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治癒切除521例を対象とし,肉 眼的衆膜浸潤程度 (S)と 遠隔成績,腹 腔細胞診,転 移 リンパ節浸潤

様式 との関係について調べ,S陽 性胃癌外科治療の限界について検討した。装膜浸潤程度の増強ととも

に遠隔成績は不良で,特 に S陽 性例では低分化型に不良傾向がみられた。腹腔細胞診陽性率は S因 子

とともに増加し,S2,3に限ってみると分化型13.2%,低 分化型30%と 低分化型に高頻度であった.陽 性

例の予後は 1生率35%, 2生 率26%で P(十)例と同様に極めて不良であった。転移 リンパ節浸潤様式

に関しては粘膜,粘 膜下層,筋 層 と深達度が増すほどI型 (辺縁洞型)は少なくなりII型(髄内洞型),

HI型 (全域型)が 増加 し,S(十 )例 はIV型 (周辺浸潤型)が 18,3%と著明に増加した。以上よりS陽

性胃癌ではいかに治癒切除を徹底 しても遠隔成績の向上には一定の限界があるものと考えられ効果的

な補助療法の確立が急務である。

索引用語 iS因子陽性胃癌,腹 腔内洗浄細胞診,転 移リ

はじめ|こ

近年胃癌の診断,治 療の進歩によりその治療成績は

向上してきているものの,一 方では依然 として進行癌

が多 く,そ の多 くは術後再発をまぬがれ得ないのが現

状である。なかでも装膜面浸潤 (以下 S因 子と略す)

陽性胃癌は治癒切除例であっても術後早期に再発をみ

ることはまれでなく,そ の再発形式 としては腹膜播種

性転移が最も多い。現在 これに対する有効な治療法が

ないところからその予後は極めて不良である.こ のよ

うに S因 子陽性 胃癌 の多 くは腹膜播種 の危険性を
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ンパ節浸潤様式,S因 子陽性胃癌の外科治療

もっているものと考えられ,外 科治療および治癒判定

の面より重要な問題を含んでいると思われる。

今回われわれは組織学的治癒切除例におけるS因

子陽性例の遠隔成績を検討するとともに S因 子 と腹

腔内洗浄細胞診, リンパ節転移率および転移 リンパ節

浸潤様式 との関係について検討 し,S因 子陽性胃癌に

おける外科治療の限界について検討を加えた。

対象と方法

S因 子別生存率については昭和50～61年までの胃癌

切除症例820711のうち,手術死亡および記載不十分な症

例を除 く組織学的治癒切除521例(絶対治癒切除385例,

相対治癒切除136例)を 対象とし累積生存率を用いた。

対象症例の内訳は S。283例,S178例 ,S2125例 ,S335
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例であった。

腹腔内洗浄細胞診は昭和59～62年までの間に検索 し

得た肉眼的腹膜播種性転移陰性 (PO)例の切除症例192

例を対象とした。開腹直後に生理食塩水 (37℃)100ml

にてダグラス寓を洗浄し,そ の洗浄液をできるだけ吸

引回収 した後1/10量のクエン酸ナ トリウムを加えて

1,500rpm,5分 間遠沈後,有 核層をとり出し塗抹標本

を作成 した。Papanicolaou染色,Ciemsa染 色を行い,

細胞診の半J定は class IV,Vを陽性とした。

転移 リンパ節浸潤様式については昭和57～62年まで

の S因 子陽性(se,si,sel),治癒切除例27例,転 移 リ

ンパ節数252個を対象としたが,これと対比するため昭

和54年-62年 までの早期目癌27例,転 移 リンパ節数66

個および pm癌 36例,転移 リンパ節数190個を対照 とし

た 。

リンパ節は長軸方向の中心切片にて組織学的に検索

を行い,転 移 リンパ節の浸潤様式は図 1に示すごとく

進展度に したがって I～ Iv型に分類1)し比較検討 し

た。すなわち辺縁洞に少量の転移巣を認めるものを I

型(辺縁洞型),髄 内洞にも転移巣を認めるものをII型

(髄内洞型), リンパ節のほぼ全域 (2/3以上)に 転移巣

を認めるものをHI型(全域型), さらに被膜を越えて周

辺脂肪織への漫潤 もみられるものをrV型(周辺浸潤型)

とした。なお,胃癌の病理は胃癌取扱い規約りに従い統

計学的検討は generalized Wilcoxon test,ぇ
2検

定を用

いて行った。

成  績

1)S因 子と生存率

治癒切除例での S因 子別 5年 累積生存率 (以下 5生

率 と略す)に ついてみると,S089.6%,S161.3%,

S242.1%,S328.9%と なりS因 子の程度が強 くなる
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装膜浸潤度別累積生存率 (,台癒切除例)

3

術 後 年 数

ほど遠隔成績は不良であった。 しかしS2とS3との間

には統計学的有意差はみられなかった.

