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腹膜播種性転移を有する胃癌の外科治療および化学療法の効果

東京都立駒込病院外科

北村 正 次  荒 井 邦 佳  宮 下  薫

開腹時に腹膜転移を認めた胃癌300例を対象 とし,予 後について検討 した。これらの切除率は,Pl

83.5%,P2831%,P338.1%で 全体では64.3%であった.P(十 )全 体では Pの 進行とともに生存

率は低下し,Plと P3(p<o.001),P2と P3(p<0.05)の 間に有意差を認めた。P(十 )の 胃切除frlで

は Plと P3(p<o.05)の 間に有意差をみたが,非 切除では差を認めなかった。 リ ンパ節郭清度別に予

後をみると,Plで は R2が R。より有意(p<005)に 良好であったが,P2お よび P3では郭清度をあげて

も有意な生存率の上昇をみなかった。化学療法では非切除 ・化療 (十)の 予後は非切除 ・化療 (一)

より有意 (p<0.001)に 良好であり,切 除 ・化療 (十)の 予後も切除 ・化療 (一)よ り同様に良好で

あった。化療の内容では従来の5FU,MMC・ 5FU,ADM・ 5FUよ りSequential MTX・5FUの 有

効性が示された,以 上よりP(十)例には適切な手術適応 と郭清ならびに有効な化学療法の選択が重要

と考えられた。

Key words: surgical treatment for gastric cancer with peritoneal dissemination, adjuvant

chemotherapy, sequential MTX-SFU therapy

はじめに

近年,早 期胃癌の増加がみられている一方,手 術時

に腹膜播種を伴っている例に遭遇することもまれ1レ)

ではない。これらに対 してどの様な手術方式で臨むの

が妥当であるのか,ま た術後にどのような化学療法を

施行すれば延命効果が得 られるのか治療方針に苦慮す

ることも少なくない。しかし胃癌の癌性腹膜炎に対し

て制癌剤の術中腹腔内投与31-0,OK-432の腹腔内投

与718),制癌剤と温熱療法 との併用の1いなどが行われ,そ

れぞれ有効性が論 じられている。本稿では,当院で扱っ

た腹膜播種例の手術成績ならびに化学療法の効果につ

いて検討を加えたので報告する。

対  象

東京都立駒込病院外科において1975年4月 から1988

年12月末までに扱った胃癌は,2,107例である.こ の う

ち開腹時,肉 眼的に腹膜播種が証明された71j(以下 P

(十))は 300例 (14.2%)で あった。 こ れらを対象とし

て Pの 程度別の生存率,P(+)例 の リンパ節郭清度別

生存率ならびに化学療法の効果について検討を加え

た。胃癌における各因子については胃癌取扱い規約11)

に従い,各群間の有意差検定は ぇ2検定により行った。
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生存率の有意差検定は generalized Wilcoxon testに

従った。

成  績

P(十 )300例 の うち Plは91例 (303%),P283例

(27.7%), P3126例 (42.0%)と P3が最も多かった。

P因 子別の切除率について検討した (Table l),P191

例中の切除率は83.5%,P2で は83.1%であるが,P3で

は38.1%と最も低かった。胃全摘率は Pl,P2では約半

数に施行されているが P3では15`1%にすぎなかった。

これらP(十)例の切除例の背景因子について検討 し

た くTable 2)。男女比,平 均年齢に大きな差を認めな

かった。H因 子では Pの 程度が進行するにつれて H

(十)の頻度が増加した。S因 子では S3の頻度は Pの 程

度とともに増加し,P3で は,ほ とんどが S3であつた。

N3,N4の 高度の リンパ節転移は P3で65%と 高かった。

Table l Materials

P
No. of
CASES

丁

ｎｄｅｎｃ銅
ｍ
ｒｅ

Incidence of total

gastrectomy

Ｐｌ
残

島

%
83 5)

83 1)

38 1)

%
45(495)

41 (49 4)

19 (15 1)

Total 193(643) 105(350)

(1975.4～ 1988.12)
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Table 2 Backgrounds of resected cases with
peritoneal dissemination

Factors Pl(76) P2(69) P3(48)

