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略語一覧  

ICG; Indocyanine green 

BVSD; bipolar vessel sealing device 

UAD; ultrasonically activated device 

RCT; randomized controlled trial 

ICG-R15; indocyanine green retention rate at 15 minutes 

ALT; alanine transaminase 

BMI; body mass index 

POD; postoperative day 

ISGLS; International Study Group of Liver Surgery 
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要旨  

肝離断法およびドレーン管理は肝切除の成績を左右する重要項目である。近年広く使

われるようになった 2 種類のエネルギーデバイスを用いて肝離断を行うことで肝切

除における重要な評価項目とされている出血量を減らすことができるかどうかラン

ダム化比較試験で検証した。また、基準を決めてドレーンを早期抜去することで安全

性を損なわず術後在院日数・逆行性感染を減らせるかどうか検証した。前者の試験で

はエネルギーデバイスを併用することで肝離断中出血量は減少した。後者の試験では

術後 3日目抜去は合併症を増加させず、術後在院日数・逆行性感染を減少させた。術

後 1日目抜去も術中所見を加味して判断すれば安全に施行可能であった。 
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第 1章：序文 

第 1節：肝切除の歴史 

	 肝切除は肝実質離断時に出血がかさむことから 1950年代後半に finger fracture法

[1]が報告されるまではほとんど行われてこなかった。この finger fracture法は親指と

他のもう1本の指を用いて肝実質を破砕し、でてきた脈管を結紮切離する方法である。

しかし微小血管の処理が困難であったことから十分な出血コントロールは得られな

かった。この欠点を補うため、ペアンなどのより繊細な器具を用いて肝実質を破砕し、

でてきた脈管を結紮切離する clamp crushing 法[2]が 1970 年代に報告された。また、

1970年代後半には術中超音波が導入された。肝臓は実質臓器であり、以前は術中にリ

アルタイムで肝内の状況を確認する方法はなく、術前に指摘されていなかった新規病

変や腫瘍栓が発見された場合など不測の事態への対応は非常に困難であった。しかし

術中超音波が導入され、視触診では検出できない腫瘍、肝内転移、腫瘍栓などが術中

に確認できるようになり、腫瘍と脈管の立体的な位置関係も把握できるようになった

[3,4]。しかし 1970 年代の肝切除は命がけの大手術であり本邦の報告でも術死率は

19.2%、入院死を含む 6 ヶ月以内の死亡は 30.8%、両者を合わせると実に半数は 6 ヶ

月以内に死亡していた[5]。 

	 1970年代までは「流入血の遮断は危険なこと」と認識されていた。当時の肝切除症
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例は背景に何らかの肝疾患を有する症例が多く、特に肝硬変を有する症例では流入血

遮断に伴う虚血が術後肝不全のリスクを高めると考えられていたからである[6-8]。し

かし、1980年代から肝片葉阻血法[9,10]や間欠的流入血遮断法[6,11]が徐々に行われる

ようになり、その安全性が確認された。肝臓は血流が豊富な臓器であり、肝硬変を伴

う症例では凝固能・血小板低下の影響もあり出血の制御が困難であったが、流入血の

遮断が行われるようになり肝離断中出血量は著明に減少した。また、1980年代前半に

は切除量の大きい肝切除の安全性を高める工夫として門脈塞栓術[12,13]が報告され

た。1987年には肝切除を安全に行うための基準として、腹水の有無・血清ビリルビン

値・ICG15 分停滞率をもとに肝予備能を評価し肝の切除範囲を規定する幕内基準[5]

が公表された。肝切除後の肝不全は重篤化した際には救命が困難であるが、この基準

を遵守して肝切除を行うことで術後肝不全の発生率は著明に低下した。これらの技術

を駆使することで肝切除の安全性は飛躍的に高まった。当科でも 1994年から 2002年

までに行った 1056例の肝切除において手術死亡がなかったことを報告している[14]。 

	 	 2000年代には、multi-detector raw CT、EOB-MRI、造影超音波などの導入・普及

により画像診断の質がさらに向上した。これらの画像をもとに肝切除の質を向上させ

るため、術前シュミレーションや術中造影超音波などが行われるようになった。術前

シュミレーションは画像処理ソフトを用いて造影 CTの画像をもとに腫瘍や肝内脈管
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を含めた肝の 3D画像を作成する技術であり、予想切除肝容量・門脈や静脈分枝の支

配領域とその容積が正確かつ簡便に計算できるようになった[15]。2007年に日本に導

入された第二世代超音波造影剤であるペルフルブタン(ソナゾイド R、GE Healthcare, 

Oslo, Norway)を用いた術中造影超音波は病変をより明確・境界明瞭に描出できるよう

になり、新規病変の検出や腫瘍と周囲構造物との位置関係の把握などに用いられるよ

うになった[16,17]。また、近年は Indocyanine green (ICG) 蛍光法による蛍光胆道造影、

肝腫瘍の術中イメージング、肝区域染色、なども行われるようになっている[18]。現

在もより安全で質の高い肝切除を行うため、様々な工夫・技術開発が行なわれている。 
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第 2節：本研究の目的 

	 本研究では肝切除の安全性・質をさらに高めるため、肝切除の成績を左右する重要

項目である「肝離断法」と「肝切除後ドレーン管理」に着目し、検討を行うこととし

た。本研究は 2つの phaseから構成されている。研究 1では「肝離断中出血量軽減を

目的としたエネルギーデバイスの有用性に関するランダム化比較試験」と題し、近年

一般外科領域で広く使われるようになった2つのエネルギーデバイスを肝離断に用い

ることで、肝切除における重要な評価項目とされている出血量の軽減効果があるのか

どうかを検証した。研究 2では「肝切除後いつどのようにドレーンを抜くべきか：術

後 3日目抜去と 1日目抜去の検証」と題し、安全性を損なうことなく早期にドレーン

を抜去することが可能か、そして早期にドレーンを抜去することで逆行性感染や術後

在院日数を減らすことができるかどうかを検証した。 
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第 2章：研究 1「肝離断中出血量軽減を目的としたエネルギーデバイスの有用性に関

するランダム化比較試験」 

第 1節：研究 1の背景 

第 1項	 肝離断法の変遷とエネルギーデバイスの使用 

	 肝切除の質・成績に大きく影響する肝離断法に関して様々な方法が開発・使用され

てきた。なかでも、前述の clamp crushing法[2]は特別なコストもかからず出血もコン

トロールしやすいため、広く用いられてきた。Clamp crushing法はペアン 1本で離断

面を自由にデザインし、ランドマークとなる肝静脈などの脈管を離断面に露出するこ

とができる(図 1-1)。しかし、肝離断面に露出される脈管の結紮は習熟した技術を要す

る操作であり、操作の的確さおよび所要時間が手術助手の技能により左右されるとい

う難点があった。 
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図 1-1a；Clamp crushing法で肝実質を破砕する際に用いるペアン 

 

 

図 1-1b；Clamp crushing法による肝後区域切除後の離断面 

 
肝離断面には右肝静脈(黄色矢印)が露出されている。白い矢印は下大静脈。 
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	 Clamp crushing法以外に肝実質を除去し、重要な構造物である血管や胆管を露出す

る技術・手術機器として、1980年代に water-jet dissector[19]が、1990年代に超音波破

砕吸引装置(CUSAなど)[20]が報告された。超音波破砕吸引装置はその操作のしやすさ

から広く普及した。 

	 2000年代はじめには生理食塩水併用ラジオ波凝固装置(Dissecting Sealerなど)[21]が

開発された。機器の先端から滴下する生理食塩水を通してラジオ波エネルギーを伝達

し、肝離断面の組織を水の沸点である 100℃に保つことでコラーゲンを収縮・変性さ

せ、肝内脈管を安定的に閉鎖することで止血効果が得られる。 

	 また、近年は脈管を凝固止血するために超音波凝固切開装置(Ultrasonically activated 

device; UAD) [22]や bipolar vessel sealing device (BVSD) [23]が広く使われるようになっ

た。UAD は先端のブレードが高速で振動することにより熱を発生させ、組織中のタ

ンパク質を変性させることで凝固止血・切開することが可能である。BVSDはバイポ

ーラ電極を介した通電により脈管壁に含まれるコラーゲンとエラスチンを変性させ

ることで凝固止血が可能となっている。 

	 多くの外科医がエネルギーデバイスの有用性を実感していたため、これらの有用性

を検証するためさまざまな研究が行われてきた。しかし、2009年以前に行われたラン

ダム化比較試験(Randomized controlled trial; RCT)ではおのおのの試験において設定さ
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れた主要評価項目について、エネルギーデバイスの優越性は示されなかった(表 1-1)。

それゆえに 2009年〜2013年に報告されたコクランレビューをはじめとするメタアナ

リシスではエネルギーデバイスを用いない clamp crushing法が肝離断のゴールドスタ

ンダードと結論づけられた[33-35]。 
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表 1-1	 エネルギーデバイスの有用性に関するランダム化比較試験 

 症例数* デバイス 結論 

Takayamaら 

(2001) [24] 
66 超音波破砕吸引装置 

出血量は減少せず、 

肝切除の質は低下 

Aritaら 

(2005) [25] 
40 

生理食塩水併用ラジオ

波凝固装置 
肝離断中出血量は有意差なし 

Lesurtelら 

(2005) [26] 
25 

超音波破砕吸引装置、 

water-jet dissector、 

生理食塩水併用 

ラジオ波凝固装置 

手術時間・出血量・輸血頻度ともに

clamp crushing法が最もよい 

Saiuraら 

(2006) [27] 
30 BVSD 

肝離断中出血量は有意差を 

認めなかったが離断速度は 

有意に速くなった 

Lupoら 

(2007) [28] 
24 

Radiofrequency assisted 

liver resection 
術後合併症が増加した 

Ikedaら 

(2009) [29] 
60 BVSD 

手術時間や出血量の 

軽減にはつながらない 

Kaiboriら 

(2013) [30] 
54 

生理食塩水併用 

ラジオ波凝固装置 

出血を減らし 

離断速度を向上させる 

Muratoreら 

(2014) [31] 
50 BVSD 出血・離断時間は同等 

Gotohdaら 

(2015) [32] 
104 UAD or BVSD 

出血量は同等、肝離断時間・胆汁漏

発生率が減少する 

*1 群あたりの症例数。Kaibori らの研究のみ両群で超音波破砕吸引装置が使われてい

た。Gotohda らの研究では両群において術者の好みで clamp crushing 法と超音波破砕

吸引装置が使われていた。その他の試験ではいずれの研究においても clamp crushing

法・糸による脈管の結紮を基本とし、エネルギーデバイス群と比較していた。BVSD: 

bipolar vessel sealing device, UAD; ultrasonically activated device 
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	 その後もエネルギーデバイスの改良・開発は進み、その性能は向上し近年一般外科