組織学的深達度を PS(一 )と PS(十 )の 2群 に分

けその 5生率を比較すると,そ れぞれ75.9%,47.1%

となり同様に深達度が深いほど遠隔成績は不良であっ

た (図2).

次に組織型を分化度別に分化型 (pap,tub,muc)と

低分化型 (por,sig)の2群 に分け,各 S因 子別の 5生

率に差があるか ど うかを検討 した,S。では分化型

88.7%,低 分化型92.8%と低分化型 に良好であった

が,S因 子陽性例では Sl(分 化型65.2%,低 分化型

58.9%), S2(49.3, 37.7%), S3(30.8%, 27.3%)

となり,有 意差はみられないが低分化型に遠隔成績が

不良の傾向がみられた (図3).

2)S因 子 と腹腔内洗浄細胞診

術中 POと判断された切除症例のダグラス寓洗浄細

胞診陽性率についてみ ると,S。0%,S13.3%,S2

15.7%,S334.8%と なりS因 子の程度が強 くなるほど

陽性率が増加 した。この うち S2,3に限って組織分化度

別に比較すると,分 化型で132%,低 分化型で30%と

低分化型に陽性率が増加した (表 1)。次にこれらS2,3

の切除症例を腹腔内洗浄細胞診陽性20例,陰 性52例お
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図 3 組 織分化度別累積生存率 (治癒切除例)
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図 4 P因 子の有無別 S陽 性胃癌の累積生存率 (切除

症例昭和59年 1月 ～62年12月)

図5 衆 膜浸潤度房uリンパ節転移率(治癒切除例)
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表 1 術 中ダグラス寓洗浄細胞診陽性率 (PO,

例)

装膜浸潤度   症 例数   陽 性例 く%)

切除症

So

Sl

S2

S3

0        (0)

1      (3.3)

11      (15.7)°

8   (348)b

S。(233例 )

Sl(73例 )

S2(125例 )

S3(35例 )組織型 (S2,S3)

a:Pく 001(vs So)

b:P(001(vs So)

症例数  爆 性例   (%)

低分化型

( p o r , s i g )

( 13.2)

( 30.0 ){

ネPく0 0 5 ( v s分化型)

( S 5 9 1～6 2 1 2 )

よび P(十)13例の 3群 に分け,そ の 1, 2, 3年 生存

率を比較した。図 4に 示すごとくPO症例であっても細

胞診陽性群では P(十 )群 とほぼ同様に, 1生 率35%,

2生 率26%と 極めて不良であり陰性群 との間に有意な

差がみられた。

3)S因 子 とリンパ節転移率および転移 リンパ節浸

潤様式

S因子別に リンパ節転移率を比較すると,S018.2%,

S153.4%,S280,0%,S391・ 4%と なり漿膜浸潤程度

の増強 とともに増加した (図5).

次に転移 リンパ節浸潤様式の検討 として,n(十 )早

期癌27例,転 移 リンパ節数66個および n(十 )pm癌 37

例,転 移 リンパ節数190個を対照 とし,治 癒切除例の s

(十)(se,si,sei)27例 ,252個 の転移 リンパ節を図 1

の分類に従い I～IV型に分類した。m,sm,pmと 深達

度が増すほどI型 は70%,51,8%,28.4%と 少なくな

りII,HI型の占める割合が増加した。s(十)例 ではさ

らに I型 の害J合は低率 となり逆にIV型の占める割合は

18.3%と 著明に増加した(表 2).リ ンパ節転移程度別

に浸潤様式を比較すると,nl(十 )症 例 とn2(十 )以

上症例 との間には差はみられなかった (表3).

