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S e p si s の e a rly s t a g e に お ける緒代謝動態と外因性 グ)L
･

コ ー ス の 利用 効率に つ い て , 実験的に 検討

した｡ 実験動 物は wi st a r 系雄性 ラ ッ ト を用 い , 盲腸指数穿孔 に よ っ て , S e p Si s を作成 し, 血 糖値, 血清

イ ン ス リ ン債, 血 祭グ ル カ ゴ ン 使,
1 4
C グ ル コ

ー ス 投与後 の 呼気中1 4 C O 2 累積回収率,
1 4
C グ/レコ

ー ス の 肝

邑軋 骨格筋, 脂肪組織 へ の 移行率を測定 し, イ ン ス リ ン併用 の 効果 に つ い て , 単開腹の C O n t r Ol 群と比較

した｡ S e p si s 作成後 24 時間の 観察で は, 4 時間目 に ,
一

過性の 高血糖 が見 られ , 血清イ ン ス リ ン値, 血

祭グ ル カ ゴ ン値 は c o n t r ol 群 に 比較 し て著明な克進 を示 した . グル コ
ー ス の投与量は, 0 .8 g/k g , 1 .6 g/

k g , 2 .4 g/k g の 3 段階と した が, い ず れ の 投与量 に お い て も, 呼気中
1 4
C O 2 累積回収率は, S e P Si s 群 に

お い て 高値 を示 した .
グ ル コ

ー ス 1 g に 対 して 1 単位 の レ ギ ュ ラ
ー

イ ン ス リ ン を併用 する と, S e p Si s 群で

は
,
グ ル コ

ー ス 2 .4 g/1くg 投与の 場合の み , 呼気中
14

C O 2 累積回 収率の 増加が見ら れ たが ,
C O n t r O I 群で は,

イ ン ス リ ン の 併用 に よ っ て も , 呼気中
14
C O 2 累積回収率に は影響が見ら れ な か っ た . グル コ ー ス 投与後

のイ ン ス リ ン 分泌 は, S e p Si s に お い て 冗進 して い る に もか か わら ず, 糠処理 係数 K 値 は, C O n t r O l 群よ り

低値を示 した が, イ ン ス リ ン の併f 馴こよ り著明 な改善が認 めら れ, S e p Si s 状態 に お い て も , 充分童の イ ン

スリ ン 投与が行 われ れ ば, 糖処理 能は 改善 し得る も の と考え られ た . 肝臓に 分布す る
1 4
C の 割合は, グ ル

コ
ー ス の 投与量 に か か わ らず

,
S e p Si s 群が c o n t r ol 群 よ り少なか っ たが , イ ン ス リ ン を併用 す る と, 両群

とも分布する割合 は減少し, 両群間の 差 は小 さく な っ た . 骨格筋 に 分布す る1
4

C の割合は, グル コ ー ス の

投与量に かか わ らず, S e p Si s 群が c o n t r ol 群 よ り多か っ た が, イ ン ス リ ン を併用 す る と, 両群と も分布 す

る割合は増加 し, 両群間に 差 は見 られ な く な っ た 脂肪組織 に 分布す る
14
C の 割合は, S e p Si s 群が c o n tr ol

群よ り高値 を示 したが , イ ン ス リ ンの 併用 に よる影響 はみ られ な か っ た .

Ⅸe y w 即 d s S e p sis , G lu c o s e m et a b olis m ,
C u m ul a tiv e w it h d r a w al r a t e of

e x p ir e d
1 4C O 2 .

近年
, 外科領域に お い て は , 手術手技お よ び術中,

荷後管理の 進歩 に よ り
, 手術適応の 拡大が な され て い

るが , それ に伴 っ て合併症 の 程度 も重篤化 して お り,

特に術衡 s 叩 Si s に直面す る機会が増加し つ つ ある . こ

LJ〕ような場乱 高カ ロ リ ー 輸液に よ っ て
, 栄養補給が

行われる こ とが多く, それ に よ っ て , 仙川 般状 態の 改善,

規制委復の 効果 を認め る症例が大 半を占め る が
1)2)

,

一

方
, 感染に よ る耐糖能低下 の た め に , 大量 の イ ン ス リ

ン投与に よ っ て も
,
血糖の コ ン ト ロ ー

ル が 困難で, 充

分なエ ネル ギ ー 補給を施行 し得な い症 例が存在す る
3) こ

とも事実で ある . 従 っ て , S e p Si s 状態に お け る高カ ロ リ

ー 輸液の 適応に つ い て は
,
賛否が 分か れ

,
臨床的な評

価に つ しノゝて も , 多く の 議論が なされ て い る
2) 4 ト 6)
そ こ

で著者は, こ う した 病態に お け る グ ル コ ー ス 投与の 有

効性 を検索する た め, W i c h t e rm a n 7 )
,
平澤ら

8)
の 方法に

準 じ ラ ッ トに 実験的腹膜炎 を作成 し, 主 と して , グ

ル コ
ー

ス の 利用 効率, イ ン ス リ ン投与の 効果な どに つ

い て検討を加 え, 2 , 3 の 興味あ る知見を得たの で報

告する .

材料お よ び方法

Ⅰ
. 実験動物

E x p e ri m e nt al s t u d y of t h e u tili z a ti o n of gl u c o s e i n s p e sis ･ 甘s u k a s a O h t o , D e p a r t m e n t

Of S u r g e r y ( II) , ( D i r e c t o r : P r of . Ⅰ. M iy a z a ki) , S c h o ol of M e di ci n e , K a n a z a w a U ni v e r sit y .
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オ リ エ ン タ ル 固型飼料お よび 水道水 で飼育さ れ た体

重 250 g 前後の ウ イ ス タ
ー 系雄性ラ ッ トを用い, 実験モ

デル作成の 24 時間前か ら絶食 と した .

ⅠⅠ. 実験モ デ ル の作成

W i c h t e r m a n
7)
の方法 に準 じ, エ ー

テル ( e th e r) 浅麻

酔下で ラ ヅ トの腹壁 に約 1 . 5 c m の縦切 開を加 え て 開

腹, 盲腸を腹腔外 に取り出し, 同部間膜の血管 を 5
-

0

ナイ ロ ン糸で結敷, 切離 し, 間膜を離断, 盲腸近傍の

結腸お よび小腸内の糞便 を用事的に盲腸内に移動させ,

便流に障害が ない こ と を確認 した 後, 3 - 0 絹糸で盲腸

を結熱, 次い で 18 ゲ
ー

ジ の注射針で, 2 か所 を穿刺,

圧迫し て糞便を少量排出さ せ た後, 腹腔 内に違約, 開

腹 した . こ れ を 馳 p Si s モ デ ル (汎発性腹膜炎作成 モ デ

ル) と した｡ C O n tr Ol モ デル (単開腹 モデル) は, 同様

の手順で開腹, 盲腸 を腹腔外に取 り出し, その 後還納

したも の と した .

Ⅲ . 実験群の設定

腹膜炎作成後 の自然経過 を知 る た め, 先ず 紀 p Si s ,

c o n t r ol の 2 群 に分け, 2 4 時間観察 し比較検討 した｡

次 に グル コ ー ス 及びイ ン ス リ ン投与の 影響 を検討す

るた め に, S e p Si s 群及 び c o n t r ol 群 を投与グ)t/ コ
ー ス量

と レギ ュ ラ ー

イ ン ス リ ン (以下 R I ) の 併用の有無に

よ っ て , 以下 の 6 群 に 分け た .

1 . S ep si s 群

1) グ ル コ ー ス 0
.8 g/ k g

2) グ ル コ ー ス 1 . 6 g/ k g

3) グル コ
ー

ス 2 .4 g/ k g

4) グル コ ー ス 0
.8 g/k g

-

R I O .8 u/ k g

5) グル コ ー ス 1 . 紬/k g R I l ･6 u/ k g

6) グル コ
ー

ス 2 .4 g/k g R I 2 .4 u/ k g

2 . C o n t r ol 群

S e p si s 群 に 同 じ

Ⅳ . 測定項目と測定方法

1 . S e p sis にお け る血糖値, 血清イ ン ス リ ン 債, 血

祭グル カゴ ン 値

採血 は 1 固体 か ら 1 回限り と し, ネ ン ブ タ ー ル

(n e m b u t a l) 4 0 m g/ k g の腹部皮下注射 15 分後の浅麻

酔下の状態で, 腹部 を横切開, 直 ち に腹部大動脈 を露

出し, 左右の総腸骨動脈に分岐 す る部位 に 23 ゲ ー ジの

八 光針を挿入, 約40 秒間かけて血液を6 ～ 7 m l 採取 し,

直ち に , 3
,
0 0 0 r . p . m . で 1 0 分間遠心 して, 血清お よ び

血祭 を分離 し, 以下の測定 に供 した .

1) 血糖値

Gl u c o s e o x id a s e 法 に よ り測定した .

2) 血清イ ン ス リ ン 備 (I R I)

S e ph a d e x 圏 相 法 に よ る r a di oi m m u n o -

a s s a y で測定 した .

3) 血菜 グル カ ゴ ン 傭 (IR G)

D e x t r a n
-

C h a r c o a l 法 に よ る r a di ｡ .

i m m u n o a s s a y で 測定 した .

2 ･ 呼気 中l ▲C O 2 の 累積回 収率に よ るグ ル コ ー

硝

化率

1) 投与 グル コ
ー

ス 液の 調製 と投与方法

It
C

-

gl u c o s e (G l u c o s e D
-

[
14
C ( u) ト H O

l■
C H 2【l･

C H O H]
1 4
C H O

,
N E C ～ 0 4 2 H ) 0 .5 m l (比放射能50

JL Ci) を 20 % グル コ
ー ス 溶液 80 m l 及び 30 % グル コ h

ス 溶液 80 m l に混入 し, 0 ･6 25 〟 Ci/ m l と なるように調製

(b o t の グル コ ー ス 量は c o ld の グル コ ー ス 量に対し,

極 め て少量な た め無視 した.
) した

.
全投与量が2 .0 ～ 2

,

4 m l の 閤と な るよ う生理食塩水で調節 して, 投与量に

よ る影響 を無く す る よう努 めた .

腹膜炎作成 お よび開腹処理後 16 時間目のラットを用

い
, 前 記の

1 ヰ
C グル コ ー ス 溶液を, 無麻酔下に 尾静脈か

ら約 20 秒間か け, ワ ン シ ョ ッ トで 静注 した .

2) 呼気中
1 4
C O 2 回収率法

呼気中
1 4
C O 2 回収装置 は, 図 1 に 示 すように, A

,

ソ
ー ダライ ム ( s o d ali m e) 入 り ガ ラス 管 (空気中のC

O 2 除去) B , デシ ケ
一

夕
ー ( ラ ッ ト収容) C

,
濃硫酸

入 り広口 ビ ン (呼気中の H 2 0 除去) D ,
1 ヰ
C O 2 吸着溶

媒入り枝付 フ ラス コ [ C O 2 吸着剤 と して は, モ ノ エタ

ノ ー ル ア ミン( m o n o e th a n ol a m i n e) を用い , モ ノエ タノ

ー ル ア ミ ン 及 びエ チ レ ン グリ コ ー ル モ ノメ チル エ ー テ

ル( e th yl e n gI y c ol m o n o m eth yl et h e r) が , 容量比1 対2

とな るよ うに混合 した もの を100 m l 容れ る】E , D に

同じ F , 吸引ポ ン プ (流量が 500 m l/ m i n . となるよ

う に調節) を A ･

B
･

C
･

D
･

E
･

F の順に, ビニ ー

ル 管で連結し たも の を使用 した .
1 時間ごとに, 計6

回, 6 時間目ま で, D , E か ら各1 .O m l ずつ の溶液を

採取 した .

3)
1 ヰ
C 放射括性測定法と

H
C O 2 累積 回収率の算定

トル エ ン (t ol u e n e) 系 シ ン チ レ 一

夕
ー

[J eff a y ら
9)

の 方法 に 準 じ, エ チ レ ン グリ コ ー ル モ ノメ チ ル エ
ー

テ

ル
,
ト ル エ ン , ド

一 夕イ ト2 ナ トリ ウム(di s o di u m e th yl
･

e n di a mi n e t e t r a a c e t a t e dih yd r a t e) がそれぞれ, 5 00 mi .

1
,
0 0 0 m l

,
9 .O g の 比 と な るよ う に . 混合振逸したもの】

に 溶解 させ , 液体 シ ン チ レ ー シ ョ ン カ ウン タ
ー (L SC

6 71 5 3 R O 4 7) を用 い , A U T O
,
E X T E R N A L , 1 分力

ウ ン ト
, 計測回数 1 回で , C . p . m . を測定した (測定

時, モ ノ エ タノ
ー ル ア ミ ン

,
エ チ レ ン グリ コ

ー ル モノ

メ チ ル エ
ー

テ ル , ト ル エ ン の それ ぞれ の 容量比は1 対

7 対 10 と な る) . 次 に, 2 0 %
1 4
C グル コ ー ス溶液1 .O m l

及び 30 %
1 4
C グル コ ー ス 溶液1 .O m l をそれぞれ99 ･5 %

エ タ ノ
ー ル ( e tb a n o l) と容量比 1 対9 とな るように混

合振漫 し, そ の 1 .O m l を前記 の シ ン チ レ
一 夕

一

に溶解
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きせ, 同様の 方法で, 静注 した グル コ
ー ス 溶液の c ･ p ･

m . を測定 した . 続い て,
‖
C q u e n c h in g c o r r e c ti o n

c ロⅣ e S を用 い

D P M
=
止 認諾荒品

p■ m ･

×1 0 0

の式により D P M を算定 し, 呼気
‖
C O 2 の累積回収率

を求めた .

