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はじめに

食道癌は消化器癌の中でも特に予後不良の疾患であ

り,遠 隔成績向上を目的に近年頸部郭清を含む拡大郭

清の導入や集学的治療1)が行われている。食道癌の治

療成績を向上させるには,予 後を決定する因子を正し

く把握する必要があると考え,胸 部食道癌の予後困子

を検討した。木村のは,食道癌の予後は癌自体の腫瘍要

因,患 者側の宿主要因,お よび治療要因の 3要 因に大

別され,実 際の予後はこれらが複雑に関与するため,

多因子を同時に分析評価する必要がある, と述べてい

る。今回これに従い Coxの 比例ハザード法ゆを用いて

胸部食道癌右開胸治癒切除例の予後因子の解析を行
い,得 られた若子の知見と1985年以降導入された術前

進行度診断に基づく頸部を含む 3領 域郭清と術後補助

療法の有用性について検討した。

対象と方法

1980年より1989年10月までに当センターで切除され

た右開胸による胸部食道癌治癒切除例 (うちep,mm

を除く)410例を検討対象とした。解析方法は目的変数

を術後生存期間とし,説明因子に宿主要因として年齢,
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性別の 2因 子,癌 自体の摩瘍要因として占居部位,腫

瘍長径,a因 子,n因 子,組 織分化度,粘 膜上皮内伸展

(ie), リンパ管侵襲度 (ly),静脈侵襲度 (v),壁 内転

移 (intramural metastasis),細胞異型度 (CAT),構

造異型度 (SAT),浸 潤度 (INF),新 肉眼分類415)によ

る肉眼型の13因子,治 療要因として手術,補 助療法と

して術前照射療法,術 後照射療法,シ スプラチン (以

下 CDDP)を 用いた化学療法の 4因 子である。手術に

関しては 2群 に分類し,胸 腹 2領域が標準術式であっ

た1984年までの222症例 を前期症4/1J(GrOup A),

computed tomography(CT),ultrasOnography(US),

endoscopic uitrasonography(EUS)な どの各画像診

断による術前進行度診断により頸部郭清の適応を決

定,3領 域郭清を導入した1985年以降の188例を後期手

術 (Group B)と した。はじめに宿主要因,腫 瘍要因

の各因子を単変量で解析し,予 後因子となる可能性が

ある因子を選択し多変量解析を行った。腫瘍要因の各

因子は第 7版 食道癌取扱い規約いに従い,単 変量解析

の検定は標準化 WilcoxOn,多 変量解析は,Coxの 比例
ハザード法 (SASPHCLMプ ロシージャ使用)を 用い

て,それぞれ p<0.05を 有意差ありとした。治療要因に

関しては,有 意な予後因子を説明変数として多変量多

析により治療効果を検討した。

食道癌は予後不良な消化器癌であり,治 療成績を向上させるためには,予 後因子を正しく把握する
必要があり,食 道癌の予後因子に関して検討した。対象は胸部食道癌右開胸治癒切除例410例であり,
解析方法は予後因子を宿主要因,食 道癌取扱い規約に基づく腫瘍要因,治 療要因の 3要 因に大別し,
Coxの 比例ハザード法により行い,以 下の結果を得た.宿 主要因は予後因子ではなく,腫 瘍要因では
n因 子,脈 管侵襲度,細 胞異型度,構 造果型度,浸 潤度,壁 内転移が予後因子であり,な かでもn因 子
は最大の予後因子であり,総 転移個数,転 移状況,転 移部位も予後と関係した。治療因子では,頸 部
郭清を含む 3領域郭清を伴 う拡大手術が 2領域を主とした手術より予後良好であり,n(― )および n3
(十)以上の症4/11で特に有効であった。また今回の検討では化学療法,放 射線療法などの補助療法の効
果は認められなかった。
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結  果

1.単 変量解析による予後因子

(1)宿主要因に関する検討

対象症例の内訳は男353人,女 57人で,性差間に有意

差は認められなかった。年齢については,50歳 未満,

50歳以上69歳以下,70歳 以上の 3つのカテゴリ
ーに分

け検討した。各群の症例数は,48例 ,277例,85例であ

る。年齢間には有意差はなく,宿 主要因は有意な予後

因子ではなかった (Table l).

