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1 . 目 的

多くの先人の努力により胃癌研究会において,郭 清

用 リンパ節の分類とその解割学的位置づけが鋭意検討

され,今 日の 「胃癌取扱い規約」が作成され第12版の

改訂に至っている。 こ れらの規約のもとで広 く定型的

リンパ節郭清が行われ,本 邦における冒癌の治療成績

が向上がしてきたことは論を待たない。しかし,近年,

早期胃癌や高齢者胃癌が著しく増加し,手 術対象も多

様化してきたため,画 一的でないリンパ節郭清の個性

化が求められているのも事実である。教室においても

最近 5年 間のリンパ節郭清の程度は多様化しており,

早期胃癌が46%を 占めるに至っている。

このような現状の中で, どのような症例に対しリン

パ節郭清が縮小可能であるのか。どの領域が縮小可能

なのか。 ま た, どのような症例に対しリンパ節郭清の

拡大化が必要なのか, どの領域を拡大するか。さらに
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早期目癌の リンパ節転移の実態は,粘 膜筋板までにとどまるm癌 と,粘 膜下層の深層に及ぶ癌

(Sm2)との間で リンパ節転移の態様に大きな差があり,早 期胃癌に対する層別の標準術式の確立が必

要である.ま た,現 在の 「胃癌取扱い規約」の AMC区 分より, リンパ流を考慮した区分を重視して

郭清範囲を縮小することも重要と思われる。今回,細 胞膜貫通糖蛋白の 1つであるデスモグレインの

発現の有無あるいは強弱が, リンパ節転移の発現と有意の相関が認められた。このことは将来,何 ら

かの分子生物学的手法により, リンパ節転移しやすい胃痛を術前にとらえることが可能であることを

示唆するものである,拡 大郭清を含めた今後のリンパ節郭清のあり方としては,解 剖学的見地とリン

パ流に基づいた 「10cation and depth oriented therapy for gastric cancer」といった概念の確立が重

要と思われる。

Key words: lymphadenectomy for gastric cancer, early gastric cancer, dissection of para-aortic lymph

node

はリンパ節転移しやすい胃癌の臨床病理学的特性,生

物学的特性はいかなるものなのか,な どの問題点が指

摘されている
ll~。.

本稿ではこれらの問題を含め,著 者らのリンパ節郭

清に関する基本方針について理論的根拠を述べるとと

もに,今 後の展望について考察してみたい。

2.対 象と方法

リンパ節郭清の縮小化の理論的根拠 として,過 去

(1973年～1992年)教室ならびに関連施設で経験し,追

跡調査ならびに病理学的検索が十分に行われた早期胃

癌483例を対象として,リンパ節転移の実態ならびに再

発状況を検討した。
一方,進 行胃痛については教室の

症例501例を対象 とし,こ れらの中で リンパ管侵襲

ly3,n(十 )症例をリンパ節転移しやすい胃癌 (リンパ

指向性胃癌)と して定義し,そ の実態と進行胃癌にお

けるリンパ節郭清のあり方の中での位置づけを考察し

た。また,こ れらリンパ指向性胃癌について,erbB,2,

p53,FH6(sialyl LeX‐i),PCNA,Desmogleinな どの各

種抗体を用いて ABC法 による免疫染色を行い生物学

的特性について検討した。さらに拡大 リンパ節郭清に

関しては,胃 癌研究会施設を対象としたアンケートに
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より得られた大動脈周囲リンパ節転移陽性例(郭清4/1)

の 5年 以上生存症42153例を対象としてその特徴から拡

大郭清のあり方を考察した。

3 . 成 績

1)早 期胃癌に対するリンパ節郭清の縮小化

早期胃癌 m癌 におけるリンパ節転移の頻度はきわ

めて少なく,今 回対象の m癌 275例でも7例 (2.5%)

に過ぎない (Table l)。 したがって,m癌 の多くはリ

ンパ節郭清が縮小可能と思われる。そのリンパ節転移

を有した症例の内訳をみると,い ずれも3cm以 上の症

例であ り,粘 膜筋板上での拡が りも全例2cm以 上で

あった。また, 7例 中 4例 は潰瘍病変を有しており,

潰瘍併存のない症例では粘膜筋板の結合組織が疎なも

のであった (Table 2).なお, リンパ節転移部位は 1

Table l  Lymph node metastases of early stage

gastric cancer

1 ( 一 ) n ( 十 )