3 . S e p si s に お け るグル コ
ー ス 及び グル コ ー ス

,
レ

ギ ュ ラ
ー イ ン ス リ ン投与後 の血糖値

,
血清イ ン

ス リ ン値, 血費 グル カ ゴ ン債

ⅠⅤ
,
2 , 1) と 同様の 方法で , グル コ ー ス 溶液( c ol d グ

ル コ
ー ス溶液) を静注, 5 分 , 1 5 分 , 30 分 , 1 時間,

2 矧乳 4 時間, 6 時間後, ⅠⅤ, 1 と 同様の 手順 , 操

作で開腹( 開腹15 分前に ネ ン ブタ
ー ル 4 0 m g/ k g を腹

部に皮下注射) , 脱血, 屠殺 し, 採取 した血液 より 血清

及び血寮を分離 して, 以 下 の測定に 供 した .

1) 血糖値

ⅠⅤ
,
1
,
1) に 同 じ

2) 糖処理係数 ( E 値)

L u n d b a e k
1 0)に 従い , グル コ ー ス 負荷後の 血糖下降曲

線を片対数グラ フ であ らわ し, グル コ
ー ス 静注後 10 分

時の血糖値の 2 分の 1 に な る時間 (h a lf ti m e
,
t % )

を求め

Ⅹ=
0 .693

亡 兄( m i n .)
×1 0 0

の式によ りK 値を算出 し, 糖処理係数と した .

3) 血清イ ン ス リ ン 値 (I R I)

ⅠⅤ
,
1
,
2) に 同じ

4) I n s uli n o g e n i c I n d e x ( Ⅰ . Ⅰ)

ⅠⅤ, 3 , 1) 及びⅠⅤ, 3 , 3一) より , グル コ ー ス 静注負

荷後3自分の I R I 増加量 ( △ I R I) 及び血 糖増加量 ( △

B S)を求め
,
△ I R I を△ B S で 除 した債意富- ( p u .

4 91

dl/ m l . m g) で あ らわ し, 膵 P 細胞のイ ン ス リ ン 分泌能

の指標と した ,

5) 血 奨グ ル カ ゴ ン値 (IR G)

ⅠⅤ, 1
,
3) に 同 じ

4 ･

1 4
C グル コ ー ス の組織内分布

ⅠⅤ
,
2
,
1) と同様 の 方法で, 1 4 C グ ル コ ー ス 溶液を静

注し 1 時間後に
,
ⅠⅤ

,
1 と 同様に, ネ ン ブタ ー ル浅麻

酔下 に開腹 し, 2 3 ゲ ー

ジの八 光針を挿入 して脱血 しつ

つ 開胸
, 胸部大動脈 をモ ス キ ー

ト紺子 で遮断し, 肝静

脈 を切断す る. 次 に 八 光針よ り, 0
0

C の生理食塩水 60

m l で肝臓 の 還流を施行 し, 終了後肝臓 を切離 した｡ 続

い て . 腎臓周囲後腹膜 の脂肪組織及び大腿部の筋肉組

織を適当畳切除 し, ろ紙で血液
,
水分 を除去 した後,

可及的速や か に以下 の 処理 を施行 した .

1) 肝臓 に 分布す る
14
C の 測定

切除さ れ た肝臓よ り, 門脈
, 肝内胆管, 動静脈 を避

け剥片 1 ■O g を採取 し, 0
0

C の生理食塩水5 . O m l を加

えて柵切 した後,2 0 m l テ フ ロ ン ホモ ジナイ ザ ー

で 0
0

C

に 冷却 しなが ら 2 ,0 0 0 r . p . m . で 2 分間 ホモ ジナイ ズ し

た
.
ホモ ジ ネ

ー

ト0 . 5 m l に N C S [ S ol u bili z e r f o r

l i q u i d s c i n till a ti o n c o u n ti n g ( A M E R S H A M

C O R P O R A T I O N . A S U B S I D I A R Y O F T H E R .

A D 1 0 C H E M I C A L C E N T E R ) 以下 N C S と 略】4 . 5

m l を加 え, 摂聾 して 24 時間放置 し, 完全融解 した も の

の 1 . O m l をⅠⅤ, 2 , 3) と同様に 液体 シ ン テ レ ー シ ョ

■

ン

カ ウ ン タ
ー

に か け
,
ク エ ン チ ン グ補正 に よっ て D P M

を算定した . 続 い て 投与総量に 対す る割合を百分率 で

求め た
｡

2) 筋肉組織 に 分布す る1 4 C の 測定

切除さ れ た筋肉組織 0 . 2 g に 0
0

C の 生理食塩水 1 . 0

風 8 C D 匿

Fi g ･ 1 - A p p a r a t u s f o r c oll e cti o n o f e x pi r e d C O 2 .

A : C O 2 i n th e r o o m ai r w a s r e m o v e d b y s o d a li m e .

B : R a t w a s p u t i n c h a m b e r .

C : H 2 0 i n th e e x pi r e d g a s o f r a t w a s r e m o v e d b y c o n c H 2S O . .

D : C O 2 0 f e x pi r e d g a s of r a t w a s a d s o rb ed w i th s oI v e n t ( M o n o e th a n ol a m i n e 十 E th yl -

e n gl y c ol m o n o m eth yl e th e r) .
E : S a m e a s D .

F : T h e v ol u m e o f fl o wi n g a i r w a s a dj u st e d t o 5 0 0 m l p e r m i n u t e b y ai r p u m p .
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T a bl e l . B l o o d s u g a r l e v el s a ft e r o p e r a ti o n

B l ひOd st】g a r k v d s 廊 g d l, M e a rl 三 S . D . , ‡】
= 6 )

'

r i m e in h o u r s aft ヒr O P r a【i o n

G r o u p o 2 4 6 8 11 j 12 14 16 18 21) 2 2 2 4

S e p sI S
4

n ･ d ･ 2 55 ± 51) 31) ･I ± 1 9
I' 2 3 3 ± 5 u 12 J ± L3 11 8･

t:ij lj 6 ± 2 H 13 2 ± 4 9 14 1 ± 4 0 14 5 ±3 2 17 O ±2 3 14 4 ± 2 5 126 ヱ27

C o n t r ol
h

l1 1 ± l(} 117 土 8 1 4 2 ±: 2 6
rI
14 日エ 1 9 1i l ± 2 1 n

･
d
･ 13 1 土 1 6 n ･ d ･ 13 4 エ 11 nL dl 12 8 エ 14 n ･ d ･ 12 ほ 14

a . S e p sis g r o up of r at $ ; b . C o n t r ol g r o u p of r a t s .

C
-

d : p < 0 .0 1 .

In t h e s ep sis g r o up of r a
t s . t h e l r C a e C a W e r e llg a t ed a nd p e rf u

r a t e d s o a s t o p r = d u e e p e rit p nitis･
I n t h e e o n t r oI g r o up of r a t s . t h eir c a e e a w e r c p ulled o u t

卸 d tb e n r e pl a 亡ed .

(
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ミ
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吉
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己
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重
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Fi g . 2 . B l o o d s u g a r l e v el s a ft e r o p e r a ti o n .

⑳
,
S e P Si s g r o u p : ○ , C O n t r O l g r o u p .

I n th e s e p si s g r o u p o f r a t s , t h ei r c a e c a w e r e

li g a t ed a n d p e rf o r a t e d s o a s t o p r o d u c e p e ri
･

t o n iti s , aft e r f a s ti n g f o r 24 h o u r s . I n th e c o n t r ol

g r o u p o f r a t s , th e a b d o m e n s w e r e o p e n e d , th ei r

C a e C a W e r e p ull e d o u t a n d th e n r e pl a c e d .

E a ch p oi n t r e p r e s e n ts a m e an ± S . D . o f 6 r a t s .

* * - * * : p < 0 .0 1 .

m l を加 えて締切 し, 更 に N C S 4 .O m l を加え適宜振逸

しなが ら, 完全に融解す るや で 72 時間放置 した . 次い

で この 1 . O m l を採取し, 肝臓 と同様に D P M を算定 し

た｡ 続 い て筋肉組織 1 . O g に 分布す る
14
C の 投与総量 に

対す る割合を百分率で求 め た.

3) 脂肪組織に分布す る
1 4
C の測定

切除され た脂肪組織 0 . 2 g に 0
0

C の 生理 食塩水 1 . O

m l を加え て細切 し, 更に N C S 4 .O m l を加 え適宜振盟

しな が ら, 完全 に融解す るまで 48 時間放置 した . 次 い

で こ の 1 . O m l を採取 し, 肝臓 と 同様 に D P M を算定し

た｡ 続 い て 脂肪組織1 . O g に 分布する
1 4
C の

,
投与総量

に 対す る割合を百分率で求 めた.

得 られた 値の 統計的処理 は, す べ て T 検定に 従 っ た .

成 線

Ⅰ . S e p si s 作成後の経過

1 . 全身所見

1) S e p si s ラ ッ ト

腹膜炎作成後, 4 ～ 5 分で覚醒 し
,
以後, 摂水など

正常 な動作 を示 し たが , 5 ～ 6 時間後か ら しだい に不

活発 と な り, 1 0 ～ 12 時間後で は, 浅 い 呼吸, 立毛反射

が認 め られ た . 2 0 時間を経過 した頃か ら, 頻脈, 努力

性呼吸が認 め られ る よう に な り, 外界 の刺激 に対する

反応 も弱 く, 死亡す る もの が み られ た .
また 48 時間を

過 ぎて
,
生存す る も の は なか っ た

.
な お 20 時間前後で

死亡 した ラ ッ トは対象か ら除外 し た .

腹膜炎作成後, 1 6 時間で 開腹 した と こ ろ, 腹腔内に

貴褐色透明の腹水が 1 ～ 2 m l 貯溜 し, 便臭があり
, 膀

胱内は ほ と ん ど空虚 で. 腸管の蠣 動は認 められず, 暗

赤色で膨満 し, 緯発 した 盲腸 は, 壊死 に陥 っ てい た .

2) C o n t r o l ラ ッ ト

閉腹後, 4 ～ 5 分で覚醒 し, 以後は摂水, 体動など

正常 な動作を示 し, 72 時 間を経過 して も死亡するもの

は な く
, 開腹後 16 時間の 開腹 に お い て も, 腹腔内に異

常を認 めな か っ た .

2 . S e p si s にお け る血糖値, 血清イ ン ス リ ン値, 血

祭 グル カ ゴ ン 値

1) 血糖値 (表1 , 図 2)

処置前の 血糖値 は 111 ±1 0 m g/d l で ある｡ S eP Si s 群

で は
, 腹膜炎作成後上昇 し, 4 時間後 に は, ピ

ー

クの

30 4 ±49 m g/ dl と著明な高血糖 を呈した後低下し, 8 時

間で 124 ±13 m g/ d l とな り , 以後 は, 1 1 8 ±34 m g/ dl か

ら 17 0 士23 m g/d l の 範囲の備 に 推移した. C o n t r ol 群で

は
, 術後 6 時間冒 に 148 ±1 9 m g/ dl と軽度の 上昇を示

した が .
それ 以後 は しだ い に 下降 し, 2 4 時間で 124 ±

14 m g/ dl と な っ た .

2) 血清イ ン ス リ ン値 (表 2 , 図3 )

処 置前の血済イ ン ス リ ン値は, 3 6 .8 ±1 7 .5 〟 u/ m l であ

る ｡ S e p si s 群で は , 腹膜炎作成後 2 時 間で, 2 8 ･3 ±14 ･

5 〟 u / m l と 軽度に 低下 した後上 昇し, 6 時間で95 ･5 ±

1 4 .0 〟u / m l の ピ
ー ク を示 した後, 1 0 時間で40 ･2 ±17 ･

0 〟u / m l まで
一 端減少 した . 次い で 再上昇 し, 12 時間で

90 . 4 ±4 0 .叫 u/ m l に 達 した後, 9 0 . 4 ±4 0 伽 u/ n ll から

15 4 . 9 ±25 .5 〟 u/ m l の範囲で推移 した . c o n tr ol 群ては･

処置後 2 時間 で 23 . 0 ±8 .6 FE u / m l と s e p si s 群と同様
に

軽度減少 しれ その 後, 6 時間で 58 . 5 ±3 0 .8〟u/ m l の
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Fig ･ 3 ･ S e ru m i n s u l in l e v el s aft e r o p e r a ti o n .

◎, S e p Si s g r o u p ; ○ , C O n t r Ol g r o u p .

E a ch p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 6 r a t s .

* * - * *
,
★★ - ★★ : p < 0 .0 1 ; * - * , ★

- ★
,
☆ -

☆
, : p < 0 .0 5 .

ピ ー ク を示 したが
,
S e p Si s 群 に比 較 して上 昇 は軽度であ

った . 8 時間で34 . 3 ±3 .7〝 u / m l と処置前値 に ま で 回復

し
, それ以後再上昇す る こ と はな か っ た .

3) 血襲グル カ ゴ ン値 (表 3 , 図4)

処置前の血疑 グル カ ゴ ン値 は, 2 4 ±6 p g/ m l で あ る .