M/F

Mean age
39/37

62 4

43/26

57 4

28/20

60 0
N S

Ｈ

Ｈ

( 一 )

( 十 )

%
70 (92)

6 ( 8 )

％
＞

＞

%
37(77)

11 (23)
p<005

So-'Sz 30 (43)

39 (57)

2 ( 4 )

46 (96)
p<001

NO～ N2

N31N4 p<005

的 pe l・2

町 pe 3・4

竹 pe 5

1 3 ( 1 7 )

57 (75)

6 ( 8 )

3 ( 7 )

41 (85)

4 ( 8 )

NS

Differentiated

Undifferentiated N S

p m～ s s

S e

ぐ

Ｇ

Ｇ

3 ( 7 )

32 (66)

13 (27)

NS

H(-| )Ss or  Ns.r

Ss.Ng.o

H(+ )S : .N : . r

None

5 ( 7 )

18 (24)

1 ( 1 )

5 2 ( 6 8 )

2 ( 3 )

20 (29)

4 ( 6 )

43 (62)

3 ( 7 )

15 (31)

4 ( 8 )

26 (54)

N S

肉眼型では Pの 進行度にあまり関係なく, 3型 , 4型
の頻度が高かった。癌の組織学的分化度 との関係では,
Pの 進行とともに未分化型の頻度が増加した。深達度
とPと の関係では Plにおいてやや深達度の浅い例が

多かった.他 因子合併の頻度は Pの 進行度 との間に大

きな差を認めなかったが 2つ 以上の複合因子をもつ率
は Pの 進行とともに増加 した。

今回対象 とした300例の P因 子別の生存率について

みた (Fig.1)。50%生 存期間は P193か 月,P27.6か

月,P35.4か 月であ り,Plと P3および P2と P3との間
には有意差が認められ,Pの 進行 とともにその予後は

不良となった。

Pl,P2,P3の切除例の生存率について検討した(Fig.
2)。Plの50%生 存期間は10.4か月,P2は 8.6か月,P3は
88か 月であ りPェとP3の間には有意差が認め られた

(pく0.05)。しかしPl・P2・P3の非切除例の生存率(F七.

3)では各群間にほとんど差を見い出せなかった. これ

らの非切除例の50%生 存期間は Plで3.0か月,P2は4.1

か月,P3は 4`4か月であった。

P(十 )例について, リンパ節郭清の程度が予後に与
える影響について検討した。Pl症4/1jのリンパ節郭清度
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Fig. 1 Relationship between survival rates and
degree of peritoneal dissemination

Fig. 2 Relationship between survival rates and
peritoneal dissemination in resected cases
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Fig. 3 Relationship between survival rates and
peritoneal dissemination in unresected cases
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別生存率について検討 した (Fig.4),Pl・ 非切除の

50%生 存期間は3.0か月であった。R。18例の50%生 存

期間は7.8か月,R125例 のそれは9.8か月,R2お よび R3

の33例のそれは13.5か月と,R2以 上の手術例の予後は

四ヽど, 4  Relationship between survival rates and

degree of lymph node dissection in Pl cases

(‖o oF tttients)
対――本 R与       (18)
C― C Rl      (25)

中 R 2 , R 3    ( 3 3 )
一 unresected くヽ 5)

Rを:略 P < 0 0 5

阜 :Rl   NS

25(765)

良好であ り,R2と R。との間に有意差が認め られた

(p<0.05).Fig.4に 示したように Plにおいては R2・

R3が ROoRlより予後が良好であることより,こ れらの

背景因子について検討した (Table 3).Tableに示す

ように男女比,年 齢,H因 子,S因 子,N因 子,肉 眼

型,組織型,深達度,n因子,について両群の比較を行っ

たが,有 意な差を認めなかった。 し かし組織学的治癒

度についてみるとR。・Rl群は R2・R3群 より絶対非治

癒切除例が多 く,ま た H・S・N因 子の複合因子の合併

率が高いことが示され, これらの要因が予後に影響を

コヽg, 5  Relationship between survival rates and

degree of lymph nOde dissection in P2 CaSeS
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Table 3 Backgrounds of Pr cases

Factors RO十 Rl(43 R2+R3(33)

M/F
Mean age 物

価
17/16

59 2
NS

Ｈ

Ｈ

( 一 )

( 十 )

NS

So-Sz

Sg
NS.

