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内視鏡的食道静脈瘤硬化療法の評価とその適応

吉川 和 彦

田中 俊 司

I. は じめに

食道静脈瘤出血に対する治療について,本 邦では,

直達手術や選択的シャント手術によるす ぐれた成績の

報告みられるが,原 疾患の多 くは肝硬変症であり,ま

た,緊 急出血や手術後再発例の治療に関しては現在な

お多 くの問題を残している。これらに対しては,近年,

内視鏡を用いた静脈瘤硬化療法に関する報告が数多 く

みられている.教 室でも,1979年 1月 以来,手 術不能

frll,直達手術後残存再発例に本法を行っているが,今

回はこれらの経過観察例の検討から本法の効果および

その問題点について,若 子の考察を加えて報告する。

II.対 象急者

1979年1月 から1985年4月 までの 6年 3カ 月間に経
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1979年1月から1985年4月 の間に内視鏡的硬化療法を行った79症例の成績について検討を加えた。

C,F,L,因 子の改善率はそれぞれ,29%,54%,23%で ,Red wale marking,Chertt red spot,

Hematocystic spOt所見ではそれぞれ,79%,78%,80%に 改善がみられた。また,緊 急出血時の止

血効果は83%で あった。R,C signの消失率は手術後残存再発例61%,手 術不能例38%で あり,施 行終

了後 1年以内の出血率はそれぞれ,5%,20%で あった。両者の累積生存率の比較では,1生 率は95%,

73%, 3生 率では70%,50%と いずれも術後残存再発例で良好であった。したがって,硬 化療法は緊

急出血時の止血効果にすぐれ,ま た,手 術後残存再発例に有用で,手 術不能例にも適応があると思わ

れた。

索引用語 :食道静脈瘤,内 視鏡的硬化療法,硬 化療法の適応と予後

験した肝硬変症69例,特 発性門脈圧克進症 8例,肝 外

門脈閉塞症 1例,転 移性肝癌 1例を対象とした。性Zll

では男性58例,女 性21例で,適 応別では手術不能の50

例,手 術後残存再発の25例,手 術拒否などの4例で,

このうち緊急止血目的が12例であった。また,肝 機能

の障害程度をChild分類で検討すると,Aが 15例,Bが

33例,Cが 31例であった(表1)。 さらに,本 法施行79

例のうち12例に,経皮経肝的静脈瘤塞栓術(以下 PTO)

や部分的陣動脈基栓術 (以下 PSE)を 併用した。

III.方  法
一般内視鏡検査と同様の処置を行い,オ リンパス

GIF P3,QW,XQ,K2な どの前方視型のフアイバース

コープを用いて施行した。注入部位はできるだけ食道

胃接合部付近の口側で,23G穿 刺針(オリンパスNM‐

3K,ま たは, トップ社製23G穿 刺針)に て静脈瘤内注

入を目標として行った。
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硬化療法単独効果は日本門脈圧元進症研究会の記載

基準に従って,そ の効果を判定した。図 1の ごとく,

C因 子では施行前 CB 15例,CW 37例であったが,特に,

CB 15例の うち,11911はCwに 軽減 し,24/1に静脈瘤消

失がみられ, 2例 のみが不変であった。F因 子では施

行前 F3234/11,F228例,Fl l例 であったが,F323例

のうち 6例 は不変,11例 は F2に,4例 は Flに,2例 は

静脈瘤が消失し,F228例 でも17例は不変であったが,

9例 は Flに, 2例 は静脈瘤が消失 し,全 体 として,52

例中28例 (54%)に F因 子の改善がみられた。 L因 子

では Ls 4例 の うち, 2例 は変化なく, 1例 は Liに軽

減 し,1例 は静脈瘤が消失 し,Lm 43例の うち33例は不

変であったが,7例 は Liに軽減 し,3例 は静脈瘤の消

失がみられた (図 1).