紀p Si s 群で は
,
腹膜炎作成後 か ら次第 に 上昇 し, 8 時間

で328 ±1 4 1 p g/ m l に 達し, 以後 は250 ±95 p g/ m l か ら

433 ±10 5 脂/ m l の範囲の著明な高グル カゴ ン状態が 持

続した ･ C o n t r ol 群で は
, 処置後8 時間で 142 ±71 p g/
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Fi g . 4 , Pl a s m a gl u c a g o n l e v el s a ft e r o p e r a ti o n .

⑳
,
S e p Si s g r o u p ; ○, C O n t r Ol g r o u p .

E a c h p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 6 r a t s .

* * - * * : p < 0 .0 1 ; *一* , ★
-

★
,
☆

-

☆
,
△ - △ :

p < 0 .0 5 .

m l から 15 8 ±4 4 p g/ m l の 範囲の 高グル カ ゴ ン状態を示

した が
,
S e p Si s 群に 比較 して軽度で あ っ た .

ⅠⅠ. グル コ ー ス 及 び グ ル コ ー ス
,
レ ギ ュ ラ ー

イ ン

ス リ ン 投与後 の 変化

1 . 呼気中
1 4
C O 2 の累積回収率に よる グル コ ー ス 酸

化率

表4 及び図 5 は
,
グル コ ー ス単独投与に お ける s e p si s ,

C O n tr Ol 両群の 6 時間ま で の
,
呼気中1 4 C O 2 累積回収率

を示 してい る . 6 時間目の値で は, グ ル コ ー ス 0 .8 g/ k g
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投与の もの で, S e p Si s 群が 4 9 . 0 ±3 .1 % , C O n t r Ol 群が

41 . 9 ±1 .6 % , グル コ ー ス 1 .6 g/ k g 投与の もの で, S e p Si s

群が 4 3 : 9 ±1 .0 % , C O n t r Ol 群が 33 . 0 ±2 .1 % , グル コ ー

ス 2 .4 g / k g 投 与 の も の で, S e P Si s 群 が 39 ･9 ±3 ･2 % ,

c o n t r o l 群が 28 . 4 ±1 .3 % とい ずれの 投与量にお い ても,

s e p si s 群が c o n t r o l 群 に 比較 して酸化の 完進を示 した L

また , S e p Si s , C O n t r Ol 両群 と も, 投与 グル コ
ー ス 量

の 増量と共 に , 酸化さ れ る グ ル コ
ー ス の 絶対量は増加

したが , 図 6 に 示 す よ う に , そ の 酸化率 は次第に 低下

した
｡
その 酸化率低下の 程度は, S e p Si s 群の方が c o n t r o l

群よ り小さ く, S e P Si s 群 で は , よ り大量の グル コ
ー ス を

酸化す る能力の あ る こ と を示 し た .

図7 は , S e P Si s ラ ッ ト に お けるイ ン ス リ ン併用 効果を

グル コ ー ス 単独投与群と 比 較 した もの で あ る . グル コ

ー ス 0 .8 g/ k g 投与の もの で 6 時間の
h
c o 2 累積回収率

は, グ ル コ
ー ス 単独投与群で , 4 9 . 0 ±3 .1 % , イ ン ス リ

戸

ン 併用 群で, 5 1 ･1 ±2 ･ 6 % , グ ル コ
ー

ス 1 ･ 6 g/k g 投与

の もの で は , グ ル コ
ー ス 単独投与群で , 4 3 ･ 9 ±1 .1% ,

イ ン ス リ ン併用 群 で , 4 3 ･9 ±4 ･ 8 % と有意差は認められ

な か っ た . し か しグル コ
ー ス 2 ･4 g/ k g 投与の もの では,

グ ル コ
ー ス 単独投与群で , 3 9 ･ 9 ±3 ･2 % . イ ンス リン併

用 群で, 4 6 . 0 ±4 . 1 % と , イ ン ス リ ン 併用 に より
,
グル

コ ー ス の酸化率の 克進が認め られ た .

図 8 は , C O n t r Ol ラ ッ ト に お けるイ ン ス リ ン併用の効

果 を示 して い る ･
グ ル コ ー ス 0 ･ 8 g/ k g 投与の もの で

,

6 時間の
1 4
C O 2 累積回収率は, グ ル コ ー ス 単独投与群

で. 4 1 ･9 ± 1 ･ 6 % , イ ン ス リ ン併用群 で
,
4 1 .0 ±4 .0 % ,

グ ル コ ー ス 1 ･ 6 g/ k g 投与の も の で は , グル コ ー ス単独

投与群で , 3 3 . 0 ±2 .1 % , イ ン ス リ ン併用 群で, 32 ,0 士

4
.
8 % と全く差異が認め られ な か っ た , ま た

,
ダブレコ ー

ス 2 . 4 g/ k g 投与 の も の で も s e p si s 群 と は異なり, グル

コ
ー

ス 単独投与群で , 28 .4 ±1 .3 % , イ ン ス リ ン併用群

で
, 3 1 . 8 ±4 . 5 % と有意差は認め られ な か っ た

.

T a bl e 4 . T h e c u m ul a ti v e w ith d r a w a l r a t e of e x pi r e d
1 4 C O 2 a ft e r i nj e c ti o n o f l･lC - gl u c o s e

T h e c u m u l a ti v e w ith d r a w al r a t e of e x pir e d
1 4
C O 2 ( % , M e a n ± S . D

リ
n = 6)

G r o u p

T i m e i n h o u r s a ft e r
1 4
C - gl u c o s e a d mi ni s tr a ti o n

1 2 3 4 5 6

S e p si s , G .
0 ･8 g/ k g

a

C o n t r ol
,
G . 0 ･8 g/ k g

S e p si s , G . 0 ･8 g/ k g
b

RI . 0 .8 〟/k g

C o n t r ol
,
G .
0 ･8 g/k g

R I . 0 .8〃/k g

S e p si s , G .

1 ･6 g/k g

C o n tr ol
,
G .
1 ･6 g/ k g

S e p si s , G ,
1 ･6 g/ k g

RI . 1 .6 〟k g

C o 血 r ol
,
G ,
1 .6 g/ k g

R I . 1 .6 〟k g

S e p si s , G . 2 ･4 g/ k g

C o n t r ol
,
G .
2 ･4 g/ k g

S e p si s , G . 2 .4 g/ k g
R I . 2 .4 JJ/ k g

C o n tr ol
,
G .
2 ･4 g/ k g

R I . 2 .4 〟/k g

1 2 . 8 ±2 . 4 26 . 0 ±2 . 8

1 2
. 5 ±2 . 2 24 . 1 ±1 . 5

1 7 . 1 士0 . 9 29 . 5 ±2
.
4

1 3 . 4 ±2 . 7 24 . 8 ±2 .
7

13 . 7 士3 . 9 2 7 . 4 ±5 . 2

3 4 . 2 ±3 . 5 4 0 . 2 ±3 . 0 4 4 .6 ± 1 . 7 49 .0 ±3 .l r

3 1 . 4 ±1 . 1 35 . 0 ± 1 .1 3 8 .2 ± 1 . 2 4 1 ,9 ±1 .6
d

3 8 . 3 ± 1 . 4 43 . 6 ± 2 . 6 4 7 . 5 ±2 . 2 51 .1 ±2 .6

3 1 .
4 ±3 . 2 35 . 6 ±3 . 5 3 8 . 4 ±3 . 9 4 1 .0 ±4 .0

3 3 .1 ±4 . 7 35 . 8 ±2 . 7 3 9 .8 ±2 . 5 43 ,9 ±1 .1
e

1 0 . 2 ±1 . 2 1 9 . 0 ±1 . 1 2 4 . 3 ± 1 . 1 27 . 5 ± 1 . 6 3 0 . 0 ± 1 . 7 33 .0 ±2 .1
l

1 1 . 6 ±1 . 6 24 . 3 士 2 .7

1 1 . 0 ±1 . 5 20 . 0 ±2 . 9

7 . 7 ±1 . 1 1 8 . 2 ±1
.7

7 . 2 ±1 . 2 1 5 . 8 ± 1 . 6

1 1 . 7 ±1 . 5 2 5 . 4 ±2 . 1

9 . 8 ±2 . 2 19 . 8 ±3 . 5

3 1 ,1 ±2 , 6

2 4 . 1 ±3 . 5

2 6 . 0 ±2
.
2

2 1 . 2 ± 1 , 5

3 2 . 7 ±2 . 3

2 4 . 0 ±3 . 6

35 . 9 ±3 . 6

2 7 . 0 ±3 . 9

32 .5 ±2 . 3

2 4 .5 ± 1 . 9

38 .3 ±3 . 1

27 . 4 ± 3 . 9

3 9 . 4 ±4 . 4

2 9 . 4 ±4 . 2

3 7 . 4 ±2 . 3

2 7 . 2 ± 1 . 6

4 2 . 2 ±3 .
2

3 0 . 0 ±4 . 1

42 .9 ±4 .8

32 .0 士4 .8

39 .9 ±3 .2
g

2 8 . 4 ±1 .3
h

46 . 0 ±4 .l
-

3 1 .8 士4 .5

a
,
G . 0 ,8 g/k g m e a n s th a t

1 4 C ･ gl u c o s e w a s a d mi ni s te r e d b y th e a m m o u n t of O .8 g/ k g ; b , G . 0 .8 g/ k g , R I ･
0 .8 J L/k g m e a n s th a t

14 C ･

gl u c o s e a n d r e g ul a r i n s uli n w e r e a d m i ni s te r e d b y th e a m m o u n t o f O .8 g/ k g a n d
O .8 p/k g r e s p e c ti v el y .
C

-

d , e
- f
, g

-

h : p < 0 .01 ; g - i : P < 0 .0 5 .
14
C ･ gl u c o s e w ith o r wi th o u t r e g u l a r i n s uli n w a s a d m i n is t e r e d b y in t r a v e n o u s i rti e c ti o n t o s e p si s a n d c o n

･

tr ol g r o u p s o f r a t s .

■
■
■一

l
t

t



敗血症に お け る グ ル コ ー ス 利用 に 関す る実験自欄干究 495

(

エ

む

宝
←

l

再

き
d

レ

p
■

}

d

き
.
心

i
,

霊
d

l

n

∈
コ
U

〔

㌣
)

納

品
O

U

コ
T

叫

p

2

書
的

可

已
両

∈
p

吋

叫

0

仁

0

芯
d

p

竃
0

恒

0

書

責

0

0

8

0

6

5

A
T

3

n
U

O

2

1

0
0 1 2 3 4 5 6 0 1 2 3 4 5 6 0 1 2 3 4 5 6

T i m e i n h o u r s & f t e r
1 4c -

g l u c o s e a d n i n
i s t r a t i o n

F i g ･ 5 ･ R a t e o f o x i d a ti o n o f a d mi n i st e r e d
l ヰ
C - gl u c o s e . 1 6 h o u r s a ft e r o p e r a ti o n ,

1 4

C
-

gl u c o s e w a s a d mi ni st e r e d t o e a c h r a t b y i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n , a n d th e n th e r a t e o f

O X i d a ti o n of a d mi ni st e r e d
l ヰ
C - gl u c o s e w a s d e t e r mi n e d b y c u m ul a ti v e w i th d r a w al c u rv e S

O f e x pi r e d
14 C O 2 ･ a ,

工ヰ
C

-

gl u c o s e (0 .8 g/ k g) w a s a d m i ni s t e r e d t o r a t s ; b ,
1 4

C
q

gl u c o s e (1 .6 g/
k g) w a s a d m i ni st e r e d t o r a t s ; C ,

1 4
C

-

gl u c o s e (2 A g/ k g) w a s a d mi n i s t e r e d t o r a t s .

⑳ , S e p Si s g r o u p ; ○, C O n t r O l g r o u p .

E a ch p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S .
D . o f 6 r a t s .

* * - * *
,
★ ★- ☆ ☆ , ☆☆ - ☆☆ : p < 0 .0 1 .

M

粥

川

60

5 8

48

n
U

▲
‖

U

3

2

G
･ 0 ･ 8 g / k g G . 1 . るg / k g G . 2 . 4

g / k g

E x p e r i m e n t a l g r o u p

F i g . 6 . R a t e o f o x id a ti o n of a d mi ni st e r e d
1 4
C -

gl u c o s e d u ri n g 6 h o u r s af t e r i nj e cti o n . T h e

a b s o l u t e a m o u n t s of o x id i z e d gl u c o s e w e r e

i n c r e a s e d a c c o r di n g t o th e a m o u n t s of a d
-

mi ni s t e r e d gl u c o s e , b u t th e r a t e of o x id a ti o n

W a S l o w . T hi s t e n d e n c y w a s m o r e p r o n o u n c e d

i n th e c o n t r o l g r o u p th a n i n t h e s e p si s g r o u p .

⑳
,
S e p Si s g r o u p ; ○ , C O n t r Ol g r o u p .

E a c h p o in t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 6 r a ts .
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T i m e i n h o u r s & f t e r 1 4 c - g l u c o s e a d m i n i s t r a t i o n

Fi g . 7 . E ff e c t s o f i n s ul i n o n gl u c o s e o
x i d a ti o n i n th e s e p $i s g r o u p ･ a ,

l ヰ
C - gl u c o s e (0 ･8 g/k g)

w it h o r wi th o u t r e g u l a r i n s u li n (0 .8 u / k g) w a s a d m i n i st e r e d ; b ,
1 4
C

-

gl u c o s e (1 ･6 g/k g) w i th

o r wi th o u t r e g u l a r i n s ul i n (1 .6 u / k g) w a s a d r n i ni st e r e d ; C ,
1 ▲

C
-

g l u c o s e (2 ･4 g/ k g) w ith o r

w i th o u t r e g u l a r i n s u li n (2 .4 u / k g) w a s a d m i n i st e r e d ･

◎ , r e 卯 1 a r i n s uli n , R I . ( + ) ; ○ , R I . 卜).

