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1、概要 

目的：肝切除における胆汁漏の潜在的リスクを予測するために、リスクスコアの提唱

を行った。 

背景： 手術技術の向上と術前検査により肝切除は安全な手術となった。術式も定型化

され多くの施設で可能なものとなっている。しかし、手術の安全性は向上したものの、

胆汁漏は、術後合併症の最も一般的な要因である。胆汁漏の発生因子についての検討

も散見されるが、リスクスコアは提唱されていない。 

方法： 2008 年から 2010 年の間に、日本大学板橋病院で施行した胆道再建のない根治

的肝切除症例、518 例の術後経過の分析を行い、胆汁漏の独立予測因子を求めた。胆

汁漏は 2011 年に International Study Group of Liver Surgery（ISGLS）により定義

された、「術後の 3 日目のドレーンビリルビン値が血清ビリルビン値の 3 倍以上、ま

たは、胆汁貯留や胆汁腹膜炎のために放射線透視下処置やの再開腹が必要となったも

の。」を用いた。 胆汁漏のグレードに関しても、ISGLS により提唱された基準であ

る grade A (追加診断や治療を必要としないもの)、grade B (A の中で 1 週間以上ドレ

ーン管理が必要なもの)、grade C (合併症治療に再開腹などが必要なもの)をもとに検

討を行った。胆汁漏発生リスク予測因子の解析にはそれぞれの独立した因子に対しロ

ジスティック回帰分析を行った。 

結果： 胆汁漏を合併した 81（15.6%）症例のうち、76 症例は grade A . B の胆汁漏で

あり、5 症例は grade C であった。 術後在院日数の中央値は、胆汁漏群（14 日、8-34）

が胆汁漏なし群（11 日、5-62; P = 0.001）と比べて有意に長かった。 18 の臨床病理

学的因子のうち、インドシアニングリーンの 15 分クリアランス値 (ICGR15）(P = 

0.02)、アルブミン値 (P = 0.04)、手術時間 (P = 0.001)、肝阻血時間 (P = 0.008)、術

中出血量 (P = 0.004)、切除術式 (解剖学的系統切除、非系統切除) (P = 0.01)、腫瘍脈

管浸潤の有無 (P = 0.04)、切除検体の重さ (P = 0.006)の 8 因子に胆汁漏との因果関係



4 
 

を認めた。多重ロジスティック解析により求められた、術後胆汁漏の独立予測因子は、

非系統的切除（OR 3.16、95%の CI：1.72-6.07、P 0.001）、ICGR15（2.43、1.32-7.76、

P = 0.004）、アルブミン値（2.29、1.23-4.22、P = 0.01）、切除検体の重さ（1.97、

1.11-3.51、P = 0.02）の 4 因子であった。オッズ比に基づき非系統的切除に 2 点、他

3 因子に 1 点を割り当て、1 点以下を低リスク群、2，3 点を中リスク群、4 点以上を

高リスク群とした。低リスク群 122 人（23.5％）、中リスク群 316 人（61.0%）、高

リスク群 80 人（15.5%）に割り振られ、それぞれの群での胆汁漏の発生頻度は 12 人

（9.8%）、51 人（16.1%）、18 人（22.5%）であった。高リスク群の胆汁漏の相対リ

スクは低リスク群の 2.64（95%CI：1.12-6.41、P = 0.04）であり有意差を認めた。 

結論： 本リスクスコアは、肝切除後胆汁漏発生リスクの予測を可能にする。 
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2、諸言 

2‐1、術後胆汁漏の発生頻度 

 肝臓切除は、原発性及び転移性肝がんにおいて唯一の根治状態を得られる治療と

して認識されている。手術技術の向上と術前精査による手術適応の検討により、ハイ

ボリュームセンターを中心に、肝切除関連死亡率は減少し、安全な手技になってきて

いる（1-3）。さらに、術式の定型化により一般的外科手技として多くの施設で施行可能

な術式となってきた。 しかし、胆汁漏は肝切除後の最も一般的な合併症の 1 つであり、

その発生頻度は、3.6%から 15.9%（4-12）と高く、患者の術後経過や在院日数に大きく影

響を与えている。術後胆汁漏に関する論文は散見するが、もとになる胆汁漏の定義が

様々であることがあり共有する知見に至っていなかった。 

 