No.-'Nz

Na-Nr
N.S

Type l・2

Type 3・4

0thers

N.S,

助fferentiated

Undifferentiated
N.S

p m～ s s

S e

sl・sel

NS

n0-n2

n3-n4

Unknown

N S

Relative non-curative

Absolute non-curative
p<0001

H(十 )・S30r N34

S3・N34

H ( 十) o r  S 3  0 r  N 3 4

p<001

Factor Resected(69) Unresected(14)

M/F

Mean age 卿
開

粥
競

NS

Ｈ

Ｈ

( 一 )

( 十 )

N,S

So-Sz
NoS

No-Nz

Ns-Nr

Unknown

N S

Tj7pe l・2

竹 pe 3・4

0thers

p<005

Diterentiated

undirerentiated

25

44
NS

H(十)・S30r N34

S3・N34

H(十 )。S3・N34

H ( 十) O r  S 3 0 r  N 3 4

p<005
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与えていた。

P2症例について リンパ節郭清度別の生存率につい

てみた(Fig.5).非切除の50%生 存期間は4.1か月,R0

では7.2か月,Rlで は88か 月,R2で は90か 月とR。,

Rl,R2の予後の間には差を認めなかった。しかしRlお

よび R2は非切除に比較すると有意に予後が良好であ

り胃切除の意義が認められた。P2症例の切除群 と非切

除群の背景因子について検討した (Table 4)。両群間

で有意差が認められたのは,肉眼型 と複合因子であ り,

切除群に 1・2型 が多 く,S3・N3,4の複合因子が非切除

群に多かった。

P3症例の リンパ節郭清度別生存率について検討 し

Fig。 6  Relationship bet、veen survival rates and

degree of lymph node ditsectiOn in P3 CaSeS
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Fig. 7 Relationship between survival rates and
chemotherapy in unresected cases with peritoneal
dissemination
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た(ng.6).非 切除の50%生 存期間は4.4か月であ り,

R。が74か 月,Rl・R2が11・4か月と切除群は非切除に比

較 し有意に予後が良好であった.この成績は P3といえ

ども適応を選択 して手術を行えば非切除より良好な予

後を示す可能性を示 している。

次に P(十)症例に対する化学療法の有効性に関して

切除186例(化療の内容が不明 7例 を除 く)お よび非切

除104例 (化療の内容が不明 3例 を除 く)に ついて ret‐

rospectiveに検討を加えた(Fig.7)。化学療法の内容

は1983年までは, フッ化ピリシジン系薬剤,マ イ トマ

イシン・5FU(MF), ア ドリアマイン・5FU(AF)を

投与した。それ以後は主として sequential methotrex―

ate・5FUの 投与を行った。P(十 )り卜切除pllのうち化

学療法が行われた76例と化学療法が施行されなかった

28例の予後について検討した (Fig.7).非 切除,化療

(十)群 は非切除・化療 (一)群 に比較 して有意に予後

が良好であった(p<0.001)。これら両群の背景因子に

ついて検討した (Table 5)が各群間に有意差を認めな

かった。一方 P(十)切除allの化学療法有無別の生存率

Table 5  BackgrOunds of unresected cases、vith

peritoneal disse■lination fOr chemOtherapy

Factors ChemO(十 ) chemo( - )

No. of patients

M/F

Mean age 5605± 1286 60 85=上11 86

Pl

2

3

H  ( - )

(+ )
unknown

S O - 2

3

unknown

NO～ 2

3,4

unknown

Differentiated

Undifferentiated

unknown

Borrmann 1,2

3 , 4

5

unknown

NS

NS(t― test)

NS

NS.