考  察

まず肉眼的衆膜浸潤度 (S)と 組織学的深達度 (s)

との一致率であるが,諸 家の報告め～。でも指摘 されて

いるように自験例でもSlおよび S3に不一致例が比較

ｍ

型
　
，
ｔ

化
帥

分

く

=許 誰)瑠縄藍億桂擬襴□Ⅲ
ネp〈005 練 p〈001

(GeneraHttd Wilcoxon test)

0   12       18       24       30

磁洵ths after Operatim

表 2 深 達度別転移リンパ節浸潤様式

7   0   2   1
(700)     (200) (100)

29      11     15      1
(5'3)   (196)   (268)   ( 18)

36      11     17       2
(545)  (167)  (258)  ( 30)

54      67     64      5
(284)   (353)   (337)   ( 26)

( 2 7 例)

洋Pく001(vs m sm′ pm) ( )%
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遊離痛細胞の活性に関しては損 ら1"は
癌細胞の培養

を試み細胞の増殖がみられたとし,飯 塚l。は酵素染色

法および3H_thymidineによるautoradiographyを用

いて高い活性を有 していることを証明している。 し た

がって腹腔内に脱落した癌細胞がすべて着床,増 殖す

るとは限らないが,癌 細胞の漿膜面への浸潤露出は腹

膜播種の第 1段 階であると考えられる。この点に関し

ては従来より多 くの研究成果が報告lゆ～1のされている。

癌細胞が脱落しやすい原発巣漿膜面の特徴を列挙する

と,衆 膜浸潤程度の強いもの,大 きさが大なるもの,

肉眼形態では苔状,徴 細類粒状,腱 状,膠 状を呈する

もの,肉 眼癌型では浸潤型,組 織型では未分化型であ

るものなどである。 ところで腹腔細胞診は腹膜播種の

出発点 としての癌細胞が装膜面から脱落しているか否

かを調べる方法として重要であるが,細 胞診陽性例は

陰性例および肉眼的腹膜播種陽性例 と予後の面からみ

てどのような差がみられるか興味のもたれるところで

ある。

大森 ら1。は細胞診陽性例ではそのほとんどは 1年 以

内に死亡 したとし,中 島ら1ゆは S陽 性治癒切除例で細

胞診陰性 と陽性での 3年生存率についてみているが,

68.3%に 対 し39.0%と 極めて不良であったと述べてい

る。飯塚 ら2いも同様に遊離癌細胞が認められた例では

生存率は有意に低かったと述べている。一方肉眼的播

種陽性例 との比較では,平 塚 ら21)はP。,細 胞診陽性治

癒切除とP(十)相対非治癒切除例の遠隔成績について

検討しているが, 5生 率は16.7%と不良で P(十)と差

がなくP(十)と同等に扱 うべきであるとしている,自

験例の検討でもPO,細 胞診陽性群は P(十 )群 とほぼ

同様に極めて予後不良であり,陰 性群 との間に有意な

差がみられた。また再発形式に関しては諸家の報告 と

同様にほとんどが腹膜再発であった。

このように S因 子陽性胃癌ではいかに治癒切除を

徹底しても相当数の症例はすでに手術ではいかんとも

しがたいところに組織学的転移陽性を起こしているこ

とが容易に想像され, リンパ節郭清による遠隔成績の

向上には一定の限界があるものと考えられる。

次に腹膜播種の第 2の 成因として リンパ節転移巣か

らの 2次 的波及が考えられる。

諸家の報告101り2カ2めにもみられるごとく,自 験例で

もまれではあるが ps(― )で あっても播種性転移がみ

られることがあり, これらは リンパ節転移巣からの 2

次的波及による可能性が十分考えられる。今田ら231に

よれば胃癌 リンパ節転移陽性例151例中68421(45%)に

表 3 リ ンパ節転移度別 リンパ節浸潤様式(se,si,sei

27例)

nl(+)     18
( 1 3 例)   ( 2 5 0 )

n2(十)以上  41
(14例 )  (223)

12     72

( 1 6 7 ) ( 1 0 0 )

34    180

(189)  (100)