領域の手術において特に UADと BVSDが広く使われるようになった。UADの１つ

である Harmonic FOCUSTM Long Curved Shears (Ethicon Endo-Surgery Inc., 

Ohio, USA)は 2010年に発売され、2012年 1月に国内導入されている(図 1-2a)。以

前のモデルと比べ、形状が従来の手術用鉗子に近づけられ、把持力が強くなったこと

でシーリング力・速度が向上した。長さもより長くなり、深い部位でも安定した使用

が可能となった[36]。また、BVSDの 1つである LigaSureTM Small Jaw (Covidien, 

Dublin, Ireland)は 2011年に発売され、2011年 7月に国内導入されている(図 1-2b)。

新たなジェネレータ(ForceTriadTM Energy Platform, COVIDIEN)を用いることでよ

り短い時間で安定したシーリングが可能となった。握り込む際に触れる位置に出力ス

イッチがつき、シールした組織をそのままカットできるように形状を改良することで

器具の持ち替えが減少した[37,38]。 

 
図 1-2a；Harmonic FOCUSTM Long Curved Shears 

 
ETHICON web siteより許可を得て引用[36]。先端のブレードで組織をはさみ、手元

の青いボタンを押すことで組織の凝固・切離が可能である。 
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図 1-2b；LigaSureTM Small Jaw 

 

COVIDIEN web siteより許可を得て引用[37]。先端で組織をはさみ、手元を握り込む

ことで紫色のスイッチが押され組織を凝固止血することができる。その後、灰色のレ

バーを手前に引くことで凝固した組織をカットすることができる。 

	 2013年以降に発表された RCTでは徐々にエネルギーデバイスの有用性が示される

ようになってきた(表 1-1)。Gotohdaらは Harmonic FOCUSTM Long Curved Shears

もしくは LigaSureTM Small Jawを用いることで肝離断時間が短くなり、胆汁漏の発

生率が低下することを報告している[32]。しかし試験のデザインが非劣性試験であり

出血量に関してエネルギーデバイス群の優越性は示されなかった。肝切除の短期およ

び長期成績を左右する重要な評価項目とされている出血量[39,40]の軽減について、長

年にわたってゴールドスタンダードとされてきた clamp crushing法・糸による結紮と

の比較でエネルギーデバイス使用群の優越性を示した RCTはまだない。  
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第 2項	 研究 1の目的 

	 当科では本研究開始前に Harmonic FOCUSTM Long Curved Shears および

LigaSureTM Small Jawを実際に使用し、安全性・止血能はともに同程度であり、出

血量軽減に有用であると実感した。そこで今回我々は前項で述べた現状をふまえ、

「clamp crushing法と併用して UADもしくは BVSDを用いることで従来のエネル

ギーデバイスを用いない clamp crushing法・糸による結紮と比較して肝離断中の出

血量を減らすことができる」と仮説をたて、これを検証すべく RCTを計画した。 
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第 2節：研究 1の方法 

第 1項	 患者の選択基準 

	 2012 年 7 月から 2014 年 5 月に東京大学医学部附属病院もしくは日本大学医学部

附属板橋病院で原発性もしくは転移性肝腫瘍に対して開腹肝切除が予定された患者

がこの 2施設共同単盲検並行群間 RCTの対象とされた。他の患者選定基準は、米国

東海岸がん臨床試験グループで定められた performance statusが 0から 2であるこ

と、幕内基準[5,41]を満たしていること、とされた。腹腔鏡下肝切除を受ける患者、

胆道再建を要する患者、肝外に悪性病変を有する患者、癒着その他の理由により肝離

断中の流入血遮断が困難と予想される患者、肝移植ドナー、胆嚢以外の他臓器合併切

除を要する患者、重篤な並存疾患(推定糸球体濾過量 20ml/分/1.73m2以下の腎機能障

害、インターベンションを要するもしくは ejection fraction 50%未満の心疾患、%肺

活量 60%未満もしくは一秒率 50%未満の呼吸機能障害など)を有する患者は除外され

た。 

	 本研究参加施設は 2施設とも東京都内の大学病院であり、各々年間 200症例以上の

肝切除(胆道再建を伴う切除、腹腔鏡下肝切除、生体肝移植ドナー手術を含む)が行わ

れている。本研究のプロトコールは東京大学医学部附属病院の施設内審査委員会の承

認が得られている(整理番号：P2012018-11Y)。また、英語のプロトコールサマリ
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ー は 大 学 病 院 医 療 情 報 ネ ッ ト ワ ー ク 研 究 セ ン タ ー

(http://www.umin.ac.jp/ctr/index.htm) の 臨 床 試 験 登 録 に 提 出 さ れ て い る

(registration ID C000008372)。本研究はヘルシンキ宣言を遵守して行われ、登録前

にすべての患者から書面によるインフォームドコンセントが得られている。なお、本

研究に関して開示すべき利益相反はない。 
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第 2項	 割り付け 

	 担当医が手術前日までにすべての対象患者を登録した(図 1-3)。インフォームドコ

ンセントを得たのち、試験参加者はランダムに 1:1:1の割合でコントロール群(エネル

ギーデバイスを用いずに clamp crushing法で肝離断を行う)、UAD群、BVSD群に

割り付けられた。割り付けは PCG Solutions社 (Uppsala, Sweden)提供のオンライ

ンランダム化システム(VIEDOCTM)を用いて行い、割り付けの順序はこのシステムに

よって隠された。ランダム化は①ICG15分停滞率(ICG-R15 20%未満 or 20%以上)、

②腫瘍数(単発 or 複数)、③施設(東京大学医学部附属病院 or 日本大学板橋病院)の 3

つを層別化因子とした最小化法で行った。UAD群と BVSD群をあわせてエネルギー

デバイス群とした。割り付け結果は外科医および調査者には伝えられたが試験参加者

は盲検化された。 
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図 1-3；試験の概要 

 

術後は安全性への配慮として有害事象発生の有無を 3 ヶ月間フォローアップした。
UAD, ultrasonically activated device; BVSD, bipolar vessel sealing device; ICG-R15, 
ICG15分停滞率 
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第 3項	 手術手技 

	 術式の選択は幕内基準をもとに以前報告したアルゴリズムにしたがって選択され

た[41]。すべての患者において肝離断中は間欠的流入血遮断として Pringle 法(15 分

遮断、5分解放)が用いられた(肝離断時間は肝阻血時間と等しい)。 

	 コントロール群では肝被膜を電気メスで焼灼したのち、肝実質はペアンを用いて破

砕した[24,25,29]。露出した脈管は 3-0もしくは 4-0の絹糸を用いて結紮し切離した。

微小な脈管やわずかな血液のにじみは電気メスで焼灼した。 

	 UAD群では肝被膜を電気メスで焼灼もしくはUADを用いて凝固・切開したのち、

肝実質はペアンもしくは UADを用いて破砕した。BVSD群では肝被膜を電気メスで

焼灼したのち、肝実質はコントロール群と同様にペアンで破砕した。グリソンや肝静

脈などの残った脈管の径が 2mm未満の場合は割り付けられたデバイス(UADもしく

は BVSD)を用いて凝固・切離した。2mm以上の脈管は従来通り結紮したのち切離し

た[29]。脈管の径が 2mm 未満か 2mm 以上であるかは術中に術者が判断した。わず

かな血液のにじみは電気メスを用いて焼灼した。 

	 すべての群において肉眼的に確認された胆汁漏の部位は吸収性の編み糸を用いて

縫合した。出血点は電気メスによる焼灼が有効でない場合は非吸収性の編み糸を用い

て縫合した。止血をより確実にするため、フィブリンのり(BeriplastR P; CSL Behring, 
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King of Prussia, Pensylvania, USA)を肝離断面に塗布した。各々の肝離断面に対し

て 1本のドレーンを留置した。 
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第 4項	 評価項目 

	 主要評価項目は肝離断中出血量とした。出血量はガーゼに吸収された血液の重さと

吸引ボトルにたまった血液量を合計して計算した。肝離断中出血量は肝切除の他の局

面とわけて測定した。副次評価項目は肝離断時間、肝離断速度、手術時間、総出血量、

術中赤血球輸血量、術後在院日数、手術死亡、術後血清アラニンアミノ基転移酵素

(Alanine transaminase; ALT)、術後肝機能(術後 3日目、7日目の血清総ビリルビン・

プロトロンビン時間から推定)、主要な合併症の発生率(胆汁漏、術後 3日目までの出

血、胸水貯留、膿瘍形成、他の感染症など)、とした。肝離断速度(cm2/min)は肝離断

面積を肝離断時間で割ることで算出した。肝離断面積(cm2)は紙にトレースした肝離

断面をスキャンし Adobe Photoshop ElementsR 11 (Adobe System, San Jose, 

California, USA)を用いて算出した[24,25,29]。胆汁漏は臨床的に意味があると考え

られるケース、すなわち the International Study Group of Liver Surgeryの定義で

grade BもしくはC[42]のときのみ胆汁漏ありとした。主要な合併症はClavien-Dindo

分類[43]に従い、再手術を要する術後出血、穿刺を要する胸水貯留、穿刺ドレナージ

もしくは再手術を要する膿瘍形成、38 度以上の発熱と抗生剤投与を伴う他の感染、

その他生命に関わるイベントとした。 
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第 5項	 統計解析 