M Tumor｀  (n=275)

SM Tulnor…  (n=208)

7(25%)

36(173%)

4M :limited to mucosa

ⅢⅢSM ilimited to submucosa

* : LyN ; lymph node metastasis LM; liver metastais

D; dissemination CA ; cahexia

RS; residual stomach

135(969)

例が左胃動脈幹 リンパ節に転移を認めた以外,す べて

腫瘍局在近傍の第 1群 リンパ節であった。これらm癌

において術後の癌再発例は 1例 も認められなかった.
一方,sm癌 においては リンパ筋転移が少なからず

認められる.208allのsm癌 の中で36例 (17.3%)に 第

1群 (30例),第 2群 (5421),第 3群 (1例 )の リン

パ節に転移が認められた。 こ れらのリンパ節転移陽性

例では腫瘍の大きさ,組 織型,肉 眼型などの臨床病理

学的な特徴は認められず,2cm以 下でも組織型,肉 眼

型にかかわ りな く19%の 頻度で転移が認め られた

(Fig.1)。また,sm癌 の 2,3群 リンパ節転移例の大

半は sm2(Sm層 の半分以上の深層に癌浸潤を認め

る),ly(十 )症 例であった。これらsm癌 の癌再発死

Fig。 l  Lymph node metastasis in cases M′ ith

tumor lilnited to mucosa
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Table 2 Lymph node metastasis in cases with tumor limited to mucosa

case l case 2 case 3 case 4 case 5 case 6 case 7

Location

Gross type

Size(mm)

Histologic type

Lymphatic invasion

Scar of ulceration

W【C

IIc tt III

70/50

ｐ。ｒ

．

ω

AM

IIc

60/30

tub2

0

( 十 )

M

Hc ttIIb

4 5 / 3 0

pOr

0

(十)

A

I tt IIb

3 5 / 2 5

tubl

0

(十)

C 4ヽ

11cttIIb

65/60

tub2

0

( ― )

Ａ
‐‐ｃ卿
・ｓ‐ｇＯ
く一＞

M

IIa+IIc

3 0 / 2 5

tub2

0

( 一 )

Table 3 Detail of recurrence following curative resection of early stage gastric cancer

case I case 2 case 3 case 4 case 5 case 6 case 7

Location

Gross type

Size(mm)

Depth

Histologic type

Lymphatic invasion

Lymph node meta.

Outcome(all died)

Recurrent mode'

M

I I c

70/50

2Y4M

LyN D

A

IIa―卜IIc

60/30

tubl

3

1

lY10M

LM_

A

IIa tt Hc

4 5 / 3 0

1

3Y4M

LM.

ｓｍ

ｔｕｂ．

０

A

IIa―IIIc

3 5 / 2 5

tubl

0

0

2Y5M

LM_

A M

IIa

6 5 / 6 0

pap

1

1

lYlM

BM

Ｍ
‐‐ｃ
卿
ｓｍ
ｔｕｂ２
・
・
‐Ｙ・ＯＭ
欲

A

IIa■ IIc

30/25

Sm

tubl

2

1

4YllM

RS
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亡4/1は7例 あり,大 半が ly(十)あ るいは n(十 )症例

であった。その再発形式は肝転移再発 3例 ,骨 転移再

発 1711,残胃再発 1例,悪 液質 1例およびリンパ節再

発に起因したと思われる腹膜播種再発 1例 であった

(Table 3).