2‐2、胆汁漏の定義 

 胆汁漏は肝切除において最も頻度の高い合併症であるため、さまざまな研究が行わ

れるとともに、研究ごとに定義が提唱されてきた（4-12）。大半はドレーンビリルビン濃

度と排液量に基づいている。ドレーンビリルビン濃度の観点からは、術後 1 週間以上

ドレーン排液ビリルビン値が 5mg/dl 超えているもの（13）、術後 2 週間ドレーン排液ビ

リルビン値が 20mg/dl 以上のものと定義されてきた（5）。排液量の観点からは、術後 1

～3 日で 50ml 以上の胆汁量のもの（10,14）と定義されている。 ほかに、再開腹や経皮

ドレナージ施行時に腹腔内に貯留した胆汁量や、胆道造影により明らかに胆汁漏を認

めるものと定義とした報告もある（8）。しかし、研究ごとに提唱された定義とそれに従

った検討であり共通した胆汁漏の定義はなかった。2011 年、肝切除インターナショナ

ル研究会（ISGLS）により、胆汁漏の定義として「術後の 3 日目のドレーンビリルビ

ン値が血清ビリルビン値の 3 倍以上、または、胆汁貯留や胆汁腹膜炎のために放射線

透視下処置やの再開腹が必要となったものと定義した。」が提唱された（15）。本研究
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でも ISGLS の定義に従った（Table 1）。 

 

2‐3、胆汁漏の重症度判定 

 胆汁漏の重症度判定についても、さまざまであったが ISGLS によって grade A, B, C

と定義づけられた。胆汁漏が患者の臨床管理に影響を及ぼさず、追加診断や治療を必

要としないものを grade A、再開腹なしで保存的加療が可能な胆汁漏と 1 週間以上ド

レーン管理を必要とする grade A を grade B、合併症治療に再開腹を必要とする胆汁

漏を grade C と定義された（15）（Table 1）。 

 

2‐4、胆汁漏への取り組み 

 胆汁漏の発生頻度を軽減させるために、術中胆汁リークテスト（13）、術中胆管造影（16）、

肝離断面へのフィブリン接着剤の使用（17）など様々な手技が検討されてきた、胆汁漏

の頻度を低下させる効果はあったものの、この合併症を完全に回避することはできな

い。軽微な胆汁漏の大部分のケースは、制御可能で、保存的加療により治癒できる（11）。

しかし、胆汁漏が深刻で適切なコントロールができない場合、難治性腹水や腹腔内感

染症の発生頻度が上昇する、さらに腹腔内感染に伴う敗血症や肝不全につながる可能

性があり、在院日数の延長や術後関連死につながるリスクがある（18）。 したがって、

胆汁漏のリスクが高い症例を特定することは、臨床的に重要である。 

 

2‐5、胆汁漏リスク因子の検討 

肝切除後の胆汁漏の発生率は高く、術後経過に大きく影響するため、胆汁漏を軽減す

る取り組みは行われてきた。しかし、胆汁漏そのものの定義がさまざまであったため、

正確にこの合併症のリスクを評価することは行われていなかった。さらに、リスク因

子についての報告はあるが、術後にスコア化してリスクを検討する報告はなかった。 
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2‐6、リスクスコアの提唱 

 胆汁漏が避けがたい合併症であるため、胆汁漏のリスクが高い症例を術後より認識

し、より慎重なケアや対応を行うことが必要である。 

そのため、本研究では多重ロジスティック解析によって求められた危険因子のオッズ

比に従いスコア化をおこなった。リスクスコアを明確にすることにより、術直後より

胆汁漏リスクの認識を容易にかつ客観的に持つことができる。 
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3、対象と方法 

3‐1、対象 

2008 年から 2010 年の間に、日本大学板橋病院（東京）で施行した根治的肝切除症

例を対象とした。当研究では肝離断面からの胆汁漏のリスクを検討する目的であるた

め、胆道再建を行った症例は対象外とし、518 例で検討をおこなった。 

 