(2)腫瘍要因に関する検討

a因 子および外膜浸潤度では食道壁内にとどまるも

のと明らかに外膜浸潤を認める2群 に分け検討した。

症例数は152例と258例であり両群間に明らかに有意差

を認めた (p<0001).

n因 子は n(― ),nl(十 )の 167例,n2(十 )の 114

例,n3(十 ),n4(十 )の 129711の3群 に分け検討し各群

間に有意差を認めた (p<0.001).

組織分化度では高分化型117例,中 分化型170例,低

分化型91例であり,予 後因子として各群間に有意差を

認めた (p<0.05).

腫瘍長径は3cm未 満51例,3cm以 上7cm未 満275例,

7cm以 上84例の 3群 に分け検討し,各 群間に有意差を

認めた (p<0.001).

リンパ管侵襲度は ly(一)例 ,118例 ,lyl(十 )例 が

200例,ly2(十)以上Trlが92例の 3群 に分け検討し,各

群間に有意差を認めた (p<0.01).

静脈侵襲度は v(一 )例 235例,vl(一 )4211145例,v2

(十)以上例30例の 3群 にわけ検討し,各 群間に有意差

を認めた (p<0001).

細胞異型度は(1)が19例,(2)が131例,(3)が234例で

あり,各 群間に有意差を認めた (p<0.001).

構造異型度は,(I)が 20711,(II)が142例,(III)が222

711であり各群間に有意差を認めた (p<0.001).

浸潤度は(2)が32例,(β)が2464211,(γ)が107例であ

Table l  Five―year sur■ヽval rate in relation to age

and sex

Factor
ｏｆ

ｅｎｔ
Ｎ。
Ｗ

5 year
survival

(%)

Logr:ank
test Wilcoxon

SexＭａ‐ｅ
Ｆｅｍａ
剣一５０．６９
催

Age

５３

５７

４８

７７

８５

40 8

39 6

34 6

42 2

40 1

0 8606

0 8488

0 6615

0 9410
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り,各 群間に有意差を認めた (p<0.001).

壁内転移については壁内転移を有する例358421,無い

例524/11で,両 群間に有意差を認めた (p<0.001).

Table 2  Five―year survival rate in relation to tumor

factors

Factor ｏｆ益
並
ｐａｔｉ

5 year
sunival

(%)

Logrank
test

Wilcoxon

a―factorl)sm mp aI

a2a3

n factor2)n(―)nl(十)

n 2 ( + )

n3(+)n4(十 )

LOcation lu3)

Imn

Ei5)

Histologic Ⅲpe Vヽell

(SCC)  MOd

P00r

Size(cm)≦ 29

30-69

70≦

ly6)  (_)

1 ( 十 )

2(十 )and oVer

v 7 )   ( _ )

1 ( 十 )

2(+)and OVer

CAT8) I

II

III

SAT91 1

2

3

1NFlい α

β

intramural meta(―)

(十)

i e l l )  (一 )

(十)

Cross Tj7pe 0

1 , 2

3 , 4 , 5

152

258

167

114

129

34

258

118

117

170

91

51

275

84

118

200

92

235

145

30

19

131

234

20

142

222

32

246

107

358

52

236

174

63

129

218

58 6

30 3

64 8

27 9

20 2

32 5

42 4

38 6

47 4

41 6

27 4

47 0

36 6

34 2

64 1

37 8

1 8 8

49 9

30 7

21 0

58 1

59 4

28 1

87 0

56 9

27 5

8 1 3

40 6

29 1

44 1

16 4

43 2

32 6

66 3

45 6

30 0

００

００

３７

０２

０１

００

００

００

００

０

００

３９

００

・
p<005 4,p<o ol ・

ⅢⅢ
 pく0001

1)a一factor:depth of invasion

2)n―factor:lymph node metastasis

3)Iu:upper intra―thoracic esophagus

4)Im i niddle intra―thoracic esophagus

5)Ei:lower intra thoracic esophagus

6)ly:lymphatic invasion

7)v i blood vesttl invasion

3)cAT:cellular atypism

9)SAT:structural atypisln

lいINF i innltration
ll)ie:intraepithelial spread
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Group A is the patients operated between l9g0 and 1984
Group B is the patients operated from 19g5 onwards.
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00010・     Ⅲ Ⅲ p<0001

意差を認めた。これからn因 子が最大の予後因子であ

るため n因 子についてさらに検討した (Table 4).