	 まずコントロール群とエネルギーデバイス群の間でアウトカムの比較を行った。3

つの群のなかでのペアごとの比較はエネルギーデバイス群においてコントロール群

と比較し優位性が示されたアウトカムについてのみ行った。検定の多重性調整のため

固定順序法を用いた。これらの比較のため、サンプルサイズの計算を行った。 

	 東京大学で過去に行った研究[29]において肝離断中出血量の平均値は 462ml、中央

値は 315ml であった。肝離断中出血量の分布は対数正規分布(対数変換後の平均値

5.73、標準偏差 1.01)にあてはまりがよかった。100ml以上の出血量減少(肝離断中出

血量全体の約30%)が臨床的に有意義と考え、コントロール群の出血量を315ml、UAD

群もしくは BVSD群の出血量が少なくとも 100ml少ない(それぞれ 215mlと 200ml)

と仮説をたてた。標準偏差 1.01 の対数変換後のデータにおいて一元配置分散分析を

用いてこの差を検出するために必要なサンプルサイズは各群 111人と計算された。こ

のサンプルサイズは type I errorを 5%、検出力を 80%とした際にコントロール群と

エネルギーデバイス群、およびコントロール群と UAD群もしくは BVSD群の差を統

計学的に有意と検出できるサイズとなっている。各々のデバイス群のアウトカムとコ

ントロール群のアウトカムが比較できるように割り付けは 1:1:1の比率で行うことと

し、試験参加者の必要総数は 333人と計算された。10%程度のドロップアウトを考慮
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し目標症例数は当初 350 例としていたがドロップアウト数が予想よりも多かったた

め、最終的にドロップアウト率を 15%程度とし 380例を目標症例数とした。UAD群

と BVSD 群の比較も予定したが、検出力はこの比較には不十分となっている。プロ

トコールに記載しているとおり、中間解析は行わない方針とし、深刻な有害事象が発

生した際にのみ試験の中止を考慮することとした。 

	 東京大学医学部附属病院肝胆膵外科がデータを収集し、マスク化された統計学者に

よって解析が行われた。 

	 カテゴリー変数に関して、コントロール群とエネルギーデバイス群の評価項目は

Fisherの正確検定を用いて比較した。連続変数に関して、各々の群の評価項目の平均

値は対数変換後に一元配置分散分析を用いて比較した。コントロール群、UAD 群、

BVSD 群の間でのすべてのペアでの比較は対数変換後に Tukey-Kramer 法を用いて

行った。 

	 主要評価項目に関して本試験の結果がさまざまな状況下で適用できるかどうか調

べるため、コントロール群とコントロール群よりも優位性が示された群の間で比較す

るサブグループ解析を行った。ICG-R15、腫瘍数、肝切除の範囲(major heaptectomy 

or minor heaptectomy)によってサブグループを作成した。各々のサブグループにお

いて、差の大きさがわかりやすいように「肝離断中出血量の平均値」の差とその 95%
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信頼区間は対数変換をせずに提示した。しかし肝離断中出血量の平均値の差に関する

P値は対数変換後に t検定を用いて計算した。 

	 すべての解析は intention-to-treat 解析をもとに行った。データ解析の前に統計解

析計画書を作成し、すべての解析はこの計画書にそって行った。P 値が 0.05 未満の

再に統計学的に有意と定義した。すべての統計解析は SASR 9.3 software (SAS 

Institute, Cary, North Carolina, USA)を用いて行った。 
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第 3節：研究 1の結果 

第1項	 試験のフローチャート 

	 試験期間中に 492人の患者が肝切除を受けた。そのうち、112人が除外され残りの

380人が登録された(図 1-4)。ランダム化の前に 3人の患者で手術が中止されたため、

377人がランダム化された。ランダム化の後、2人の患者は試験の適格性を満たさな

いことが判明した。残りの 375人のうち、122人はコントロール群に、128人は UAD

群に、125 人は BVSD 群に割り付けられた。さらに術前カンファレンスの後に手術

が中止された患者や開腹後に肝切除が中止された患者がいたため、最終的に解析が行

われた患者数はコントロール群 116人、UAD群 122人、BVSD群 123人となった。

コントロール群に割り付けられたがSpiegel葉からの出血をとめるためにBVSDを使

用した患者が 1人確認された。UAD群と BVSD群の患者をあわせてエネルギーデバ

イス群(患者数 245人)とした。 
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図 1-4；試験のフローチャート 

 

 

 

  

除外 3人 

    ランダム化前に手術が中止された 3人 

解析 116人 

除外 2人 

    適格性を満たさないことが判明 2人 

 

除外 6人 

術前カンファにて 

	 	 	 	 中止 2人 

開腹後に中止 4人 

解析 122人 解析 123人 

除外 2人 

術前カンファにて 

	 	 	 	 中止 2人 

除外 112人 

他臓器同時切除 65人 

重篤な並存疾患 13人 

同意得られず 11人 

流入血遮断困難 11人 

他の理由 12人 

除外 6人 

術前カンファにて 

	 	 	 	 中止 2人 

開腹後に中止 4人 

肝切除患者 492人 

登録 380人 

コントロール群に割付 

122人 
UAD群に割付 

128人 
BVSD群に割付 

125人 

ランダム化 377人 



 29 
 

第2項	 コントロール群とエネルギーデバイス群の患者背景 

	 開胸を行った患者の割合と肝硬変の割合を除いて患者背景はコントロール群とエ

ネルギーデバイス群の間で差を認めなかった(表 1-2)。開胸を行った患者の割合はコ

ントロール群で高い傾向を認めた。 

表 1-2	 コントロール群とエネルギーデバイス群の患者背景 

  

コントロール群 

N=116 

エネルギーデバイス群 

N=245 

年齢 (歳)* 69 (34-85) 69 (29-87) 

男女比 (男：女) 88：28 179：66 

BMI (kg/m2)* 23 (17-35) 23 (15-39) 

疾患 

   原発性肝腫瘍 84 (72.4%) 171 (69.8%) 

 転移性肝腫瘍 32 (27.6%) 74 (30.2%) 

腫瘍数 

   単発 71 (61.2%) 152 (62%) 

 複数 45 (38.8%) 93 (38%) 

腫瘍の最大径 (mm)* 30 (6-180) 25 (7-220) 

再肝切除 32 (27.6%) 64 (26.1%) 

肝切除の範囲 

   Major heaptectomy 17 (14.7%) 40 (16.3%) 

 Minor heaptectomy 99 (85.3%) 205 (83.7%) 

開胸 38 (32.8%) 48 (19.6%) 

ICG-R15 (%)* 10.5 (1.8-54) 11 (0.7-41.7) 

肝硬変 17 (14.7%) 61 (24.9%) 

術前化学療法 12 (10.3%) 39 (15.9%) 

血清 ALT (IU/L)* 29 (7-157) 24 (6-202) 

血清総ビリルビン (mg/dL)* 0.7 (0.2-1.4) 0.7 (0.2-2.2) 

*中央値(範囲) Major heaptectomyは Couinaudの 3区域以上の切除とした。BMI, 
body mass index; ICG-R15, ICG15分停滞率; ALT, alanine aminotransferase 
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第 3項	 コントロール群とエネルギーデバイス群の周術期アウトカム 

	 周術期のアウトカムはまずコントロール群とエネルギーデバイス群の間で比較し

た(表 1-3)。肝離断中出血量の中央値はエネルギーデバイス群 190 (範囲 0〜3573) ml

でありコントロール群 230 (範囲 3〜1570) mlと比較し有意に少なかった(P=0.048)。

対数変換後の肝離断中出血量の平均値の差は 0.327(95%信頼区間は 0.003〜0.651)で

あった。単位面積あたりの肝離断中出血量の中央値もエネルギーデバイス群は 3.19 

(範囲 0〜53.06) ml/cm2とコントロール群 4.07 (範囲 0.11〜58.82) ml/cm2に比べて少

なかった(P=0.027)。肝離断時間の中央値はエネルギーデバイス群で 56 (範囲 8〜183) 

分でコントロール群 68 (範囲 9〜211) 分と比べ短かった(P=0.003)。肝離断速度もエ

ネルギーデバイス群 1.11 (範囲 0.06〜3.68) cm2/minとコントロール群 0.86 (範囲

0.07〜3.06) cm2/minと比べ速かった(P=0.004)。また、術後 3日目の血清 ALTの中

央値はエネルギーデバイス群で 114 (範囲 7〜1212) IU/Lとコントロール群 134 (範囲

31〜920) IU/Lと比べ低かった(P=0.008)。 

	 術後有害事象の発生率には差を認めなかった。本試験では 2人の手術関連死亡を認

めた。UAD群の 1人は術後肺炎から重篤な肝不全を引き起こした。BVSD群のもう

1人は術後門脈内血栓が原因で死亡した。本試験の介入に関連した重篤な有害事象は

認めなかった。 
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表 1-3	 コントロール群とエネルギーデバイス群における周術期アウトカムの比較 
 

*中央値(範囲) †Fisherの正確検定。ただし‡は対数変換し一元配置分散分析を行った
後に対比分析。ALT, alanine aminotransferase 
  

	 	 コントロール群	
エネルギー	

デバイス群	 P†	

	 	 N=116	 N=245	

総出血量	(mL)*	 460(35-4840)	 340(5-5103)	 0.086‡	

肝離断中出血量	(mL)*	 230(3-1570)	 190(0-3575)	 0.048‡	

単位面積当たり	

	 肝離断中出血量	(mL/cm2)*	
4.07(0.11-58.8)	 3.19(0-53)	 0.027‡	

肝離断時間	(分)*	 68(9-211)	 56(8-183)	 0.003‡	

肝離断面積	(cm2)*	 56(3-183)	 62(1-274)	 0.747‡	

肝離断速度	(cm2/分)*	 0.86(0.07-3.06)	 1.11(0.06-3.68)	 0.004‡	

手術時間	(分)*	 327(109-669)	 300(91-839)	 0.096‡	

赤血球輸血	 7(6.0%)	 14(5.7%)	 1.000	

新鮮凍結血漿輸血	 14(12.1%)	 28(11.4%)	 0.986	

術後 3 日目血清 ALT	(IU/L)*	 134(31-920)	 114(7-1212)	 0.008‡	

術後 3 日目	

	 血清総ビリルビン	(mg/dL)*	
0.8(0.4-2.0)	 0.8(0.3-4.4)	 0.548‡	

術後有害事象	
	 	 	

		胆汁漏	 8(6.9%)	 10(4.1%)	 0.371	

		胸水貯留	 18(15.5%)	 27(11.0%)	 0.300	

		腹腔内膿瘍	 4(3.5%)	 3(1.2%)	 0.306	

		出血	 2(1.7%)	 4(1.6%)	 1.000	

		感染	 14(12.1%)	 23(9.4%)	 0.542	

Clavien-Dindo 分類	

	 grade	Ⅲ以上の合併症	
24(20.7%)	 37(15.1%)	 0.242	

手術関連死亡	 0	 2(0.8%)	 0.920	

術後在院日数	(日)*	 11(7-45)	 11(7-97)	 0.691‡	
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第 4項	 3群の中でのアウトカムの比較 