3‐2、外科的手技 

 肝細胞がんにおける、外科的切除適応と手術術式は、幕内基準（19）に従った。クイ

ノー領域の解剖学的系統切除を第一選択術式とした。 肝予備能、腫瘍条件によっては

非系統切除を選択した症例もある。結腸直腸がんの転移性肝がん症例では解剖的系統

切除は施行せずに、腫瘍から適切な切除距離を確保したうえで非解剖学的切除が行わ

れた。  

開腹後、安全に手術が施行可能な状態となるまで肝を授動した。必要に応じて開胸

もおこない間の脱転を行った。肝切除施行前に術中超音波を施行し腫瘍の部位と個数

を同定、適宜腫瘍生検なども行った。肝細胞がんで術前同定しえない病変を認めた場

合、同領域内であれば合わせて切除を行うか部分切除を施行した。 肝離断面は術中超

音波でガイドを行い、肝門遮断による流入血遮断下に、クランプ粉砕法を用いて肝離

断を行った。 グリソンは絹糸による結紮切離で処理を行った（13,20）。 

肝切除終了時に、肝離断面にガーゼを貼付し胆汁染色の有無を確認することにより、

胆汁漏の有無の確認を行った。複数領域切除や肝葉切除施行症例において、胆のう管

より胆汁漏出テストを行った[13]。 確認処置終了後、フィブリン接着剤（Beriplast®; 

CSL ベーリング社、日本国東京）を肝離断面に散布した。 

先端開口型で 2 つの側孔のあるシリコンゴム製のドレーン（内径、10mm、プリー

ツ drain®;住友社、日本国東京）を腹壁から最短のルートを選択し、屈曲のない状態で、
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肝臓の各々の離断面に留置した。周術期の感染症予防としてセファゾリンによる標準

的な全身抗生剤投与を、術直前と術後 1～3 日、1 日 2 回行った。術後ドレーン排液ビ

リルビン値が 5mg/dl 未満、かつ細菌学検査陰性であれば、術後 3 日目によりドレーン

の抜去を行った（21）。複数本ドレーンが挿入されている場合は 1 日 1 本ずつ連日抜去

を行った。 

手術手技のバイアスを考慮し、本研究では術者の条件も明確にした。2 人の肝臓外

科指導医（T.T.と T.H.）が、全症例の 4 分の 3 の手術を行った。 それぞれ 3,000 件

と 1,000 例の肝切除経験を有している。 残りの 4 分の 1 症例においては、前 2 者のア

シストのもと、5 人の専門医（100 例以上の肝切除術者又は第一助手経験者）が行った。 

執刀者に関して特定の割当ては行わなかった。 研究期間内、外科や麻酔の手技やデバ

イスは適宜改良されている（22）。 

 

3‐3、胆汁漏・胆汁漏重症度の定義 

当研究では、国際的に提唱された胆汁漏の定義、及び胆汁漏のグレーディングを用

いたことにより共有認識しうる結果を導くことを目標とし、前述の ISGLS の定義に従

って胆汁漏と胆汁漏胆重症度の評価を行った（Table 1）。 

 

3‐4、リスクスコア 

当研究では、国際的に提唱された胆汁漏の定義及、及び胆汁漏のグレーディングを

用いたことにより共有認識しうる結果を導くことを目標とした。過去の論文で指摘さ

れている因子をもとに(4-5,7-12)、交絡関係のないと考えられる 18 の臨床病理学的因子に

対し単変量解析を行い、胆汁漏と因果関係を認めた 8 因子を求めた。さらにこの 8 因

子に対し多重ロジスティック解析を行い、胆汁漏の独立したリスク因子を求めた。多

重ロジスティック解析によりえた独立危険因子のオッズ比をもとにスコア化を行った。
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1 点以下を低リスク群、2，3 点を中リスク群、4 点以上を高リスク群とした。全症例

をスコアにより 3 群に分類し、各群の胆汁漏発生の有意差を検討した。 

 

3‐5、統計学的解析 

症例の胆汁漏危険因子は Fisher の正確検定と Welch の t 検定を用いた。ドレーン排

液量、抜去日数と術後在院日数は、Kaplan-Meier 法により作成し、二群間の比較は

log-rank 検定により行った。p 値＜0.05 を統計学的に有意差ありとした。 多重ロジス

ティック解析の適合度評価は Hosmer-Lemeshow 検定により行い、P ≥ 0.05 をモデル

の適合度ありと判定した。統計の解析およびデータ計算には、統計ソフトウェア・パ

ッケージ（JMP 版 8.0、SAS 研究所社、ケアリー、NC、USA）を用いた。 
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4、結果 