次に,出 血予知 と最 も関連す ると考 えられ るred

color sign(以下 R‐C Sign)か らみた効果で判定する

と,red wale marking(以下 RWM)で は施行前陽性

例は39例であった.こ の うち,十 以上の陽性は27例に

みられたが,施 行後 7例 に減少し,ま た,そ の消失率

は54%(21/39)であった。Chertt red spot(以下 CRS)

では施行前陽性例は39例にみられ,+以 上陽性は26例

であったが,6711に減少し,そ の消失率は51%(20/39)

であった。Hematocystic spOt(以下 HCS)で も施行

前陽性20falは施行後 4例 に減少し,そ の消失率は80%

(16/20)であった (図2).

2)経 過観察例からみた成績

1)緊 急止血施行例の経過

本法を緊急止血 目的にてで施行した症例は12例でい

表 1  対  象

性                 58

忙                21

平均年令

平均施行回撒

肝硬空産

(うち肝癒合併)

情発性P,係E元 と定

肝外内ほ開暮定

伝移性肝窟

手術不能定例

再発症例

そ の  他

(うち票怠上血例)

5 2 7

2 7

９

い

８

１

１

　

０

５

４

Ｄ

　

５

３

１

注入薬剤は 1カ 所ヤこつき, 5°/。SodiuHl morrhuate

(Eli Lilly tt USA)4mlまたは,1%‐ Aethoxysklerol

(Kreussier Co CmbH)2mlと Thrombin(パ ーク,

デービス社)2,000単位を用い,原 貝Jとして数力所に注

入 した。本法の導入当初は ファイバースコープにバ

ルーンの装着を行っていたが,現 在では使用 していな

い.反 復施行は原則 として 1週 間隔として,発 赤所見

の消失あるいは静脈瘤消失を目標 とした。

現在まで,79例 ,延 べ回数211回本法を施行し,1症

例あた り,手 術後残存再発例は平均2.2回,手 術不能4/1

は平均3.1回で,全 体 としての平均施行回数は2.7回で

あった。

I V . 結 果

1)内 視鏡所見記載基準からみた成績

図1 内 視鏡所見記載基準からみた効果 (硬化療法単独施行例)

施 行前 1 施 行後 施行 前 1 施 行後 施 行前 1 施 行後
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図 2 各 Red‐Color signからみた効果 (硬化療法単独

施行例)

R W M

ずれも出血後24時間以内に施行した。施行後 2週間以

上止血しえた症例を本法の止血成功例とすると,12例

中10例に止血がえられ,そ の率は83%で あった。不成

功 2例 のうち, 1例 は大腸癌による多発性肝転移を合

併した症例で,TAE後 食道静脈瘤出血を来し,本法を

施行した。10日間は止血効果がみられたが再出血し,

再施行をしたが,止 血しえず出血に引き続く肝不全に

て死亡した。他の1例は多発性肝癌で静脈瘤より出血

をきたし,本 法を施行したが効なく,DICを 併発し6

日後に死亡した (図3).

ii)手術後残存再発例の経過

本法を手術後残存再発25例に施行し,そ のうち肝硬

変症14例,特 発性門脈圧元進症6例 ,肝 外門脈閉塞症

1例の計21例に経過観察しえた。このうち生存例は14

例で最長 6年 2カ 月が経過し,食 道静脈瘤よりの出血

はなかったが, 3例 (No.3,6,10)に 胃ビランよりの

出血がみられた。死亡例の7例 の死因は,食 道静脈瘤

よりの出血死は1例 (No.19)の みで,肝 癌,肝 不全

死が3例 (No.16,17,21)で あった (図4).

iii)手術不能症例の経験

手術不能例で本法を単独に施行し,経 過観察を行い

えた症例は24例である。全4/11肝硬変症で, うち6例 は

肝癌合併例であった,生 存15例での最長生存は3年 7

カ月で,食 道静脈瘤の出血は14/11(No.14)にみられ

たのみであるが, 3 Trll(No.3,4,6)に胃出血がみら

れた。死亡 9例 のうち食道静脈瘤よりの出血死は1例

(No.24)のみで,他 の8例 はすべて肝癌,肝 不全死で

あったが, うち 1例 (No.20)は 経過中に胃出血がみ
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図 3 緊 急止血施行例の経過
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図4 残 存再発例の経過 (硬化療法単独施行例)

られた (図5),

市)他 療法併用症例の経過

食道静脈瘤に対し,本 法 と他の非観血的療法を併用

した症例は12例であり, うち11例は肝硬変症の手術不

能例で, 1例 は特発性門脈圧元進症の食道離断術後の

再発例であった。併用療法別では PTO併 用が 9例

(No.1,2,3,4,6,7,9,10,11),PSE併 用が 2例 (No.