	 コントロール群とエネルギーデバイス群の間で主要評価項目を含む 5項目におい

て有意差を認めた(表 1-3)ため、さらにコントロール群、UAD群、BVSD群の間でも

これらの項目の比較を行うこととした。患者背景は年齢、開胸の割合を除いて差は認

めなかった(表 1-4)。周術期のアウトカムのまとめは表 1-5に示した。出血量は BVSD

群が最も少なく、コントロール群が最も多かった。 

	 3つの群の中でのペアごとの比較結果は表 1-6に示した。肝離断中出血量は BVSD

群がコントロール群と比べ有意に少なかった(P=0.043)。対数変換後のコントロール

群と BVSD群の肝離断中出血量の平均値の差は 0.456(95%信頼区間 0.011〜0.900)

であった。コントロール群とUAD群の差は 0.199(95%信頼区間-0.248〜0.646)、UAD

群と BVSD群の差は 0.257(95%信頼区間-0.183〜0.698)であった。 
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表 1-4	 コントロール群、UAD群、BVSD群の患者背景 

  

コントロール群 

N=116 

UAD 群 

N=122 

BVSD 群 

N=123 

年齢 (歳)* 69 (34-85) 70 (34-87) 67 (29-85) 

男女比 (男：女) 88：28 89：33 90：33 

BMI (kg/m2)* 23 (17-35) 23 (15-33) 23 (17-39) 

疾患 

    原発性肝腫瘍 84 (72.4%) 89 (73.0%) 82 (66.7%) 

 転移性肝腫瘍 32 (27.6%) 33 (27.0%) 41 (33.3%) 

腫瘍数 

    単発 71 (61.2%) 77 (63.1%) 75 (61.0%) 

 複数 45 (38.8%) 45 (36.9%) 48 (39.0%) 

腫瘍の最大径 (mm)* 30 (6-180) 25 (8-220) 26 (7-130) 

再肝切除 32 (27.6%) 31 (25.4%) 33 (26.8%) 

肝切除の範囲 

    Major heaptectomy 17 (14.7%) 23 (18.9%) 17 (13.8%) 

 Minor heaptectomy 99 (85.3%) 99 (81.1%) 106 (86.2%) 

開胸 38 (32.8%) 23 (18.9%) 25 (20.3%) 

ICG-R15 (%)* 10.5 (1.8-54) 11.5 (1.6-41.7) 10.1 (0.7-38.6) 

肝硬変 17 (14.7%) 33 (27.0%) 28 (22.8%) 

術前化学療法 12 (10.3%) 15 (12.3%) 24 (19.5%) 

血清 ALT (IU/L)* 29 (7-157) 26 (9-202) 23 (6-126) 

血清総ビリルビン (mg/dL)* 0.7 (0.2-1.4) 0.7 (0.2-1.3) 0.7 (0.3-2.2) 

*中央値(範囲) Major heaptectomyは Couinaudの 3区域以上の切除とした。UAD, 

ultrasonically activated device; BVSD, bipolar vessel sealing device; BMI, body mass 
index; ICG-R15, ICG15分停滞率; ALT, alanine aminotransferase 
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表 1-5	 コントロール群、UAD群、BVSD群の周術期アウトカム 
	 	 コントロール群	 UAD 群	 BVSD 群	

	 	 N=116	 N=122	 N=123	

総出血量	(mL)*	 460(35-4840)	 365(34-5103)	 300(5-3887)	

肝離断中出血量	(mL)*	 230(3-1570)	 200(1-3575)	 165(0-1530)	

単位面積当たり	

	 	 肝離断中出血量	(mL/cm2)*	
4.07(0.11-58.8)	 3.55(0-53)	 2.63(0-24.8)	

肝離断時間	(分)*	 68(9-211)	 56(11-170)	 54(8-183)	

肝離断面積	(cm2)*	 56(3-183)	 60(1-206)	 64(2-275)	

肝離断速度	(cm2/分)*	
0.86	

(0.07-3.06)	

1.12	

(0.08-3.60)	

1.11	

(0.06-3.68)	

手術時間	(分)*	 327(109-669)	 294(113-839)	 301(91-627)	

赤血球輸血	 7(6.0%)	 10(8.2%)	 4(3.3%)	

新鮮凍結血漿輸血	 14(12.1%)	 15(12.3%)	 13(10.6%)	

術後 3 日目血清 ALT	(IU/L)*	 134(31-920)	 116(7-779)	 111(14-1212)	

術後 3 日目	

	 血清総ビリルビン	(mg/dL)*	
0.8(0.4-2.0)	 0.8(0.3-2.5)	 0.8(0.3-4.4)	

術後有害事象	
	 	 	

		胆汁漏	 8(6.9%)	 7(5.7%)	 3(2.4%)	

		胸水貯留	 18(15.5%)	 14(11.5%)	 13(10.1%)	

		腹腔内膿瘍	 4(3.5%)	 			1(0.8%)	 2(1.6%)	

		出血	 2(1.7%)	 2(1.6%)	 2(1.6%)	

		感染	 14(12.1%)	 10(8.2%)	 13(10.6%)	

Clavien-Dindo 分類	

	 grade	Ⅲ以上の合併症	
24(20.7%)	 22(18%)	 15(12%)	

手術関連死亡	 0	 1(0.8%)	 1(0.8%)	

術後在院日数	(日)*	 11(7-45)	 11(7-97)	 			11(7-51)	

*中央値(範囲) UAD, ultrasonically activated device; BVSD, bipolar vessel sealing device; 

ALT, alanine aminotransferase 
  



 35 
 

表 1-6	 ペアでの比較における P値* 

  

コントロール群 

vs 

UAD 群 

コントロール群 

vs 

BVSD 群 

UAD 群 

vs 

BVSD 群 

肝離断中出血量  0.549 0.043 0.356 

単位面積あたり 

   肝離断中出血量 
0.543 0.015 0.184 

肝離断時間 0.028    0.018 0.990 

肝離断速度 0.021 0.045 0.952 

術後 3日目血清 ALT	 0.031 0.088 0.900 

ペアでの比較はコントロール群と比べてエネルギーデバイス群がまさっていたアウ

トカムについてのみ行った。*対数変換後に Tukey-Kramer 法で解析。UAD, 

ultrasonically activated device; BVSD, bipolar vessel sealing device; ALT, alanine 
aminotransferase 
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第 5項	 サブグループ解析 

	 エネルギーデバイス群と BVSD群は主要評価項目である肝離断中出血量がコント

ロール群よりも少ないことが判明した(表 1-3、表 1-6)。これらの結果の一般化可能性

を評価するため、サブグループ解析を行った(図 1-5、図 1-6)。ICG-R15 20%未満、

単発の腫瘍、minor hepatectomyを行ったサブグループではグループ間の主要評価項

目(肝離断中出血量)の平均値の差はほぼ正で P値も小さく、全体の結果と一致するも

のであった。しかし ICG-R15 20%以上、複数の腫瘍、major hepatectomyを行った

サブグループではエネルギーデバイス群においても BVSD群においても出血量減少

効果はみられなかった。 
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図 1-5；主要評価項目に関するサブグループ解析：コントロール群とエネルギーデバ
イス群の比較 

 
差の大きさがわかりやすいように「肝離断中出血量の平均値」の差とその 95%信頼区
間は対数変換をせずに提示した。「肝離断中出血量の平均値」の差に関する P値*は対
数変換後に t検定を用いて計算した。ICG-R15, ICG15分停滞率	  
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図 1-6；主要評価項目に関するサブグループ解析：コントロール群と BVSD群の比較 

 
差の大きさがわかりやすいように「肝離断中出血量の平均値」の差とその 95%信頼区
間は対数変換をせずに提示した。「肝離断中出血量の平均値」の差に関する P値*は対
数変換後に t検定を用いて計算した。BVSD, bipolar vessel sealing device; ICG-R15, 
ICG15分停滞率 
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第 4節：研究 1の考察 

第1項	 出血量軽減におけるエネルギーデバイスの有用性 

	 本研究では、UADもしくは BVSDを clamp crushing法と併用することで、従来

のエネルギーデバイスを用いない clamp crushing法・糸による結紮と比べて肝離断

中出血量を減らすことができた。本研究では出血量軽減におけるエネルギーデバイス

の有用性を示すことができたが、その理由として今回使用したエネルギーデバイスの

性能が著しく向上していることが挙げられる。また、結紮との比較ではエネルギーデ

バイスには 2つの利点があると考えられる。1つ目は止血能が手術助手の技量に左右

されないことである。脈管が細く、術野が狭い場合には技術的に結紮の難易度は高く

なる。一方でエネルギーデバイスはそのような脈管を容易に凝固止血することができ

る。2つ目の利点は肝離断時間が短くなることである。注意深く止血しながら肝離断

を進めていたとしても離断面や肝静脈の壁から oozingが持続することがある。離断

時間が短くなることでそのような oozingからの出血量を減少させることができる。 

	 今回の試験ではエネルギーデバイスは直径 2mm未満の脈管に対して使用し、2mm

以上の脈管はすべての群において結紮した。細い血管からの出血は出血点を同定しづ

らいことが多く、そのような出血が起こることで肝離断面にあらわれた他の脈管が同

定しづらくなりより太い脈管の損傷や合併症につながる可能性がある。従って細い血
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管の止血は非常に重要である。また、太い脈管へのエネルギーデバイスの使用は再出

