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[まじめに

食道静脈層は,関 脈圧元進症患者における死亡率の

高い合併症の 1つであり,そ の治療は重要である。近

年,食 道静脈瘤急性出血時の
一時止血において有効で

あるとして内視鏡的硬化療法が再評価され
1ン),また,

最近では,硬 化療法を繰 り返し行い,静 脈層を消失さ

せるまで施行することにより,従 来の内科的治療に比

べ生存率を改善させるとしていわが国では広 く行われ

てきている。しかし,い ったん静脈瘤を消失させても,

多 くの症421で再発がみとめられ再出血にまで至った

り。,消 失まで至らない難治例の存在すること
ゆωも報

告されている。 こ れら難治例や短期間で再発する症例

をあらかじめ,あ るいは早期に診断することは,硬 化

療法711の治療の適応,継 続,経 過観察のみならず個々
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Ethanolamine oleate(E.0.)による食道静脈瘤硬化療法をうけた症例を有効群 (1年 以上再発を認

めなかったもの)12例 ,効 果不良群 (3回 以上の施行によっても改善のみられないもの,あ るいは3

か月以内に再発したもの)15例 にわけ,硬 化療法の効果,再 発を予防しうる因子につき検討した。

肝機能,腹 水の有無,Child分類では差がなく,① 静脈瘤消失に要したE.0量 (≧25～30ml),②

経過中にみられる霜降り状の特異的発赤所見や細静脈増生などの内視鏡所見,③ 基礎疾患として多発

生肝癌,門 脈腫瘍栓の併存などが効果不良,あ るいは再発を予測するのに有用と考えられた。また,

閉塞肝静脈圧 (≧24mmHg),静 脈瘤穿刺圧 (≧28mmHg)な どから効果を予預Jできる可能性がある.

の症Trljの治療手段の選択の上でも重要であると考えら

れる。そこで,内 視鏡的硬化療法により静脈瘤の消失

しにくい症例,短 期間に再発する症例を予測しうる因

子につき検討した。

対象および方法

当科では,バ ル
ーン装着 01ympus EF―K10または,

B3に よりethanolamine oleate(以下 E.O.)の 静脈瘤

内注入を行っている.1回 の治療におけるE.O.の注入

量は10mlま でとし,静 脈瘤外注入になった場合は2ml

以下にとどめるようにした。 1週 間ごとに硬化療法を

施行し,消 失した後は外来にて 1, 3, 6,12か 月後

に内視鏡による経過観察を施行し,再 発を認めた場合

はそのつど追加の硬化療法を施行するようにした,

1984年6月 より1988年6月 まで当科で E.O.の 静脈

瘤内注入による硬化療法を受けた初回治療症例は79例

であった,こ のうち術後再発遺残例を除き,肝 機能不

良,あ るいは,切 除不能肝癌併存のため硬化療法の適
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赤所見とは,硬 化療法施行により食道静脈瘤粘膜にみ

られる霜降り状の発赤所見であり食道静脈瘤内視鏡所

見記載基準のには,該 当しない所見である。細静脈増

生,特 異的発赤所見について症例を示す。

症pl1 1,case 24.Chld分類 C群 ,肝 癌非併存例.

F3RC(十 )に対して予防的に硬化療法 (5回 ,E.0.総

量36ml)を施行.静 脈瘤は消失したが下部食道に細静

脈増生 (図2a)を 認め, 3か 月後 F2RC(十 )の 静脈

瘤再発を認めた.

症4a12.case 20.Child分類 B群 ,門 脈腫瘍栓を伴

う肝癌併存例.F2RC(十 )に対して硬化療法を施行し

たところ,静脈瘤上に霜降り状の発赤所見を認めた(図

2b)。 4回 の施行によってもFIRC(十 )に までしか改

善しなかった。

門脈あるいは静脈瘤の血行動態の指標として,閉 塞

肝静脈圧,静脈瘤穿刺圧を測定した。閉塞肝静脈圧は,

図2a 静脈瘤は消失しているが細静脈の増生が認め
られる.