4－1、患者背景 

 肝切除を施行した 518 例で検討をおこなった。疾患内容は、肝細胞がん（HCC）364

例、転移性肝がん 130 例、肝内胆管がん 14 例、肝外腫瘍の肝浸潤 2 例、悪性リンパ

腫 1 例と良性肝腫瘍 7 例であった（Table 2）。症例の年齢の中央値は 68 歳（20～84）

であり、性別に関しては、男性 364 人、女性 154 人であった。肝機能においては

Child-Pugh 分類の A が 511 人、B が 7 人であり、C はいなかった。 

 

4‐1、胆汁漏 

518 人の症例のうち、81 例（15.6%）に胆汁漏を認めた。 HCC に 54 例、HCC 以

外で 27 例認め、それぞれ胆汁漏の発生率は 14.8％、17.8％であり疾患の間に有意差は

認めなかった。 

このうちの 76 例は、放射線透視下処置や再開腹（94%）を必要としなかった（grade 

A または B）。5 症例は胆汁漏に対し再開腹を行った（grade C）。術後 3 日目のドレ

ーン胆汁濃度 20 ㎎/dl 以上で術後 1 日目のドレーン胆汁濃度より上昇しており、かつ

排液100ml/日の症例は再開腹の適応としている。5症例中4症例は基準に従っていた。

胆汁漏群とコントロール群のドレーンビリルビン濃度の分布は、胆汁漏群の中央値

3.13 mg/dl (IRQ 2.44-5.53)、コントロール群 1.57 mg/dl (IRQ 1.18-2.01)であった（図

1A）。grade A.B 群と grade C 群のドレーンビリルビン濃度の分布は A,B 群の中央値

3.1 mg/dl (IRQ 2.44-5.01)、C 群 9.15 mg/dl (IRQ 5.38-26.96)であった（図 1B）。 

術後ドレーン抜去までの期間の中央値を比較すると、grade C (再開腹群) が 40 日（14

～107）であり、grade A,B (保存的加療群) の 8 日（4～191）に比して有意に長かっ

た（P＝ 0.029）。術後在院日数に関しても、grade C 症例 5 例は 24 日（13～34）日

であり grade A,B 症例 76 例の 14 日（8～28）に比して有意に長かった（P＝ 0.007）
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（Table 3）。 

 

4‐2、術後経過 

術後 3 日目によりドレーンの抜去を行い、複数本ドレーンが挿入されている場合は

1 日 1 本ずつ連日抜去を行った。ドレーン無 1 例、1 本 322 例、2 本 126 例、3 本 69

例であった。ドレーン抜去の期間の中央値は、胆汁漏なし群 5 日（2～65）と胆汁漏

群 10 日（4～191）で有意差を認めた（P＝ 0.001）（図 2A）。術後在院日数におい

ても胆汁漏なし群 11 日（5～62）と胆汁漏群 14 日（8～34）で有意差を認めた（P = 0.003）

（図 2B）。肝不全を発症する症例はなく、手術関連死も認めなかった。 

 

