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癌研病院において術前照射 (3,000～4,000rad)を受け手術切除された食道扁平上皮癌110例を対象

として食道癌術前照射の局所効果とその予後に与える影響について検討した。局所効果は深達度の改

善と食道癌取り扱い規約のEfによって観察した。結果,① l10例中少しでも深達度が改善された症例
は47例(42.7%)であった。②著明に深達度の改善された症例にEfの大きなものが多かったが,Ef大

なるもの必ずしも深達度の改善は著しくなかった。③深達度の改善と予後 (3生率)の 間には有意の

関係はなかったがEfと予後の間には存在した.④3,000～4,000radの術前照射量は全体的には食道癌
の予後改善には大きな影響を与えていないと言えた。

索引用語 :食道痛術前照射,食 道癌照射前推定深達度,食 道癌照射後深達度,食 道癌深達度の改善,

食道癌 3年生存率

1. はじ3めに

食道早期癌の発見率は年々高くなっているが発見時

の食道癌はいまだにその多くが進行癌であり,治 療成

績は他臓器癌のそれと比較すると明らかに低い。

ClittOnら1)は1953年に食道癌の治療においてはそ

の解剖学的位置関係より完全な郭清は困難であり,そ

の治療成績の向上には放射線の併用,す なわち術前照

射が有用であると提唱した。それ以来,数 多くの食道

癌術前照射例が経験されたが術前照射の意義について

はまだ確定的なものはない。すなわち,照 射によって

かなりの例に深達度の改善などの局所効果がみられる

が,こ れが遠隔成績の向上につながるという報告幼ゆが
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ある一方,遠 隔成績の向上にはつながらないとする報

告つ'もある。すなわち,術 前照射の予後に対する意義

に関してはまだ議論が多い,こ れには,放 射線の質,

量,お よび照射法などの問題がかかわるが,照 射によ

る局所効果の半J定が正確に行われておらず,癌 の進行

度をそろえての予後の比較が十分なされていないこと

も議論を混乱させる原因となっている。今回,わ れわ

れは術前に3,000～4,000radの照射がなされ手術摘除

された材料を用い,わ れわれの基準ので照射前の癌の

深達度を病理組織学的に推定し,術 前照射による痛の

深達度の改善が食道痛手術成績にどのように影響 して

いるかを検討した。術前照射による深達度の改善 と食

道癌取 り扱い規約つの放射線治療効果(以下 EDに つい

ても検討した。
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2.研 究対象

対象は1960年から1979年までの過去20年間に癌研究

会付属病院 (以下癌研)に おいて術前照射を受け手術

摘除された食道扁平上皮癌110例で,非 照射の210例を

対照 とした(表 1).術 前照射群は術前に放射線療法の

みが行なわれた44例と術前に放射線療法 と化学療法が

行なわれた66例に分けられたが,両 者の内容および治

療成績には大きな差はなく,本 報告では,両 者を合わ

せて術前照射群とした。これらの症例についてはすべ

て組織型,深 達度, リンパ節転移,予 後など詳細な検

索がなされている。

照射群および非照射群における症例の年齢別頻度お

よび腫瘍の占拠部位別頻度は表 2の ごとくである。照

射群,非 照射群ともに年齢は60歳代が圧倒的に多 く両

群に大きな差はなかった。占拠部位は両群 ともに Im

が約半数で最 も多かったが,照 射群の Eaの 症例数は

非照射群のそれに比べ少なかった。癌研においては術

前照射の適応について特に一定の基準はなく,ま た照

射例における照射方法は金田ら的によれば大部分は

Linac X線 を用い前後 2門 照射が多 く,照 射量は計

3,000～ 4,000radが 多 い。ま た Bleomycin(以 下

BLM)と の併用は1970年ごろから行われてお り,計 50

mgの ものが多かった。術前治療終了後から手術まで

の期間は 1～ 2週 間が大部分であった。

3.研 究方法

a)切 り出し方法,染 色

1960年から1975年までの228例については57例にのみ

表 1 研 究対象

単独照射群  44例
術前照射群

合併照射辞  66例

HO例

術前非照射群      210例

合計 320例

表2 年 齢 ・腫瘍占拠部位

33(1785)