図2b 硬化療法施行中.

赤所見が認められる.

12°の静脈瘤に霜降り状の発

応とされた55例の継続的内視鏡観察において, 3回 以

上の施行によっても改善の認められなかった 7例 ,お

よびいったん消失あるいは FIRC(一 )のになったのち

3か 月以内に F2以上の再発が認められた 8例 ,計 154/1

を効果不良群とし,一 方, 1年 以上再発の認められな

かった12例を有効群とした(図 1).症 例はすべて肝硬

変症であり,内 視鏡所見は食道静脈瘤内視鏡所見記載

基準のにより,ま た,併 存する肝癌の記載は,原 発性肝

癌取扱い規約的によった。

これら2群の硬化療法施行前の,① 肝機能 (T.Pro‐

tein, Albumhe, ChOline‐esterase, ICGR 15分値,
ICGK値 ),② 腹水の有無,③  Child分類,④ 血液学的

検査 :ヘマトクリット(Ht),血 小板 (P比),プ ロトP

ンビン時間 (PT),部 分 トロンボプラスチン時間

(aPTT),⑤ フィブリノーゲン (Fbg),⑥ 注入した総
E,0.量などにつき検討した。また,内 視鏡所見では,

施行中に認められた細静脈増生や特異的発赤所見に注

目しこれらの所見の有無について検討した。特異的発

図1 有 効群の硬化療法の経過
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12例において硬化療法施行前にバル
ーンカテーテルを

用いて肝静脈カテーテル検査時に預」定した。静脈瘤穿

刺圧りは,15例 において硬化療法施行時に生理食塩水

の微量定常流下に圧モニターを用いて測定した。ゼロ

点は,体 外脊椎の高さとした。

統計学的検討は,Willcoxon検 定,χ
2検定を用い,

5%以 下の危険率をもって有意とした。

結  果

T.Protein,Albulnine,Ch― E,ICGR 15分 値,ICGK

値などの肝機能検査,腹 水の有無,肝 機能の総合的指

標であるChild分類において 2群 間に統計学的に有意

差を認めなかった(表 1).ヘ マ トクリット値,血 小板

数,凝 固能 (PT,aPTT,Fbg)に おいても2群 間に

有意差を認めなかった (表2).

注入 E.O.量は,有 効群で16.8±7.lml,効 果不良群

で25。2±7.2mlで あり5%以 下の危険率で有意であっ

た (図3).

細静脈増生や特異的発赤所見の有無,お よび肝癌の

状態を各症例ごとに示した (表3),肝 癌については,

単発性か多発性か,Pl脈 1次分枝以上の腫瘍栓を伴 う

か否かを示した。有効群では肝癌を12例中 6例 に合併

し,そ のうち 3例 が多発性であった。門脈腫瘍栓は 1

例にも認めなかった。一方,効 果不良群では15711中9

例に肝癌を合併し, うち 1例 を除いてすべて多発性で

あり,3例 はVp3ゆ以上の問脈腫瘍栓を合併していた。

細静脈増生や特異的発赤所見は,有 効群には 1例 も認

表 1 有 効群,効 果不良群の肝機能

3(2551)

図3 E.0。注入量と効果

有効群では16.8±7.lml(meanttS,D.),効果不良群で

は25.2±7.2mlであり,p<0,05で 有意であった。

「P<0_05¬

亀

二|
温

表 3 硬 化療法の効果と肝癌,内 視鏡所見

効果不良群には多発性肝癌合併例が多く,特 異的発赤

所見などは有効群には1例も認められなかった.