4‐3、危険因子 

 18 の臨床病理学的因子のうち、インドシアニングリーンの 15 分クリアランス値 

(ICGR15）(P = 0.02)、血清アルブミン値 (P = 0.04)、手術時間 (P = 0.001)、肝阻血

時間 (P = 0.008)、術中出血量 (P = 0.004)、切除術式 (解剖学的系統切除、非系統切

除) (P = 0.01)、腫瘍脈管浸潤の有無 (P = 0.04)、切除検体重量 (P = 0.006)の 8 因子は、

胆汁漏（Table 4）と因果関係を認めた。ICGR15 のカットオフ値は多くの論文(9.23)で

10－20％が major hepatectomy 実施可能の閾値として報告されているため本研究で

は 15%に設定した。血清アルブミン値は Child-Pugh スコアで採用されている値であ

り、検査基準でも下限の値であるため 3.5g/L をカットオフ値とした。切除検体重量は

518 例の切除検体重量より ROC 曲線作成し 75g をカットオフ値とした。ほかの因子

は中央値をカットオフ値としている。背景肝、切除個数、肝切除歴などは胆汁漏のリ

スク因子と指摘されることがあるが、有意差を認めなかった。ほかに糖尿病の有無、

肝脂肪化の有無、血小板に関しても有意差を認めなかった。 

それぞれの因子に対して多重ロジスティック解析を行うと、非解剖学的切除（オッズ
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比［OR］、3.16; 95%の信頼区間［CI］、1.72～6.07; P 0.001）、ICGR15（2.43; 1.32

～7.76; P = 0.004）、アルブミン値（2.29; 1.23～4.22; P = 0.01）、切除検体の重さ（1.97; 

1.11～3.51; P = 0.02）が胆汁漏の独立したリスク因子であった（Table 5）。また、

Hosmer-Lemeshow により検定を行い、モデルが適合していることを確認した (P = 

0.412)。 

4‐4、リスクスコア 

リスクスコアではそれぞれのオッズ比を考慮し、ICGR15 が 15％未満、3.5g/L 未満

の血清アルブミン値、75g 以上の切除検体量に対し、それぞれ１点、 非解剖学的切除

に対して２点を割り当てた。 

1 点以下の群を低リスク群、2,3 点の群を中リスク群、4 点以上を高リスク群とした（表

4）。低リスク群 122 人（23.5％）、中リスク群 316 人（61.0%）、高リスク群 80 人

（15.5%）に割り振られ、それぞれの群での胆汁漏の発生頻度は 12 人（9.8%）、51

人（16.1%）、18 人（22.5%）であり有意差を認めた（P = 0.04）（Table 6）。本研

究で再開腹となった Grade C 症例は、高リスク群 3 名（5 点 1 名、4 点 2 名）、中リ

スク群 2 名（3 点 2 名）であった。 
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5、考察 

本研究では、肝切除後の胆汁漏発生リスクの高い患者を同定するためのリスクスコ

アを開発した。胆汁漏の独立した危険因子として非解剖学的切除、ICGR15 値、アル

ブミン値、切除検体量の 4 つの因子を同定し、これに基づいてスコア化を行った。 

変数の範囲が予測モデルに関与するため、それぞれのウエイトが必要になる。統計学

的計算より得られた回帰モデルを用いて、イベントのリスクによって患者を分類する

ことができるが（24）、回帰モデルは複雑であり、臨床で使用するには適さなかった（25）。

本研究において、胆汁漏の危険性に関連した変数を求め、オッズ比に従ってこれらの

変数に実験的に重さを割り当てた。これにより、回帰モデルを単純化し、日常的な臨

床使用が容易になった。我々のスコアリングにより、患者は 3 つの胆汁漏リスク群に

分けることができた。 

我々は肝切除の範囲を幕内基準（19）に従って決定した。幕内基準は、ICGR15、血清

ビリルビン値、脳症、腹水の有無に基づいている。ICGR15 低値は肝機能が良好であ

ることを意味しており、肝切除後の合併症リスクとして肝硬変や Child-Pugh B,C を

挙げている報告（4.5.9）から、研究前は ICG 高値の症例のほうが胆汁漏の頻度が高いと

予想していた。しかし、実際は低値のほうが胆汁漏のリスクが高くなった。これは、

ICG 低値の症例のほうがより広範囲な肝切除を施行する可能性があり、肝離断面の面

積が大きくなる傾向にあるからと考えられる。血清アルブミン値低値なほど胆汁漏の

リスクが高いことは肝予備能、凝固能などを反映していると考えられる。これは予測

通りであった。切除検体 70g 以上が胆汁漏のリスク因子に入ったことは、広範囲の肝

切除が肝機能の低下に関連した可能性と肝離断面が広範囲になり胆汁漏のリスクが上

昇した可能性が考えられる。 

胆汁漏のリスクとして背景肝や切除個数、肝切除の既往がリスクと指摘する報告が

あるが（26）、硬変肝と転移性肝がんなどの正常間での胆汁漏の差は認めなかった、こ
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れは前述したように適切な手術適応のもとに術式を選択し、熟練した手技による慎重

