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臨床病理学的因子の数量化による結腸癌血行性転移の予知
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昭和51年から昭和60年に秋田大学第 1外科で外科的切除を受けた結腸癌123例を対象として,結腸癌

の血行性転移を数量化して予涙Jすることを試みた。血行性転移を有する37例と血行性転移を有しない

86例の臨床病理学的因子を比較した結果,深 達度,リ ンパ節転移,リ ンパ管侵襲,静脈侵襲,術前 car_

cinoembttonic antigen(CEA)値の 5因子で有意差を認めた。これら因子の血行性転移に及ぼす重み

を,数 量化II類による多変量解析を用いてスコア化した結果,リ ンパ節転移,静脈侵襲,術 前 CEA値

の因子で血行性転移と強い関連を有した。該当する因子のスコアの総和として得られる症例スコアは,

異なる施設の結腸癌血行性転移とも関連を認め,そ の予知に有用と考えられた。

索引用語 :結腸癌,結 腸癌血行性転移再発,結 腸癌再発予知,多 変量解析

はじめに 行性転移をみた血行性転移を有する群と,血 行性転移

近年,大 腸癌再発pllに対する外科的治療は著しく進   を 有しない群に分けて比較検討した.各 群の内訳は表

歩し,原 発巣の根治性の高い手術は勿論,肝 や肺など   1の ごとく,血 行性転移を有する37例 (同時に局所再

の遠隔血行性転移巣の切除や局所再発に対する骨盤内  発 も認めた 8例 を含む),血 行性転移を有しない86例

臓全摘術などにより,治癒例が得られている
1)～。。した   (局 所再発も認めた 9例 を含む)で あった。

がって,再 発の早期発見は重要で,そ のためには再発    2.比 較検討因子

ハイリスク群の設定と厳重な経過観察が必要である。    血 行性転移を有する群と血行性転移を有しない群を

再発ハイリスク群の設定には,単 にステージが進行し  比 較する臨床病理学的因子として,年 齢,性 ,占 居部

たものというのではなく,そ の癌の性格,性 質も加味   位 ,肉 眼型,組 織型,環 周率,腫 瘍長径,深 達度, リ

し,数 量化して客観性を持たせることが肝要である。   ン パ節転移,リンパ管侵襲,静脈侵襲,術前 carcinoem‐

本論文では結腸癌の血行性転移の危険度の数量化を行

い,再 発ハイリクス群の設定と血行性転移の予測を試

みた。

対象と方法

1.対 象

表 1 検 索対象

(秋大 1外 :昭51年4月一昭60年4月)

結 腸  癌           123例

血行性転移を有する例        371/1

昭和51年 4月 から昭和60年 4月 までに秋田大学第 1       (術 前,術中転移確認47‐1      26例 )

省科言針盈寄留螢R稔値揮「謡!滝,鴨盆員丸重1       8景岳告警露移4/1         ;協
<1988年 9月 14日受理>別 刷請求先 :永沢  治

〒010 秋 田市本道 1-1-1 秋 田大学医学部第 1

外科

肺転移例

肺・脳転移例

1例

14/1

血行性転移を有しない例       86例
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表 2 仙 台オープン病院症例の内訳

(昭和51年4月―昭和60年4月)

結 腸  癌

69(2753)

該当する因子のスコアの総和として求めた。つぎに,

症例スコアと血行性転移の関連を検討し,そ の結果か

ら血行性転移ハイリスク例の規定を行った。

4.異 なる施設の症例における検討

秋田大学第 1外科症例から,上 記によって得られた

スコアを表 2に示す仙台オープン病院の結腸癌症例に

適用し,そ の症例スコアと血行性転移との関連を検討

した。

結  果

1.血 行性転移に関与する因子

血行性転移を有する群と血行性転移を有しない群

で,計 12の臨床病理学的因子を比較した結果,表 3の

ごとく,深 達度, リンパ節転移, リンパ管侵襲,静 脈

侵襲,術前 CEA値 の 5因子で有意差を認めた,これら

の因子につき,予 後に及ぼす影響の強さを数量化II類

による多変量解析を用いてスコア化した結果,表 4の

ごとく,静 脈侵襲 v2以上, リンパ節転移 n2以上,術 前

CEA値 20ng/mi以 上などの因子でスコア値が小 さ

かった。

2.症 例スコアと血行性転移との関係

90材可

血行性転移を有する例

(術前,術 中転移確認例

肝転移4al

肝,肺 転移例

肝,骨 転移例

肺転移例

血行性転移を有しない4/1

33例

21例)