症例 Chl d分歎 席磨・個数
8禄 拝
蕩
埼
特
器密講歪堅

見

ネ :s単 発性j m多 舞性

められず,効 果不良群には7/15例に認められ,そ の差

は有意であった (p<0,01)。また, これらの内視鏡所

見は多発性の肝癌,門 脈 1次分枝以上の門脈腫瘍栓の

有無と強い関連 (p<0,05)があったが,肝 癌を合併し

ない例でも認められた (表4).
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表2 有 効群,効 果不良群の血液,凝 固能検査

Ht  (%)

Pit  (× 107mm。)

PT  (%)

aPTT (S)

FbO  (m9/dl)

367±58

66±27

637±188

461±122

184±82

3 4 0 ±5 1  N S

69±37  NS

618±17 9 NS

466±15 6 NS

214■63  NS
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も短期間に再発してくるようなものに硬化療法を続け

ることは入院期間や合併症の危険を増す1のだけでな

く,出 血の可能性を残すことにもなると考えられる。

WarrenDは,硬 化療法の効果の乏しいものの予測がで

きればさらに効率的に治療手段の選択が可能になると

述べ,Copenhagen groupeも 硬化療法″こより長期ンこ静

脈瘤のコントロールされる症例を選択することが重要

と述べている11)。しかし,個 々の症例の硬化療法の効

果,お よび再発の予測に関しては十分な検討がされて

いるとはいえない。

肝機能については,2群 間に有意差を認めなかった。

われわれは,Child分 類 C群 の肝機能不良例や肝癌合

併例を中心に硬化療法を行っており, このため 2群 間

の肝機能に有意差を認めなかったことも考えられる。

江口らいの難治例の検討でも非難治例との間に肝予備

能には差を認めていない,Willians。は,硬 化療法に

よって静脈瘤の消失した後の再発について肝基礎疾

患,肝 機能において差を認めなかったといい,他 方,

Dimagnoら 1めは肝予備能の不良のものでは再出血率

が高いと報告しておリー定しない。

また,静 脈瘤内注入による硬化療法は血管内血栓形

成がその効果の基礎にあることから,血 小板数・PT・

aPTT・ フィブリノーゲンなど凝固系の因子を比較し

たが, これらについても2群間に有意差を認めなかっ

た,硬 化療法の効果が肝機能や凝固系以外の因子に

よって左右されることを示唆すると考えられる。

基礎疾患としては,多 発性肝癌や門脈腫瘍栓の合併

するものでは効果不良であったが,統 計学的には有意

ではなく,そ の他の因子の関与を示唆する。他に,飲

酒の継続を指摘している報告もある1ゆ.

消失に要した E.0.量 については,有 効群で17.6土

7.5mlと効果不良群24.6±7.Omlに比べ有意に少なく

(p<0,05),比 較的少量で消失させえた症例では効果

の持続することが推測でき,逆 に静脈瘤消失に何度も

硬化療法を要するものでは,い ったん消失させえても

短期に再発のみられることを示していると考えられ

る。静脈瘤消失に専属血流供給路の栓基が重要である

として1り, ともすると硬化剤の大量使用に傾きがちで

あるが,血 流供給路の栓塞は必要ないとする報告もあ

る1"。ここに示したように多量の硬化剤使用が効果の

持続に直接は結びつかず,ま たそれによる重篤な合併

症 (食道穿孔16),肺合併症1の10,腎 不全1りをきたす危

険があるので注意が必要である。

内祝鏡所見では,F numberに は有意差を認めな

表 4 細 静脈増生ないし発赤所見の有無と硬化療法の

効果,肝 癌との関係

細静脈ないし特実的発赤所見

効果不良

多発性肝穂
5

門脈腫妨栓
(V,3    )

9

図4 閉 塞肝静脈圧,静 脈瘤穿刺圧と効果
a)閉 塞 肝 静脈 圧 は,有 効 群 で190± 3 0mmHg

(mean S D.),効果不良群で248± 6 3mmHgで あっ
た.b)静 脈瘤穿刺圧は,有効群で227± 0 9mmHg,効

果不良群で248± 3 9mmHgで あった。

閉塞肝静脈圧は,有 効群で19.0±3.ll― Hg(n=3),

効果不良群で24.8±6,3mmHg(n=9)で あった。静脈

瘤穿刺圧は,有 効群で22.7±0.9mmHg(n=3),効 果

不良群で248± 3.9mmHg(n=12)で あった (図4).

