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Materials and Methods

Animals:

　����������	
���������������
������
�������	�
�
�	��

���������	
���������������������������������	
���
���

�������	
������
�	�
������	�����	
�����������	
������������

�����������	
����	
��	�
�����
�
�	���������	�
����

��������	
�������	����	����	������	������������	�
����

������������	���
�	��������������
�������	
���������

��������	
��
������������������	�����������	
��	
�������

�������	
�����������������������������������	
��	���
�

���������	�
��
������������	��������������	
��	����������

���������	
��������������	
���������������	

Bile duct ligation and External biliary drainage: 
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Experimental groups: 
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Plasma assays: 
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Isolation and culture of Kupffer cells: 
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Determination of Nitric Oxide: 

　���������	�
������������������������������	�
�����

���������	�
�������－���������	
�������������������������

��������	�
�������������

�	��������������	��
��
���

���������	
�����������	
����

��������２０）����������	
��

����������	
������������������	����������	
����
���

�������	�２１）�������	
�����	���������������������������	
���

��������	����	�	
�����	
���
�������������������		���

�������	
������������
	����	������������������	
�	���

�������������		�
��������������������������������	
��

����������	
���
�������������
�����������	�
�

����������	
��
�
���������
���	��
���������	�
���


��������	
���������������������������������	
��
������

�������	�
�������
������������		�����������	�
��

�������	
�	��
�������	�
���������������������	
������

�������	
�	���２２）���������	
	�������	�	��	����������

��������	
������	����������������������������	

��������

����������	�
	��������
	����������������	�
�������

���������	��
���	��
�����������
������������	�
����	��

����������	
��������・����������������	���

��������

�������	���
�������	
������
�����		����������	��
�����

����������	
��������������������������������	
��������

��������	�
�
���������������������������������	�
��

��������	�
	�
�
��
	�
�����������
��������	
�����������

���������	
�������������	�����������������	
�������

��������	
��	�����������	������������������	��
�

�������	�
���������������������������������	�

��������	�
��	��������
������������������������	
������

�������	
������������������������������������

���������	��
��
�	�
������
����	�������������	�
����

��������	�	
��
�����
���
�������	���������	
��������

��������	
���
�
��
������
���������������������

��������	�
����������������������	����������	�
����

���������	
���	��������	����	����������������



����������	
����	���
�����
�������������������	�

���������	
��������		��	�������	����������	
������������

����������	��
������
���	����
�
	
���������	��
��
�
��	���	�

����������������	
�	�������	�	�	����������������	
������

��������	�

����������������������
����������	
����

Determination of TNFα by Enzyme-Linked 
Immunosorbent Assay: 
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Determination of plasma endotoxin: 
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Statistical analysis: 
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Results

Liver functions 
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Plasma concentrations of endotoxin, TNFα, and 
nitrite/nitrate
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TNFα production by Kupffer cells
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Nitric oxide production by Kupffer cells
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Discussion
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ラット閉塞性黄疽におけるKupffer細胞の一酸化窒素（NO）および
Tumor Necrosis Factor‐α（TNFα）産生能と減黄による影響の検討

平田　晋吾１，愛甲　孝１，高尾　尊身２

１鹿児島大学医学部腫瘍制御学・消化器外科学，２鹿児島大学フロンティアサイエンス研究推進センター

　　　　

【目的】閉塞性黄疽（閉黄）患者の外科手術に際しては諸合併症により術後死亡率が高いため，臨床においては術前減

黄処置が一般的であるが，その功罪はいまだ結論が出ていない。閉黄における諸病態の本態はエンドトキシン血症に起

因するもので，肝���������細胞（��）がその発生に重要な役割を演じているといわれている。われわれは閉黄および閉

黄後減黄したラット肝からそれぞれ����を分離培養し，エンドトキシン（���）刺激に対する一酸化窒素（��）および�

�������	
�������
���（���α）の産生能を検討した。
【対象・方法】ラット総胆管内にポリエチレンチューブを留置後末梢を切離してチューブ断端を項部に固定，その断端

を結紮して１４日間経過した閉黄群と，その後断端を開放して３，７，１４日間経過した減黄群を作成した。各群の血液を

採取して血漿中エンドトキシン，���α，��２－／��３－を測定。同時に肝組織より��������	����灌流法と遠心分離法にて
分離採取した����を４８時間初代培養して，����������		
����（���）を添加刺激後経時的に採取された上清中の����α，
��２－を測定した。

【結果】�血漿中エンドトキシン，血漿中����α，��２－／��３－は閉黄群で有意に上昇し減黄７日以降で������群レベ
ルまで回復した。�分離培養された����の�����に対する����α産生は刺激３時間後にピークがみられた。�����刺激
に対して閉黄群の肝����は������群の２倍の����α，��２－を産生したが，減黄７日以降で������群レベルまで回復し
た。

【結論】閉黄によるエンドトキシン血症により肝����が活性化され，本来侵襲に対する生体防御に働くべき����や����
αの過剰産生を引き起こすことが閉黄時の病態発現に大きな役割をになうこと，またその回避のために術前減黄は重要
であることが推測された。

鹿児島大学医学雑誌　第５８巻　第３号 平成１９年１月