5,8)であり,両 者併用が 1例 (No.12)で あった。PTO

併用例中 2例 (No.4,12)は 緊急止血 目的のため,他

は本法の効果を高める目的にて施行した。また,PSE

施行前 1施行後



4(1626)

図5 手 術不能例の経過 (硬化療法単独施行例)
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表2 残 存再発症例と手術不能症例との効果比較

LC(H

LC(H

３９

２

３

‐４

２２

0 9 6 ( 0 / 2 4 )

38斉 (3/21)

併用はいずれも巨牌による5万以下の血小板減少がみ

られ,血 小板数の増加を目的として併用したが,PsE
施行後血小板数は10万以上となり,この値を持続した.
これら併用12例のうち,死 亡例は胃静脈瘤よりの出血

死の1例 (No.12)の みで,ほ かは生存中である。生

存例のなかには,食 道静脈瘤出血が2例,胃 出血が 1

例にみられた (図6).

3)手 術後残存再発pllと手術不能例における本法の

効果の比較

緊急例も含めた本法単独施行の効果を手術後残存再

発例と手術不能例とで比較すると,表 2の ごとく,静

脈瘤の消失率は前者で17%(4/23)であったのに対し,
後者では0%(0/24)で あった。また,R,C Signの消

失率は,前 者で61%(11/18),後 者で38%(8/12)で

あった。本法施行終了後 1年以内の出血率は,残 存再

発例で5%(1/22)あ ったが,手 術不能例では20%(7/

35)と ,不 能例で再出血が高率にみられた。また, 1
年以内の死亡率は残存再発例で9%(2/22),不 能例で
29%(lo/35)と ,後 者で死亡率が高かった (表2).

4)本 法施行後の再出血例の検討

5%(1/22)

9%(2/22)

20斉 (7′35)

29斉 〈10/35)

本法施行後の再出血11例の原因を検討すると,表 3

のごとく, 9例 が手術不能例で, うち 5例 は緊急止血

症例であった。これらの再出血の原因は症例 1, 2で

は緊急止血にて数 日間の止血効果を得たが再出血を来

し,技術的に問題がある症例と考えられた.症例 3,4,

6,7,8,11で は施行回数が 1～ 2回 のみの施行で,

静脈瘤の消退効果がみ られず,不 十分な硬化療法で

あったと考えられた。また,症 例 5,9,loで は頻回の

硬化療法を施行したのにもかかわらず,そ の効果がみ

られず,本 法の限界 と思われた (表3).

5)本 法施行後に手術を施行した症例の検討

本法を施行 した症例のなかには,施 行後に手術を

行った症例が 7例 みられた。症例 1,2は 緊急止血を本

法で行った後,肝 機能の改善により待期手術を施行 し

た症例で,症 例 3,4は 当初,手 術を拒否 した症例で

あった。症例 5,6,7は 手術不能 と考えられ,本 法を

行ったが著効がみられず,本 法にて治療中にもかかわ

らず再出血を来 し,症例 5は待期手術を,症 例 6,7は

1 7 9 6 ( 4 / 2 3 )

0 1 % ( 1 1′1 3 )



表 3 硬 化療法後食道静脈瘤再出血例の検討

1987年 7月

疾患 狩
i患
 適応 笛額
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露
出
蛾  経   過 再出血の原日

技術的未熟

不十分な硬化療法

lM 再 出血にて死亡 不十分な硬化稼法

3.5M再 出血にて死亡 硬化療法の限界

不十分な硬化療法

不十分な硬化療法

硬化療法の限界

32M 再 出血にて死亡 不十分な硬化療法

図8 硬 化療法施行後累積生存率 (Kaplan‐Meier法 )