全害Jを行い,そ の他の症例は腫易を中心に食道長軸方

向に 3～ 4本 の切 り出しを行った.1976年以降の全症

例92例についてはすべて横軸方向に全割を行った。染

色は H.E.染 色を行い,一 部のものには必要に応 じて

Azan染 色などを行った。

b)照 射前深達度の推定法

照射前の深達度を決めるために表 3(図 1～ 4)に

示したような病理組織学的所見を重視した。すなわち,

術前照射により癌細胞の消失が起こるが表 3の 1)～4)

のいずれかの所見の最深部を検討し,そ れをもって照

射前推定深達度と考えた。一方,照 射後の深達度は標

本に残存するviable cellの深さとした。たとえば図 3

表 3 照 射前深達度の推定基準

1)G ran』。maの 存在 (図1)

2)奮 明なリンパ球浸河 (図2)

3)密 な線維性結合織の増生 (図3)

4)筋 層の著明な乱れ (口4)

図 l  G r a n u l o m aの存在

図 2 著 明なリンパ球浸潤
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図 3 密 な線維性結合織の増殖
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の症例においてはviable cellは粘膜下層にみ られた

だけであったが,図 のごとく筋層が乱れそこに密な線

維の増加をみることから,照 射前には癌は固有筋層ま

で浸潤 していたと考え,照 射前推定深達度は mp,照 射

後深達度はsmと した。

c)Efの 分類

Efに ついては原貝J的に食道癌取 り扱い規約のそれ

に従ったが,Ef 2は範囲が広いのでこれを二分した。

すなわち,Ef3に 近 くviable cellのわずかしか認めら

れないものを Ef 2bとし,そ れ以外の Ef 2をEf 2aと

した。

d)予 後の検討

予後の検討については,飯 塚いが食道癌の生存曲線

な 3年 以後はほとんど水平線であると述べていること

より, 3年 生存率 (以下 3生率)を 見ることとした。

なお,非照射群を含めて総計320例中,姑 息手術に終っ

た53例,お よび術後30日以内に死亡した19711は予後の

検討においては除外 した。

4 . 結 果

1.照 射前推定深達度の基準の妥当性について照射
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図 4 筋 層の著明な乱れ

症例 と非照射症711の内訳の比較

照射前推定深達度の基準が適当であるかどうかを検

討するために,a)深 達度,b)リ ンパ節転移,c)予 後

(3生 率)に関して深達度別に照射症例 と非照射例を比

較 した。

a)深 達度に関する比較

表 4は 非照射群の深達度別頻度 と照射群の照射前 と

照射後の深達度別頻度である。照射群において照射後

の深達度別頻度でみると,m癌 (全く癌細胞の消失 し

た症例 も含む),sm癌 は110例中234211(20.9%)で非照

射群の210例中10例 (4.8%)に 比べて非常に多 く,逆

に a2a3癌と深 く進行 した症例は照射群において110例

中4 7 例( 4 2 . 7 % ) で, 非 照 射 群 で は2 1 0 例中1 5 7 例

(74.8%)に 比べて少なかった。これをわれわれの診断

基準に従って決めた照射前推定深達度でみると.m,

sm癌 は110例中 6例 (5.6%),mp癌 は 9例 (8.2%),

al癌は23例 (20.9%), a2,a3癌 は72例 (653%)で ,

非照射群の深達度別頻度 と類似した。癌研においては

34(1786) 食道癌術前照射の意義
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表 4 非 照射群および照射群の深達度別頻度

35(1787)

いのに対し(図5-(1出)),われわれの診断基準による照

射前推定深達度でみた n(一 )群 とn(十 )群 の比率は

(図 5-(ii))のごとくであ り,非 照射群のそれ (図 5

-(1))によく類似した。

c)予 後に関する比較

表 5は 非照射群 と照射群の深達度別 3生 率である

が,照 射群において照射後深達度でみるとm,sln癌 の

症例は22例を数え,照 射群全体の28.9%(22/76)と 増

えていた。 し かし,そ の 3生 率は54.5%(12/22)と 非

照射群の88.9%に 比べてはるかに低かった。これを照

射前推定深達度でみるとsm癌 は 6例 と少ないがすべ

て 3生 例であり,非 照射群に類似した。また mpか ら

a3までの進行癌においては非照射群の各深達度の 3生

率と照射群の照射前推定深達度による各深達度の 3生

率はmp以 外は非照射群のそれに類似した。図 6は 深

達度 mと sm,mpと alを一緒にし,それに a2a3を加え

照射前確定深差度 照射後深速度
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一定の基準に従って術前照射が行なわれているわけで