血や胆汁漏のリスクがあり、その適用に関しては慎重に判断する必要がある。 

	 エネルギーデバイスを用いることで肝離断中出血量は 40ml減少し総出血量は

120ml減少した(表 1-3)。これらの出血減少量は予想よりも少ないものであったがそ

の理由として、過去の試験と比較して本試験の出血量が少なかったことがあげられる。

本試験の出血減少量は仮説通り約 30%であり、臨床的にも有意義と考えられる。 

	 本試験の結果を解釈するにあたり、患者背景の違いを考慮に入れる必要がある(表

1-2)。コントロール群の患者において開胸の割合が高かったが、確実に結紮をするた

めにはより広い術野が必要だったのではないかと考えられる。開胸することが有利に

働くことが多い肝 S7/8/1に位置する腫瘍を有する患者の割合はコントロール群で

60.3%(70例)、エネルギーデバイス群で 59.2%(145例)と差を認めなかった。背景肝

の違いについて、患者は ICG-R15値をもとに層別化されていたが切除標本の病理所

見からはエネルギーデバイス群の患者に肝硬変がより多くみられた。肝硬変の患者は

より出血しやすいことが知られているため、この患者背景の違いは少なくともエネル

ギーデバイス群に有利に働くものではなかったと考えられる。 

	 肝離断以外の操作時の出血量に関しても、エネルギーデバイス群の方がコントロー

ル群よりも少なかった。本試験は肝離断中出血量の差が検出できるようにデザインさ
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れているため、肝離断以外の操作時におけるエネルギーデバイスの止血能に関して明

確な結論を得ることはできない。しかしこれらのデバイスはもろい脂肪組織、リンパ

節、癒着組織などからの出血やリンパ漏を止める際にも有用であると推察される。 
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第 2項	 副次評価項目について 

	 副次評価項目に関して、過去に報告されているように[27,32]エネルギーデバイスを

用いることで肝離断速度は速くなった(表 1-3)。BVSDは改良によりシール速度が速

くなり、機器の持ち替え回数も減少した[37,38]。今回用いた UADも BVSDと同程

度の速度で脈管を凝固・切離することができた(表 1-5)。 

	 主要な合併症の発生率はコントロール群とエネルギーデバイス群でほぼ同等であ

り 2mm以下の脈管にエネルギーデバイスを用いることは従来の結紮と同程度に安全

と考えられた。近年、細い胆管は安全にシールできると報告されている[32,44,45]が

初期の報告では太い胆管をエネルギーデバイスでシールすることにより胆汁漏のリ

スクが増えることが報告されていた[46,47]。それゆえに太い胆管をエネルギーデバイ

スでシールする際には注意が必要である。 
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第3項	 他の解析結果について 

	 サブグループ解析では ICG-R15 20%未満、単発の腫瘍、minor hepatectomyを行

ったサブグループにおいてエネルギーデバイス群のほうが出血量は少ない傾向が見

られた(図 1-4)。これらの 3つの要因はいずれも出血量が少なくなることと関連して

いるものであり、肝切除がより困難な症例においてはエネルギーデバイスを用いるメ

リットは減少してしまう可能性があると考えられた。また、単発の腫瘍、minor 

hepatectomyのサブグループにおいてエネルギーデバイス群の出血量が少なかった

理由として、部分切除などの術式における狭い術野での細い脈管の処理は結紮の難易

度が高い一方でエネルギーデバイスによる凝固止血が非常に有効だった可能性が推

察された。本試験では ICG-R15 20%以上、複数の腫瘍、major hepatectomyを行っ

たサブグループの患者数が少なく、これらの要因の影響を検証するためにはさらなる

研究が必要と思われた。 

	 ペアでの比較では BVSD群はコントロール群と比べて肝離断中出血量が少なかっ

た(表 1-6)。出血量の中央値は BVSD群が最も少なく(表 1-5)、BVSDは UADと比べ

てより安定した凝固止血が可能であることを示唆していると思われた。試験期間中に

実際にこれらの機器を使用し、特に BVSDは壁の薄い微小な肝静脈からの出血を止

める際に非常に有用であった。しかし UAD群と BVSD群の直接の比較では有意差は
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認めず、本研究のデザインはデバイス同士の比較において差が検出できるように設定

されていないため、本研究の結果からどちらのデバイスがすぐれているか結論づける

ことはできないと考えられた。 
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第4項	 本研究の制限 

	 本研究は 2施設で行われ、肝切除や周術期の管理はほぼ同様のやり方で行われた。

そのため、異なった方法で肝切除および周術期管理を行う他の施設において本研究の

結果を適用する際には注意が必要と思われた。 

	 また、本研究では clamp crushing法との併用におけるエネルギーデバイスの有用

性が示されたが、他に考慮すべき点としてデバイスの費用の問題がある。今回使用し

た UADと BVSDのハンドピースはいずれもディスポーザブル製品であり、1本あた

りの定価はともに 83000円である。この値段を高いとするかどうかは社会的な状況

にもよるが、これらの機器はコストに見合う価値があるように思われる。	  
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第 3章：研究 2「肝切除後いつどのようにドレーンを抜くべきか：術後 3日目抜去と

1日目抜去の検証」 

第 1節：研究 2の背景 

第 1項	 肝切除後のドレーン管理について 

	 肝切除の成績に影響を与える術後管理の重要項目の１つがドレーン管理である。ド

レーン留置の目的は①情報ドレーン、②予防的ドレーン、③治療的ドレーンの 3つと

されている。肝切除においては従来、術後出血・胆汁漏の有無を早期発見する情報ド

レーンとして、腹腔内の液体貯留を予防する予防的ドレーンとして、そして胆汁漏や

腹腔内感染が起きた際にこれらをドレナージする治療的ドレーンとして腹腔内ドレ

ーンは用いられてきた[48]。しかし近年、逆行性感染、術後在院日数の延長、術後疼

痛の一因となりうること、離床をさまたげること、医療スタッフの仕事量増加、など

ドレーン留置の弊害が認識されるようになった[49]。 

	 1990年代から、肝切除後ドレーン留置の必要性を検証するため、6つの RCTが行

われてきた[50-55](表 2-1)。試験ごとに患者背景は異なっていたが 6つのうち 5つの

試験ではドレーン留置は不要と結論づけられた[50,51,53-55]。これらの結果から、過

去のメタアナリシスでは難易度の高くない肝切除後のドレーン留置を支持する根拠

はない、と結論づけられている[48,56]。しかしこれらの RCTには 2つの大きな問題
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が存在する。1つ目は、4つの試験において仮説の設定、主要評価項目の定義がなさ

れていないことである[50-52,55]。さらに他の 2つの試験では主要評価項目は局所の

創関連合併症、すなわち創感染、創哆開、創部もしくはドレーン留置部からの腹水漏

れ、となっている[53,54]。これらの合併症のほとんどは現在では Clavien-Dindo分

類 grade Iに分類されるものである[43]。問題は grade III以上の重大な合併症の頻度

が適切に調査されていないことである。2つ目の問題は 5つの試験において胆汁漏が

明確に定義されていないことである[50,52-55]。さらに、4つの試験では胆汁漏の発

生率はそれぞれ 0%、1.9%、0%、1.5%と報告されており[52-55]、過去の文献で肝切

除後の胆汁漏発生率が 3.6%〜17%である[57-59]ことを考慮するとこれらの発生率は

あまりにも低く、調査の質に疑問が持たれる。	

	 肝切除後ドレーン管理に関する過去の RCT にはこのように方法論的な問題があり、

現状では明確なエビデンスなくドレーンが管理されている。これらの試験後も当科を

含む多くの施設でドレーンは留置されている[60-62]。 
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表 2-1	 肝切除後ドレーン管理に関するランダム化比較試験 

 症例数* 結論 

Belghitiら 

(1993) [50] 
40 Minor heaptectomyはドレーン非留置のほうが安全 

Fongら 

(1996) [51] 
60 待機的肝切除ではドレーン不要 

Fusterら 

(2004) [52] 
20 

門脈圧亢進症を伴う肝硬変患者の肝切除においては 

ドレーン留置が望ましい 

Liuら 

(2004) [53] 
52 

慢性肝疾患を有する肝切除症例では 

ドレーン留置は禁忌 

Sunら 

(2006) [54] 
60 

Clamp crushing法を用いた待機的な肝切除では 

ドレーン不要 

Kimら 

(2014) [55] 
100 待機的肝切除ではドレーン不要 

*1群あたりの症例数。 
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第 2項	 当科におけるドレーン管理と研究 2の目的 

	 当科では肝切除後すべての症例においてドレーンを留置してきた。これらのドレー

ンは術後 7日目から徐々に引き抜きを行い、通常 2週間以内に抜去してきた。このよ

うな注意深い管理を行うことで、我々の過去の報告では術後死亡率は 0.07%と低い値

であった[63]。しかし 2010年 1月から 12月に肝切除を受けた 117人の患者の調査

では術後ドレーン感染率は 12%、術後在院日数中央値は 14日と満足のいく結果では

なかった。そこで我々は安全性を損なうことなくこれらのアウトカムを改善するため、

ドレーン管理の方針を変更することとした。 

	 まずどこを変更すべきか考えるにあたり、過去の RCTの結果、すなわち「ドレー

ン非留置による術後管理」の導入は慎重に検討すべきであると考えられた。なぜなら、

前述の方法論的な問題点のみならず外的妥当性の問題も懸念されたからである。術式

の選択、肝離断の方法、周術期管理、術後成績は施設ごとに大きく異なっている。ま

た、近年我々は肝細胞癌に対して肝切除を受ける患者においてドレーンが術後 4日目

以降も留置されていた症例において逆行性感染が増加することを報告した[64]。これ

らのことを考慮し、我々はまず術後早期ドレーン抜去を導入することとした。我々と

同様に clamp crushing法で肝切除を行っている施設からの近年の報告では、ドレー

ン排液のビリルビン値が 3mg/dl未満であれば術後 3日目にドレーンを抜去すること
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が提唱されている[65,66]。これらの報告と我々の過去の症例のデータをもとに、我々

