湿震は370C，半開鎖容器内の護流

器に充分方自湿したガス� (02:C02=95: 5)を流入させ

平均� 40ml/min.の速度で120分間の濯流を行った。濯流

速度;こ関しては，� 200gのラットを用いた実験で詰他にも

報告があり� 17，22>，また濯流時間も 6待問から12時間とい

う� longterm perfusionの報告2のもあるので，本実験条

件下での120分間潅流は，肝の� viabilityに廃しては全く

支障ないものと考えられる。実際，グルコース謂費量，

トランスアミナーぜ活性の変化，寵解質，� pH，謹読液の

流量変化，月干組識像などは，月干の� viabilityが誌記良好に

保たれていることを示している21)。 

Z干の謹流装賓は大別すると� Miller方式10)とMortimore 
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方式1号〉の� 2種があるが，� Miller方式は遊離肝を用いる定

圧濯流方式であるため濯流庄は一定であるものの，拍動

性がなく， 長owrateが一定にできないのに対して，� 

Mortimore方式は，非遊離耳干にポンプ(多くはローラー

ポンプ〉を用いて濯流液を送り込む定量謹流方式であり，� 

flow rateおよび濯流圧が調整できるという特長がある。

いずれの方式も多数の肝濯流実験報告があるが，生理的

条件下あるいはほぼ生理的条件下でのグリコーグン代

議主題汗，アミノ酸，アルブミン，コレステロールなどの

生合成，糖代謝に関与する酵素の� EnzymaticInduction， 

などに関する実験報告であ!J10，17-19，23・25)，高カロリーの

濯流液を負荷して正常肝および障害肝の肝機能の推移を

観察した報告はきわめて少まい。

著者は遊離肝を用いるため，以上の特色を考嘉した上

で� Miller 方式に三浦らが改良を加えた濯流装置を用い

たが，濯流を行う上でとくに問題となることはなかった。� 

CC14は実験的肝撞害， とくに肝硬変の作成に用いら

を胃内，護産主内あ400mg/kg，...，100れているが，一般的に� 

るいは背部皮下に� 1@l投与することによヲ急性肝聾害が

できる尺とされている。著者は� CC14 400mg/kgを背

部皮下� 1回投与を行ったが，国� 3-aに示すごとく小葉中

心体細抱の壊死性変化と好細砲の水腫議膨イヒ，小葉中間

体の著明な脂肪球の沈着など肝緯抱樟害の像がみられ，

肝瞳害モデルとして用いうるものと考えられた。� 

ANITは殺車部であ!J， 経口的に投与された場合，

その70%が24a寺関以内に腸管から吸収され26)，担管およ

び胆管周囲に炎症が惹起される27)。山中のによれば，ラ

ットに経口的に� 100mg/kg以上投与すると，� 24時間後に

は小葉間胆管の上皮細胞の麗接，空抱変性，壊死などの

変化と，グリソン鞘の強い浮腫，好中球護潤がみられる

という。著者は，� ANIT 200mg/kg経口投与後，肝組織

像をみたところ，図� 4-aに示すごとく小葉締胆管の増加

と締胆管男囲の著明な締抱浸潤がみられたが，肝細臆自

体の変化はほとんどみられなかった。この炎症性変化は� 

4日後には諮退するのといわれるので， 著者は� ANIT

投与後48時間の男子を濯流実験に用いた。� 

Novakova22，28)らは，非絶食ラットでFC-43を用いて� 6

時間の肝謹流を行っているが� flowrate 24-52ml/min. 