はないので, この結果は当然のことと思われる。

b)リ ンパ節転移に関する比較

図 5は 非照射群 と照射群 (照射前,照 射後)の リン

パ節転移症例の比率を深達度別にみたものである。症

例数の関係から,深 達度のm群 とsm癌 ,mp群 とal

群,a2群 とa3群をそれぞれ一緒にし, リンパ節も転移

症例はnl群とn2群夕n3群とn4群を一緒にして検討 し

た。照射後深達度別の n(― )群 およびn(十 )群 (nl

n2群とn3n4群)の 比率は深達度によって大きな差がな

図  5

(1)非照射群漂速度とリンパ節ほ移群の比率

(1)照射前推定深違度とリンパ節転移群の比率

麦 5 深 達度別 3生 率
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図6 照 射前 ・照射後深達度別 3生率と非照射群
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た 3つ の深達度に分けて,照 射群 と非照射群の 3生率

を折れ線グラフにして表わしたものであるが,照 射群

の照射前推定深達度によるものは非照射群のそれに近

似 した。以上 a)～c)の3項 目の検討の結果,わ れわれ

の推定基準によって決めた照射前推定深達度は各項 目

において非照射群の深達度によく対応するものであ

り,真 の深達度がほどよく反映されているものと考え

ブと.

2.術 前照射群における深達度の改善 とEf

表 6,図 7は われわれの基準で決定した照射前推定

深達度を参考にし,照 射によって深達度がどのように

改善されたかを示 したものである。表 6で は照射前推

定深達度が smで ぁった 6例 中,照 射後mに 改善 され

たものは 4例 (66.6%)であ り,同 様にmpで あった 9

例が m,smに 改善されたものは 4例 (44.4%)で あ り,

a1 23例 が m,sm,mpに 改善 された もの は14例

(60.9%)であった。 こ れに対して照射前推定深達度が

a2a3と深達度が深かった72例では,照 射後 m,sm,mp,

alへと改善されたものは24例 (33.3%)と 少なかった。

表 6 照 射群における深達度の改善とEfの関係

日消外会誌 18巻  8号

図 7は 表 6の 結果を図に示したものである。すなわち,

深達度の改善は照射前推定深達度が sm,mp,aェと比較

的浅かったものに多 く,照 射前推定深達度が a2a3と深

かったものには少なかった。特に進行癌 (mp以 上)に

ついて m,smま で改善した症例のみの頻度をみると,

a2a3癌の場合9.7%で あ り,他 の進行癌 (mp癌 および

al癌)に 比べ著しく低かった。

表 6お よび図 8よ り照射前推定深達度別に Efを み

てみると,照 射前推定深達度が smで あった 6例 では

Ef3,す なわち全 く癌細胞の消失した症例 (表6で はm

癌に合めてある)は 3例 (50%)あ り,逆 に照射前推

定深達度が a2aOと深い ものでは Ef 3の症例 は 3例

(4.1%)と 少なかった。Ef 2b,Ef3を有効とした場合,

有効例は照射前推定深達度が m,smで は67%,mpで

は56%,alで は61%,a2a3で は32%で あった。術前照射

は照射前推定深達度がもともと浅い癌に対して有効で

あり,進 行癌であってもmp,alで あれば半数以上の症

例に有効であ り,深 達度 a2a3の進んだ進行癌に対して

は有効例は少ないと言えた。

また深達度の改善 とEfの 関係をみてみ ると (表

6),各 照射前推定深達度において,深達度の改善例に

Ef増 大がみられ,照射前推定深達度のもともと深い群

においては深達度改善幅の大きいものほど,Efの 大き

なものがみられる傾向があった。211えば,照 射前推定

深達度が a2a3であつた72例についてみると,m,smま

で改善されたものは 7例 で, この うち 3例 が Ef 3,4

例が Ef 2bであった。 し かし,深 達度の改善のみられ

sm m

(n=6)

mp

(n=9)

al

(n=23)

a2a3

( n = 7 2 )