な施行と離断後の確認により合併症の差をみなかったものと考える。切除個数に関し

ても同様に、肝細胞がんにおいては幕内基準を順守し、転移性肝がんなどにおいても

各々の腫瘍に対してグリソンの中枢と末梢を意識して慎重に処理をすることにより有

意差にはいたらなかったと考えられる。再肝切除の場合、癒着剥離操作と肝授動施行

時の肝離断面以外からの不慮の胆汁漏が術後胆汁漏増加の一因と考えられるが、熟練

した術者による再開腹手技と肝切除後に肝離断面以外もガーゼによる胆汁漏検査を行

っているために本研究では有意差を認めなかったと考えられる。 

本研究では、解剖学的系統切除は、胆汁漏のリスクを減少させた。これは、グリソ

ン鞘の露出が胆汁漏の独立した危険因子であるという報告（7,8,26）と反する。正確な解

剖学的系統切除を行うことにより、グリソン鞘を露出するのでなく中枢側で結紮処理

されることと、解剖学的系統切除により肝離断面に露出する末梢枝数も理論的には少

ないためと考えられる（22）。非系統切除の場合グリソン鞘の途中で胆管の結紮切離が

行われる、そのため、残肝の末梢胆管の胆汁が離断面に漏出する可能性があると考え

られリスクが上昇すると考えられる。 末梢の肝実質は術後血流低下により萎縮し、肝

再生期まで胆汁造成は低下すると考えられるため、末梢肝実質からの胆汁漏は経過観

察可能と考えられ、これは胆汁漏の重症度の結果と矛盾しない。 

手術時間、肝阻血時間、術中出血量では単変量解析では有意差を認めたものの、多

重ロジスティック解析では残らなかった。しかし、胆汁漏のリスクに手術時間を上げ

る報告もあり、正確で無駄のない手術手技に努めることは大切である（図 3）。 

BMI＞35 が胆汁漏のリスク因子であるとの報告（14）や臨床経験より糖尿病の既往や

脂肪肝は、創傷治癒の遅延の面からもリスク因子になりうると予想していた。しかし、

実際はどちらの有意差も認めなかった。周術期の血糖コントロールだけでなく、手術

施行時により慎重に手技を行うことによるバイアスがある可能性も考えられる。 
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肝切除後のドレーンは、最近の無作為対照化試験（27-29）で注目されている。しかし、