NS

NS

NS

0



Factors chemo(十 ) chemo(― )

No.of patients

M/F 31/16

Mean age 5835± 11.81 69 13=Lll,76

Pl

2

3

21

14

12

H  ( - )

( + )
unknown

1 1 9

18

2

S O～ 2

3

血 mwn

NO～ 2

3, 4

unknown

助fferentiated

umirerentiated

Borrmrlaru1 1,2

3 , 4

5

unknown

13

118

7

1

11

32

3

1

RO, 1

2, 3

unknown

nO～2

3, 4

ullknown

107

22

10

pm～ ss

Se

sl,sel

curativity

relative

absolute

unknown
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Table 6 Backgrounds

chemotherapy

についてみたが,同 様に切除イヒ療 (+)139例 の予後

は切除 ・化療 (一)47例 の予後に比較し良好であった

(p<0.001)。これら両群の背景因子を検討した(Table

6)。化療 (一)群 で年齢が有意に高い以外には両群間

に有意差を認めなかった。
一方化学療法の種類別に予後を検討した(F七.8).

非切除のMTX'5FU群 21例の50%生 存期間は7.0か

月であるのに対し,F・ MF・AF群 55例のそれは2.7か

月とMTX・ 5FU群 に有意な予後の延長を認めた (p<

of resected cases with peritoneal dissemination for

27(767)

N.S

p<00001(t― test)

N.S

NS.

NS.

N,S.

NSゃ

NS.

N,S.

Fig. 8 Relationship between survival rates and

chemotherapy in unresected cases with peritoneal

dissemination
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Table 7 Backgrounds of unresected cases with
peritoneal dissemination for chemotheraov

Factors MTX・ 5FU F, MFl AF

No. of patients

M/F 10/11 30/25

Mean age 57 52■ 12 86 5548± 1294

Pl

2

3

8

6

41

H  ( - )

unknown

1 7

3

1

43

9

3

SO～ 2

3

unk的 Ⅶ

5

13

3

1 1

41

3

NO～ 2

3, 4

unk■Own

6

10

5

16

30

9

Df{erentiated

Undifferentiated

unknown

6

14

1

Borrmann 1,2
3 , 4

F

unknown

1

19

0

1

NS

NS(t― test)

NS

NS

NS

NS

NS

0,01)。これら両群の背景因子を検討した (Table 7).

各因子ともに差を認めなかった。一方,切 除例におい

ては MTX・ 5FU群 の生存率とF,MF・ AF群 の生存

率との間には有意差を認めなかった。

考  察

胃癌患者の初回手術時に腹膜播種を伴っている頻度
は約17%と 報告lル)されているが,わ れわれの成績でも

14%と ほぼ同様であった。また治癒切除後の再発形式
でも草間ら121は53%が 腹膜再発であったと報告 してお

り,わ れわれの成績1ゆでも52.1%が腹膜再発の形式を

とっていた。一方,初 回手術時に腹腔内洗浄細胞診を

施行し陽性と出る頻度は,治 癒切除例の154%と 報告

され,腹 膜再発の準備状態と考えられるため術中なら

びに術後の腹膜再発に対する種々な治療め～1いが行わ

れているが,困 難をきわめているのが現状である。

腹膜播種を有する症例に対する手術治療について

は,Pの 程度に関係なく画一的な郭清手技を施行する

ことは不合理と考えられる。何故ならば,成 績の項で

述べたように,Pl症 例では R2郭清は RO,RI郭 清に比
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較 し有意に (p<o o5)その予後が良好であるのに対

し,P2および P3Tpllでは郭清度別に予後をみても同程度

であるからである。山村ら1)は
,Pl,P2,P3の いずれの

群においても,他 因子の合併の有無に関係なく, 胃切

除 R2群がもっとも予後が良好であったと述べている.