図8 照 射前推定深達度別Ef
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ないものにおいてもEfの 大きなものが存在 し,深 違

度の改善 とEfの 関係は,深 達度の改善大→ Ef大 は成

り立っても,逆 は成 り立たない関係であらた。

3.深 達度の改善およびEfと 予後 との関係

表 7は 深達度の改善およびEfと 予後 (3生 率)と の

関係を示 したもので,分 母は症例数で分子は 3年 以上

生存 した症例数である。表 7の 各照射前推定深達度に

おける分母の数が表 6の 数に合致しないのは,表 7で

は 3生 率の計測に無効の症例が除かれるからである。

a)深 達度の改善 と3生 率

深達度の改善 と3生 率の関係をみてみると (表7),

照射前推定深達度 smで あったもの 6例 では改善の有

無に関係なく100%で あったが,照 射前推定深達度 mp

の 9例 では,照 射後に深達度の改善のなかったものの

3生 率は40%(2/5),m,smへ と改善したもののそれ

は0%(0/4)で あった。照射前推定深達度alの184/1で

は,改善のなかったもの,mpへ と改善されたもの,sm

あるいはmへ と改善されたものの 3生率はそれぞれ

37.5%(3/8),67%(4/6),50%(2/4)で あり,照 射

前推定深違度 a2a3の43例では,改 善されなかったも

の,alあるいはmpへ と改善されたもの,smあ るいは

mへ と改善されたものの3生率は,それぞれ26.9%(7/

26),30%(3/10),57.1%(4/7)で あった。深達度の

改善と予後の間に相関関係が期待されたが推計学的に

有意なものは得られなかった。ちなみに,照 射前推定

深達度が進行癌 (mp以 上)の70allでは,照 射後 smぁ

るいはmへ と改善された例とそれ以外の例の3生率は

それぞれ40%(6/15),30.9%(17/55)で あり,両 者

に有意差はなかった。

b)Efと 3生率

Efと 3生率を表7よ りみてみると,Ef l,Ef 2aの

表7 深 達度の改善とEfおよび予後の関係
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比較的効果の少なかった症例39例の 3生 率は25.6%

(10/39)であ り,Ef 2b Ef 3の有効例37例のそれは

56.8%(21/37)であった。 この差は推計学的に有意で

あり,Efの 大きな例に3生率が高いと言えた。照射前

推定深達度がsmで あった 6例 はEfに関係なくすべ

て3生pllでぁったが, この分を差し引くとEf l,Ef 2a

およびEf 2b,Ef 3の3生率はそれぞれ21.6%(8/37),

51.5%(17/33)と なり前述の傾向に変りはなかった。

すなわち,予 後との関係においては,深 達度の改善よ

りもEfの方がそれをよく反映していると言えた。

4. リンパ節転移と3生率

リンパ節転移群別の3生率を非照射群と照射群で比

較した(表8).n(一 )群の3生率は非照射群が65.5%

(36/55),照射群が64%(16/25)で あり,両 者は同じ

であった。nl群とn2群を合わしたものの3生率はそれ

ぞれ40%(32/89)と 31.8%(7/22),ま たn3群とn4群

を合わせたものの3生率はそれぞれ21.4%(6/28)と

27.6%(8/29)であった。nin2群のリンパ節の多くは照

射範囲内に入ると考えられるが, 3生 率はむしろ非照

射群の方がよかった。 しかし, この差は有意の差では

なかった。

5 . 考 察

本邦のおける食道癌の治療は瀬尾1い,中 山ら1'の手

術法の開発以来,数 多くの手術が行われているが,そ

の治療成績は他の消化器癌に比べると極めて悪く, 5

年生存率は一般的に15%前後である1211ゆ.1948年Wat‐

sonら1りは手術前に放射線を併用する方法を初めて報

告し,1960年にはClifftonら1。は20例の食道癌に手術

前に放射線を併用し,そ のうち11例を手術摘除し, 6

例に腫瘍の縮小をみたと報告している。本邦では1958

年頃より中山ら1のによって術前照射が始められ,1966

年以後は梅沢ら1つによって発見された制癌剤 BLMを

同時に併用する術前照射法が広く行われている。その

意義として鍋谷1ゆは,1)癌 細胞を弱体化する。2)リ ン

パ管の線維化,荒廃によって転移を防止する。3)腫 瘍

を縮小し手術適応範囲を拡大することなどをあげ,金

表8 非 照射群,照 射群, リンパ節転移別3生率

( ―) 群 nl, n 2辞 n 3 , n 4 群

非照射群
65.5%

(36/55)
レ
畑

位
像

214%

(6/28)