( )%

的多 くみられた,ま た組織型別では分化型は S因 子を

過大判定,逆 に低分化型は過小判定される傾向がみら

れた。石川ら。は Bormann分 類におけるSと sの く

いちがいの関係をみているが, 2型 では Sが sょ り重

く判定され, 4型 では Sが sよ り軽 く判定される傾向

があったと述べている.こ のように胃癌取扱い規約に

おけるS因 子判定の基準には若子の問題があるもの

と思われるが,肉 眼的および組織学的判定のいずれが

真実を正しく物語っているかは難 しい問題である。 し

かし生存率で比較すると,S因 子の増強とともにその

5生 率は不良とな りS因 子の肉眼的半J定は臨床上重

要な意義をもつものと考えられた。また S因 子陽性胃

癌の術後再発形式をみると,た とえ治癒切除例であっ

てもほとんどは腹膜再発であ り,そ の多 くは術後 2年

以内に死亡していた。

胃癌治癒切除例の予後は漿膜面浸潤度 とリンパ節転

移の有無により左右されるが,一 般には S因 子陽性胃

癌では N(ゅ因子よりもS(9因子の方が遠隔成績に与え

る影響が強いと考えられている。ゆつ～り。この理由とし

ては癌細胞 (特に低分化型癌)が 漿膜に浸潤露出する

と,肉 眼的に腹膜播種性転移がみられなくてもその多

くは腹膜播種の危険性をもっていると考えられるから

である。われわれの施設での肉眼的に腹膜播種のみら

れない症例における腹腔内洗浄細抱診陽性率をみても

S。0%,S13.3%,S2157%,S3348%と 衆膜面浸

潤程度が増すほど高頻度であった。また組織型 との関

係では低分化型にその頻度が高率であった。

腹膜播種の成因としては,1)漿 膜浸潤面からの波

及,2)リ ンパ節,肝 など転移巣からの 2次 的波及,3)

その他(脈管外通液路
1のなど)が挙げられているが,主

には漿膜浸潤面からの播種と考えられている。すなわ

ち癌細胞が衆膜に浸潤露出すると腹腔内に脱落し,腹

膜面に着床,増 殖することによって播種性転移が成立

する。遊離癌細胞の着床,増 殖については宿主側の抵

抗性,腹 膜の形態,機 能および癌細胞自身の viablity

などにより左右されるといわれている11)121.
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転移巣が リンパ節の被膜を破 り周囲に浸潤 していたと

述べ, さらに深達度別では ps(一 )18.9%,ps(十 )

53.5%と ps(十 )で 有意に高値を示したと報告 してい

る。また西ら20も同様に牌門および陣動脈幹 リンパ節

転移陽性例のうち,約 20%は 被膜を破って周辺脂肪織

に浸潤 していたと述べている.そ こで著者らもS因 子

別に リンパ節転移率および転移 リンパ節の浸潤様式に

どのような差がみられるかについて検討 した。

当然のことながらS因 子の増強 とともに リンパ節

転移は増加した。

転移 リンパ節における癌細胞の浸潤様式に関 して

は,武 藤 ら20は転移 リンパ節の組織像を1)転 移の程

度,2)転 移癌細胞の増殖状態,3)癌 増殖に対する反

応 としての結合織増殖状態より4型 に分類しているが

著者 らは主に転移癌細胞の進展度に従って I～ IV型に

分類し観察した。深達度別にみるとm,sm,pmと 深

達度が増すにつれて I型 が少なくなり,II,III型の占

める割合が多くみられた.s(十 )(se,si,sei)例 では

さらに I型 の割合は低率 とな り,逆 にIV型の害」合は

18,3%と著明に増加した。さらにこれらの症例を リン

パ節転移度別に比較 したが,■1(十 )お よびn2(十 )

以上症例 との間に差はみられなかった。すなわち重要

なことはたとえ治癒切除例であってもリンパ節の被膜

を越えて周辺脂肪織に浸潤増殖 している組織像が多 く

みられたということである.