より,全 麻下で硬性鏡を用い初めて行われた。1940年

以後はシヤント手術が治療の中心となり,内 視鏡的硬

化療法の報告は少なくなってきた。近年ではシヤント

手術,直 達手術が一応の成果をあげることができるよ

うになったが,出 血例に対する緊急手術や高度肝機能

障害,と くに,Child Cを有する症例での手術成績は必

ずしも満足すべき成績がえられていない。むしろ,欧

米ではシヤント手術は術後のEck痩 症候群や肝不全

の発生などが高頻度にみられ,基 礎疾患を踏まえた治

療法として疑問視される傾向もある。さらに,内 科的

治療法の進歩で腹水のコントロールも可能となり,末

期肝硬変症患者の延命効果も期待されるようになり,

症 例 年令 性

1. M.M. 70 な

2. S.T. 53 6

4 1.St 48 む

5 H.N.72 な

6 0.M.56 8

10 Y.1.54 早

LCい)C 演 態)
L mtta C 漆警)

」Ｃ

　

一　

」Ｃ 演暫)8
」Ｃ

一

‐ＰＨ

一

」Ｃ

一

」Ｃ

ｉ

」Ｃ

漆暫)2

B  不 能  10

B  不 能   3

C  再 発   1

図7 硬 化療法施行後手術を施行した症例

緊急手術を行った症例であった。いずれも術後経過は

良好であり,当 初の本法適応が問題となる症例であっ

た (図7).

6)本 法施行後の累積生存率

本法施行後の累積生存率をKaplan‐Meier法で算出

すると, 1年生存率は手術後残存再発例95%,手 術不

能例73%で , 3年生存率は手術後残存再発例73%,手

術不能例50%で ,手 術不能例に比べ手術後残存再発例

は肝機能も比較的よく,そ の予後は良好であった (図

8 ) .

V.考   察

食道静脈瘤に対して内視鏡的に硬化剤を注入する内

視鏡的硬化療法は1939年,Crafoord&Frenckner'に
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83%(10/12)に おいて止血効果がみられた。静脈瘤出