3.n因 子について

n因 子は最大の予後因子であるが,n‐numberだ けで

なく,転 移陽性 リンパ節数,転 移状況および転移部位

について検討した。

Table 4 MIttOr prOgnostic factOrs for carcinoma Of

the thOracic esophageal determined by lnultivariate

analysisほing COx's prOpOrtional hazards mOdel

Factor

上皮内伸展は陰性例236T/1,陽性例17421jであり,両

群間に有意差を認めなかった。

新病理肉眼分類では,0型 634/1j, 1型2型 129例,3

型 4型 5型 218例の 3群 に分け検討し,各群間に有意差

を認めた (p<o.001).

すなわち,腫瘍因子では a因 子,n因 子,組織分化度,

腫瘍長径,リ ンパ管侵義度,静 脈侵襲度,細 胞異型度,

構造異型度,浸 潤度,壁 内転移,新 病理肉眼型の11因

子が単変量解析により予後因子となる可能性が示唆さ

れた (Table 2).

(3)治 療要因に関する検討

術前照射療法は,施 行例 (934/~j)が未施行例 (3174/11)

より有意差をもって予後不良であった (p<o.ol).

術後照射療法は,施 行例 (90例)と未施行例 (320例)
の間には有意差は認められなかった。

術後 CDDPを 中心とした化学治療は,施行4/」(73例)
と未施行例 (337例)の間には有意差は認められなかっ

た。

手術では,1985年 以降の Croup B(188例)が 1984年

以前の Group A(222例)よ り有意差をもって予後良好
であった (p<0.01).

すなわち治療要因では後期手術が予後良好因子であ
る可能性がもたれた。術前照射療法は統計上予後不良

な因子であった (Table 3).

2.多 変量解析による腫瘍要因の検討

単変量解析で予後因子としての可能性がもたれた11

因子を説明変数とし,術 後生存期間を目的変数として

Coxの 比例ハザード法により解析を行った結果,n因

子 (p=00001), リ ンパ管侵襲度 (p=00393),浸 潤

度 (p=00101),壁 内転移 (p=0.0009)が それぞれ有

0 3362

0 4545

0 0061

0 0157

0 0189

0 3025

0 1213

- 0 1 1 0 7

0 6889

0 4495

0 7173

' p < 0 . 0 5  * " *  p 1 0 . 0 0 1
r) The estimated regression coefficient (beta) for each

variable in the estimate (maximum likelihood estima_
tes (MLE))

'�) The WALD chi-square with one degree of freedom
for the variable, calculated by estimating MLEs re-
stricted so that variables already deleted by the
FAST3 algorithm have regression coefficicents of 0

3) The FAST option is extremely efficient once the
MLEs are computed for the first model because no
matrix inversions or scans of the data are reouired
to eliminate variables.

a-factor

n-factor

Histologic Type

Gross Type

Size

ly

CAT

SAT

INF

intramural meta

0 1357

0 0001・ⅢⅢ

0 9599

0 9299

0 9099

0 0393・

0 3668

0 8018

0 1126

0 0101・

0 0009ⅢⅢⅢ

Table 3 Five year survival rate in relation to therapeutic factors

Factor No. of patients 5-year survival
(%) Logrank test Wilcoxon

Preoperative radiation (f)

therapy (- )

Postoperative radiation (-)

therapy (+)

Chemotherapy (-)
(ex. CDDP) (+)

Group A

B

９３

３．７

３２０

９０

３３７

７３

２２２

‐８８

29 0

47 7

37 6

41 8

41 1

43 7

35 3

58 9

0 0013・・

0 7386

0 8149

0 0014・・

0 001lⅢⅢ

0 8225

0 9148

0 0010・・

2 23

1 4 6 1

0 00

0 01

0 01

4 25

0 81

0 06

2 52

6 62

11 11
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(1)転移陽性 リンパ節数と予後

転移陽性 リンパ節の数による分類は規約にないため

転移数を 0個 , 1～ 2個 , 3～ 5個 , 6個 以上の 4群

にわけ検討したところ,有 意差を認めた (p<0.001)

ことより,転 移陽性 リンパ節をこれらの 4群 に分け検

討することは,予 後因子として意味が認められた。ま

た,転 移 リンパ節教 6個 以上では,ほ とんどの症例が

2年以内に癌死した (Fig.1).

Fig. l Suぃ′ival in relation to the number of

metastatic lymph nodes

0 3

0 2

0 1

0 0

No. of lymph des No. of patients Logrank t6l Wilcoxon

Fig. 2 Pattern of lymph node metastasis

Pat te rn l  Pa t te rn2  Pa t te rn

Pattern I is negative type.
Pattern 2 is positive in nr categories.
Pattern 3 is positive in nr, nz and over.
Pattern 4 is positive in n2 and over without nr.
n categories are according to guide lines for the
clinical and pathologic studies.