E a c h p o i n t r e p r e s e n t s a m e an ± S ･ D ･ O f 6 r a t s ･

* - * : p < 0 .0 5 .

0

爪
り

亡
甘

5

0

0

A
｢

3

n
U

∧

U

2

1

0 1 2 3 4 5 6 0 1 2 3 4 5 8 0 1 2 3 ヰ 5 6

T i m e i n h o u r s a f t e r
1 4 c -

g l u c o s e 8 d m i n i s t r a t i o n

F ig . 8 .' E ff e c t s o f i n s u li n o n gl u c o s e o x i d a ti o n i n th e c o n t r o l g r o u p .

0
,
R I . ( + ) ; ○ , R I . ( 十) .

E a c h p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 6 r a t s .

2 . S e p si s に お け るグル コ
ー ス 及びグル コ

ー ス
,
レ

ギ ュ ラ ー

イ ン ス リ ン投与後の血糖値, 糖処理係

数 ( K 億) , 血清イ ン ス リ ン倍, I n s uli n o g e ni c

I n d e x ( Ⅰ . Ⅰ) , 血奨 グル カ ゴ ン 値

1) 血糖値

グル コ ー ス 静注後, 5 分, 15 分 , 3 0 分, 1 時間, 2

時間, 4 時間, 6 時間後 の血糖を測定 した( 表5 ) . グ

ル コ ー ス 単独投与後の 血糖曲線で. s e p si s , C O nt
r Ol 両

群 を比較す ると, グル コ
ー ス の 投与量 に か か わらず,

静注後か ら 30 分後 まで , S e p Si s 群 は c o n t r ol 群より低

く, 1 時間か ら4 時間 まで は s e p si s 群が c o n tr ol 群よ

り高い 傾向を認め た (図 9 ) .

紀 p Si s 群に お い て , イ ン ス リ ン使用の 有無で比較
する

と, グル コ } ス の投与量 にか か わ らず, 静注後, 15 分

.
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から4 時間 まで は, イ ン ス リ ン使用群 の血糖値は非使

用辞より低値 を と っ た (図 10) ･

C ｡ n tr Ol 群 にお い て , イ ンス リン 使用 の有無で比較す

ると, 静注後, 1 5 分な い し 30 分か ら2 時間 まで , イ ン

スリン使用 に よ り血糖値が低く な る傾向を認め た ･ ま

たこの傾向は, グル コ
ー ス 及び イ ン ス リ ン の 投与量の

多い,壬:喜≡/ k g ,…:芸≡/ k g のも ので著明で ゎ た(図11) ･

グル コ
ー ス 及びイ ン ス リン 併用 静注後の血糖曲線で,

叩 is ,
C O n t r Ol 両群 を比牧する と,呂:…票/ k g 投与の も

ので, 静注後30 分ま で は, S e p Si s 群が c o n t r ol 群 より

低値をとる傾向を認め たが , 3 0 分以後 は両群に有意善

を認めなか っ た .
また ,王二言吉/ k g ,…:芸≡/k g 投与の もの

では, 両群 に 有意差 を認め なか っ た ( 図12) .

2) 糖処理係数 ( E 値) (表 6)

グル コ ー ス 単独投与の も ので s e p si s , C O n t r Ol 両群の

K 値を比較する と, グル コ
ー ス 0 . 8 g/ k g 投与のもので,

se p si s 群は 0 ･2 5 , C O n t r Ol 群は 1 ･ 56 , グル コ ー ス 1 ･ 6 g/

k g 投与のもの で, S e p Si s 群 は1 ･ 2 5 , C O n tr O l 群 は 1 ･7 3 ,

グル コ ー ス 2 . 4 g/ k g 投与の もの で, S e p Si s 群 は l .3 9 ,

c o n tr ol 群は 1 .4 1 と グル コ ー ス の投与量 にか か わ らず

s ep sis 群が c o n t r ol 群 より低い 値をと っ た .

イ ンス リ ン併用の 有無で K 値 を比較する と, S e p Si s 群

におい ては
,3:…≡/ k g 投与の もので, K 値 は3 ･6 5 ,壬:喜喜/ k g

投与のもので, K 値 は 3 ■ 30 , …:芸慧/ k g 投与 の もの で ,
E 債は2 .8 3 とイ ン ス リ ン 併用によ り, 糖処 理能が 改善

した
｡
C o n t r ol 群 にお い て も, イ ン スリ ンの 併用 に よ り,

冨:…師g 投与のも の で, K 値 は2 ･ 6 7 ,圭:喜芝佃 投与の も
ので, E 債 は3 ･ 4 7

,…:芸慧/ k g 投与の もの で, K 値 は 3 ･ 1 5

とイ ンス リ ン の併用に よ り, 糖処理能が 改善 した .

3) 血清イ ン ス リ ン 値

グル コ ー ス静注後, 5 分 , 1 5 分, 3 0 分, 1 時間, 2

時間
,
4 時間, 6 時間後の 血清イ ン ス リ ン値 を測定 し

た(表7) . グル コ ー ス 単独投与後の 血清イ ン ス リ ン 値

を, S e P Si s , C O n tr Ol 両群 で比較す ると, グル コ
ー ス の

投与量に か か わ らず
,
静注後30 分 まで は s e p si s 群が

C 8 雨 r ol 群よりも高く, 1 時間以 降で は, こ の傾向は弱

まる か, また は認め られ なく な っ た (図13) .

S ep si s 群 におい て , イ ン ス リ ン併用の 有無で血清イ

ンス リン値の推移 を比較す る と, グ ル コ
ー

ス の 投与量

にかかわらず
,
両者は ほぼ 同様の値 をと り , 同様に 推

移した (図14) ,

払 n tr ol 群 に お い て , イ ン ス リン併用の 有無で血 清イ

ンスワ ン健の 推移 を比較す ると, イ ン ス リ ン を併用 し

ないものの血清イ ン ス リ ン 値 は, グル コ
ー ス の 投与量

にかかわ らず, 静注直後 か ら 6 時間後ま で低く推移し

たのに対し
,
イ ン ス リ ン を使用 したも の で は, 静注直

後に は高値を示 す が
,
30 分な い し1 時間後 ま で に は ,

4 9 7

急激な低下を示 し, それ以降はイ ン ス リ ン を使用 しな

い もの と同様の推移 を示した. なお c o n t r ol 群にお ける

イ ン ス リ ン を使用 した もの の, 静注後の 血清イ ン ス リ

ン債 の低下は, 投与 す るイ ン ス リ ン の絶対量が大 き く

な るほ ど連れ る傾向が み られ た (図15) .

4) I n s uli n o g e n i c I n d e x ( Ⅰ ｡ Ⅰ) 卜会昔･ )

(表8 )

グル コ ー ス 単独投与の もの で, 紀 p Si s , C O 山 r ol 両群

の Ⅰ . Ⅰ を比較 す る と, グル コ
ー ス 0 .8 g/k g 投与の も

の で , S e p Si s 群 は 2 .1 3 JL u . d l/ m l . m g , C O n t r Ol 群 は

0 . 4 1 ノ= ⊥ d l/ m l . m g , グル コ
ー ス 1 . 6 g/ k g 投与 のも の

で, S e p Si s 群 は 0 . 5 7 p u . d l/ m l . m g , C O n tr Ol 群 は 0 .3 5

JL u . dl/ m l . m g , グル コ
ー ス 2 .4 g/ k g 投与の も ので,

s e p sis 群は 0 . 6 1 p u . dl/ m l . I fl g よ り以上の値, C O n t r O l

群 は 0 . 15 〟u . dl/ m l . m g とい ずれ の グ ル コ
ー

ス投与量

に お い て も, S eb si s 群が c o n t r ol 群より高い 値をとっ た ,

5) 血祭 グル カ ゴ ン 債

グ ル コ
ー

ス 静注後, 5 分 , 1 5 分, 3 0 分, 1 時間, 2

時間, 4 時間, 6 時 間後の血炊グル カ ゴ ン値を測定 し

た(表 9 ) . グル コ ー ス 単独投与後の血祭グル カ ゴ ン 値

を
,
紀 p Si s , C O n t r O l の両群で比較する と, C O n t r O l 群で

は, グル コ ー ス投与直後か ら 6 時間後 まで, 低値 に推

移 したの に 比較 し, 紀 p Si s 群で は, グル コ
ー ス 投与直後

か ら高い 備 にあり , 以後も高 い 備に推移 した が, 投与

す る グル コ ー

ス 量の増量 に つ れて, 血祭グル カ ゴ ン値

は低下す る傾向 にあっ た (図16) .

S e p si s 群 にお い て, イ ン ス リ ン 使用 の有無で血凍グ

ル カ ゴ ン値 を比乾す る と, イ ン ス リ ンを使用 しな い も

の の血祭グル カ ゴ ン 値は, グル コ ー ス 投与直後か ら高

値 を示 し, 以後 もそ の ま ま に推移 した. こ れ に較べ て,

イ ン ス リ ンを使用 した もの の血紫グル カゴ ン 値は, 静

注直後か ら 15 分 ない し30 分間低値 を示 した後上昇 し,

グル コ ー ス 0 . 8 g/k g 投与 もの で は, 静注後30 分以降,

グル コ
ー ス 1 . 6 g / k g 投与の もの で は, 静注後 1 時間日

に
,
グ ル コ ー ス 2 .4 g/ k g 投与のも の で は, 静注後 1 時

間目か ら2 時間後 ま で, イ ン ス リ ン を使用しな い も の

に 較べ 高値 を示 し, 以 後 は, イ ン ス リ ン を使用 しな い

も の と
,
ほ ぼ同様 の 備 に 推移 した .

なお
,
グル コ ー ス

及びイ ン ス リ ン 投与直後の 低値 を示 す傾向は, 投与さ

れ た グル コ
ー ス 及 びイ ン ス リ ン の 量が増す に つ れ て弱

く な よ た (図 17)
.

C o n t r ol 群 に お い て , イ ン ス リ ン使用の有無で血祭グ

ル カ ゴ ン値 を比較す る と, イ ン ス リ ン を使用 しない も

の の血境グ ル カ ゴ ン億 は, グル コ ー ス 投与直後よ り 6

時間後 まで, 概ね 低値 に 推移 した . これ に比較 して ,

イ ン ス リ ン を使用 した もの の血祭グル カゴ ン 値は, 低

値 をと る もの の, 前者よ りやや 高目に 推移した(図18)
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T a b l e 5 , B l o o d s u g a r l e v el s a f te r gl u c o s e a d m i ni s t r a ti o n

B l o o d s u g a r l e v el s ( m g/d l , M e a n ± S .D .
,
n = 5)

G r o u p

T i m e af te r gl u c o s e a d mi ni st r a ti o n

5 1 5 3 0( m i n) 1 2 4

S e p si s , G .
0 .8 g/ k g

A

C o n t r ol
,
G . 0 .8 g/k g

S e p si s , G .
0 .8 g/k g

b

R I . 0 .8〟/k g

C o n t r ol
,
G . 0 .8 g/k g

●

R I . 0 .8〟/k g

S e p si s , G . 1 .6 g/k g

C o n t r ol
,
G . 1 .6 g/k g

S e p si s , G ･ 1 .6 g/k g
R I ･ 1 .6〟k g

C o n tr ol
,
G . 1 .6 g/k g
R I . 1 .6〟k g

S e p si s , G . 2 .4 g/k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g/k g

S e p si$ , G . 2 .4 g/k g
R I . 2 .4〟k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g/k g
R I

. 2 .4〟k g

4 3 7 ± 4 5 2 3 9 ± 4 3 2 1 0 ±3 4 2 0 5 ±5 5 1 8 3 ±25

4 9 2 ± 21 3 5 7 ±2 5 2 7 1 ±46 1 4 8 ±2 0 1 4 2 ±20

4 4 9 ± 2 6 1 7 3 ±1 7 1 0 0 ±1 3 8 4 ±1 4 9 9 ± 6

5 0 0 ± 23 3 6 1 ±4 8 1 63 ±4 6 1 1 5 ±21 1 4 1 ±1 6

60 9 ± 32 5 6 4 ±4 1 4 21 ±6 4 2 75 ±2 9 2 3 3 ± 41

75 4 ± 65 5 9 6 ±3 5 4 03 ±51 1 97 ±1 9 1 3 2 ± 9

61 6 ± 38 3 1 3 ±2 6 1 06 ±11 1 22 ±1 5 1 7 6 ±1 7

72 0 ± 84 3 5 4 ±64 1 03 ±22 1 0 9 ±10 1 0 9 ±2 3

1 13 9 ± 9 4 7 1 7 ±1 3 5 1 8 ±4 6 4 2 4 ±39 3 01 ±7 3

1 14 5 ± 7 7 8 2 9 ±65 6 8 2 ±7 7 3 8 4 ±32 1 79 ±1 7

1 00 2 ±12 1 5 8 0 ±70 2 7 8 ±3 7 2 1 6 ±8 9 1 22 ±3 0

1 0 3 0 ± 94 5 4 6 ±46 1 8 0 ±3 8 8 7 ±16 1 01 ±1 4

1 8 3 ±4 9 1 40 ±27

1 3 3 ±2 2 1 26 ± 9

1 0 5 ±14 1 01 士20

1 4 9 ±2 2 129 ±10

2 3 2 ±4 4 1 33 ±14

1 4 6 ±1 6 1 36 ±18

1 2 0 ±1 9 1 15 ±19

1 4 3 士18 1 67 ±20

2 7 6 ±5 0 1 5 4 ±19

1 9 3 ±1 2 1 6 7 ±1 4

1 7 5 ±2 4 1 54 ±30

1 3 9 ±2 4 1 61 ±13

a
,
G ･ 0 ･8 g/k g m e a n s th a t gl u c o s e w 9 S a d m in i st e r e d b y th e a m m o u n t of O ･8 g/ k g ; b , G ･ 0 ･8 g/ k g , RI ･ 0 ･8 p
/k g m e a n s th a t gl u c o s e an d r e g u l ar 1 n S uli n w e r e a d m i n i st e r e d b y th e a m m o u n t o f O .8 g/ k g a n d O .8FL/k g
r e s pe C ti v el y . G l u c o s e wi th o r w ith o u t r e g ul a r i n s uli n w a s a d mi nl st e r e d b y i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n t o s epsis
a n d c o n t r ol g r o u p s o f r a ts .