は術後早期ドレーン抜去基準を作成した。この抜去基準を適用し、我々は患者の安全

性を配慮し段階的にドレーン抜去の方針を変更した。2012年 1月から 2013年 2月

までの期間は術後 3日目に、2013年 2月から 12月までの期間は術後 1日目にドレー

ン抜去を試みた。本試験では術後 3日目ドレーン抜去と術後 1日目ドレーン抜去のア

ウトカムをレトロスペクティブに検証した。 
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第 2節：研究 2の方法 

第 1項	 患者の選択基準 

	 東京大学医学部附属病院にて開腹肝切除を受けた患者を対象とした。①胆道再建を

要する患者、②胆嚢を除く他臓器の切除を要する患者、③肝外に悪性腫瘍を要する患

者、④20歳未満もしくは 80歳以上の患者、⑤ICG-R15 20%以上の患者、⑥重篤な

並存疾患(推定糸球体濾過量 20ml/分/1.73m2以下の腎機能障害、インターベンション

を要するもしくは ejection fraction 50%未満の心疾患、%肺活量 60%未満もしくは一

秒率 50%未満の呼吸機能障害など)を有する患者は除外した。 

	 本研究は東京大学医学部附属病院の施設内審査委員会の承認が得られている(倫理

審査番号：2158)。本研究はヘルシンキ宣言を遵守して行われている。本研究に関し

て開示すべき利益相反はない。 
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第5項	 手術手技 

	 術式の選択は幕内基準をもとに以前報告したアルゴリズムにしたがって行われた

[41]。肝離断は clamp crushing法を用いて行い、術者の好みにあわせて 2mm以下の

脈管を凝固止血するため UADもしくは BVSDが用いられた[67]。すべての患者にお

いて間歇的流入血遮断法として Pringle法(15分血流遮断、5分開放)が用いられた。

肝離断終了後、胆汁漏の有無をチェックするため肝離断面にガーゼを置いて胆汁の付

着の有無を確認した。胆汁漏のリスクが高いと考えられた患者では胆嚢管から胆管内

に挿入したチューブを用いて胆汁リークテストを行った[68]。すべての手技を終了し

てからフィブリンのり(BeriplastR P; CSL Behring, King of Prussia, Pensylvania, 

USA)を肝離断面に塗布した。先端に 1 箇所、側面に 2 箇所穴があいた内径 8mm の

シリコン製閉鎖式吸引ドレーン(Phycon drain; Fuji system, Tokyo, Japan)を腹壁からの

距離が最短になるように各々の離断面に留置した(図 2-1)。 
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図 2-1a；ドレーン留置の実際 肝 S3部分切除後 

 
肝 S3離断面にドレーンが留置されている。 
 
図 2-1b；ドレーン留置の実際(閉創後) 肝 S3・S7部分切除後 

 
肝 S3・S7それぞれの離断面にドレーンが留置されている。 
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第6項	 ドレーンの管理と術後管理 

	 2012年より前にはドレーンは術後 7日目から 1日に 2cmずつ徐々に引き抜き、通

常 14日以内に抜去を行ってきた[63]。ドレーン排液は術後 1日目と 3日目を含め週

に 2回以上検体検査(総ビリルビン値測定および細菌培養)に提出した。抜去基準①ド

レーン排液の総ビリルビン値が 2回続けて 5mg/dl未満であること、②ドレーン排液

量が 500ml/日未満であること、③細菌培養が陰性で肉眼的に感染兆候や胆十漏の所

見を呈していないこと、のすべてを満たした場合に術後 7日目以降ドレーンの引き抜

きを行った[63]。これらの基準を満たさない場合には基準を満たすようになるまでド

レーンは動かさず留置のままとした。2010年 1月から 12月に肝切除を受けた患者を

コントロール群とし、そのアウトカムをレトロスペクティブに調査した。 

	 我々は上記の抜去基準を変更し、過去の報告[65,66]および過去の症例(コントロー

ル群)のデータをもとに早期抜去基準を定めた。早期抜去基準は①ドレーン排液の総

ビリルビン値が 3mg/dl未満であること、②ドレーン排液量が 500ml/日未満であるこ

と、③肉眼的に出血や感染の兆候を認めないこと、の 3つとした。我々はコントロー

ル群において術後 3日目に早期抜去基準を満たす患者のデータを確認し、術後 3日目

に早期抜去基準を適用することが安全であると判断した。術後 3日目に早期抜去基準

を満たす患者において、実際に術後 3日目にドレーンを抜去することとした。 
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	 2012年 1月から 2013年 2月までの期間において、術後 3日目に早期抜去基準を

満たした場合には術後 3日目にドレーン抜去を行った。ドレーン排液は術後 1日目と

3日目に検体検査に提出した。早期抜去基準を満たさない患者においては基準を満た

すようになるまでドレーンは留置のままとした。これらの患者を 3POD 群とし、そ

のアウトカムをレトロスペクティブに調査した。 

	 「結果」のところで後述するように術後 3日目ドレーン抜去が安全であることが確

認されたため、我々は次のステップとして術後 1日目ドレーン抜去を行うこととした。

2013年 2月から 12月の期間において、術後 1日目に早期抜去基準を満たした場合に

は術後 1 日目にドレーン抜去を行った。これらの患者を 1POD 群とし、そのアウト

カムをレトロスペクティブに調査した。1POD群の患者はドレーン抜去のタイミング

以外は 3POD群と同様の術後管理を行った。 

	 予防的抗生剤投与として、セファゾリンナトリウムを術後 3日間投与した。術後 4

日目以降に 37.5℃以上の発熱を認めた場合や腹部症状・血液検査所見が悪化した場合

に腹部超音波を行った。さらに精査が必要な際には CTを行った。無症候性の液体貯

留は経過観察とし、侵襲的な処置は行わなかった。 
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第7項	 解析手順と用語の定義 

	 まず、本試験の対象患者はコントロール群と 3POD 群においては術後 3 日目に、

1POD群の患者においては術後1日目に早期抜去基準を満たすかどうかによって分類

された。その後、早期抜去基準を満たした患者は 3POD 群と 1POD 群においては決

められた日に実際にドレーンが抜去されたかどうかで分類された(図 2-2)。 

	 早期抜去基準を満たした患者において、コントロール群と 3POD 群、3POD 群と

1POD群の間で患者背景、手術に関するアウトカム、術後アウトカムの比較を行った。

術後のアウトカムはドレーン留置期間、術後在院日数、主要な合併症(ドレーン感染・

胆汁漏・経皮的穿刺を要する腹腔内液体貯留など)の頻度とした。ドレーン感染に関

してはドレーン排液の培養が陽性の際に「ドレーン感染あり」と判断した。胆汁漏は

the International Study Group of Liver Surgeryの定義[42]に従い、術後 3日目以降

にドレーン排液もしくは腹腔内の液体のビリルビン値が血清の 3倍以上の際に「胆汁

漏あり」と判断した。 

	 規定の日に実際にドレーンが抜去された患者、早期抜去基準を満たしていたが実際

にはドレーンが抜去されなかった患者、抜去基準を満たさなかった患者においても術

後アウトカムを検証した。 
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図 2-2；試験のフローチャート 

 

	 *主要な解析は早期抜去基準を満たした患者において行った。	  

  

コントロール群 
(2010年 1月〜12月) 

3POD群 
(2012年 1月〜2013年 2月) 

1POD群 
(2013年 2月〜12月) 

202人の肝切除患者 204人の肝切除患者 191人の肝切除患者 

試験対象 
117人 

対象外 
85人 

試験対象 
104人 

対象外 
100人 

試験対象 
102人 

対象外 
89人 

早期抜去基準 早期抜去基準 早期抜去基準 

満たす* 
88人 

満たさず 
29人 

満たす* 
84人 

満たさず 
20人 

満たす* 
87人 

満たさず 
15人 

実際には 
ドレーン抜去せず 

実際に 
抜去 
77人 

抜去せず 
7人 

実際に 
抜去 
63人 

抜去せず 
24人 
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第8項	 統計解析 

	 連続変数に関してはウィルコクソンの順位和検定を用いて、カテゴリー変数に関し

ては Fisherの正確検定もしくはカイ 2乗検定を用いて解析した。P値が 0.05未満の

際に統計学的有意差ありと判断した。連続変数に関しては中央値と範囲を記載した。

カテゴリー変数に関しては患者数と割合を記載した。すべての統計解析は JMP Pro 

9.0 (SAS Institute Inc, Cary, NC, USA)を用いて行った。 
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第 3節：研究 2の結果 

第 1項	 試験のフローチャート 

	 2010年 1月から 12月の間に 202人の患者が肝切除を受けた(図 2-2)。そのうち 117

人が本試験の対象となり、コントロール群として解析された。他臓器切除(33 人)、

ICG-R15 20%以上(17人)、20歳未満もしくは 80歳以上(16人)、胆道再建(12人)、

重篤な並存疾患(4 人)、腹腔鏡下肝切除(3 人)の 85 人は除外された。試験対象患者の

うち、術後 3日目に早期抜去基準を満たした患者は 88人であった。 

	 2012年 1月から 2013年 2月までの間に 204人の患者が肝切除を受けた。そのう

ち 104 人が本試験の対象となり、3POD 群として解析された。他臓器切除(43 人)、

ICG-R15 20%以上(18人)、腹腔鏡下肝切除(17人)、胆道再建(9人)、20歳未満もしく

は 80歳以上(7人)、重篤な並存疾患(6人)の 100人は除外された。試験対象患者のう

ち、術後 3日目に早期抜去基準を満たした患者は 84人であった。77人の患者におい

て実際に術後 3日目にドレーン抜去が行われた。しかし担当医がその時点ではドレー

ンを抜かない方がよいと判断したため、のこりの 7人ではドレーンは術後 3日目には

抜去されなかった。 

	 2013年 2月から 12月の間に 191人の患者が肝切除を受けた。そのうち 102人が

本試験の対象となり、1POD 群として解析された。他臓器切除(26 人)、胆道再建(22
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人)、腹腔鏡下肝切除(20人)、20歳未満もしくは 80歳以上(8人)、重篤な並存疾患(7