照 射 群
640%

(16/25)

318%

( 7 / 2 2 )

276%

( 8 / 2 9 )

2ね
切 3 )

2 サ: 3 ケ,  )



田ら1りは,1)手 術不能の局所浸潤癌を治癒手術可能に

する。2)顕 微鏡的局所撤布巣を非活性化 して術後再発

を防ぐ.3)手 術中に活動性癌細胞の血中撤布を少なく

することなどをあげ, この効果は化学療法剤を併用す

ることによって増強させられると述べている。 し かし

腫瘍の縮小効果は確かにあってもこの効果は果 して予

後の改善が役立っているのであろ うか,Akakura2い ,

Nakayamaら 21)は術前照射により遠隔成績の向上が

みられたと報告 しているが,Groves41阿 保 ら51はみら

れなかったと報告 している。すなわち,術 前照射の予

後に関する意義についてはまだ議論が多い。その最大

の原因は手術摘除された材料から照射前の癌の深達度

を判定することが非常に困難であ り,癌 の進行度,特

に深達度をそろえての照射群 と非照射群の正確な対比

がなされにくいことにあると思われる。

照射群の照射前深達度を知るにはどうしらよいであ

ろうか,磯 野ら2りは食道癌切除例の組織学的検査を行

い,照 射によって変性壊死に陥った癌細胞層を深部か

ら除いた深達度を改善深達度 とし,照 射前の深達度 と

判断したものとの比,す なわち深達度改善率について

の分析を行っている。しかし,照 射前の深達度の決め

方には詳しい記載がない。照射前の深達度を決めるに

あたっては,照 射による変化を熟知する必要がある。

曽我 ら2的は癌細胞の原形質の ba1looing, 癌細胞の

ghost cell化,間 質の sclerosing erectなどを重視し

ている。また大星,下里ら2つは放射線あるいは制癌剤に

よる癌組織の変性の特徴 として癌細胞の崩壊 と同時

に, リンパ球様細胞反応の所見を注 目している。われ

われもこれらの変化を重視し,照 射前推定深達度を知

るための基準として表 3に 示 したような変化に注 目し

た。1)は壊死に陥った癌組織に対する反応であ り,か

つてそこに癌が存在 したことを示すあかしとして万人

が納得する変化である。 し かし2)～4)の変化は非特異

的なものであり, このような変化でも照射前の癌の広

が りや深達度はある程度推定できるものであろうか。

われわれは次の理由からその可能性を考えた。すなわ

ち, この判定基準で照射群について照射前深達度を推

定し,そ の深達度別の症pll分布, リンパ節転移,お よ

び 3生 率を観察し, これを非照射群のそれと比較する

と両群の成績はよく一致した。癌研においては一定の

基準に従って術前照射が決められておらず,両 群の性

別,年 齢別頻度はほぼ同じであ り,痛 の部位に関する

分布も大差がなかった。われわれの判定基準によれば,

かなり正確に照射前推定深達度が把握されるものと考
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える。