既報告と本研究でも全体の約 15％に胆汁漏を認め、術後胆汁漏が珍しいイベントでな

いことが再度確認された。本研究結果では、胆汁漏の危険債が高い患者のサブグルー

プが明らかに存在する、そして、今回のリスクスコアによって、肝離断終了時に高リ

スク患者を特定することができる。我々はドレーンを留置し、術後 3 日目に確認を行

って抜去を開始している（21）が、ドレーン不要とする施設（29）においても、特に高リ

スク患者においては、肝切除後のドレーン留置を推奨する。 

胆汁漏の管理に関しては、ビガーノらは、保存的加療にて患者の 76%は保存的加療

で改善したと報告している。しかし、手術関連死を 2 例（0.3％）認め、手術関連死な

しの我々の研究とは周術期の管理の質が異なると考える。さらに、術後 10 日目にドレ

ーン排液量が 100ml を超える場合が保存的加療では改善しない予測因子であると報告

しているが、保存的加療にて改善した症例の、ドレーン抜去までの中央値は 15 日間

（4-180）であり術後在院日数も 23 日であった（11）。本研究においても胆汁漏を認め

た 81 症例のうち grade A,B の 76 症例は保存的加療にて改善した。ドレーン抜去まで

の中央値は 8 日（4-191）であり、術後在院日数は 14 日（8-28 日）と前研究の保存的

加療の在院日数より短かった（図 2）。胆汁漏を認めた 81 症例のうちの 5 人は再手術

を施行した。再手術を受けた患者の術後在院日数の中央値は 24 日（13-34 日）であっ

た。前研究の保存的加療と比較しても術後在院日数はほぼ変わらず、保存的加療困難

症例を早期に判定し後治療を施行することで術後在院日数の短縮と敗血症などの合併

症回避につながると考えらえる。同様に山下らも胆汁漏が深刻で適切なコントロール

ができない場合、難治性腹水や腹腔内感染症の頻度が上昇し、腹腔内感染に伴う敗血

症や肝不全につながり在院日数の延長や術後関連死のリスクが上昇すると報告してい

る（18）。当研究においてドレーン感染に関して grade A, B で 2.6%、grade C で 40%

であったが両群で有意差は認めず、敗血症や肝不全をきたす症例は認めなかった。胆
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汁漏のない症例に関しては早期にドレーン抜去（中央値 5 日）を行い、軽度胆汁漏群

も早期（中央値 8 日）にドレーン抜去を行うことでドレーン感染のリスクを回避する

とともに、保存的加療が困難な症例を早期に同定し治療を行うことで重症な感染症を

予防できると考えられる。したがって、我々が再開腹の基準とする、術後 3 日目のド

レーン胆汁濃度 20 ㎎/dl 以上で改善の兆しを認めず、排液 100ml/日と高ビリルビン濃

度の胆汁漏が持続する症例は、再手術の良い適応であると考える。 

今回のリスクスコアでは高リスク群は低リスク群に対し 2.3 倍リスクがあることが

分かった。このリスクスコアは肝離断終了時に施行することができる。高リスク群は

腹腔洗浄を行い閉腹するまでの間、ガーゼを貼付による肝離断面の胆汁染色有無の確

認を数回行うとともに、適切なドレーン留置が望ましい。 

胆汁漏に伴う周術期合併症は患者の QOL の低下や在院日数の延長につながる、また術

後合併症管理は医療コスト、従事者の負担の増加につながる。肝切除後のドレーン不

要との報告もあるが、胆汁漏は依然高頻度の合併症であり当リスクスコアで中、高リ

スク症例にはドレーン留置を推奨する。 
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6、まとめ 

本研究で得たリスクスコアは肝切除後の胆汁漏のリスクを効果的に予測できる。 

ハイリスク症例は、この合併症に伴う深刻な状態不良を回避するために適切なドレー

ン留置と管理を行い、難治性胆汁漏に対しては迅速に後治療を行うべきである。 
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8、表 

 

Table 1    Definition and Grading of bile leakage after hepatobiliary surgery 

  Definition 

  

Bile leakage is defined as fluid with an increased bilirubin concentration in the abdominal drain or in the 

intra-abdominal fluid on or after postoperative day 3, or as the need for radiologic intervention because 

of biliary collections or relaparotomy resulting from bile peritonitis. Increased bilirubin concentration in 

the drain or intra-abdominal fluid is defined as a bilirubin concentration at least 3 times greater than the 

serum bilirubin concentration measured at the same time. 

  Grade 

  A Bile leakage requiring no or little change in patients’ clinical management 

  B 

Bile leakage requiring a change in patients clinical management (eg, additional diagnostic or 

interventional procedures) but manageable without relaparotomy, or a Grade A bile leakage 

lasting for >1 week 

  C Bile leakage requiring relaparotomy 

 

Koch M, et al. Bile leakage after hepatobiliary and pancreatic surgery: a definition 

and grading of severity by the International Study Group of Liver Surgery. Surgery. 

2011; 149: 680-688. より引用 
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Table 2, Indication for hepatic resection and incidence of bile leakage (n=518) 

Diagnosis n Bile leakage 

Malignant lesions 511 81(15.6%) 

  Hepatocellular carcinoma 364 54(14.8%) 

  Cholangiocarcinoma 14 3(21.4%) 

  Metastatic liver tumor 130 24(17.6%) 

  Other lesions 3 0(0%) 

Benign lesions 7 0(0%) 

  Focal nodular hyperplasia 2 0(0%) 

  Angiomyolipoma 1 0(0%) 

  Other lesions 4 0(0%) 
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Table 3. Bile leakage 

  Healed spontaneously (N = 76) Reoperation (N = 5) * p value 

Bilirubin concentration, mg/dl (range) 3.0(1.4-42.1) 26.9(5.3-55.2) <0.001 

Culture, n (%) 2(2.6%) 2(40%) 0.092 

Discharge, day (range) 14(8-28) 24(13-34) 0.007 

Drain removal 8(4-191) 40(14-107) 0.029 

*, 1 patient underwent both percutaneous drainage and reoperation. 
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Bile leakage (n = 81) Control (n = 437) P  value 