血時の止血には PTOが 有用であるとの報告16)もみら

れるが,硬 化療法はベ ッドサイ ドでも施行できる簡便

さから,今 後ますます緊急止血法として普及するもの

と思われる。
一方,本 法の施行後の再出血については, 自験4/1で

は緊急止血例を除 く,手 術不能例の24例中 2例 にいず

れも施行後 1カ 月目に,残 存,再 発症例の214/1中24/11

に 4カ 月と2年 目に再出血がみられたのみであった。

高瀬 ら1のは 3%に ,大舘 ら11)は5%に みられたとし,本

邦報告4/1の再出血率の頻度は比較的低率である。 しか

し,欧 米では Clarkら 1ゆは33%,Kirkhamら 1りは46%

に再出血をみたと述べ,Huizingaら2いは緊急出血例76

例の うち食道離断術を39例に,硬 化療法を37例に施行

し, 2年 間にわた り追跡 した結果,食 道離断術群では

再出血例は 1例 もみられなかったのに比べ,硬 化療法

群では13例に22回の再出血をみたと報告している。ま

た, 自験例での緊急施行12例でも, 2週 間以上止血 さ

れた有効例10例中 3例 に食道静脈瘤の再出血がみられ

たことから,硬 化療法は食道静脈瘤出血に対 しては極

めて有効な緊急処置法 と考えられるが,静 脈瘤制圧の

恒久的な治療法としては, さらに本法の改良が望まれ

る。

本法 と他療法との併用では,著 者 らは12例に非観血

的療法,す なわち,PTOを 9例 ,PSEを 2例 ,そ の両

者を 1例 に併用 した。PTO単 独により10例中 5例 に

R―C Sign軽減,消 失効果がみられたが,F因 子は 2例

に,Cお よびL因 子も各 1例づつの改善がみられ,朱

ら21)もほとんどの症例で R‐C Signの軽減,F因 子の軽

減傾向を認めたと述べている。PTOは 食道静脈瘤の消

退効果はとばしいが,R‐C Signの軽減,一 部 F因 子の

改善がみられ,ま た,側 副血行路も明らかにできると

ともに,PTO施 行後,硬 化療法を実施する際,手 技的

に容易になる症例も経験 しているので,症 例により併

用すべき方法 と考えている。PSEは 近年,食 道静脈嬉

合併例 に施行 し,静 脈瘤 に改善がみ られた との報

告2分2めが散見されるようになったが,自 験 3例 での R‐

C Signの 消退効果には影響がみ られなかった。 しか

し,末 給血小板数は 3例 とも増加 し,10万 以上 となり

著明な合併症もみられなかった,血 小板数 5万 以上の

症例では出血傾向を伴 うことから,PSEの 併用は凝回

能の改善による硬化療法の穿刺部位からの出血 も少な

く有用であると思われた。

硬化療法の適応は高度肝機能障害を有する手術不能

1970年代より, とくにヨーロッパを中心に本法が脚光

をあびるよ うにな った2)～0.JohnstOnりやTerblan・

cheりは硬性鏡を使用し,硬 化剤注入後の後出血時に食

道鏡を回転させ圧迫止血を行 うなどの工夫を行ってい

る.多 くの施設ではファイパースコープが使用されて

いるが,器種の改良により患者の苦痛も少なく,安全に

施行できるようになったことが, さらに本法の普及に

拍車をかけるようになった。本邦でも1978年高瀬 ら5)

の報告以来,本 法が積極的に行われるようになり,著

者らも,1979年 1月 より経腹的食道離断術後の遺残,

再発症例を中心に施行 し,そ の成績の一部については

すでに曽和 らいつが報告 している.

現在広 く行われていると入方法は,食 道静脈瘤内ヘ

の intravariceal注入法 と静脈瘤周囲への paravar‐

iceal注入法 との 2種 類があ り,欧 米では inieCtion

sclerotherapyと総称 されている。血管内注入法は注

入薬剤にて血管内膜に変性を起こすことにより血栓を

形成 し,静 脈瘤を消退させようとするものである。静

脈瘤周囲注入法は食道静脈瘤周囲組織に薬剤性の炎症

を生じさせ,炎 症の疲痕治癒による静脈瘤の廃絶を目

的 とするものである。高瀬らめは手技上の質的な差か

ら血管内注入の場合を内視鏡的栓塞療法 endOscopic

embolizationと名づけている.著 者 らも当初,造 影剤

に硬化剤を混入し,透視下で静脈瘤内注入を試みたが,

わずかの注入穿刺針のずれにより,硬 化剤が粘膜下に

漏れることがあ り,一 部,粘 膜下注入になっている症

例 もあった。そこで,著 者 らは intravaricealかpar―
avaricealかに注入されたかをみるために,ICG試 薬

を硬化剤に混ぜ,注 入時に静脈瘤の染色状態により容

易に確認できるようにしている.Roseらのはintravari‐

cealの硬化剤注入が,paravarcealの 注入に比べ,

s c i e r o t h e r a p y の効 果 が大 で あ る と述 べ, ま た,

Witzeollのもintravariceal注入は,再 出血率や死亡率

の低下に有効であったが,paravariceal注入ではその

有効性がみ られなかった と報告 している.著 者 らも

intravariceal注入を目標 としているが,な お,そ の注

入部位および方法には議論のあるところである。

本法の緊急出血時の止血効果に対する諸家の報告を

みると,大 舘 ら11)も100%(9/9),内山ら1分は100%(20/

20),岩 崎ら1めは95.5%(42/44),川田ら10は94%(17/

18),Johnstonらりは93%,Terblanchら3)は92%,Fleig

ら1"ら92%と 述べ,そ の上血率は良好である。しかし,

止血効果の判定は統一されておらず,著 者らは 2週間

以上の上血効果がみられた症4/11を有効としているが,
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例,術 後の残存,再 発例,手 術拒否例,緊 急出血例を

対象とするが,残 存,再 発症例と手術不能例とで本法

単独の効果を比較検討すると,静 脈瘤の消失率,R‐C

Signの消失率とも残存,再発711の方が高率であった。

また,施 行後 1年以内の出血率,死 亡率では手術不能

例に高率にみられた。このように本法はとくに術後の

残存,再 発症例にその有用性がみられるが,非 手術例

での,持 続効果や静脈瘤消失の確実性には問題がある

ことから,手 術適応になる症例はできるだけ手術をす

べきと考えている。 し かし,手 術不能例でも静脈瘤か

ら出血をコントロールすることにより延命効果が期待

できることから本法の適応になると思われる.