人)、ICG-R15 20%以上(6人)の 89人は除外された。試験対象患者のうち、術後 1日

目に早期抜去基準を満たした患者は 87人であった。63人の患者において実際に術後

1 日目にドレーン抜去が行われた。しかし残りの 24 人ではドレーンは術後 1 日目に

は抜去されなかった。 
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第 2項	 早期抜去基準を満たした患者の比較 

	 早期抜去基準を満たした患者において、「再肝切除を行った患者の割合」、「手術時

間」、「開胸を行った患者の割合」を除いて患者背景・手術のアウトカムはコントロー

ル群と 3POD群、3POD群と 1POD群の間で差を認めなかった(表 2-2)。3POD群に

おいて再肝切除を受けた患者の割合は低かった。手術時間は 3POD群が短かったが、

再肝切除が少ないことに起因しているのではないかと思われた。コントロール群では

開胸されている患者の割合が高かった。 

	 術後のアウトカムに関して、術後在院日数中央値は 3POD群で 11日(範囲 7-60日)

とコントロール群 14日(範囲 7-41日)と比べ短かった(P < 0.0001) (表 2-3)。ドレーン

感染の発生率はコントロール群(5.7%)に比べて 3POD 群(1.2%)は低かったが 1POD

群(5.8%)のドレーン感染率はコントロール群と同じくらい高かった。1POD群でドレ

ーン感染を認めた患者はすべて実際には術後 1日目にドレーンが抜去されず、9日以

上留置されていた患者でありドレーン排液から皮膚の常在菌が検出された。Grade A

の胆汁漏の発生率はコントロール群が最も高かったが、その理由としては早期にドレ

ーンが抜去された場合には grade A の胆汁漏を検出することが難しくなるためと考

えられた。一方で、grade Bの胆汁漏の発生率は 1POD群で最も高かった。腹腔穿刺

を要した症例の割合はすべての群で同程度であった。 
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表 2-2	 Control群、3POD群、1POD群の患者背景と手術アウトカム 

  
Control 

N=88 

3POD 

N=84 

1POD 

N=87 

P 

Control 

vs 

3POD 

3POD 

vs 

1POD  

年齢 (歳) 65 (27-79) 62 (20-79) 65 (21-79) 0.288 0.196 

疾患 
   

0.473 0.784 

 肝細胞癌 40 (45.5%) 45 (53.6%) 43 (49.4%) 
 

 

 転移性腫瘍 23 (26.1%) 18 (21.4%) 23 (26.4%) 
 

 

 肝移植ドナー 15 (17.0%) 16 (19.1%) 14 (16.1%) 
 

 

 その他 10 (11.4%) 5 (6.0%) 7 (8.1%) 
 

 

BMI (kg/m2) 
22.3 

(16.8-36.4) 

22 

(15.9-34.6) 

22.8 

(16.5-30.3) 
0.934 0.619 

血小板数 (x104/mm3) 
18.9 

(6.7-39.5) 

19 

(7.1-48.6) 

20.3 

(7.8-46.4) 
0.331 0.510 

血清アルブミン (g/dl) 3.9 (2.6-4.8) 4 (2.4-4.7) 4.1 (2.4-4.9) 0.682 0.136 

血清総ビリルビン (mg/dl) 0.7 (0.3-1.7) 0.7 (0.2-2) 0.7 (0.3-1.9) 0.731 0.655 

ICG-R15 (%) 
8.3 

(2.5-19.9) 

7.7 

(1.3-19.9) 

7.8 

(2.1-19.6) 
0.188 0.588 

腫瘍数 1 (0-30) 1 (0-24) 1 (0-101) 0.553 0.773 

再肝切除 34 (38.6%) 13 (15.5%) 24 (27.6%) 0.0006 0.064 

術前化学療法 18 (20.5%) 14 (16.7%) 20 (23.0%) 0.561 0.341 

糖尿病 19 (21.6%) 24 (28.6%) 23 (26.4%) 0.298 0.864 

手術時間 (分) 
402 

(148-843) 

354 

(116-565) 

373 

(149-675) 
0.0003 0.181 

出血量 (ml) 
460 

(60-6950) 

520 

(20-2790) 

430 

(40-3310) 
0.743 0.427 

輸血量 (ml) 0 (0-5320) 0 (0-2160) 0 (0-960) 0.132 0.858 

肝阻血時間 (分) 67 (0-167) 77 (0-211) 65 (0-183) 0.435 0.493 

開胸 51 (58.0%) 24 (28.6%) 20 (23.0%) 0.0001 0.485 

Major hepatectomy 28 (31.8%) 31 (36.9%) 35 (40.2%) 0.523 0.754 

解剖学的切除 52 (59.1%) 60 (71.4%) 64 (73.6%) 0.110 0.864 

連続変数はウィルコクソンの順位和検定、カテゴリー変数は Fisher の正確検定もし
くはカイ 2乗検定で解析。連続変数は中央値(範囲)を、カテゴリー変数は患者数(割合)
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を記載。Major hepatectomyはクイノーの 3区域以上の切除とした。POD, postoperative 

day; BMI, body mass index; ICG-R15, ICG15分停滞率. 

 
表 2-3	 Control群と 3POD群、3POD群と 1POD群における術後アウトカムの比較 

  
Control 

N=88 

3POD 

N=84 

1POD 

N=87 

P 

Control 

vs 

3POD 

3POD 

vs 

1POD 

ドレーン留置期間 (日) 10 (4-39) 3 (3-53) 1 (1-38) <0.0001 <0.0001 

術後在院日数 (日) 14 (7-41) 11 (7-60) 11 (6-37) <0.0001 0.409 

ドレーン感染 5 (5.7%) 1 (1.2%) 5 (5.8%) 0.211 0.211 

胆汁漏 (ISGLS の定義) 23 (26.1%) 14 (16.7%) 6 (6.9%) 0.142 0.058 

  Grade A 21 (23.9%) 13 (15.5%) 1 (1.1%) 
 

 

  Grade B 2 (2.3%) 1 (1.2%) 5 (5.7%) 
 

 

  Grade C 0 0 0 
 

 

腹腔穿刺 1 (1.1%) 2 (2.4%) 2 (2.3%) 0.614 1.000 

Clavien-Dindo 分類 grade III

以上の合併症 
3 (3.5%) 2 (2.4%) 4 (4.6%) 1.000 0.682 

連続変数はウィルコクソンの順位和検定、カテゴリー変数は Fisher の正確検定もし
くはカイ 2乗検定で解析。連続変数は中央値(範囲)を、カテゴリー変数は患者数(割合)
を記載。POD, postoperative day; ISGLS, International Study Group of Liver Surgery. 

	 Grade III以上の合併症の割合は 1POD群が最も高かった。コントロール群では腹

腔穿刺を要した患者、創感染にて創部からドレナージを行った患者、血腫感染で再手

術を行った患者の 3人に grade III以上の合併症を認めた。3POD群では腹腔穿刺を

要した 2人の患者に grade III以上の合併症を認めた。1POD群では腹腔穿刺を要し

た 2人の患者、術後心筋梗塞にて冠動脈バイパス術を要した患者、胆汁漏にて内視鏡

的経鼻胆道ドレナージを要した患者の 4人に grade III以上の合併症を認めた。本試

験では手術死亡は認めなかった。  
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第 3項	 規定の日に実際にドレーンが抜去された患者のアウトカム 

	 表 2-3に示した結果では grade Bの胆汁漏と grade III以上の合併症は 1POD群で

多かった。しかし実際に決められた日にドレーンを抜去した患者において比較すると、

これらの発生率は他の群とほぼ同程度であった(表 2-4)。これらの患者ではドレーン

感染は見られなかった。	  

 
表 2-4	 決められた日に実際にドレーンが抜去された患者の術後アウトカム 

  
3POD 

N=77 

1POD 

N=63 

術後在院日数 (日) 11 (7-22) 10 (6-37) 

ドレーン感染 1 (1.3%) 0 

胆汁漏 (ISGLS の定義) 12 (15.6%) 1 (1.6%) 

  Grade A 12 (15.6%) 0 

  Grade B 0 1 (1.6%) 

  Grade C 0 0 

腹腔穿刺 2 (2.6%) 2 (3.2%) 

Clavien-Dindo 分類 grade III 以上の合併症 2 (2.6%) 2 (3.2%) 

連続変数は中央値(範囲)を、カテゴリー変数は患者数(割合)を記載。POD, postoperative 

day; ISGLS, International Study Group of Liver Surgery. 
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第 4 項	 早期抜去基準を満たしていたが実際にはドレーンが抜去されなかった患者

のアウトカム 

	 早期抜去基準は満たしていたが決められた日にドレーンを抜去しなかった理由を

表 2-5に示した。3POD群では術中所見から胆汁漏のリスクが高いと判断された症例

がほとんどであった。1POD群では胆汁漏のリスクのみならず、術中所見から何らか

の不安要素がある患者がほとんどであった。1POD群の 24人のうち、12人は術後 3

日目にドレーンが抜去された。この 12人では重大な合併症は見られなかった。 

	 これらの患者の術後アウトカムを表 2-6に示す。3POD群では経過に影響するよう

な合併症を認めたのは grade Bの胆汁漏を呈した 1人だけであった。一方、1POD群

では 4人の患者に grade Bの胆汁漏を認め、2人の患者に grade III以上の合併症を

認めた。	 	  
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表 2-5	 早期抜去基準を満たしていたが決められた日にドレーンを抜かなかった理由 

 N (%) 

3POD 群 (N=7)  

 胆管断端の処理が困難であった 2 (28.6%) 

 胆汁リークテスト陽性で C チューブを留置した 2 (28.6%) 

 グリソン鞘を広範囲に露出した 1 (14.3%) 

 C チューブが胆嚢管から逸脱した 1 (14.3%) 