Age, years (range) 68 (44-84) 68 (20-84) 0.91 
Background liver, NL/CH+LC 26/55 143/294 0.91 
ICG-R15, % (range) 9.95(2.05-34.83) 11.38(1.14-43.1) 0.03* 
Child-Pugh, A/B 80/1 431/6 0.92 
Diabetes mellitus (+/-) 22/59 118/319 0.92 
Steatosis, +/- 31/50 137/300 0.29 
Aspartate transaminase, IU/L (range) 28 (9-213) 32 (11-265) 0.06 
Total bilirubin, mg /dl (range) 0.58 (0.19-1.62) 0.59 (0.19-3.51) 0.37 
Platelet count, ×105 (range) 

 

17.9 (5-41.4) 16.4 (4.2-54.9) 0.26 
Albumin, g/L (range) 3.8 (2.7-4.7) 4.1 (2.4-5.3) 0.04* 
Operation time, min (range) 425 (141-752) 356 (115-803) 0.004* 
Ischemia time, min (range) 91 (10-240) 72 (0-243) 0.008* 
Intraoperative blood loss, ml (range) 407 (17-3777) 266 (10-850) 0.004* 
Anatomic resection, +/- 16/65 144/293 0.01* 
Primary/repeated 63/18 108/329 0.64 
Resected number, single/multiple 59/22 321/116 0.9 
Vascular invasion, +/- 20/61 62/375 0.04* 
Weight of resected specimen, g 90 (10-730) 64.5(2-1635) 0.006* 

*, significant difference between 2 groups; NL, normal liver; CH, chronic hepatitis; LC, liver cirrhosis; ICG-R15, 

indocyanine green clearance rate at 15 min; AST, aspartate aminotransferase; HCC, hepatocellular carcinoma 

 

Table 4. Univariate analyses  
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Adjusted odds ratio (95% CI) Score P  value 
Anatomic resection (+/-) 3.16 (1.72-6.07) 2 0.0001 
ICG-R15 (<15%) 2.43 (1.32-7.76) 1 0.004 
Albumin (g/L) (3.5   ≧ ) 2.29 (1.23-4.22) 1 0.01 
Weight of resected specimen 1.97 (1.11-3.51) 1 0.02 

Table 5. Multivariate analyses 

95% CI, 95% confidence interval; ICGR15, indocyanine green retention rate at 15 minutes 
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Table 6. Risk score for bile leakage 

Risk score No. of patients (%) Bile leakage (%) Odds ratio (95%CI) * P value 

Low 122(23.5) 12(9.8) 1 

 Middle 316(61.0) 51(16.1) 1.76(0.88-3.77) 0.04 

High 80(15.5) 18(22.5) 2.64(1.12-6.45) 

 Low risk, risk score 0 or 1; Middle risk, 2 or 3; High risk, 4 or 5, respectively. * Each odds ratio was calculated relative to the 

low-risk group;  
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9、図 

 

        

       (Ａ)                 (Ｂ)   

Fig.1. Bilirubin concentration control (Median : 1.57 IQR : 1.18-2.01) and bile leakage 

(Median : 3.13, IQR: 2.44-5.53) (A) . 

Bilirubin concentration grade A, B (Median : 3.1 IQR : 2.44-5.01) and C (Median : 9.15 IQR : 

5.38-26.96) (B).  
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Fig. 2. Cumulative rates of the postoperative drain removal (A) and patients’ discharge (B). 

There were significant differences between the two groups in both the duration of abdominal 

drainage (P < 0.001) and the discharge rate (P = 0.003). 
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    （Ａ）p<0.004   (Ｂ) p=0.008      (Ｃ) p=0.004 

Fig. 3. Comparison of control and bile leakage. 

There were significant differences between the two groups in both the intraoperative blood loss 

(p<0.004) (A), ischemia time (p=0.008) (B) and operation time (P=0.004) (C). 

However, there was not the significant difference for the multivariate analysis. 
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