(2)転移状況と予後

リンパ節転移状況は,4型 に分類した。Pattem lは

転移陰性例,Pattern 2は第 1群 にのみ転移のあるも

の,Pattem 3は第 1群陽性,第 2群 以上遠隔転移陽性

例,Pattem 4は第 1群陰性で第 2群 以上遠隔 リンパ節

に転移陽性例である(Fig.2).特 に n、ntllnberが同じ

でも転移状況の違 うPattem 3とPattem 4を胸部中部

(lm)と下部(El)癌について比較した。Imで は Pattem

4が Pattern 3より有意差をもって良好であった (p<

o01)(Fig。3)。Elでは有意差は認められなかったが,

Pattern 4がPattern 3より予後がよい傾向があった

(Fig.4).

(3)転移部位と予後

転移陽性部位の予後に与える影響を検討した。転移

の個数が 6個 以上を除く症例の転移部位を腫瘍の占居

部位別に検討したところ,Im症 例では No.105,右

No 106,No l12,Noゃ 1に転移陽性であることが予

後不良であった。また,No.101に 転移陽性であること

が予後不良傾向を示した。Ei症例では有意差はないが

右 No 106,No l12に 転移陽性であることが予後不

良となる傾向が認められた.Iu症 例では症例数が少な

いために解析の結果が得られなかった (Table 5).

4.予 後因子と治療要因

Tumor

Lymph node

３
ａ口
●

Pattern I Pattern 2 Pattern 4



1 0

0 9

0 3

0 7

0 4

0 3

0 2

0 1

0 0
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Fig. 3 Survivalin relatiOn tO the pattem oflymph

node metastasis一 for patients、vith carcinoma Of

the■lidthOracic esophagus
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Table 5 Prognosis in relation to lymph node
metastasis (by multivariate analysis using
Cox's proportional hazards model)

- -  p 1 0 . 0 0 1  ' - -  p < 0 . 0 0 0 1

Local nmber of lymph node is basd on the clinical and
pathologic studies.

r : right-hand side I : left hand side

Table 6 Effect of the time of operation (Group A
and B) on signilicant factors on prognosis

Factor Beta Chi-square P

n factor

INF

intramural meta

0 6369

0 6129

0 5846

44 95

18 27

11 47

0 0000ⅢⅢⅢ

0 00004ⅢⅢ

0 0007ⅢⅢⅢ

Group A, B 0 4154 0 0159Ⅲ

・
p<005 ・

ⅢⅢ
 p<0001

手術が有意差を持って良好であった (Fを.6,7).

(2)術後照射療法について :術後照射療法がどの予

後因子に有効であるかをみると治療施行による有意差

は認められなかった (Table 7).

(3)術 後 CDDPを 中心とする化学療法について :

術後照射療法同様に治療施行による効果は認められな

かった (Table 8).

考  察

食道癌の治療は,遠 隔成績向上を目的に近年頸部郭

清を含む拡大郭清の導入や集学的治療が施行されてい

る。適切な治療法の選択には予後決定因子を正確に把

No, of patitrb Logrank test Wilcoron

0 0039

Fig. 4 Survival in relation to the pattern lymph
node metastasis-for patients with carcinoma of
the lower intrathoracic esophagus