また,本法施行後の食道静脈瘤の再出血は自験例で,

11例にみられた。 う ち, 2例 は緊急出血例で止血でき

なかった症例であるが,残 り9例 のうち7例 は施行後

3.5カ月以降に再出血をきたしている.Clarkら 1ゆは36

例中12例に再出血がみられ,そ の施行後の平均経過月

数は9.5カ月と報告し,渡辺ら2つも6カ 月から2年 くら

いの経過で再発がみられたと述べている。また,い っ

たん,静 脈瘤が消退した症例でも短期間に静脈瘤の再

発する症例もみられ,静 脈瘤消退の永続性に問題のあ

る症例もあり,少 なくとも3カ 月間隔で内視鏡による

追跡が必要と考えられる。その際,R‐C Signの所見が

あれば,再 硬化療法を施行すべきと考えている.

さらに,硬 化療法後に手術を行った自験 7症例を検

討したところ, 4例 は緊急出血例および手術拒否例で

あったが,残 り3例 は出血時の肝機能および合併症の

有無により手術不能と評価され,他 の非観血的療法も

併用し硬化療法を反復施行したが再出血をきたし,直

達手術を行った。二川ら29は本法施行後食道離断術を

行った症例で,離 断部の縫合不全,穿 孔などが起りや

すいと報告している.著 者らは1例 において,10回 の

本法を施行後,食 道離断術を行ったが,食 道下部で

devascularizationを行う際,筋 層と周囲組織との癒

着が強国にみられ,剣 離に難渋した症例を経験してい

る。これらのことから手術可能な症例に対して,安 易

に本法を施行すべきでなく慎重な判断が必要と思われ

ブ【1 .

自験例での硬化療法施行後の予後は, 3年生存率で

みると残存,再 発症例73%,手 術不能例50%で,教 室

での肝硬変症待期予防症例の食道離断術後の3年生存

率83%2いに対し,そ の生存率は不良であったが対象と

なる症例の肝機能などが同一でないので一概に比較で

きない。一方,渡辺ら2つは手術適応内にもかかわらず,

7(1629)

硬化療法を58例に施行し, 5年 生存率は82%で ,手 術

例は78.8%で ,本 法の効果は手術 とほぼ同等であると

述べ,MacDougallら
2のも硬化療法群の 1年生存率は

75%で ,有 意に高 く,本 法の有用性を強調する報告も

ある。 し かし,本 法の手技,使 用薬剤,適 応について

は現在なお確立されておらず,今 後, さらに検討され

ねヤずならない。

V I . まと め

食道静脈層79症例に行った内視鏡的硬化療法の成績

について検討を加えた。

1)本 法単独による効果は,C,F,L因 子で,そ れぞ

れ,29%,54%,23%に ,R‐C Signでは,RWM,CRS,

HCSで ,79%,78%,80%に 改善がみられた。

2)緊 急出血12例の うち10例 (83%)に 2週 間以上の

止血効果が得られた。

3)手 術後残存再発21例の経過では,2例 に食道静脈

瘤よりの出血, 7例 に死亡が,手 術不能24例では,そ

れぞれ, 2例 , 9例 にみられた.

4)本 法 とPTOと の併用 9例 ,PSEと の併用 2例 ,

その両者 との併用 1例 を経験しているが,そ の経過は

良好であった.

5)手 術後残存再発例 と手術不能例 との比較では,静

脈瘤の消失率および R‐C signの消失率は前者で17%,

61%で ,後 者で 0%,38%で いずれも前者が良好で,

1年 以内の出血率は前者で 5%,後 者で20%, 1年 以

内の死亡率はそれぞれ 9%,29%で あった。

6)再 出血11例の うち,8例 は本法の不十分な施行と

考えられたが, 3例 は頻回施行にかかわらず再出血を

認めた.

7)本 法施行後に手術を行った 7例 のうち,4例 は緊

急止血例あるいは当初手術拒否例であったが,残 りの

3例 は本法により改善のみ られなかった症例であっ

ブt i .

8)本 法施行後の累積生存率では,1生 率で手術後残

存再発例95%,手 術不能例73%で あ り, 3生 率では前

者73%,後 者50%で あった。
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