したがって腹膜播種の成因としては,漿 膜浸潤面は

いうまでもなく, リンパ節転移巣からの 2次 的波及に

よる可能性も十分考慮されるべきであろう。

次に問題 となるのは手術操作による癌細胞播種の危

険性についてである。

大森
1の
,樋 口171,M。。reら2いは胃癌手術前後の腹腔

洗浄液中の癌細胞を検索 しているが,手 術操作により

癌細胞の陽性率が増加することを認めている。峰 ら22j

は リンパ節転移 と腹腔内洗浄液中の癌細胞陽性率 との

関係をみているが, リンパ節転移高度例ほど陽性率が

高 くなるとし,ま た郭清した リンパ節を被膜のまま直

接塗抹 した場合は30%,被 膜を損傷した場合は70%,

さらに リンパ節害」面からの塗抹では90%の 高率に癌細

胞陽性率を認めたとしており, リンパ節郭清によって

も癌細胞播種の危険性が増大することを指摘 してい

る。今回の著者 らの成績からみても手術操作が腹腔内

脱落癌細胞の増加を助長する可能性は容易に想像でき

る.

もちろん脱落癌細胞がすべて着床し増殖するわけで
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はなく,Crileら
11)は正常の腹膜は痛細胞に対してある

種の抵抗力を有 していると述べている。 し かし手術操

作により健康な腹膜が損傷された り,宿 主の免疫能が

低下すると,癌 細胞の発育に好適な場が提供され容易

に播種性転移を形成してくるものと考えられる.草 間

らのは漿膜浸潤陽性例に広範な腹膜欠損を伴 う手術を

行 うと,術 後に腹膜播種性転移が増強しかえって予後

を悪 くしたとし, このような手術の適応は衆膜浸潤の

ない場合に限った方がよいと述べている。

最近のあが国における目癌の外科治療は治癒切除を

目標 とし,ま た高度進行例でもできる限 り相対非治癒

切除を行 うとい うのが一般的な考え方である.こ のた

め左開胸開腹,左 上腹部内臓全摘術や大動脈周囲 リン

パ節 (16番)を 郭清する手術など超拡大根治手術も行

われてきているが, しかしこれらの術式によっても延

命効果の得 られた症例はそれほど多 くないのが現状で

ある。大橋 ら2のは大動脈周囲 リンパ節に転移のある症

例の うち,肉 眼的に癌が取 り切れたと思われる74症例

について治療成績を検討しているが, 6例 (8.1%)に

5年 生存例を得たとし,こ れらの症例はいずれもS。ま

たは Slの症例であったと述べている。

このように S2,3胃癌では術中に POと判断しても,す

でに腹腔内に遊離癌細胞がみられることが多く,ま た

手術操作によってさらに助長される可能性も十分に考

えられる。 し たがって手術野への播種を防止するため

癌巣をタオルで被覆した り, リンパ節郭清はできるだ

け en blocに行 うことなどの配慮は当然必要である

が,衆 膜浸潤陽性胃癌 (S2,3)ではいかに広範囲な リン

パ節郭清を行い治癒切除を徹底しても遠隔成績の向上

には一定の限界があるものと考えられる。

播種性転移に対する効果的な集学的治療の確立が急

務である。

結  語

組織学的治癒切除例におけるS因 子と遠隔成績,腹

腔内洗浄細胞診, リンパ節転移率および転移 リンパ節

浸潤様式 との関係について調べ,S因 子陽性胃癌の外

科治療における限界について検討 し以下の結果を得

た 。

1)S因 子別生存率では S因 子の程度が強 くなるほ

ど遠隔成績は不良であった。しかしS2とS3の間に統

計学的有意差はみられなかった。

2)組 織分化度房uにS因 子陽性例の生存率を比較す

ると,右 意差はみられないが低分化型に遠隔成績不良

の傾向がみられた。
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では陽性例はみられなかったが,s因 子の増強 ととも
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ば同様に極めて不良で,陰 性群 との間に有意な差がみ

られた。

5)S因 子の増強 とともに リンパ節転移率は増加 し
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6)S因 子 と転移 リンパ節浸潤様式 に関 しては m,

sm,pmと 深達度が増すほど I型 は少なくな り, II,

III型の占める害」合が増加 した。s(十 )例 ではさらに I

型は低率 とな り,逆 にIV型の害J合が著明に増加 した。

7)s(十 )例で リンパ節転移度別に リンパ節浸潤様式

を比較すると,nl(十 )と n2(十 )以 上症例 との間に

は差はみ られなかった。

以上の結果 より漿膜浸潤陽性胃癌ではいかに治癒切

除を徹底 しても遠隔成績の向上には一定の限界がある

もの と考えられ,効 果的な補助療法の確立が急務であ

る。
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