1

0

0

0

0 4

0 3

0 2

0 1
0 0

60     72     34

No. of patienb LogEnk test Wilcoxon

Patte.n 3
Paffern 4

27

1984年以前の Group Aと 1985年以降の Group Bと

現在主に行われている術後照射療法,術後 CDDPを 中

心とした化学療法の効果について独立した予後因子と

の関係を検討した。術前照射療法については,単 変量

解析の段階で施行4/11が未施行例より有意差をもって予

後不良であったためさらに検討はしなかった。

(1)期別手術について i予後因子とともに期別手術

を説明因子として解析すると有意差をもって後期手術

が前期手術より予後良好であった (p<0.05)。また,

有意な予後因子のうち後期手術がどの因子に対して前

期手術より有効であるかをみると,n因 子に対して後

期手術が良好であった(p<0.001)。その他の因子に対

しては,前 後期別手術に差は認められなかった(Table

6)。次に前後期手術を n因 子別に予後をみると,nl

(十)例 およびn2(十)症例では予後に有意な差はない

が (Fig.5),n(一 )お よびn3(十 )以 上症rljで後期

Local number
of lymph node

Im cas Ei cases

Chi-square P Chi-square P

‐０１
‐０２
‐０４
‐０４
‐０５
‐０６
・０６
・０７
‐０８
‐０９
‐‐Ｏ
Ｍ
‐１２
・
２
３
７
８
９

3 68

0 10

0 00

0 09

12 24

6 88

0 6 1

0 66

2 23

0 1 2

0 35

0 09

8 39

10 25

0 02

2 09

0 96

1 09

0 66

0 0051

0 7574

0 9783

0 7692

0 0005

0 0086
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Fig. 5 Survival according to the time of operation
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Table ? Effect of postoperative radiotherapy on

significant factors on Prognosis

ω
∞

Factor Beta Chi square P

n-factor

INF

intramural meta

0 6316

0 6823

0 5618

43 55

23 66

9 83

0 00004■
'

0 0000'Ⅲ
Ⅲ

0 0017Ⅲ
Ⅲ

Postoperative

radiation therap!'
0 1875 0 2876

・・
p<0 01 Ⅲ

ⅢⅢ
 p<0001

Table 8 Effect of postoperative adjuvant chemothe

rapy on significant factors on prognosis

Factor Beta Chi-square P

n factor

INF

intramura meta

0 6429

0 6581

0 6260

44 07

21 89

13 20

0 0000'・
々

0 0000Ⅲ
ⅢⅢ

0 0003・
とⅢ

Chemotherapy 0 2713 1 57 0 2102

ⅢⅢ̀pく 0001

握する必要があると考え,胸 部食道癌の予後因子の検

討を行った。食道癌の予後は患者側の宿主要因,癌 自

体の腫瘍要因および治療要因の 3要 因に大別される

が,実 際の予後はこれらが複雑に関与するため多因子

を同時に分析評価する必要がある。最近,付 随情報を

伴 う生存時間の統計的な接近法の 1つ であるCoxの

比例ハザード法が注目されており,今 回これを用いて

予後因子の解析を行った。

検討要因は宿主要因では年齢と性別を選択した。術

後合併症によるrisk factorについては,右開胸開腹に

よる郭清を伴 う食道切除術に耐えられた症例を対象と

しているので多少の術前合併症の有無は無視できると

考え因子に加えなかった.腫 瘍要因は,食 道癌取扱い

規約に基づき占居部位,腫 瘍長径,a因 子,n因 子,組

織分化度,粘 膜上皮内仲展, リンパ管侵襲度,静 脈侵

襲,壁 内転移,細 胞異型度,構 造果型度,浸 潤度,新

肉眼分類による肉眼型の13因子である。治療要因は,

手術として1984年以前と1985年以降の症例をそれぞれ

Group A,Group Bと して,他 に術前照射療法,術 後

照射療法,CDDPを 中心とした術後化学療法の 4因子

である.

はじめに各因子を単変量解析により予後因子として

の可能性を求めた,宿 主要因では,従 来年齢,性 別に

ついては若年者および女性の予後が良いという報告
つ

がみられ,物 に性別に関しては,性 ホルモンによる食

的
Ю
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道癌増殖抑制効果が報告されているが。今回の検討で

は年齢および性別は単変量解析でも有意差はなく有意

な予後因子ではなかった。年齢については,各 年齢間
に有意差は認められなかった。当センターでは70歳以

上の症例でも全身状態が許せば頸部を含む拡大郭清を

行っており,高 齢のみを理由に長期生存を期待できる

手術を縮小する必要はないと考えており, これを支持

する結果となった。

腫瘍要因では,a因 子,n因 子,組 織分化度,腫 瘍長

径, リンパ管侵襲度,静 脈侵襲度,細 胞異型度,構 造

異型度,浸 潤度,壁 内転移,新 病理肉眼型の11因子が

単変量解析により予後因子である可能性がもたれた。

次にこれらを Coxの 比例ハザード法により解析する

とn因 子, リンパ管浸潤度,壁 内転移の 4因子が有意

な予後因子として選択された。単変量解析により11因

子が予後因子となる可能性が示されたが,COxの 比例
ハザード法により4因子のみが選択された。 こ のこと

より選択された 4因 子について検討することは右意義
であると思われた。また,細 胞異型度,構 造異型度,

浸潤度はそれぞれ相関が強く, リンパ管侵襲度とn因

子も相関が強くそれぞれほぼ同じ因子と考えて差し支

えないと思われた。よって n因 子 (リンパ管侵嚢度),

壁内転移,侵 襲度 (細胞異型度,構 造異型度)が 独立

した予後因子となり,各 予後因子について検討した.