われわれの照射前推定深達度を基準に,照 射による

深達度の改善率をみると, もともと深達度の浅いもの

ほど,深達度の改善される率が高いと言える。磯野ら2カ

は ala2および a3癌の深達度改善率は a3に最 も高 く,

次いで al癌,aO癌 の順であったが,aOへ の改善は al→

a。の頻度が最も高いことを報告 している。前者はわれ

われの結果 と合致 しないが後者は合致するものであ

る。一方, この結果に対しては,照 射条件,特 に照射

量が影響 している可能性がある。今回の結果は照射量

3,000～4,000radのものであ り,も し照射量を4,000

rad以 上にすれば深達度の深い例においても相当の深

達度の改善が期待されるのではなかろうか。

深達度の改善 とEfの 関係を論 じた報告は少ない。

われわれの検索では一般に深達度の改善の著明な例に

Ef有 効 (Ef 2b,Ef3)が多かった。 し かし,照 射前推

定深達度別にみると,前 述の深達度の改善の場合 と同

様,照 射前推定深達度が浅いものに Ef有 効例の頻度

が高 く,照 射前推定深達度が深いものにやや低い傾向

があった。磯野ら221はEf3と なった症例は X―Pに おい

て表在型や腫瘤型 といった比較的深達度浅いと考えら

れるものに多かったと述べている。しかしながら,わ

れわれの分析では深達度の改善のみられない例におい

ても,か なりの Ef有 効例があ り,深 達度の改善 とEf

の関係は深達度の改善大→ Ef有 効は成 り立つが,逆

は真ならずの関係であると言えた。

次に局所効果 と予後 (3生 率)の 関係については,

深達度の改善は予後に相関しなかったが Efの 大 きさ

は関係した。Efは 三次元的変化を見いるのに対 し,深

達度の改善は一次元的変化をみているに過ぎない。深

達方向の一次元の変化が予後 と相関する三次元の変化

を反映していないとい うことになる。 こ のことから,

Efに よく相関し予後に影響するものは,深達度の改善

ではなく平面方向の腫瘍の縮小であると推察される。

阿部20,飯 塚 ら20は放射線の効果は外膜4Rlから癌細胞

が消失するとしているが,予 後 との関係においては平

両方向の変化を重視すべきであると考える。 し かし,

これらの結果 も術前照射量が3,000～4,000radの条件

下におけるものであることを留意 してお く必要があ

る。

最後に術前照射の予後に対する意義を考察するにあ

た り次の点を強張 したい,3,000～ 4,000radの照射に

よって Ef大 のものが得 られる確率は低 く,食 道癌の

大半を占める深達度 a2a3の進行癌では Ef 2b,Ef 3の
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得 られる率は32%に 過ぎない。従って照射量3,000～

4,000radは,食道癌全体の予後の改善には大きな影響

を与えていないと考える,照 射量を増やせば,手 術ま

での間隔が延び,副 作用発生の危険が高まるであろう

が,Efの 増大すなわち予後の改善のためにはより大き

な照射量,あ るいはより有効な照射法の開発が必要で

あろう。

近年,食 道癌に対し奥山ら2つは術前に放射線療法 と

制癌剤療法 (BLM)及 び免痩療法を併用 した三者併用

療法を行い,33.3%に Ef 3の症例をみたと報告 し,阿

部 ら20は外部照射後高線量率腔内照射による追加照射

を提唱し,石 川ら2ゆは速中性子線術前照射の組織学的

効果は60c。に較べ有効例が多いと述べている。今後の

研究に期待 したい。

6 。ま と め

1.照 射前の深達度を推定する基準を決め,照射後の

深達度 と比較す ることによって術前照射 (3,000～

4,000rad)の治療効果を検討した。

2.照 射前の推定深達度の判定基準 として次の点を

重視した :

① Granulomaの存在

② 著明なリンパ球浸潤

③ 密な線維性結合織の増生

④ 筋層の著明な乱れ

以上のいずれかの所見の最も深い所をもって照射前

推定深達度とした。

3.対 象は術前照射 (3,000～4,000rad)を受け手術

摘除された食道癌手術例110例で,術 前非照射の210例

を対照とした。

4.術 前照射群の照射前推定深達度別症4711分布,リン

が節転移率,予 後は非照射群のそれらによく一致し,

照射前推定深達度の基準の妥当性が得られた。

5.深 達度の著明な改善のみられた症例にEf有効

(Ef 2b,Ef 3)が多かった。しかし,Ef有 効が必ずし

も深達度改善を示さなかった。

6.照 射前推定深違度がもともと深いものには深達

度の改善はあまり期待できずEf有効例も少ないのに

対して,照 射前推定深達度が浅いものでは深達度の改

善がみられEf有効例も多かった,

7.3,000～4,000rad程度の線量においては深達度

の改善と予後の間には有意な関係は得られなかった。

予後との関係においては深達度の改善よりもEfの方

が予後をよく反映すると言えた。
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