E
G , 0 . 8 g/ k g
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君 寵恥

b
G
.
1
.
6 g/ k g

＼
＼

笹
毒■J5 ■■■i▲ ■; ■ ■㌻~■■■■■■■〝

~

¶

T l m e a f t e r g l n
c o s e a d m i n i s t で a t i o n

F i g . 9 . B l o o d s u g a r l e v el s a ft e r gl u c o s e
a d mi ni st ･

r a ti o n .

a
,
1 6 h o u r s a ft e r o p e r a ti o n , gl u c o s e (0 .8 g/k g)

w a s a d mi n i st e r ed t o r a t s b y i n t r a v e n o u s
i nje ･

cti o n ; b , 1 6 h o u r s a ft e r o p e r a ti o n , gl u c o
s e (1 ･6

g/ k g) w a s a d m i ni st e r ed t o r a t s b y i n tr a v e n o u S

i nj e c ti o n ; C , 1 6 h o u r s a ft e r o p e r a ti o n , gl u c o s e (
2 ･

4 g/ k g) w a s a d m i n i s t e r e d t o r a t s b y i n t r a v e
n o u S

i n je c ti o n .

◎
,
S e P Si s g r o u p ; ○ , C O n t r O l g r o u p ･

E a c h p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S ■
D ･ O f 5 r a ts ･

* * - * *
,
★★ - ★ ★ : p < 0 .0 1 ; *

- * : p < 0 ･05 ･



敗血症に お け る グル コ ー ス利用 に 関す る 実験的研究

T a bl e 6 . K V a) u e

E V al u e

S e psi s , G ･ 0 ･8 g/k g
a

C o n tr ol , G . 0 .8 g/k g

S ep ね 畠. 3:…芝怒
C o n tr ol

,
G .

0 .8 g/k g
R I . 0 .8 u/ k g

S ep si s , G .
1 ･6 g/ k g

C o n tr ol
,
G . 1 .6 g/ k g

S 画 忌 壬:喜g～芝…
C o nt r ol , G . 1 .6 g/ k g

R I . 1 .6 u/ k g

S ep si s , G . 2 .4 g/ k g

C o nt r ol
,
G . 2 .4 g/ k g

S ep sis , G . 2 .4 g/ k g
RI . 2 .4 u / k g

C o nt r ol
,
G . 2 .4 g/ k g
RI . 2 .4 u / k g

5

6

5

7

2

5

6

氏
U

O

1

3

2

5

3

0

7

2

7

3

4

1

1

3

3

1 .3 9

1 .41

2 .8 3

3 .1 5

a
!
G . 0 .8 g/k g m e an S th a t gl u c o s e w a s a d mi n i s ･

te r e d b y th e a m m o u n t o f O .8 g/ k g ; b . G . 0 .8 g/
k g , R I . 0 .8 u/ k g m e a n s th at gl u c o s e an d r e g u l a r
in s uli n w e r e a d m i ni s te r e d b y th e a m m o un t Of O .8

g/ k g a n d O .8 u/ k g r e s p e c ti v el y .
G lu c o s e wi th o r w ith o u t r e g ul a r i n s uli n w a s a d

-

mi ni st e r ed b y i n t r a v a v e n o u s lrti e c ti o n t o s e p s I S
a n d c o n t r ol g r o u p s o f r a ts .

T h e a s si m il a ti o n c o n st a n t w a s d et e r m i n ed f r o m
th e K v al u e c al c ul a t ed b y th e e q u a ti o n

K =苧欝×100 i n w h i c h t l/ 2( mi n) r e p r e s e n t s
th e ti m e f o r th e bl o o d s u g a r l e v el s t o b e r e d u c e d
t o h aIf th e v al u e at l O mi n u t e s aft e r gl u c o s e l o ad -

1n g O n th e s e m i ･l o g ar ith mi c g r a ph pl o tt e d w ith

bl o o d s u g a r r e d u c ti o n c u r v e af t e r i n t r a v e n o u s

i由e ctio n of gl u c o s e .
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4 9 9

T i m e a f t e T g l u c o s e･ 8 d m i n i 5 t I
■

a ti o n

F i g ･ 1 0 ･ E ff e c t s o f i n s u li n o n b l o o d s u g a r l e v el s

a ft e r g l u c o s e a d m i ni s t r a ti o n i n th e s e p si s g r o u p .

a
, G l u c o s e (0 ･8 g/k g) w ith o r w ith o u t r e g ul a r
i n s u li n (0 ･8 u / k g) w a s a d m i n i s te r ed t o r a t s b y
i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n ; b , Gl u c o s e (1 .6 g/k g)
wi th o r w i th o u t r e g u l a r i n s uli n (1 .6 u / k g) w a s
a d m i n i st e r ed t o r a t s b y i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n ;
C , G l u c o s e (2 ･4 g/ k g) wi th o r w i th o u t r e g u l a r
i n s u li n (2 ･

4 u /k g) w a s a d m in i st e r e d t o r a ts b y
i n t r a v e n o u s l nj e cti o n .

⑳
,
R I . ( + ) ; ○ , R I . (

-

) .
E a ch p o i n t r e p r e s e n ts a m e a n ± S . D . o f 5 r a t s .

* * - * * : p < 0 .0 1 .
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T i JTL e a f t e r g l u c
o s e a d m i n i s t r a t i o n

Fi g . 1 1 . E ff e c t s o f i n s u li n o n bl o o d s u g a r l e v eI s

a f te r gl u c o s e a d mi ni st r a ti o n i n th e c o n t r o l

g r O u p ･

◎ , R I . ( 十) ; ○ , R I .(十).

E a ch p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 5 r a t s .

* * - * * : p < 0 .0 1 .
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5 ほ 3¢血 l ヱ

T i m e a f t e r g l u c o 与 e a d m i 】li s t r 且t i o n

F ig , 12 , B l o o d s u g a r l e v el s a ft e r gl u c os e a
d ･

m i ni st r a ti o n w ith r e g ul a r i n s u li n .

a
,
1 6 h o u r $ af t e r o p e r a ti o n , gl u c o s e (0 ･8 g/k g)

w i th r e g u l a r i n s uli n (0 .8 u/ k g) w a s a d m i n is te r ed

t o r a t s b y i n t r a v e n o u s i nj e cti o n ; b , 1 6 h o u
r s

a f t e r o p e r a ti o n , gl u c o s e (1 ･6 g/ k g) w i th r e g
ul a r

i n s uli n (1 .6 u/ k g) w a s a d m i n i s t e r e d t o r at s b y

i n tr a v e n o u s i nj e c ti o n ; C , 1 6 h o u r s a ft e r o p e r a
･

ti o n
, gl u c o s e (2 ･4 g/ k g) w ith r e g ul a r i n s uli n (2 ･

4

u / k g) w a s a d m i n i st e r e d t o r a t s b y i n t r a v e
n o u S

i n j e c ti o n .

⑳
,
S e p Si s g r o u p ; ○ , C O n t r Ol g r o u p ▲

E a c h p oi n t r e p r e s e
n t s a m e a n ± S ･ D ･ Of 5 r a ts ･

* *
- * * : p < 0 .0 1 .



敗血症 に お ける グル コ ー ス 利用 に 関す る実験的研究

T a b l e 7 . S e r u m i n s ul in 1 e v el s a ft e r gl u c o s e a d mi ni st r a ti o n

G r o u p

5 01

S e r u m i n s uli n l e v el s (u u / mi , M e a n ± S . D .
,
n = 5)

5 15
T i m e

怒#
u C O S e a d

7
i n i st r a ti o n

2 4 6(h r)

麺 S , G ･
0 ･8 g/k g

さ

伽 加L G .
0 ･8 g/k g

練 熟. 灘ぎ
伽加l , G .

0 . 触/k g
RI . 0 .8 u/ k g

S epsis , G .
1 ･6 g/ k g

伽血 01
,
G , 1 .6 g/ k g

蜘 誌. 灘…
Contr ol , G . 1 .6 g/k g
瓢 1 血/k g

鮎p由 G ･ 2 ･4g/k g

C血 加1 , G . 2 .4g/k g

絢 畠.書:鴇
加 0鳩

2 .4 g/k g
2 ,4 u/k g

> 32 0 .0 > 32 0 .0

11 2 .6 ±42 .8 1 04 .4 ±3 6 .0

> 32 0 .0 > 32 0 . 0

> 32 0 . 0 1 1 9 . 9 ±4 9 .0

> 32 0 .0 > 32 0 . 0

12 5 .0 ±3 9 .8 10 臥3 士30 .5

> 3 20 .0 > 32 0 .0

> 3 20 .0 > 32 0 .0

> 3 28 .0 > 32 0 .0

11 8 .9 ±4 8 .8 11 9 .5 ±4 5 .2

> 32 0 .0 > 3 20
.0

> 3 20 .0 > 3 20 .0

23 8 . 8 ±34 .6

9 2 .0 ±53 .2

14 7 .5 ±45 .2

7 3 .
4 ±3 7 .6

2 50 .3 ±2 5 .2

1 31 .2 ±3 5 .3

2 87 .0 ±2 7 .2

1 64 . 5 ±57 .8

1 24 . 4 ±43 .3

1 05 . 4 ±48 . 6

65 .7 ±38 .5

20 0 .1 ±50 .8

1 04 . 6 ±35 .3

1 85 .4 ±7 3 . 1

1 25 .9 ±2 8 . 8

1 06 .7 ±5 3 .6

79 .1 ±5 1 . 8

93 .7 ±27 . 0

15 4 .0 土33 . 7

71 .3 ±40 . 0

1 17 .4 ±36 .0

10 9 .9 ±25 .6

75 .5 ±3 4 .4

8 2 .5 ±3 0 .1

5 2 .8 ±17 . 0

14 8 .5 ±59 .7

6 7 .7 ±26 .4

11 7 .1 ±48 .6

1 25 .7 ±44 .4

53 .
4 ±16 .1

1 17 .3 ±41 .1

49 .8 ±2 8 .7

1 33 .7 ±3 臥3

53 .6 ±2 2 . 6

13 9 .2 ±4 2 . 6

126
.
8 ±4 5 . 3 1 02 .8 ±3 7 .0 4 6 .3 ±34 . 8 4 6 .7 ±10 . 6 43 .4 ±2 5 .4

> 32 0 .0 1 59 .7 ±33 . 4 1 20 . 4 ±18 .4 139 . 6 士26 .1 10 3 .2 ±2 0 .6

1 1 6 .2 ±3 6 , 4 131 .2 士38 . 6 1 25 . 0 ±36 .5 52 .4 ±28 .8 6 0 .8 ±2 6 .7

> 32 0 .0 1 67 .0 ±55 . 4 66 . 8 ±31 .8 1 09 .8 ±31 .4 101 .6 ±4 0 .1

> 32 0 .0 7 4 .5 ±23 .2 60 .7 土35 .7 49 .0 ±28
.7 4 4 . 1 ±1 2 .7

a , G . 0 ･8 g/ k g m e a n s th a t gl u c o竺e W a S a d m i ni s te r e d b y th e a m m o u n t o f O ･8 g/ k g ; b , G ･ 0 ･8 g/ k g , RI ･ 0 ･8 u/ k g

m e a n s th a t gl u c o s e a n d r e g u l a r l n S uli n w e r e a d m i ni s te r e d b y th e a m m o u n t o f O .8 g/k g a n d O .8 u / k g r e s p e c ti v el y ･

Gl u c o s e wi th o r wi th o u t r e g ul a r i n sli n w a s a d mi ni st e r e d b y i n t r a v e n o u s inje c ti o n t o s e p s I S a n d c o n tr ol g r o u p s o f

r a ts .
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C
G ･ Z

.
4 g/ k g

〟Ⅷ
'

` lr .

5 Ⅰ5 30 m肌 1 2 4 6 lr.

T i m e a f t e r g l u c o s e a d m i n i s t r a ti o n

Fig ･ 1 3 , S e r u m i n s uli n l e v el s a ft e r gl u c o s e a d
-

m i nis tr a ti o n
.

◎
,
S e p Sis g r o u p ; ○ , C O n t r Ol g r o u p .
E a ch p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D

. o f 5 r a t s .
* * - * * : p < 0 .0 1 .
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Ti m e a f t= e r g l u c o s e a d m i n i 5 t r a t i o n

Fi g . 1 4 . E ff e ct s o f i n s u li n o n s e ru m i n s uli n l e v el s

a f te r gl u c o s e a d m i n i st r a ti o n in t h e s e p si s g r o u p .