考  察

食道静脈嬉出血時において硬化療法は,他 の内科的

治療法単独に比べ止血率,生 存率において良好であ

るつのとして広 く行われており,最 近では,内 科施設を

中心にさらに進んで食道静脈瘤に対し待期的,予 防的

にその消失を目指して繰 り返し硬化療法が行われるよ

うになってきた。 し かし,一 般に内視鏡的硬化療法で

は外科的治療法に比較して再発が多く,再 出血もみら

れることがあり。,注 意深い経過観察の重要性はよく

指摘されているところであるが, どのような症例が再

発しやすいか予測できれば治療法の適応,再 治療の時

期の決定に有用であると思われる。また,繰 り返し硬

化療法を施行しても消失にまで至らない症例も存在す

る。。.消 失させえない症例はもちろん,消 失させえて

効
果
不
良
滞

有
効
群

効
果
不
良
群

有
効
辞

b )静 脈磨寡刺圧a)閉 塞肝静脈圧
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かった。F2RC(十 )以 上の risky varicesを対象とし

ているため差を認めなかったとも考えられる。難治例

の検討でもF numberに 差を認めていないが,静 脈瘤

の程度は高度のものが多かったという。.

硬化療法経過中にみられる細静脈増生や特異的発赤

所見は効果,再 発を予測する上で有用である (p<

0.05)(表 4)。 こ れらの所見は進行した肝癌合併例に

多くみられ,肝 癌,門 脈腫瘍栓の存在による門脈圧の

上昇や A,Pシ ャントなどによる門脈血行動態の変化

がこれらの所見の基礎にあると思われる。

閉塞肝静脈圧,門 脈圧は静脈瘤の程度とは強い相関

はないとする報告
2いもあるが,難 治例で高いとする報

告0,静 脈瘤出血 と強い関連があるとする報告 もあ

る21)。これらと硬化療法の効果との関連は興味あると

ころであり,わ れわれも効果不良群で閉基肝静脈圧が

高い傾向を認めた (26.OmmHg vs19.OmmHg).静 脈

瘤穿刺圧
911ま硬化療法施行時に安全に測定でき門脈圧

と強い相関を示すとされており
2カ
,ゎ れわれの測定で

も効果不良群で高い傾向であった (24.8mmHg vs

22.7mmHg).静 脈瘤局所の圧,血 流量などの血行動

態,お よび血液供給路,血 液流出路などの静脈瘤血管

構築などが,各 症例の静脈瘤の硬化療法に対する反応

に大きな影響を与えていると考えられる。門脈造影に

よる食道静脈瘤への血液供給路の検討
1つとあわせ,静

脈瘤の血行動態の指標 となる静脈瘤圧や奇静脈血流

量2いなどの検討により硬化療法の効果,再 発の予測が

より確実になる可能性がある。

以上,硬化療法の効果の予狽1に,① 注入E.0.量,②

内視鏡所見(細静脈増生,特 異的発赤所見),③ 多発性

肝癌,門 脈腫瘍栓などが有用であることを述べたが,

これらは実際の臨床の場で半」定できる因子であり, こ

れらをもとに予測される効果不良群では特に綿密な経

過観察,あ るいは,治 療手段の検討が必要である。

ま と め

Ethanolamine oleate静脈瘤内注入による内視鏡的

硬化療法を施行した症例を再発,難 治の面から有効群

と効果不良群とに分け retrospectiveに検討し以下の

結論を得た。

1.肝 機能 (T.P.,Alb.,Ch‐E,腹 水の有無,ICGK

値,ICG 15分 値,Child分 類)な どは, 2群 間に有意

差を認めなかった。

2.効 果,再 発の予測には,

①消失に要したE.0.量 (25～30ml以上では比較的

短期間に再発する).
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② 霜降り状の特異的発赤所見や細静脈増生などの

内視鏡所見

③ 多発性肝癌,門 脈腫瘍栓の併存

などが有用である。

3.閉 塞肝静脈圧 (≧24mmHg),静 脈瘤穿刺圧 (≧

28mmHg)な どから効果を予測できる可能性がある。
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