n因 子では最大の予後因子であった。Iizukaらりも

術前照射療法の効果について述べる際に,n因 子が最

大の予後因子であることを述べている。以下 n因 子に

ついて総転移個数,転 移状況,主 占居部位別転移部位

と予後の関係を検討した。総転移個数の検討では,転

移部位にかかわらず転移数が多ければ予後は悪く,総

数 6個 以上では現段階での 3年 以上生存例はなかっ

た,藤 田ら1いは転移 リンパ節数 5個 以上の予後は不良

で 2年 までの生存例がt/xられないと報告しており,同

様に大森ら11)は3個 以上の症例は 3年 以上の生存者は

ないと述べている。報告者により総転移数に多少の違
いはあるが,転 移数が増せば予後が不良となるという

結果は一致しており,わ れわれの検討でも転移総数 5

個までが治療効果が期待できる限界と思われた。

リンパ節の転移状況による検討では,転 移状況を転

移陰性型 (Pattern l),第1群 にのみ転移のあるもの

(Pattern 2),第1群陽性で第 2群 以上遠隔転移陽性42j

(Pattem 3),第 1群陰性で第 2群 以上遠隔 リンパ節に

転移陽性例 (Pattern 4)の4型 に分類した。Im症 例

では有意差をもって Pattern 3がPattem 4より予後不
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良であり,Ei症 例では有意差こそないが,同 様の傾向

にあった。森lのは,食道壁内のリンパ路は上皮直下の食

道粘膜固有層と粘膜筋板直上に 2層 の毛細 リンパ節網

があり, これらは粘膜筋板を貫いて粘膜下組織内の リ

ンパ管網と連続し,食 道壁を縦に走 り, ところどころ

で食道の筋層を貫通して局所のリンパ節に到達する,

と述べている。Pattem 4は この経路のみを通過する

が,Pattem 3で はこれに加え,食 道壁を垂直に貫く経

路も持ち合わせていると予預」され,そ のために Pat‐

tern 3の予後が不良と考えられる。また,Pattern 3を

呈する腫瘍のほとんどが明らかな外膜浸潤陽性例であ

り,腫 瘍の発育に伴い直接深部のリンパ管に浸潤する

ため,脈管侵襲の頻度が高くPattem 3はより悪性度が

高い腫瘍と考えられる。

占居部位別転移部位の検討では,Im症 例では No.

105(p<0.001),右 No.106(p<0.01),No.112(pく

0,01),No.1(p<001)に 転移陽性であることが有意

差をもって予後不良であった。また,No.101に 転移陽

性であることが予後不良となる傾向が認められた。Ei

症例では右 NO.106,No.112に 転移陽性であること

が予後不良となる傾向が認められた。

リンパ節転移部位の検討では,加藤ら1のは気管前,右

No.109,No l12,大 動脈弓下,No.8,No llに 転

移陽性例症4211の3年 生存率はないと述べている。気管

前,大 動脈弓下 リンパ節に関しては症例数が少ないた

めに結論は出せないが,No.112に 関しては同様の結

論であった。N01,NO.lo5に 関しては,こ の両者の

リンパ節は比較的普遍的に郭清されており,転 移率が

高く,予 後と関係を示すことはやむをえないと思われ

たが,ど ちらの リンパ節もIm症 例においてのみ予後

と相関したが,Ei症 例では有意差をもたなかった。ま

た,木 下ら10が指摘して以来着目されている右縦隔最

上部 リンパ節(今回の検討では右 No.106に 一致する)

は,Im症 例では有意差をもって,Ei症 例では有意差は

ないものの予後に関係した。鶴丸ら15)ゃ村上1。は右最

上部 リンパ節転移陽性例も郭清により予後の延長を期

待できると述べており,加 藤らI。も郭清した リンパ節

に転移があった症例で 5年 生存率が最もよいのは右縦

隔最上部 リンパ節であると述べている。 し かし今回の

検討では右縦隔最上部 リンパ節は予後不良因子となっ

ブそこ.