⑳
,
R I . ( + ) ; ○ , R I . (

-

) .

E a c h p o i n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . of 5 r a t s ･
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T i m e a f t e r g
l u c o s e a d m i n i s t r a t i o n

F i g . 1 5 . E ff e c t s of i n s u li n o n s e r u r n i n s uli n l e v el s

a f t e r gl u c o s e a d m i ni st r a ti o n in th e c o n tr ol

g r o u p . 臥 R I . ( + ) ; ○ , R I . (
-

) .

E a c h p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 5 r a t s ･

T a b l e 8 . I n s u li n o g e n i c I n d e x (Ⅰ. Ⅰ)

,
｢ 1

S e p s I S , G ,
0 .8 g/ k g

a

C o n t r ol
,
G . 0 .8 g/ k g ｡

S e p si s , G .
1

.6 g/
/
k g

C o n t r ol
, G ,
1 .6 g ′

′
ノ
k g

S e p si s , G .
2 .4 g / k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g /k g

2
,1 3

Ⅹ∴引臼

冨=監紹

0 .3 5

> (1 .61

0 .1 5

a
,
G . 0 .8 g / k g m e a n s th a t gl u c o s e w a s a d mi nis ･
t e r e d b y th e a m o u n t o f O .8 g / k g .

G l u c o s e w a苧 a d mi n i st e r e d b y i n t r a v e n o u s i nje c
-

ti o n t o s e p sI S a n d c o n t r ol g r o u p s o f of r ats .

温 th e v a lu e o b t ai n e d b y di vid i n g th e IR王

i n c r e a s e ( △I R I) b y th e bl o o d s u g a r in c r e a s e( △B S)
a t 3 0 m in u t e s af t e r gl u c o s e l o a d i n g , W a S d e血 e d

チS th e I n s uli n o g e n
i c I n d e x (Ⅰ･Ⅰ) t o r e p r e s e nt th e

l n S ul in s e c r e ti o n of p a n c r e a ti c β c ell s .

T a bl e 9 . P l a s m a gl u c a g o n l e v e l s a ft e r glu c o s e a d m i ni s t r a ti o n

P l a s m a gl u c () g e n l e v el s (p g/ m l , M e a n ± S . D .
,
n
= 5)

G r o u p

T i m e aft e r gl u c o s e a d m i n i st r a ti o n

5 1 5 3 0( m i n) 1 2 4 - 6 伽)

S e p si s , G . 0 .8 g/ k g
a

C o n t r o l
,
G . 0 .8 g/k g

S e p si s , G . 0 . 8 g/k g
b

RI . 0 . ぬ/k g

C o n t r o l
,
G . 0 .8 g/k g
RI . 0 ,8 u /k g

S e p si s , G . 1 .6 g/k g

C o n t r ol
,
G . 1 .6 g/ k g

S e p si s , 1 .6 g/ k g
RI . 1 .6 u/ k g

C o n t r ol
,
G . 1 .6 g/ k g
RI . 1 .6 u/ k g

S e p si s , G . 2 .4 g/ k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g/ k g

S e p si s , G . 2 .4 g/ k g
RI . 2 .4 u/ k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g/ k g
R I . 2 .4 u/ k g

4 3 7 ±1 4 9 5 5 1 ± 14 2

9 4 ± 3 5 12 1 ± 43

1 1 5 ± 4 7 1 1 2 ± 28

4 9 ± 2 7 3 9 ± 10

2 3 7 ± 3 3 3 95 ± 5 6

3 6 士 1 0 6 2 ± 28

1 5 8 ± 6 0 21 1 ± 56

9 1 ± 4 2 1 00 ± 58

2 9 4 ± 9 6 3 50 ± 66

5 5 ± 6 67 ± 15

2 8 9 ±1 0 1 3 10 士 5 3

1 4 7 ± 4 4 1 14 ± 7 8

5 0 3 ± 10 5

4 2 ± 6

5 05 ± 9 1

3 2 ± 5

3 6 0 ± 2 8

2 3 ± 4

1 6 8 ± 3 3

1 3 6 ± 6 4

2 4 0 ± 5 5

4 3 ± 6

1 8 8 土 5 4

1 01 ± 3 1

5 5 2 ± 84

8 8 ± 33

40 7 ± 1 28

1 0 2 ± 4 6

26 7 ± 8 0

6 5 ± 2 7

42 4 ± 5 5

1 85 ±1 2 7

1 62 ± 5 1

65 ± 1 6

3 5 8 ± 8 4

1 9 8 ± 5 0

4 2 7 ± 8 6

1 3 1 ± 8 1

2 51 ± 3 7

1 1 3 ± 6 0

3 0 8 ± 5 8

9 1 ± 2 3

3 4 5 ± 8 5

14 9 ± 7 6

2 2 4 ± 5 3

1 0 5 ± 3 3

3 16 ± 4 4

1 4 9 ± 42

＼

38 6 ± 75 24 8 ± 45

7 1 ± 28 101 ± 54

3 1 3 ± 83 2 56 ± 45

16 1 ± 39 5 5 ± 22

31 0 ± 1 0 7 29 1 ± 77

4 8 ± 12 54 ± 15

2 09 ± 43 27 0 ± 76

1 08 ± 5 2 15 4 ± t;1

3 65 ±1 96 ニi34 ±1 1H

8 8 ± 2 1 10 2 ± 射

2 4 8 ± 7 8 2 4 2 ±1 封

1 4 2 ± 51 1(j2 ± 揖

a
,
G ･ 0 ･8 g/ k g m e a n s th a t gl u c o s e Y a S a d m i ni s te r ed b y th e a m m o u n t of O ･8 g/k g ; b , G ･ 0 ･8 g/ k g , R I ･ 0 ･ 18 u/

k g m e a n s th a t gl u c o s e a n d r e g ul a r l n S u li n w ? r e a d m i ni st e r e d b y th e a m m o u n t o
f O ･8 g/ k g a n d O ･8 u / k g r e-

s p e c ti v el y . Gl u c o s e w ith o r w ith o u t r e g ul a r l n S u li n w a s a d mi n i st e r e d b y i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n t o s e p si s a nd

C O n tr Ol g r o u p s o f r a ts .
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F i g ･ 1 8 ･ E ff e ct s o f i n s uli n o n pl a s m a gl u c a g o n
l e v el s a ft e r gl u c o s e a d m i ni s t r a ti o n i n th e c o n t r ol

g r O u p .

⑳
,
R I .( 十) ; ○ , R I . 卜) .

E a c h p oi n t r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D
. of 5 r a t s .

* *■* * : p < 0 ･0 1 ; *
- * : p < 0 .0 5 .

3 .

1 ヰ

C グ ル コ
ー ス の組織内分布

各組織 それ ぞ れ 1 . O g に 分布す ぬ
1 4
C の投与14 C 総量

に 対す る割合 を百分率で 示 す (表10) .

1) 肝臓 に お ける14 C 分布 ( 図19)

グ ル コ
ー

ス 単独投与の も ので は, グル コ ー ス 0 . 8 g/

k g 投与の もので , S e p Si s 群は 1 . 5 4 ±0 . 0 8 % , C O n t r Ol 群

は 2 ･ 98 ±0 ･ 2 2 % , グル コ ー ス 1 .6 g/k g 投与の もの で,

S e p Si s 群は 1 . 6 6 ±0 .1 8 % , C O n t r O l 群 ほ2 . 3 6 ±0 . 1 0 % ,

グル コ ー ス 2 ･4 g/ k g 投与のもの で, S e p Si s 群は 1 . 64 ±

0 ･ 1 9 % , C O n t r Ol 群は 2 . 1 7 ±0 .4 0 % と分布す る1 4 C の割

合は, S e p Si s 群が c o n t r o l 群に 比較 して有意に低か っ た .

こ れ に イ ン ス リ ン を併用す ると
,
グル コ ー ス 0 .8 g/ k g

投与の もの で, S e P Si s 群 は1 . 0 4 ±0 . 1 6 % , C O n t r Ol 群 は

0 ･ 8 7 ±0 ･ 2 2 % , グ ル コ ー ス 1 , 6 g/ k g 投与の も の で ,

S e p Si s 群は 0 ･ 8 5 ±0 . 0 3 % , C O n t r O l 群 は0 . 52 ±0 .0 8 % ,

グル コ ー ス 2 ･ 4 g/ k g 投与 の もの で, S e p Si s 群は 1 . 1 5 ±

0 ･ 2 9 % , C O n t r Ol 群 は 0 . 5 2 ±0 . 1 9 % と分布する
1 4

C の割

合は減少 し
,
こ の傾 向は , C O n t r Ol 群 にお い て よ り著明

な た め, S e p Si s 群 に お ける
1 4
C 分布の 割合が c o n t r ol 群

より大き く な っ た が, 両群間の 差は
,
イ ン ス リ ン 非使

用 の 場合に 比較 して小さ く な っ た .

2) 筋肉組織 に お ける1 4 C 分布 ( 図20)



5 0 4

グル コ ー ス 単独投与の も の で は ,
グ ル コ

ー ス 0 ･ 8 g/

k g 投与のもの で, S e p Si s 群は 0 ･2 9 ±0 ･ 0 3 % , C O n t r Ol 群

は 0 . 2 1 ±0 .0 2 % , グル コ
ー ス 1 . 6 g/ k g 投与の も の で,

s e p si s 群は 0 ･ 2 4 ±0 ･ 0 2 % , C O n t r Ol 群は 0 ･ 1 7 ±0 ･0 1 % ,

グ ル コ
ー ス 2 . 4 g/ k g 投与の もので , S e p Si s 群 は 0

･ 2 9 ±

0 .0 5 % , C O n t r Ol 群は 0 . 22 ±0 ･ 0 4 % と分布する
1 4
C の 割

合 は, 紀 p Si s 群が c o n t r o l 群 より 大き く な っ た ｡
これ に

イ ン ス リ ン を併用す ると , グル コ
ー ス 0 ･8 g/k g 投与の

も の で, S e p Si s 群は 0 . 35 ±0 . 0 4 % , C O n t r Ol 群は 0 ･ 31 ±

0 . 05 % , グル コ
ー ス 1 . 6 g/ k g 投与の も の で, S e p Si s 群

は 0 .4 1 ±0 . 0 1 % , C O n t r Ol 群は 0 . 3 8 ±O t O6 % , グ ル コ

ー ス 2 .4 g/ k g 投 与 の も の で , S e p Si s 群 は 0
･ 3 7 ±

0 . 07 % , C O n t r Ol 群は 0▲. 44 ±0 .0 7 % と分布す る
1 4
C の 割

合 は増加す ると共 に, S e p Si s , C O n t r O l 両群間に有意差

は認め られ なく な っ た .

3) 脂肪組織 に お ける
1 4
C 分布 ( 図21)

G r o u p

｢ 1

グル コ
ー

ス 単独投与の も の で は, グル コ ー ス0 .8 g/

k g 投与の も の で , S e p Si s 群 は0 ･ 2 2 ±0 ･ 0 2 % , C O n tr ol 群

は0 . 13 ±0 . 0 3 % , グ ル コ
ー ス 1 ･ 6 g/ k g 投与のもので†

s e p si s 群 は0 - 1 7 ±0 ･ O 5 % , C O n t r O l 群 は0 ･ 1 2 ±0 .0 3‰

グ ル コ
ー ス 2 . 4 g/k g 投与のも ので, S e p Si s 群は0 .17 ±

0 . 0 4 % , C O n tr O l 群 は 0 .1 1 ±0 ･ 0 1 % と分布 するl ヰC の翻

合は , S e p Si s 群が c o n t r ol 群よ り大きく な っ た .
これに

イ ン ス リ ン を併用 す る と, グル コ
ー ス 0 ･8 g/ k g 投与の

も の で , S e p Si s 群は 0 ･ 2 5 ± 0 .0 2 % , C O n t r Ol 群は0 .17±

0 . 0 2 % , グル コ ー ス 1 . 6 g/ k g 投与の も ので, S e p Si s 群

は 0 . 15 ±0 . 0 3 % , C O n t r O l 群 は0 . 1 1 ±0 .0 1 % , グル コ

p ス 2 . 4 g/ k g 投 与 の も の で , S e p Si s 群 は0 ･16 士

0 . 0 4 % , C O n t r O l 群は 0 ･ 1 5 ±0 ･0 5 % とな り , 分布する‖

C の 割合 は, イ ン ス リ ン の 使用 に よ り, ほ とんど影響

を受 け な か っ た .

T a bl e l O . R a t e o f di st rib u ti o n o f
1 4C p e r g r a m of v a ri o u s

ti s s u e

S e p si s , G . 0 .8 g/k g
a

C o n t r ol
,
G . 0 .8 g/ k g

S e p s I S , G . 0 .8 g/ k g
b

R I . 0 .8 u /k g

C o n tr ol
,
G . 0 .8 g/ k g
R I . 0 ,8 u / k g

S e p si s , G . 1 .6 g/ k g

C o n t r o l , G . 1 .6 g/ k g

S e p si s , G . 1 .6 g/ k g
R I . 1 .6 u/ k g

C o n t r ol , G . 1 .6 g/k g
R I . 1 .6 u /k g

S e p si s , G .
2 ･4 g/ k g

C o n t r o l . G . 2 . 纏/ k g

S e p si s , G . 2 ･4 g/ k g
良Ⅰ. 2 .4 u /k g

C o n tr ol
,
G . 2 .4 g/ k g
R I . 2 .4 u / k g

R a t e o f di s trib u ti o n o f
1 4 C ( % , M e a n ± S , D .