( 6 -17ml/min./100g rat)で，i巷流液グルコース濃度は，

初めの� 1時間に約30mg/h/100gratの上昇，次いで次の� 

1時間に約20出� g/h/lOOgratの減少が見られ，これは肝

採取持の� damageと� anoxia によるものであろうと報

告している。一方，著者の予議実験では，絶食6時間お

よび工2時間では，同様に濯流液グノレコース濃度は謹流開

始後上昇しているが，絶食48時間では最初の15分葱が負

になっている。これはラット好のグヲコーゲンが，非絶

時開の絶食では残存しており，それが12，...，6食あるいは� 

濯流液中に� Glycolysis によ雪遊離されたものと考えら

れ，グリコーゲンの影響を除くためには，� n干濯流は絶食� 

48時毘後の肝を用いるべきであると考えられる。

対照群すなわち正常若干の濯流後において泣ラ� A組成お

よび3組成の謹流液グルコース濃震はほぼ間程度に減少

したのに対して，� C組成ではグルコース濃度の変化は殆

んどみられなかった。これは一般に至適� kcal/N比とさ

れる150-200に比べ，� kcalfN比が極端に低い50という

高護度アミノ鼓組成が，肝の糖代謝に持制的に働いてい

る可龍性を示唆している。

一方，� GOTの変化は� 3組成とも大差なし組成によ

る彰響は明らかではなかったが，� GPTは，� A組成と� C

組成において低値にとどまったのに対し，� B組成は濯流

開始90分頃よヲ急激に上昇し，� GOT<GPTとなった。

臨沫における高カロリー輸液撞行例で，� GPT高値とな

る場合は過剰熱量投与がその一因と考えられており，� B 

組成液による濯涜後の変化もそれと詞様の変北と考えら

れる。

また，青木6)も幼若犬に� 1週間高カロリ一輪液を行い，

カロリー過剰投与により丹干のグリコーゲン量が，飽食時

に比べ� 9倍に達したこと，� GOT ~こ比べ GPT の上昇が

著明であったこと，を報告している。鈴木工ぬによれば，

彊性肝炎，過栄養性脂肪貯の� GOT，GPT上昇併の大

部分泣� GPT>GOTであり，熱量の過量投与時は� GOT

に比べ� GPTの上昇がみられることを示している。� 

CC14群では，肝細胞障害によ予グルコース利用能が

抵下しており，いずれの組成もグルコース濃度変化は抵

かったが，� C組成では対顛群より常に高かった。� kcal/N 

200の2組成� (AとB)では対黒群よりグルコースの和

吊が抵下しているのに対し，� C組或でのみ対黒群より高

まっている事実は，好i章害に十分なカロリーとアミノ酸

が必要で、あることを示していると考えられる。

一方，� GOTの変化は対燕群と殆んど同様であり，� 

GPT は3組成とも低笹のまま経過し，対照群において� 

B組成で濯流後みられた急激な上昇は克られなかったっ

すなわち，� CC14群樟害肝の謹流実験から札肝障害が

強い場合は，投与カロリー量，� kcal/Nの如f可にかかわら

ず，好でのグノレコース和用はかん詳しくないこと， トラ

ンスアミナーゼ値は投与量の指標となりえないこと，を

示しており高カロリー輪液の適応は考震しにくいといえ

よう。

一方，� ANIT群では，謹涜肝のグルコースとりこみは� 

CCl4群立比べて� A，B，Cいずれの組成も良好であっ
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た。このことは，担管炎があっても肝紐抱障害のない場