細胞異型度,構 造果型度,浸 潤度の 3因子はお互い

に相関関係が強いことより浸潤度のみでなく細胞果型

度,構 造異型度も予後因子であると思われた。木村分
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は,細 胞果型度は術後10年遠隔時点で有意な予後因子

であり,構 造果型度は術後 4～ 5年 の中期遠隔で,浸

潤度は術後 1～ 2年 の短期遠隔で各々有意な予後因子

であると報告している。また核 DNA量 の測定や画像

解析装置の発達により癌細胞の核の形態に着日した報

告
1のがなされており,現 在病態形態学的な診断に委ね

られている癌細胞そのものの評価を客観的に行 う基準

が示されると思われる。

壁内転移は癌細胞が リンパ管網からリンパ節へ入る

前に食道壁内に着床,増 殖することにより形成される

ため,壁 内転移陽性例ではリンパ節転移と密接に関係

し,壁 内転移陽性53例中51例 (96%)が n(十 )症 711で

あったが,n因 子の影響を除いても壁内転移を有する

癌腫は悪性度が高いことを示している。1973年磯野
1働

は壁内転移例は非連続性進展の中でも特に予後不良で

あると述べている。

治療要因では,術 前照射療法,術 後照射療法,術 後

CDDPを 中心とした化学療法の施行の有無,お よび手

術については主に郭清範囲の違いよりGroup A(1984

年以前の前期手術)と Group B(1985年 以降の待期手

術)の 2群 に分け,そ れぞれ独立した予後因子につい

てのみ治療効果の有無を検討した。その結果後期手術

のみが有意差を認め,術後 CDDPを 中心とした化学療

法施行が予後改善の傾向にあった.後 期手術は CT,

EUS,USな どの診断法の開発により,リンパ節転移や

深達度および臓器転移の状況の把握が可能になり,術

前進行度診断がかなり正確に行われており, これを基

に胸部食道癌の術式および頭部を含む郭清範囲を決定

している1り,教 室における胸部食道癌における両側頭

部郭清の積極的適応基準は,①  lu症711,② USで 頸部

に腫大 リンパ節を認める症例,③ 右縦隔最上部106,左

101～105,～ 106に転移をみる症例であるが,深達度が

smの 症例でもn(十 )が 疑われれば,全 身状態が許せ

ば積極的に 3領 域の郭清を行った。
一方,1985年 以前

は胸腹 2領 域が標準術式であり,頭 部に関しては触知

する場合にのみ リンパ節の摘出術を施行した。histori‐

cal controlとしての比較に近い検討になるが,Group

Aと Group Bの 背景因子に差はないことより,前後期

手術の最も大きな違いである頭部,上 縦隔を含む 3領

域郭清が予後向上の
一因であることが示唆される。郭

清範囲の異なる症例の比較を n因 子で行 うことに異

論もあるが,n因 子別に予後をみると,nl(十 )例およ

び n2(十 )症 例では予後に有意な差はないが,n(一 )

およびn3(十 )以 上症例で後期症例が有意差を持って
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良好であった。n(一 )例 における差は,上 縦隔および

頭部のリンパ節転移状況の把握の差であり,前 期の n

(一)夕」には同部位に微小転移があった症例が含まれた

可能性が示唆された.3領 域郭清の意義の検討に際し

て安藤ら
2いは, 3領 域郭清の治療効果は n(一)症例に

のみ認められると報告しており,跳 躍転移の多い食道

癌においては郭清範囲を広げることが予後向上につな

がると考えられた。高木
21)は頭部郭清の頭部 リンパ節

は直接死因となることはなく,転 移が出現してからで

も外科的摘出や,放 射線治療により比較的
コントロー

ルが容易であると述べている。また磯野
2分は頸部に転

移を認めるものは,そ こから静脈内への癌細胞侵入が

容易であり血行性転移を生ずる可能性が高いが,中 に

はまだ頭部転移にのみとどまり,血 行性転移の生ずる

前段階の症例も存在するので, この段階で郭清を行え

ば予後を向上できる可能性があると述べている。幕内

ら20はn3(十 ),n4(十 )と なると郭清効果は少ないと

述べているが,藤田ら
20はcoxの 比例ハザード法によ

る検討で 3領域郭清は予後改善に寄与しており,上 縦

隔では右胸部傍気管(106),頸部では鎖骨上(No.104)