28,刑

3例

1例

1例

57例

bryonic antigen(CEA)値の計12因子につき検討した。
これらの因子は大腸癌取扱い規約めに従った.有 意差

検定には年齢,腫瘍長径,術前 CEA値 の因子について

は t検定を,他 の因子についてはχ
2検定を用いた。

3.転 移予知のためのスコア化

血行性転移を有する群と血行性転移を有しない群を

比較して有意差を認めた因子が,血 行性転移に及ぼす

重みを数量化II類による多変量解析からスコアとして

求めた6171.そして,各 症例のスコア (症例スコア)を

表 3 臨 床病理学的因子の比較

血行性転移を有する群 血行性転移を有しない群 有意差

年齢 (平均年齢)

性 (男/女)

占居部位 (C/そ の他)

(A/そ の他)

(T/そ の他)

(D/そ の他)

(S/そ の他)

肉眼型 (0,1型 /その他)

(2型 /その他)

(3型 /その他)

(4, 5型 /その他)

組織型 (wen/そ の他)

(mOd/そ の他)

(pOr/その他)

(muC/そ の他)

環周率 (1/2未満/1/2以上)

(3/4未満/3/4以上)

腫場長径 (平均値)

深 達 度 lIII ssp a1/Se,a2Si,ai)

リンパ節転移 lnO / n l  n 4 )

lno,n1/n2~■4)

リンパ管侵襲 Oyo/1yl―ly3)

Oyo,ly1/1y2,ly3)

静脈侵襲 lvOん1-v3)

lvo,v1/v2,V3)

術前CEA値 (平均値)

60 2貴重

25/12

3/34

10/27

6 / 3 1

3/34

15/22

5/32

29/68

2/35

1/36

16/21

17/20

2/35

2/35

4/33

21/16

6 0cm

9/28

12/25

20/17

2/35

12/25

9/28

27/10

226 3 ng/ml

588歳

47/39

12/74

20/66

13/73

4/82

37/49

24/62

60/26

1/85

1/85

34/52

47/39

3/83

2/84

16/70

49/37

5 5cln

41/45

61/25

79/ 7

27/59

60/26

42/44

79/12

5 67 ng/ml

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

NS

p<0_03

p<0001

p<0000

p<001

pくて0 001

p<002

p<01

p<01



70(2754)

該当する因子のスコアの総和として得られる症pllス

コアは図 1の ごとく,血 行性転移を有する群では一

2.9019から0.4394,平均-1,0137であり,血 行性転移

を有しない群では-1.8843から1.1981,平均0.4412で

あった。症例スコアの分布は,血 行性転移を有する群

と血行性転移を有しない群の二相性であった。すなわ

表 4 臨 床病理学的因子の数量化

因  子

臨床病理学的因子の数量化による結腸癌血行性転移の予知   日 消外会誌 21巻  12号

深達度

リンパ節転移

リンパ管侵襲

静脈侵襲

術前CEA値

ス ヨ ア

0 05345

-003466

0 23478

0 16924

-093647

0 33939

0 09688

-026566

0 28037

-049993

- 1 3 3 4 5 7

0 09009

-022864

- 0 4 1 8 6 2

図 1 症 allスコァ (秋田大学第 1外科)

血 行 性 転 移 を 有 す る 例

血 行 性 転 移 を 有 し な い 例

ち,血 行性転移ハイリスクと規定しうる症例スコアが

0以下の504/1中31例 (62%)に 血行性転移がみられ,

また,血 行性転移37例中31例 (81%)が 症例スコア0

以下であった。さらに,血行性転移を有しない86例中,

症例スコアが 0以下のものは19例 (22%)の みであっ

ブと.

3.異 なる施設の症例における症例スコアと血行性

転移の関係

秋田大学第 1外 科症例から得られたスコアを仙台

オープン病院症例に用いて症例スコアを算出すると,

図 2の ごとき分布であった,す なわち,血 行性転移を

有する群の症例スコアは-2.5394から0.1753,平均―

1.1513であり,血 行性転移を有しない群では-2.1553

から1.1981,平均0,4112であった。また,血 行性転移

を有する33例中29例 (88%)の 症例スコアは 0以 下で

あり,血行性転移を有しない57例では,僅か 6例 (11%)

のみが 0以下であった.す なわち,本 スコアと血行性

転移ハイリスク群を設定した境界値 0は異なる施設の

症例でも妥当であった。

結腸癌の再発様式は,血 行性転移が最も多いとされ

る。助.秋 田大学第 1外科でも,昭 和51年から昭和60年
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●

　

　

