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【背景】膵頭十二指腸切除（PD）後の長期合併症の
一つとして，術後脂肪肝（non-alcoholic fatty liver 

disease（NAFLD））がある．その成因はいまだ不明で
あるが，術後膵機能の低下に伴い，脂肪成分の消化
吸収障害の結果として生じるとする報告もあり，近
年術後の膵外分泌機能低下に対して投与される，パ
ンクレリパーゼが注目されている．そこで，当科で
は，2012年から当科で施行した PD例に対して，パ
ンクレリパーゼ投与の無作為割り付けを行い前向き
試験を行った．
【目的】PD施行患者に対してパンクレリパーゼを
投与することで NAFLD，NASHの発現抑制が認めら
れるかを評価する．
【方法】2012年 4月から，2019年 4月までに当科
で施行した PD症例のうち，術前に CTで NAFLDを
みとめた症例，C型肝炎，B型肝炎を認めた症例を
除外した 139例を対象とし，パンクレリパーゼを投
与する群としない群に無作為に割り付けを行った．
評価は 1年後に行うこととし，単純 CTを施行して
CT値から脂肪肝の有無を評価した．NAFLDの判定
は，肝 CT値が 40HU以下又は HU値の脾 /肝が 1.5

以上を NAFLDの発現と定義する．
【結果】術後 1年後に CTを施行し得た症例は 108

例であった．投与有群は 56例，投与無群は 52例で
あった．各種背景因子には，両群間で明かな有意差
は認めなかった．両群間で NAFLDの発生率を比較
したところ，p＝0.538で有意差は認めなかった．術
後 NAFLDの発生のリスクとなる因子をロジスティ
ック解析による多変量解析で解析を行ったところ，
術前の HbA1cが 7.05以上であることが単独の
NAFLD発生のリスク因子であった（p＝0.018， HR：
5.045， 95％ C， I 1.315-19.351）．
【考察】本研究からは，パンクレリパーゼによる術
後 NAFLD発生抑制効果は認められなかった．本研
究では，術後 NAFLD発生において HbA1c高値が単
独のリスク因子である可能性が示されたことから，
術前にHbA1c高値を認める症例に対しては脂肪肝発
生に注意が必要であると考えられた．現在 PD術後
NAFLDに対する有効な抑制方法は発見されておら
ず，今後のさらなる研究が求められる．
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【目的】臨床現場では複数の注射薬を混合して投与
するケースも多いが，混合の条件が適切でないと，着
色・混濁・沈殿などが生じる場合がある．今回，こ
のような薬剤の配合変化について調べるため，配合
変化を起こしやすい薬剤として知られているランソ
プラゾールを用い，溶液の pHを変化させる際に生じ
る沈殿の動的な形成過程について調べた．
【方法】塩基性であるランソプラゾール液と，別に
用意した酸性溶液とを混合して沈殿を形成させた．
ここでは，酸性溶液を加える量や，混合の時間を変
え，pHの変化量を調節しながら，溶液の pHと状態
を記録した．また，これとは別に，添加物であるメ
グルミンについても同様に測定を行った．
【結果】ランソプラゾール液と酸性溶液を混合する
際，それらの混合順序を変えると，最終的な溶液の
pHや濃度は同じでも，生成する沈殿の色や形状，沈
殿量に違いが生じることが分かった．また，酸性溶
液を加えて pHを変える時，急激に変化させていく場
合と，緩やかに変化させていく場合とでは，溶液の
pHが同じであっても，沈殿量や溶液の色などが異な
るという結果が得られた．
【考察】ランソプラゾールは疎水性が高く，添加物
であるメグルミンと共存することで溶解している．
メグルミンは塩基性であることから，酸で中和する
と物性が変化し，ランソプラゾールの疎水性が顕著
になったものと考えられる．この時，溶液の pHの変
化の仕方が変わることで，中和していないメグルミ
ンとランソプラゾールとの相互作用の仕方が変化
し，結果として多様な形状の凝集体が生じたものと
考えられる．
【結論】今回の実験では，溶液の pHの時間的な変
化が，沈殿形成に大きく影響する事が分かった．そ
のような多形性が生じる理由の一つとして，添加物
の影響が示唆される．しかし，多様な凝集体を形成
する機構については不明な点も多く，今後，詳細に
調べる必要がある．
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