陽性例において特に有効であると報告している。 こ の

ように報告者により頸部上縦隔を含む 3領域郭清の有

効性の評価が
一定しないのが現状である。この

一つの

要因として,頭 部 リンパ節転移陽性食道癌の実態が明

らかにされていないことと術後の集学的治療の評価に

問題があると思われる。

補助療法は今回の検討では予後に対する重みは見出

せなかった。これは, 自験例の補助療法が上縦隔頭部

転移陽性例に主に適応され,施 行症例に悪性度が強い

ものに偏ったため,補 助療法の効果が有意差として現

れなかったものと考えられる。Keisen2ゆは現在の化学

療法剤の complete response率が 5%以 下であるの

で,局 所進展型の食道癌の治療では,た とえ不満足で

あっても外科手術と放射線治療は有力な手段として残

されていると述べている.癌 細胞が少しでも残れば再

発することを考え合わせると術後の集学的治療が有効

となる環境を作るためにも根治手術に際し可能な限り

原発巣および転移巣を確実に除去することが重要であ

る。しかし術前化療症例の中には原発巣や転移巣に明

らかな効果が認められる症例も少数経験されており,

今後は腫瘍の感受性などを考慮することにより,n3

(十),n4(十 )症 例に用いる工夫が必要であろう。

術前照射療法施行例が未施行例より有意に予後不良

であったのは,現 在外膜浸潤高度の A3症 例の切除適
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応拡大の目的にのみ術前照射療法を行っているため,

本来は切除不能例が照射の効果により切除された症Trl

がほとんどであるためこのような結果が得られたと考

えられる。しかしIizukaら "は術前十術後照射療法と

術後照射療法を randOmized studyで 比較し,予 後向

上の効果はなかったと述べている。

今回の術後照射療法についての検討では予後向上の

効果が認められなかった。実方ら2ゆは,術後照射療法は

n(+)症 例では 5年 生存率の向上がほとんどみられな

かったのに対し,n(一 )症例では著明に 5年 生存率の

改善がみられたと述べている。術後照射療法の施行4/1

は n(十 )で,特 に上縦隔に転移陽性例が大部分を占め

るために明らかな効果が認められなかったと思われ

る。現在教室では上縦隔転移陽性例に術後照射と化学

療法の併用療法を試みており, これらの評価がでるの

を待ちたい。

稿を終るに臨み,御指導,御校閲を賜りました恩師羽生富
士夫教授に深甚なる感謝の意を表します。また,終始御指導

を頂いた井手博子教授ならびに国立がんセンター疫学部室

長津金昌一郎先生に深謝致します。あわせて御協力,御援助

を頂いた教室の食道グループの諸先生に厚く御礼申し上げ

ます。

本論文の要旨は第52回日本臨床外科医学会総会 (東京,
1990)に て発表した。
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A Research of Factors Deteming the Prognosis Of Patients with

Esophageal Cancer ushg Multiミ ミ ate Analysis

―By Ccx'sP的 "dml Ha2ardS ModeL

Takeshi Endo
Division of Surgery, The Institute of Gastroenterology, Tokyo Women's Medical College

Many factors determined the prqgnosis of patients with esophageal cancer. These are divided into tumor
factors, physical factors (age, sex, etc), and therapeutic factors based on "Guidelines for Clinical and Pathologic
Studies on Carcinoma of the Esophagus (7th Edition)". It is necessary to analyze interrelated factors because
several factors may affect probability of different survival. I selected factors governing prognosis and reviewed the
degree to which these were associatd the prognosis using the PHGLM procedure (SAS package). The aim of this
report is to enable selection of the best therapy for esophageal cancer. I analyzed 410 cases in which the surgical
approach was the right thorax and aMomen, excluding absolute non-curative cases and epmm erncer. The cases
were classified into two groups, patients in Group A were operated between 1980 two 19&l underwent dissection in
2 fields, the abdominal and thoracic cavities, and patients in Group B underwent surgery from 1985 onwards,
occasionally in 3 fields, the 2 fields plus the cervical region, based on various methods of imaging diagnosis. The
results revealed the following prognostic factors: n-factor, CAT, SAT, INF, and intramural metastasis. With
respect to the n-factor, it's necessary to consider the total number of metastatic lymph nodes and type of metastasis
in Im cancer. The factors improving prognosis are posterior operation. Postoperative radiotherapy and adjuvent
chemotherapy were ineffective.

Reprint requests: Takeshi Endo Division of Surgery, The Institute of Gastroenterology, Tokyo Women's
Medical College
8-1, Kawadacho, Shinjuku-ku, Tokyo, 162JAPAN