 ドレーン排液のビリルビン値が術後 1 日目から 3 日目にかけて増加した 1 (14.3%) 

1POD 群 (N=24)  

 胆汁リークテスト陽性 7 (29.2%) 

 術中に胆汁漏が確認された 6 (25.0%) 

 出血量が多かった (1000ml 以上) 3 (12.5%) 

 胆管の損傷 2 (8.3%) 

 胆管壁を切除した 1 (4.2%) 

 熱が高かった 1 (4.2%) 

 C チューブが胆嚢管から逸脱した 1 (4.2%) 

 前回の手術後腹水が多かった 1 (4.2%) 

 腫瘍が巨大だった 1 (4.2%) 

 術後合併症のため慎重な管理が必要であった 1 (4.2%) 

POD; postoperative day, Cチューブ; cystic duct tube. 
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表 2-6	 早期抜去基準を満たしていたが決められた日にドレーンが抜かれなかった患
者の術後アウトカム 

  
3POD 

N=7 

1POD 

N=24 

ドレーン留置期間 (日) 9.5 (7-53) 4 (2-38) 

術後在院日数 (日) 11 (7-22) 15 (7-31) 

ドレーン感染 0 5 (20.8%) 

胆汁漏 (ISGLS の定義) 2 (28.6%) 5 (20.8%) 

  Grade A 1 (14.3%) 1 (4.2%) 

  Grade B 1 (14.3%) 4 (16.7%) 

  Grade C 0 0 

腹腔穿刺 0 0 

Clavien-Dindo 分類 grade III 以上の合併症 0 2 (8.3%) 

連続変数は中央値(範囲)を、カテゴリー変数は患者数(割合)を記載。POD, postoperative 

day; ISGLS, International Study Group of Liver Surgery. 
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第 5項	 抜去基準を満たさなかった患者のアウトカム 

	 早期抜去基準を満たさなかった患者の術後アウトカムを表 2-7に示す。Grade Bも

しくは Cの胆汁漏の割合、grade III以上の合併症の割合はすべての群で高かった。

さらに、コントロール群の 1人(3.4%)、3POD群の 3人(15.0%)、1POD群の 1人(6.7%)

は再手術が必要であった。 

 
表 2-7	 早期抜去基準を満たさなかった患者の術後アウトカム 

  
Control 

N=29 

3POD 

N=20 

1POD 

N=15 

ドレーン排液のビリルビン 3 mg/dl 以上 23 (79.3%) 14 (70.0%) 10 (66.7%) 

ドレーン排液量 500ml/day 以上 2 (6.9%) 3 (15.0%) 4 (26.7%) 

肉眼的に出血もしくは感染の兆候あり 4 (13.8%) 4 (20%) 1 (6.7%) 

ドレーン留置期間 (日) 13 (7-64) 10 (4-36) 12 (3-25) 

術後在院日数 (日) 17 (9-80) 16 (11-43) 13 (9-30) 

ドレーン感染 9 (31.0%) 7 (35.0%) 1 (6.7%) 

胆汁漏 (ISGLS の定義) 21 (72.4%) 12 (60.0%) 6 (40%) 

  Grade A 9 (31.0%) 5 (25.0%) 1 (6.7%) 

  Grade B 11 (37.9%) 5 (25.0%) 4 (26.7%) 

  Grade C 1 (3.4%) 2 (10.0%) 1 (6.7%) 

腹腔穿刺 0 0 0 

Clavien-Dindo 分類 grade III 以上の合併症 3 (10.3%) 5 (25.0%) 3 (20.0%) 

連続変数は中央値(範囲)を、カテゴリー変数は患者数(割合)を記載。POD, postoperative 

day; ISGLS, International Study Group of Liver Surgery. 

  



 69 
 

第 4節：研究 2の考察 

第 1項	 早期ドレーン抜去の安全性と有用性について 

	 本研究では、早期抜去基準を用いて術後 3日目にドレーン抜去を行うことで安全性

を損なうことなく術後在院日数とドレーン感染を減らせることが示された。また、早

期抜去基準および術中所見をもとに判断することで術後 1 日目ドレーン抜去も安全

に施行可能であった。これらの臨床所見に基づいたドレーン抜去は安全であり、合併

症のリスクが高い患者を同定するために有用であった。 

	 本試験開始前に、早期ドレーン抜去の利点として逆行性感染の減少と術後在院日数

の短縮が期待された。実際にドレーン感染はコントロール群と比較し、3POD群では

早期抜去基準を満たす患者において減少し(表 2-3)、1POD 群では実際にドレーンを

抜去した患者において減少した(表 2-4)。結果として、試験対象患者全体においてド

レーン感染率は 12%(コントロール群 117人中 14人)から 6.7%(3POD群 104人中 7

人)、5.9%(1POD 群 102 人中 6 人)へと減少した。術後在院日数中央値も試験対象患

者全体において 14日(コントロール群、範囲 7〜160日)から 12日(3POD群、範囲 7

〜60日)、11日(1POD群、範囲 6〜37日)へと減少した。 

	 一方で試験開始前には早期ドレーン抜去の欠点として、ドレーン抜去後の胆汁漏や

症候性液体貯留が危惧された。我々は過去に 37%の胆汁漏は術後 3日目以降に診断さ
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れるためドレーンは長く留置しておいたほうがよいと報告した[63]。しかし本試験で

は胆汁漏のリスクが高い患者のほとんどは早期抜去基準を用いることで術後 3 日目

までに(表 2-3)、そして早期抜去基準と術中所見を用いることで術後 1日目までに(表

2-4)同定することができた。本試験では以前の報告と比べて厳しい基準を用いたこと

で術後早期にリスクの高い患者を同定することが可能であったと考えられる。同定さ

れたリスクの高い患者においてドレーン留置は非常に有用であった。早期抜去基準を

満たさない患者においては grade Bもしくは Cの胆汁漏発生率、grade III以上の合

併症発生率が高かった(表 2-7)。それゆえに我々は肝切除患者全員においてドレーン

は不要とする意見には賛同すべきではないと考えている。当科における肝切除の手術

関連死亡率はほぼ 0%であり[14]、この安全性を維持していくために少なくともリス

クの高い患者においてはドレーンを留置することが必要であると考えている。 

	 本試験では、早期抜去基準を満たしていても担当医の判断によってドレーンが抜去

されなかった症例を認めた(表 2-5, 2-6)。担当医の判断が功を奏したようにみえた症

例もあったが、その判断が本当に正しかったかどうかは不明である。1POD群では術

中に胆汁漏が確認された患者 6人、そして出血量 1000ml以上の患者 3人のうち数名

において grade Bの胆汁漏や grade III以上の合併症が確認された。どのような術中

所見があった際に実際にドレーンを抜かずに経過をみるべきか、さらなる検証が必要
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である。 

	 本試験の結果から早期ドレーン抜去の安全性と有効性が示されたが、本試験の結果

は今後最適なドレーン管理法を模索する上での重要な基礎データとなりうるもので

ある。肝細胞癌に対する解剖学的切除[69]、転移性肝癌に対する非解剖学的部分切除

[70]、再発病変に対する繰り返し切除[71,72]などが当科の肝切除の特徴である。肝離

断は「方法」ところで述べたように肝門部血流遮断下に clamp crushing法を用いて

行っている[67]。当科と同様の方法で肝切除を行っている施設においては本試験の結

果を適用することが可能と思われる。今回の結果をもとに、今後我々はリスクの低い

患者においてドレーン非留置の安全性と有用性を評価することを考えている。 
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第 2項	 本研究の制限 

	 今回、我々は患者の安全性を最優先事項として配慮しながら早期ドレーン抜去を導

入した。その結果、我々は段階的にドレーン管理法を変更することとなり、担当医は

状況によっては早期抜去基準を満たした患者においてもドレーンを抜去せずに経過

をみた。早期ドレーン抜去の安全性に関して試験開始時には確信が持てなかったため、

今回 RCT は行わなかった。結果として患者背景の違いが本試験の制限となったが、

我々は安全に早期ドレーン抜去を導入することができた。本研究は探索的な試験であ

り、解析対象患者数も限られていたため傾向スコアなどを用いた患者背景の調整は行

わなかった。 

	 他の制限として、「胆汁漏」、「ドレーン感染」、「腹腔穿刺」や「grade III以上の合

併症」発生率を検証するにはサンプルサイズが少ないことがあげられる。これらの合

併症の発生率は 10%未満であるため、我々は各群のアウトカムの傾向をつかむことは

できたが統計学的に有意な結果を得ることはできなかった。 

 

  



 73 
 

第 4章：総括と今後の展望 

	 研究 1では clamp crushing法にエネルギーデバイスを併用することで従来の「エ

ネルギーデバイスを用いない clamp crushing法・糸による結紮」と比較し、肝離断

中出血量が減少し肝離断時間が短縮されることが RCT において示された。Clamp 

crushing 法・糸による結紮は長年にわたって肝離断のゴールドスタンダードとされ

てきた。しかし近年、実臨床の現場ではさらに安全・迅速に肝切除を行うため、エネ

ルギーデバイスが用いられることが多くなった。今後はエネルギーデバイスを併用し

た clamp crushing法が肝離断のゴールドスタンダードになるものと思われる。 

	 研究 2では早期抜去基準・術中所見をもとに術後 1日目に安全にドレーンが抜去で

きること、術後在院日数・逆行性感染を減らせることが示された。また、術中所見に

何らかの不安要素がある場合においても術後 3 日目に早期抜去基準をもとにドレー

ン抜去の可否を判断することで安全性を損なうことなく早期にドレーンを抜去する

ことが可能である。本研究の結果から、再手術などの侵襲的な処置を要する場合以外

は図 2-3に示すアルゴリズムに沿った管理が望ましいと考えられる。リスクの低い患

者においてはドレーン非留置による術後管理も可能と思われるが、今後どのような患

者をその候補とするか決めるにあたり、少なくとも術中所見を加味して判断する必要

があると思われる。 
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	 これらの研究結果をふまえ、さらに安全で質の高い肝切除を行っていく必要がある。 

 

 

図 2-3；肝切除後ドレーン管理のアルゴリズム 
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