,
n = 6)

S k el e t a l m u s cl e A d ip o s e tis s u e

1 . 5 4 士0 . 0 8

2 . 9 8 ±0 .
2 2

1 . 0 4 ±0 .1 6

0 . 87 ±0 . 2 2

1 . 6 6 ±0 . 1 8

2 . 3 6 ±0 . 10

0
.
8 5 ±0 . 06

0 . 52 ±0 . 0 8

1 . 64 ±0 . 19

2 . 17 ±0 .4 0

1 ,1 5 土0 ,2 9

0 , 52 ±0 . 1 9

0 . 2 9 ±0 .0 3

0 . 2 1 ±0 . 02

0 . 35 ±0 . 0 4

0 . 31 ±0 .
0 5

0 , 2 4 士 0 .0 2

0 . 1 7 土0 . 01

0 .4 1 ±0 . 01

0 . 3 8 ±0 . 0 6

0 . 2 9 ±0 .0 5

0 . 2 2 ± 0 .0 4

0 .
3 7 ±0 . 07

0 .
4 4 ± 0 . 0 7

0 .
2 2 ±0 , 02

0 . 13 ±0 . 03

0 .
2 5 ±〔l . 02

0 . 17 ± 0 .(】2

0 . 1 7 ±0 . 05

P . 1 2 ± 0 . 03

() , 1 5 土 0 . 0 3

0 . 11 ±() .0 1

() .1 7 ±() . 04

() , 11 ±0 .(jl

O . 16 ±() , 0 4

0 . 15 ±() .()5

a
,
G . 0 .8 g/k g m e a n s th a t

1 4 C ･ gl u c o s e w a苧 a d m i ni st e r e d
b y th e a m m o u n t o 川

8 g/ k g ; b ･ G ･ 0 ･8 g ,
/ k g ･ R I ･ (H

u/ k g m e a n s th a t
1 4
C ･ gl u c o s e a n d r e g u l a r l n S u li n w e r e a d mi n

i st e r e d b y th e a m m o u n t of O ･8 g/ k g a n d O ･B u
/

1 6 h o u r苧 aft e r o p e r a t
i o n ,

14 C ･

gl u c o s e w ith o r w i th o u t r e g ul a r
i n s u li n w a s a d m i n i st e r e d t o e a c h r a t b y

in tr a ･

三 三二三三三三三二三÷ナニ‥三;二
~∵
∴二三二二ニーニ÷ -

∴

∴圭 こ ご
･ ∵
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Fig . 1 9 . R at e o f di st rib u ti o n o f
1 4
C p e r g r a m of

liv e r ･ 1 6 h o u r s af t e r o p e r a ti o n ,
1 4
C -

gl u c o s e

wi th o r wi th o u t r e g u l a r i n s uli n w a s a d mi n i s t e r _

e d t o e a ch r a t b y i n t r a v e n o u s i nj e c ti o n . 1 h o u r

af te r i nj e cti o n , th e s e r a t s w e r e s a c ri fi c e d
,
t h e n

a m o u n t s o f
1 4
C p e r g r a m o f li v e r w e r e c o u n t e d

a n d r e p r e s e n t e d a s a p e r c e n t a g e o f th e t o t al

a m o u n t$ O f a d m i n i st e r ed 1 4 C .

S . m e a n s s e p si s g r o u p o f r a t s ; C . m e a n s c o n t r ol

g r o u p of r a t s .

G . 0 ,8 g/ k g m e a n s th a t
1 4
C

-

gl u c o s e w a s a d
-

mi ni st e r ed b y th e a m o u n t o f O .8 g/ k g ; G . 0 .8 g/
J k g , R I ･ 0 ･8 u /k g m e a n s th a t

1 4
C -

gl c o s e a n d
r e g ul a r i n s uli n w e r e a d mi m i s t e r e d b y th e
a m o u n t o f O ･8 g/ k g a n d O .8 u/ k g r e s p e c ti v el y .
E a ch g r o u p r e p r e s e n ts a m e a n ± S . D

. o f 6 r a t s .

a
- b
,
C

-

d
,
卜j , k

- 1
,
a

-

g , t い h , C
q i
, d

-

j , ト 1 :

p < 0 .0 1 ; e
-

f
,
e

- k : p < 0 .0 5 .
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Fig ･ 20 ･ R a t e o f di s t ri b u ti o n of
1 4
C p e r g r a m o f

S k el et al m u s cl e .

E a ch g r o u p r e p r e s e n t s a m e a n ± S . D . o f 6 r a t s .
a - b

,
C

-

d
･
C

- i
,
d -

j , ト 1 : p < 0 ･0 1 ; e - f
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-

g ,
ト b : p < 0 .05 .
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F ig . 2 1 . R a t e o f
d i st ri b u ti o n o f

14
C p e r g r a m o

f

a d i p o s e ti s s u e ･

E a ch g r o u p r e p r e s e n t S
a m e a n ± S ･ D ･ O f 6 r a t s ･

a
-

b
, g

- b : p < 0 .0 1 ; i
- j , e

-

f ‥ p < 0 瓜

考 察

血液 ない し組織液中に, 病原性細菌, あるい は それ

らの トキ シ ンが 存在す る状態を 紀p Si s と呼び, 循環系

の み な らず
"

a d i s e a s e o f d i s o r d e r e d m e t a b oli c c o n t -

r ol
, ,1 2) と言われ る如く, 代謝系にお い て も, 異常な病態

をと る こ とが知 られ て い る .

S e p si s を循環系か ら見 る と, は じめ には, 軽度の血

圧低下, 心拍出量の増加, 宋輸血管抵抗の低下が見 ら

れ る h y p e rd y n a m i c s t a t e と呼ばれ る病態を呈 し
13)
,
こ

の 状態 より漸次進行 し, 生体 の恒常性が著 しく損な わ

れ るよう に な る と, 血圧低下, 心 拍出鼻減少, 未棉血

管抵抗 の上 昇が み られる h y p o d y n a m i c st a te に移行す

る
1 ユ)1 4】

代謝面よ り み る と, S e p Si s で は , 発熱, 防御反応, 組

織の 修復の た め に, 感染巣と は直接関係の ない 末梢組

織 に おい ても, エ ネ ル ギー 需要の 冗進が認められ る2)1 3)1 5)

ま た
,
グ ル コ コ ル ナ コ イ ド , カ テ コ ラ ミ ン, グル カ ゴ

ン の 分泌増加2)1 5) 1 8)の た め
,
肝臓 に お け る グル コ ー ス の

新生 , 放出が 促進 され , 血糖 は 正 常 な い し高値 を示

す
2)7)1 7)

.

一 方
,
イ ン ス リ ンの 分泌 は

, 初期よ り ハ イ レ

ベ ル に あ り
7) 17 )

,
こ の た め , 脂肪組織 に お い て は, 脂肪

の 沈着
1 7) 1 B) と分解抑制

1 9) 2 0)が 起 こ り , 肝臓に お い て は ,

中性脂肪の 沈着が認 めら れ る
1 5) 2 1)

. ま た
, 肝臓 に お け る

グ ル コ
ー ス 新生の 素材と して, 筋組織由来の アラ ニ ン

が利用 さ れ る
3)1 5) 2 2) た め

, 筋蛋白の 異化克進が認め られ

る
3)1 5】2 3)と報告さ れ て い ぬ

.

こ のよ う な, エ ネ ル ギ
ー 需

要の 増大と グル コ ー ス 新生の 異常 な瓦進, 筋蛋白の 異

化冗進が, S e p Si s の e a rl y st a g e の 病態で あり , 循環系
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より見た h y p e r d y n a m i c s t a t e に
一 致す る .

こ の e a rl y s t a g e が遷延す る と, 細胞内代謝障害
2)に

ょ っ て , 肝臓 に お ける グル コ
ー ス の 新生が 阻害され

2)2 4)
,

グリ コ ー ゲ ン の滴渇
7)
と相 ま っ て, 末梢に お ける

一 貫し

た グル コ ー ス 利用の完進
2) 7 囲 ) ～ 2 7)

の た め , 相対的 エ ネル

ギ ー 不足が 惹起され, この 結果, 低血糖, 低イ ン ス リ

ン血症が招来 され る
2) 1)

.
こ れ が s e p si s の 1 a t e st a g e ,

即ち循環系よりみた h y p o d y n a m i c st a t e の代謝 動態で

ある.

S e p si s の 1 a t e st a g e に お い て , グル コ
ー

ス及 びイ ン

ス リ ン を投与 す る こ と は, 不足 す る エ ネ ル ギ ー

の補給

とい う而で合目的であり, 代謝賦括剤と して, また シ

ョ ッ ク に 対す る耐性強化の面か ら効果的で あ っ た と報

告 され て い る
2 H 持)2 0) 2 自凋 )

一 方, グル コ ー ス 新生の 冗進, 高イ ン ス リ ン 血症の

認 め られ る s e p si s の e a rl y st a g e に おけるグル コ
ー ス及

びイ ン ス リ ン の投与 に つ い て は, 臨床的 に は, エ ネル

ギ ー 補給, 組織修復の面で効果 を認め る もの の, 投与

さ れた グル コ ー

ス の利用効率や代謝動態, イ ン ス リ ン

に対す る r e s p o n s e の問題な ど, 未だ 不明 な点が 多く,

臨床の みな ら ず, よ り臨床に 即 した 実験的検討が必要

である と考 えられ る .

今回, 著者が実験に 使用 した モ デ ル は, 臨床病態と

必ず しも
一

致 しない 面のあ る.

エ ン ド トキ シ ン 注入に

よ るも の
`)
, 生薗の静注に よ る もの3 0 ト 3 Z) , 生菌の腹腔内

注入 によ る もの 柳
4)
, 糞便 の腹腔内注入 に よ るもの 細

2 9)

な どを避け, より鮪床類似の病態を呈す る, 盲腸結染,

穿孔 に よ る方法を採用 し, 本研究に 使用 した . W i c h t e r 一

皿 a n
7)
, 平澤 ら 頼 ) に よれ ば, 腹膜炎作成後, 6 時間か

ら8 時間で血液細菌培養お よび浸出液細菌培養が陽性

にで る とさ れて お り, S e p Si s の e a rl y st a g e の モ デ)t/ と

して適当と 考えら れた ｡ C O n t r O l と し ては, 開腹 して盲

腸を取 り出 した後, 収納 した も のを用い , 麻酔, 開腹

操作 に よる影響 を排除す ぬ よ う に努 めた .

ま ず s e p si s
▲

の p a r a m et e r と して , 血糖値, 血清イ ン

ス リ ン値, 血祭 グル カ ゴ ン値 を測定 し, C O n t r Ol と比較

した . 成績 Ⅰ, 2 , 1) に 示 す如 く s e p si s 群 の血糖債 が

処置後 4 時間まで 上昇, ピ
ー

ク を示 し, そ の後 8 時間

冒 まで減少, 以後は 24 時間ま で, C O n t r Ol 群 と同様に

推移 したが , こ れ は , ラ ッ トが , い わ ゆる エ ン ド トキ

シ ン シ ョ ッ クの状態で はな いことを表わしてい る｡ S e p Si s ,

c o n t r ol 両群に みられた処置後 6 時間の血清イ ンス リ ン

債 の上昇は, 麻酔, 開腹 の影響 に よる もの と 考え られ

るが , S e p Si s 群 に お い て は, 1 2 時間目 より, 再び血清

イ ン ス リ ン値の著明 な上昇 が み られ た .
また, 血焚 グ

ル カ ゴ ン億 は, C O n t r Ol 群 で概 ね変動な く推移 したのに

較 べ, 紀 p Si s 群 では, 6 時間目 まで上昇が み られ, 以後

戸

も高値 の まま で推移 した . 以 上 の 結果 より, 本実験に

お い て は
, 処置後約 6 時間 で s e p si s 状態が完成し

, 著

者が い くつ か の検索を行 っ た処置後 16 時間目のラット

は
,
S e p Si s の e a rl y st a g e の安定 した状態に あるものと

推定さ た た .

グ ル コ ー ス の代謝 は, 数種 の代謝経路が密接に関連

し合 っ て い るが, 解糖, T C A サ イ クル , 糖新生 グ

リ コ
ー

ゲ ン 合成, グ リ コ ー ゲン 分解に大別する ことが

で き る
3 6)

. グル コ ー ス の代謝の最終産物 と してのC O 2

に 着目 し, 呼 軒
4
C O 2 の累積回収曲線 を算出すること

に より, グ ル コ ー ス の 酸化率を検討 したが , K in n e y ,

L o n g らは , ヒ トに グル コ
ー ス を点滴静注 し, 呼出され

た
‖
C O 2 をキ ャ ノ ピ

ー

を用い た閉鎖式回路で回収し, 11

C の放射 活性 を連続計測す るこ とに より
3 7)
,
S e p Si s では,

グル コ ー ス の 酸化が 冗進す ると報告 して い る
3 8l

. 著者の

実験 に お い て も, グ ル コ ー ス の 単独投与 で, 呼気軒ヰC

O 2 は , S e p Si s 群が 常に c o n t r o l 群よ り高値を示してお

り
,
S e p Si s 時 に お け るグ ル コ

ー ス の酸化の 完進が認めら

れ た
.
また , S e p Si s , C O n t r Ol 両群 とも , 投与するグル

コ
ー ス の 増量 と共 に , 酸化さ れ る グル コ

ー

ス の絶対量

は増加 した が , 酸化率は漸次減少 し, こ の減少傾向軌

c o n t r ol 群に お い て よ り著明である印象を受けた. この

こ と か ら
, 生体の酸化 し得 るグル コ

ー ス の絶対量の限

界の存在が推察さ れ るが, こ の 限界 は s e p si s 時には,

上昇 す る もの と考え られ た .