しかし彼 らの切除率についてみ るとP1605%,P2

37.8%,P3188%で あ り,わ れ わ れ の切 除 率 Pl

835%,P2831%,P338.1%と 比較すると手術適応

に大きな差がみられ,同 一の立場で成績を論ずるわけ

にはいかない。

化学療法については,中 島ら19はMitOmycincの 全

身投与が腹膜再発の予防に有効であることを報告 して

いるが, これは薬剤の全身投与によっても腹腔中への

移行があることを示唆するものである.治 癒手術後に

は腹腔内に残存する可能性のある癌細胞は少数であ

り,薬 剤の全身投与でも制御が可能 と考えられるが,

肉眼的に播種巣が認められる場合は,腹 腔内薬剤撤布

あるいは大動脈内亜選択動注I的などの局所化学療法が

有効であると報告されている。原 ら。は冒癌の癌性腹

膜炎に対して MMC,Bleomycin,Adriamycinな どを

腹腔内に投与 し,か つ全身投与 も行って50%生 存期間

の延長を認めている。

最近では,腹 膜播種を有する進行・再発胃痛に対し,
シスプラチン大量腹腔内潅流による持続温熱化学療法

を施行し有効例を認めたとの報告り1いもみられる。

鳥巣らのは癌性腹膜炎による腹水貯留息者を対象に

OK‐432の腹腔内投与を行い約70%の 腹水減少効果お

よびこれらの平均生存期間も有意に延長 したと報告 し

ている。 これ らの効果は OK-432を投与することによ

り,腹 水中 リンパ球に自己腫瘍細胞の増殖を抑制する

物質が誘導され, これが主病巣縮小効果に関係してい

ると報告。している.

高尾 らのは末期消化器癌に由来する癌性腹膜炎に対

しシスプラチンを用いた intraperitOneal twO rOute

chemotherapyを施行し,腹水の消失が75%に みられ,

performance statusの改善も認められたが,P3症 例に

ついては平均生存期間の延長を認めなかったと報告 し

ている。

山村 ら1)は
腹膜播種を有する術後の化療の効果に関

しては,Pl非 切除以外に認められなかったとしている

が,わ れわれの成績では非切除例および切除pljともに

化療の効果が認められた。 と くに腹膜播種例に対する

sequential MTX・5FUの 効果は他の化療に比較 して

有意に予後を延長させたことは興味深いと考えられ,
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ボルマン4型 胃癌1のに対する治療のみならず腹膜播種

に対する効果が今後期待できると考えられた.しかし,

われわれの成績は retrospectiveなものであり,今 後,

prOspectiVe randomized trialを施行することにより

結論をだす必要がある。

以上腹膜播種を伴った胃癌の成績を述べたが,外 科

治療上の問題点 としては Pの 進行度に応 じた郭清を

伴 う手術術式が必要であ り,そ の後に適切な制癌剤の

腹腔内投与および腹腔内を標的 とした大動脈内動注療

法ならびに全身投与を行い,quality of lifeを考慮 した

延命対策が必要 と考えられた。

本論文の要旨は第35回日本消化器外科学会総会において

発表した.また本研究の一部は,がん研究助成(2s‐1)によっ

た。
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Surgical Treatment and Effects of Chemotherapy for Gastric

Carcinoma with Peritoneal Dissemination

Masatsugu Kitamura, Kuniyoshi Arai and Kaoru Miyashita

Department of Surgery, Tokyo Metropolitan Komagome Hospital

The subjects were 300 patients with gastric cancer with peritoneal metastasis discovered at laparotomy. We

investigated the effects of surgical treatment and chemotherapy on the outcome of these cases. The rates of

resection in P1, P2 and P3 cases were 83.5%, 83.1% and 38.1%, respectively, with a total rate of 64.3%. The survival

rate decreased with advance in P-progress in overall P (*) cases. There were significant differences in survival rate

between P1 and P3 (p<0.001), and P2 and P, (p(0.05). In P (+) cases with gastrectomy, there was a significant

difference in survival rate between P1 and P, (p<0.05). No differences in survival rate were found in non-resected

cases. As for the outcome of these cases according to the degree of lymph node dissection, R2 was significantly better

than Ro in Pr b<0.05). Although we augmented the degree of lymph node dissection in P2 and Ps cas€s, no
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significant increase in the survival rate occurrd. We studied the effect of chemotherapy. Concerning the outcome
of non-resected cases, the cases with chemotherapy showed significantly better results than those without
chemotherapy (p<0.001). The outcome of resected cases with chemotherapy was also better than that \rrithout
chemotherapy. Treatment by sequential MTX-SFU was regardd as more effective in the present investigation
than 5FU' MMC'sFU and ADM'SFU therapy. Consequently, we concludd that it is ne@ssary to determine not
only appropriate operative indications and lymph node dissection but also effective chemotherapy in p (+) cases.
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3.18-22 Honkomagome, Bunkyeku, Tokyo, I 13 JApAN