Ｏ

Ｏ

Ｏ

●

●

●

Ｏ

●

●

●

●

●

０

０

●

●

●

●

●

●

Ｏ

Ｏ

●

●

●Ｏ

Ｏ

●

●

●

●

●

●●●

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

Ｏ

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

●

●

Ｏ

０

０

０

０

０

０

０

０

０

０

●

●

●

●

Ｏ

Ｏ

Ｏ

●

●

０

０

０

●

Ｏ

Ｏ

●

Ｏ

Ｏ

●Ｏ

-1

図2 症 例スコア (仙台オープン病院)
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までの10年間に経験した治癒切除例の再発様式は,血

行性転移が最も多く,8.2%で あったり。_般 に結腸癌
は分化型腺癌が大部分であり,発 育も緩徐で限局的と

され,血 行性転移巣は単発のことがしばしばであり,

胃癌など他の消化器癌とは異なっている。それゆえ,
血行性転移を来しても根治切除可能な症例が多く,最

近では,積極的な肝あるいは肺切除術が行われている。
このような根治手術例を増やすためには,再 発の早期

発見が重要であり,再 発ハイリクス群を選定し,厳 重

に経過観察することが必要である。ステージが進行し

たものは,一 般に,再 発しやすいと考えられている。
しかし,本 研究の対象allでは,血 行性転移を有する37

例中 pmが 1例 (3%)nOが 12例 (32%)み られた。ま

た,血 行性転移と関係が深いとされる静脈侵襲に関し

てもvOが12421(32%)存 在した。CEA高 値は,通 常,

肝転移を示唆すると解釈されている。確かに,今 回の

検索例でもCEA値 が100ng/ml以上の 6例 では全4/1

に術前,術 中に肝転移を認めた。しかし,そ れ以外の

術前,術中に血行性転移を認めた例では,CEA値 4ng/

ml未 満が 6例 (30%),4～ 20ng/ml ll例(55%),20

ng/ml以 上 3例 (15%)で あり,一 方,術 後に血行性

転移再発を認めた群の CEA値 は4ng/ml未 満 3例

(27%),4～ 20ng/m16例 (55%),20ng/ml以 上 2例

(18%)で あった。少数の異常高値例を除けば,術 前,

術中に血行性転移を認めた例と術後血行性転移再発例
の CEA値 に違いはみられなかった。これらのことは,

単一の因子やステージでは血行性転移を予測し得ず,

各因子相互間の関係を検討する必要性を示唆するもの

である。 こ のため,本 研究では多変量解析を用い,定

性的特性に対し解明しようとする現象にF「した数量化

を行い,そ の最適な特性数量を結合し,予 測に適応す

るという数量化II類を用いた。それにより,静 脈侵襲

V2以上,リンパ節転移 n2以上,術前 CEA値 20ng/ml以

上などの因子が血行性転移に強 く影響することがわ

かった。また,該 当する因子のスコアの総和として得

られる症例スコアと血行性転移との関係をみると,血

行性転移を有する421はマイナス側に,血 行性転移を有

しない例はプラス側に偏る傾向を認めた。症例スコア

0以下を血行性転移ハイリスクTrllと規定したが, これ

により血行性転移を有する例のうち 6711(19%)は 除

外されるものの,31例 (81%)は ハイリスク群に含ま

れ,本スコアは血行性転移の予知に有用と考えられた,
また,血 行性転移を有しない群の22%が 血行性転移ハ

イリスク例と誤認されるものの,血 行性転移を見逃さ

71(2755)

ないという本来の目的は十分に達せられている。本ス

コアを異なる施設の症711に適応して,ス コアの有用性

を検討した結果,血 行性転移を有する33例中29例は症

例スコアが 0以下であった。また,血 行性転移を有し

ないが,症 Trlスコァo以下でハイリスク例となるもの

は,574/11中6例 (11%)の みであった。これは,本 ス

コアが血行性転移ハイリスク群の選定に普遍性を持つ

ことを意味している。本スコアにより設定される再発
ハイリスク例に対しては,定 期的な胸部 X線 単純撮

影,腹部超音波検査,血清 CEA値 測定などの厳重な経

過観察により,再 発を早期に発見し,外 科治療を中心

とする集学的治療を行うことで,再 発癌を完治せしめ

ることが期待される。

結  語

1.昭 和51年から昭和60年の秋田大学第 1外 科にお

ける結腸癌切除例123例の多変量解析により,症例スコ

アを規定し,血 行性転移再発のハイリスク群を設定し

亨そこ.

2.深 達度,リ ンパ節転移,リ ンパ管侵襲,静脈侵襲,

術前 CEA値 に与えられたスコアを異なる施設におけ

る同一時期の切除例に適応 し,血 行性転移 との関連を

認めた。

3.本 スコアを用いてハイ リスク群を設定し,再発を

早期に発見することにより臨床成績の向上が期待 され

る。
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