次 に, イ ン ス リ ン を併用 して, グル コ
ー ス の酸化率

を検討 した. イ ン ス リ ンの 主 たる t a r g e t o rg a n は肝臓,

筋肉組織, 脂肪組織 で あ る
3 9)

. 肝臓で は, グル コ ー スの

細胞膜透過性 に 影響せ ず, グリ コ
ー

ゲ ン合成の促進,

分解 の抑臥 ア ラ ニ ン よ りの グル コ
ー ス 新生を抑制す

る働 きが 知 られ て い る
3 9) 瑚 )

. 筋肉組織 で は, グル コ
ー

ス の細胞膜透過性 の律速, グ リ コ
ー

ゲ ン 合成の促進,

分解 を抑制する働 きが 知られ てい る
39) 40) 4 2)

. 脂肪組織で

は, グル コ
ー ス の細胞膜透過性 の 律速, グリ コ

ー ゲン

合成の促進, 分解の抑制, 取り込 ま れ た グル コ
ー スよ

りの 脂肪新生 の促進と分解 を抑制 す る働きが知られて

い る
3 糾 0) ヰ8)

S e p si s 群で, グル コ
ー ス の投与に イ ン ス リン を併用

す る と
,
グル コ ー ス 投与 0 . 8 g/ k g , 1 . 6 g/ k g のもので

は酸化 の冗進 が認 め られ ず, 2 . 4 g/ k g 投与のもの で,

酸化の 冗進が 認め られ た が, こ の こ と より, S e p Sis 時に

お い て も
,
イ ン ス リ ン の 併用に よ っ て , グル コ

ー スの

酸化 を促進 し得る こ とが 推測され た .
この 効果は, 投

与す るグル コ
ー

ス とイ ン ス リ ン の比率よ りも, イ ン
ス

リ ン の 絶対量 に よ る可能性が高い もの と考 えう
れた･

一 方 , C O n t r Ol 群に お い て は ,
グ ル コ

ー ス の投与量にか

か か らず
,
イ ン ス リ ン併 用 の有無で, グル コ

ー スの醗
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化寧に有意菱 を認
め な か っ た が , 正 常で は, グ ル コ

ー

スの ｡ V e r i o a di n g そ
れ自体が, 酸化促進の因子 とな り,

外因性のイ
ン ス リ ン 投与に よ り律速 され る余地の な い

状掛こあるもの と推測す
る こ とが で きる ･

掛 ゝて, 前記
の 結果 をふ ま え, グ ル コ

ー ス静注投与

後の 通糖値, 糖処理係数, 血 清イ
ン ス リ ン値,I n s uli n o -

ge ni c
I n d e x , 血襲グル カ ゴ ン値 を検討 した ･

グル コ
ー ス 単独投与 に お ける血糖値 は, 投与後1 時

間以降は, S e p Si s 群が c o n t r ol 群より高く推移 し, また ,

グル コ
ー ス 単独投与後の 糖処理係数K 倦 も, グル コ ー

スの投与量に か か わ らず, S e p Si s 群が c o 汀ヒm l 群より低

庫を示 した .
こ う した 耐糖能低下の 原因と しては , イ

ンス リン分泌の低下 と抗イ ン ス リ ン 物質の増加の ふ た

っの因子が 想定され る . 本実験で の グル コ ー ス 投与後

の血清イ ン ス リ ン 値 は常 に S e p Si s 群 で 高値 を と り,

I n s uli n o g e ni c I n d e x
か ら みたイ ン ス リン 分泌反応も著

明な冗進を示 して い た .

一 方 , 抗イ ン ス リ ン ホ ル モ ン

であるグル カゴ ン は , S e p Si s 群に お い て , 絶えず c o n t r o l

辞の4 ～ 5 倍とい う著明な高値 をと り続け , グ ル コ
ー

ス2 .4 g/k g 投与時に , や や 分泌が抑制 され る傾向を示

すものの, 血糖値との 相関はイ ン ス リ ン に 見られ た よ

うな明確なも ので は なか っ た . 以上の事実 は, S e p Si s 時

における耐糖能低下の原因が, 抗イ ン ス リ ン物質の作

用にある こと を示 しても) る が , こ の よう な イ ン ス リ ン

分泌冗進状態に , 更に 外因性のイ ン ス リ ン を投与 して

も, はた して, 有効な作用 を期待 し得 るで あろ うか .

その検索の目的で著者 は, イ ン ス リ ン を併 用 した ⅠⅤ

一 G T T を試み たが , 吏の結果で は, S e p Si s 群に お い て

もK 値の著明な改善と血糖の降下が確認 され
,
耐糖能

の低下してい る 紀 p Si s 状態 に お い て も, 抗イ ン ス リ ン

物質の作用 を上 まわ る畳 の イ ン ス リ ン投与 を行え ば,

充分その効果が得 られ る もの と推察さ れた .

と ころで
, 投与さ れ たグ ル コ ー ス の 全て が, C O 2 に

酸化さ れるわ けで なく
,
各臓器で様々 な代謝 をう け る

ことが知られ てい る . そ こで , グ ル コ
ー ス 静注後1 時

間でラッ トを屠殺し, 肝臓, 筋肉組織, 脂肪組織に 分

布する14 C の 割合を比較検討し た.

血糖は肝臓に お ける グ ル コ ー ス の取り込 みや 放出の
叫 次刺激とな り, 肝臓で の グル コ ー ス の取 り込 み の 大

部分は
,
グル コ ー ゲ ン に 合成さ れ貯臓 され る41) . ま た ,

紀p Sis 時, 肝臓 に お い て は ケ ト ン 体 の 合成 が 抑制 さ

れ 舶 8)
, 中性月旨肪が沈着す る1 5)ヰ7)4 8)と報告 され て い る .

本実験では, グル コ ー ス の単独投与で , 肝臓 に 分布す

る
14
C の割合は, S e p Si s 群 の 方が c o n t r ol 群 よ り低い 傍

をとっ たが
,
これ は , C O n t r Ol 群で は

,
過剰な グ ル コ ー

スがグリ コ ー

ゲ ンと して肝臓に 貯臆さ れるが , S e p Si s 群

では
, 末棺に お ける グル コ ー ス の取 り込 み が増加 して

507

い るた め
,
グリ コ

ー

ゲ ン に 転換さ れ る絶対量が少な く

な っ たた め と推察す る こ と がで き る .

一 方, イ ン ス リ

ン の 併用 に より , S e p Si s , C O n t r O l 両群と も肝臓 に分布

す る
14
C の 割合 は低下 した が, こ の 現象は, 肝臓 に お け

るイ ン ス リ ン の グ リ コ ー ゲ ン 合成作用 を考えれ ば, 一

見不可解である. しか し
,
イ ン ス リ ン の使用に よ り,

末根で の グ ル コ ー ス 取り込 み が増加 し, 多く の グル コ

ー ス が
, 末檜に お い て , グ リ コ ー ゲン に 転換, 貯蔵 さ

れ たと 考えれ ば説明す る こ とが で きる .

骨格筋に お け る エ ネ ル ギ ー

は
,
主 にグ リ コ ー ゲ ン ,

トリ グリ セ ライ ド の形で 貯蔵さ れ てお り, 運動 に 際 し

て は
,
ま ずグリ コ ー

ゲ ン の好気的解糖が起 こ り, 続い

て ト リグ リ セ ライ ド, 血中の 遊離脂肪酸およ び血中グ

ル コ ー ス を エ ネ ル ギ ー 源と し て利用す る こ と が知ら れ

て い る
4 2)

. グル コ
ー

ス の単独投与で , 常 に s e p si s 群に

お い て筋肉組織に 分布 す る1 4 C の割合が多か っ た ことよ

り
,
S e p Si s にお い て は, エ ネ ル ギ ー 需要の冗進のた め,

筋に お ける グ ル コ ー ス の 取り込 みが 増加する もの と推

測さ れ た .
こ れ に イ ン ス リ ン を 併用 す る と, 紀 p Si s ,

C O n t r O l 両群と も分布す る
1 4
C の割合が 増加 したが .

イ

ン ス リ ン の作用 で, 筋細胞に お ける グ ル コ ー ス の 膜透

過性が冗進 し, グル コ ー ス が グリ コ ー ゲン に転換さ れ

て , 筋肉組織内に 貯臆 され る割合が増加 した も のと推

測され た . なお, S e p Si s , C O n t r Ol 両群と も, イ ン ス リ

ン の投与に よ り
,
分布 する

1 4
C の割合が ほぼ等 しくなる

こ と が認め られ た が, この こ と か ら, S e p Si s 時に おい て

も
,
イ ン ス リ ン の併用 に よ っ て , 筋肉組織で の グ ル コ

ー

ス 代謝が正 常化さ れ ると考 え る こ とが で きよう.

脂肪綻織 で は, グ ル コ ー ス の単独投与で , 分布す る14

C の 割合は , 常に s e p si s 群が c o n t r ol 群よ り高値 を示

した が, これ よ り, S e p Si s で は投与され た と グル コ
ー ス

の 過剰分は , 脂肪組織中で , 中性脂肪 また はグリ コ ー

ゲ ン に 転換され て貯臓される傾向が強い と推測された
.

ま た , イ ン ス リ ン の併用 に よ っ て も , S e p Si s , C O n t r Ol 両

群 とも 分布 す る
1 4
C の割合 に 変化 は な く, S e p Si s 群が

c o n tr ol 群 よ り高い 傾向は変わ ら な か っ た
.

こ の こ と よ

り
, 本実験に お けるイ ン ス リ ン の使用 は, 脂肪組織 に

お ける グ ル コ
ー

ス の 代謝 に は影響 を与 えな い も の と推

論さ れ た .

結 論

ラ ッ ト を用 い , 実験的腹膜炎 に よる s e p si s モ デ ル を

作成 し, S e p Si s の e a rl y st a g e に お ける グル コ
ー

ス の 代

謝 を検討し, 以下 の 結果が 得ら たた .

1) S e p si s ラ ッ ト で は , 2 4 時間の観察で, 高イ ン ス

リ ン血症及び高グ ル カゴ ン血症と 一 過性の 高血糖 が認

め らた た
,
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2) S e p si s 群で は , 呼気 中
14
C O 2 累積回収率か ら見

たグル コ ー ス 酸化の克進が認め ら れ, こ れ はイ ン ス リ

ン の併用 によ り, 更 に 克進す る こ とが 判明 した. また

両群と も投与グル コ
ー ス 畳の増量と と も に , 酸化 され

る グル コ
ー ス の絶対量は増加 した が, 酸化率は逆 に次

第 に 低下 した .

3) S e p si s 群では c o n t r ol 群よ り, グ ル コ
ー ス投与後

のイ ン ス リ ン 分泌は, 瓦進 し てお り , 同時 に 著明 な高

グル カ ゴ ン血痕を伴 っ て い た . イ ン ス リ ン の 併用投与

に よ り, い ずれ め群 に お い て も, 初期の 高血糖は速 か

に消過 し, 糖処理係数 K 値の上 昇が 見ら れ た . ま た血

祭グ ル カ ゴ ン 億は, イ ン ス リ ン の使用 に よ り, 増加す

る傾向が見られ た .

4 ) 肝臓に分布す る
1ヰ
C の割合 は, グル コ

ー

ス 単独投

与で は
,
S e P Si s 群が c o n t r ol 群よ

●

り少 なか っ た が, イ ン

ス リ ン の併用に よ り, 両群 と も
1 4
C は減少 し, 両群間の

菱 は少く な っ た .

5) 筋 肉組織 に分布する
14
C の割合は, グル コ ー ス 単

独投与で は, S e p Si s 群が c o n t r ol 群よ り多くな る傾向を

認め , イ ン ス リ ンの併用 に よ り, 両群 と も, 分布する
1 4

C の 割合 は増加 し, 両群間 に善が見 られ な く な っ た .

6) 月旨肪組織 に分布する
1 4

C の割合は, グル コ ー ス 単

独投与で は, S e p Si s 群が c o n t r ol 群 より多く なる傾向を

認 めた. な おイ ン ス リ ン の併用 に よ っ て も, 1 4 C 分布の

割合は影響 を受け なか っ た .

以上の 結果か ら, S e p Si s 群 で は その e a rl y st a g e に お

い て は
,
グ ル コ ー ス の酸化が 冗進 して い る た め, 充分

量の グル コ ー

ス投与が必要 であり , 抗イ ン ス リ ン 物質

の増加 に よ る耐糖鰭の低下 に 対 して は, 大量のイ ン ス

リ ン投与が有効である と考 え られ た .
なお肝臓, 筋肉

と脂肪組織で は, イ ン ス リ ン の効果に 差異が認め られ

た が, その意義 につ い て は, 今後の 検討が 必要と考 え

られ た
.

構 を終る に陳み
,
終始御懇篤な る御指導と御校閲を賜わり

ま した恩師宮崎逸夫教授 に深甚の 謝意 を表します｡ また終始

御助言, 御支援 を頂 だき ました藤田芳春博士に心 から感謝い

た します .

な お本論文の 要 旨は, 第18 回日本外科代謝栄牽学 会 ( 昭

和 56 年 . 松本) 及 び第2 3 回完全静脈栄養研究会( 昭和 57 年 .

束京) に発表 した.
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