合には高濃度のグルコース，あるいはアミノ酸組成液を

投与しでも，グノレコースは充分代謝されること，すなわ

ち� IV百が可龍であることを示唆している。また濯流液

中の� GOT，GPTは，� B組成群において� GOT<GPT

の変化を示し，正常E干謹流群と詞様，高濃度グルコース

負荷により� GPTが� GOT に詑ベて高笹を示した。好

細抱障害の多い場合においては，� kcalfN 比が適正であ

れば，投与グルコースは熱量が過剰で、あっても肝によく

と予こまれるが，� kcal/N 比が低い場合はと予こみが悪

いこと，肝細胞障害のある場合は肝のグyレコースと担こ

みが悪い，などの実験結果は臨来的にもそのまま当ては

まるものであり，� ij干機龍， とくに� GOT，GPTの推移

が，高カロヲー輪液が適正に行われているかどうかの一

つの指標となるものと推測される。

事書 量五� 
IUl 

高濃度グルコース輪液の好への直接的影響をみるべ

く，ラット肝遊離濯流実験を行い次の結果を得た。� 

1. Miller方式の肝濯涜実験において，� R干の� viability

辻本実験中よく保たれた。� 

2. 適正組成による正常肝濯流では，� R干のグルコース

とヲこみ辻良好で，濯流液中のトランスアミナーゼイ直は� 

GOT>GPTであった。� 

3. 過剰熱量組成による正常野濯涜では，肝のグノレコ

ースとりこみ法良好で，濯流液中のトランスアミナーゼ� 

f富は� GOT>GPTから� GOT<GPT に逆転したが，

これは� GPTの著明な上昇によるものであった。� 

4. 退剰アミノ酸組成による正常肝濯流では，グノレコ

ースとりこみは適正組成，過製熱量組成に比較して抵誼

であったが， トランスアミナーぜ檀は適正組成の結果と

詞様で� GOT>GPTであった。� 

5. CCl，障害立干の濯流では， いずれの組成において

も，肝のグルコースとヲこみは正常肝濯流群に比較して

抵く，高カロヲー投与の適応は函難と思われた。� 

6. 胆管炎があっても肝障害のない場合には，月干のグ

ルコースとりこみは良好で，投与された高カロジーが充

分利用されることが示唆された。トランスアミナーゼ

は，グルコース過剰投与により� GPT>GOTの推移を

示し，� GPTがグルコース投与量の一つの目安となると

考えられた。

本研究にあたム御指導.1W~校関を賜わヲました千葉

大学医学部第二外科教室の佐藤博教授に深謝致します。

また，終始御指導・榔助言をいただきました高知医科大

学医学部第二外科・小越章平助教授，千葉大学医学部第

二外科・碓井貞仁講師に厚く割礼申し上げると共に，御

協力いただきました千葉大学医学部・三浦義彰名誉教
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su張MARY 

Occurence of abnormal liver function has been 

reported frequently during total parenteral nutri-

tion (TPN). We have also observed transient in-

creases in serum transaminases or persistent high 

level in transaminases during TPN. Causes of 

this abnormal function are supposed to originate 

from the overdose in calorie intake. However， 

the full explanation has been remained unclear. 

In this study，experimental observations on liver 

disfunction during total parenteral nutrition were 

obtained. The isolated rat .livers were perfused 

with oxygenated and warm perfusate containing 

several kinds of hyperalimentation solutions. Some 

abnormalities of liver function were suggested to 

originate from the unbalance of the ratio between 

calories and nitrogen，and overdose in calories. 

Unless there were hepatocellular organic degene-

rations，metabolic functions of the liver perfused 

with various doses of glucose were approximately 

normal even ifthere were inflammations in the 

intrahepatic bile ducts. TPN is supposed to be ap-

plied safely under the proper ratio between calo-

ries and nitrogen，provided that liver functions 

were not impaired. 
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〔健保適用〕� 
Pseudomonas 

-このシンボルは特に緑膿菌・変形菌に有効な
，{エマイシンをシンポライズしたものです.

E》� 

Pammycln 

耐性理論カミら生まれた新国産抗生物質


注射用パニマイシン|パ二マイシン注射液
 
PANIMYCIN FOR INJECTION PANIMYCIN INJECTION 

e適応症

緑膿菌、変形陪ーによる下記感染症および肺炎樗菌、

大腸菌¥黄色ブドウ球i容のうち、カナマイシンを含む

多剤耐性閣で、ジベカシン感受性菌による下記感染症

敗血症、環濠、輔、続立重症、蜂案織炎、濡桃炎、

f，l:i後感染症、肺炎、気管支炎、腹膜炎、腎孟腎炎、

}傍統炎、尿道炎、中耳炎

.用法・用量
成人� :18量100勾(力fuli)を1-2回に分けて筋河内注射

小児:lB量1-2mg(力緬)/kgを1-2回に分けて

筋肉内注射

なお、年令、症状により適宜増減してください。

@色装・薬価
註射用パニマイシン� 

1パイアル� 50怒号(力飯)•. 1.480.00円� 

1パイアル� 100碍(カ儲)� 2.730.00丹

ん---主司自治膿藁歯或倉結
パニマイシン注射液� 

.使用上の注意 ，.1匂Pヂ'1 東京都中央区京橋� 2-8 1アンプル� 50勾(力艦)� 1.480.00円� 

添f寸文書を熟読してください。� 
¥司'ノ 03(272)6511 1アンプル� 100怒雪(カ極)� 2.730.00円