以上の早期胃癌のリンパ節転移状況から考えると,

sml(sm層 の半分以下の浅層に癌浸潤を認める)ま で

の早期胃癌ではリンパ節郭清の縮小化が可能と思われ

る。現在,早 期胃癌に対するリンパ節郭清の縮小化に

ついて以下のごとき方針で,prOspective stubyを行っ

ている。すなわち,m癌 では,境 界明瞭な2cm以 下の

隆起型の m癌 や,2cm以 下の潰瘍病変のない陥凹型

m癌 では,局 所切除あるいは局所切除十局所郭清,上

記以外では重点的 Dlあ るいは Dlを基本としている。

一方,sm癌 に対しては,sml症 例では Dl+2を ,sm2

症例では D2を基本原則としている。なお,術 前の画像

診断や術中診断で明らかなリンパ節転移の存在する症

例ならびに転移が疑われる症例では進行胃癌に準じて

D2郭清を行うようにしている。

2)中 期胃癌に対するリンパ節郭清のあり方

中期胃癌 (T2)に 対しては,今 日広く行われている

D2郭清を標準術式とすることに果論はないと思われ

る。 し かし,例 外的に第 3群 あるいは第 4群 リンパ節

などに広範な転移をきたす症例も存在する。 リンパ管

侵襲陽性 ly3,n(十)症pllもこの例外的な症例の 1つ で

ある。ly3,n(十)症 例をリンパ指向性胃癌と仮定する

と,そ の頻度は早期癌で 1%,中 期癌で12%,進 行癌

で31%で あった。中期癌のみを対象として,そ の リン

パ節転移の程度をみると,第 3群 以上のリンパ節転移

の頻度は, リンパ指向性冒癌で36%,lyO,n(一 )の 胃

癌で19%で あった。 リンパ節転移個数に関しても, リ

ンパ指向性胃癌では10個以上が51%と 半数を占めるの

に対し,lyO,n(一 )の 胃癌では 6%に すぎなかった

(Table 4).こ のようにリンパ指向性胃癌では,lyO,n

(一)の 胃癌症例に比較して転移はより広範囲に及び,

転移個数もより多い傾向にあった.こ れらリンパ指向

性胃癌の特徴を臨床病理学的に検討したが,腫 瘍の大

Table 4 Number of involeved node in ly (-), n
(*) and ly3 (+), n (*) tumor

nmber of involved node

1 2～3 4～5 6～9

ly(―),n(十)

ly3(十),n(+)

9(30%)

4(5%)

11(37%)

14(16%)

5(17%)

10(11%)

3(10%)

16(18%)

2(6%)

45(50%)

きさがリンパ指向性胃癌で多い以外は有意な傾向は認

められなかった。そこで分子生物学的アプローチによ

り,そ の特性を検討した。

Table 5ヤまerbB‐2,p53,FH6(sialyl LeX‐1),PCNA,

Desmogleinの 発現性を無作為に輸出した リンパ指向

性胃癌20例とlyO,n(―)の 胃癌20症例との間で比較検

討したものである。 リ ンパ指向性胃癌と,ly。,n(一 )

の胃癌との間において,細 胞膜貫通蛋自の 1つ である

抗デスモグレイン抗体の発現に有意の差異が認められ

た。すなわち,lyO,n(一 )の 胃癌では85%の 症例にお

いてデスモグレインの発現が認められたが, リンパ指

向性胃癌ではその発現は28%の みであった。 リ ンパ指

向性胃癌ではデスモデームによる接着性の低下により

リンパ節転移が起こりやすいことが示唆された。現在,

生検材料を用いて検討中であるが,術 前にリンパ指向

性胃癌の把握が将来可能であることを示唆する結果で

あった.

以上の結果から,中 期目癌に対するリンパ節郭清の

あり方に関しては,術 前 ・術中明らかなリンパ節転移

の認められない症例では標準的 D2郭清を,明 らかなn

(十)症 421に対しては D2+α 郭清あるいは D3郭清を,

さらにリンパ指向性胃癌が術前にわかるようになれば

これらは D3郭清あるいは D4拡大郭清の対象と思われ

る。

3)進 行胃癌に対する拡大郭清のあり方

近年,各 施設において進行胃痛に対する腹部大動脈

周囲リンパ節郭清が行われる傾向にあるが,著 者らも

1980年から積極的に行い, これまで 4711の5年 生存例

を経験した。これら長期生存例は,転 移個数が 1～ 2

個の症例や予防的に郭清し,組 織学的にはじめて転移

Table 5 Staining positivity of immunohistochemical study in lv (-), n (*) and ly3 (+), n (*) tumors

FH、6 erb‐B2 p53 PCNA Desmoglein

ly(一)すn(― )
n=26

1y3(十),n(十 )
n=26
f樋協コ馬 Ｎ

「

―

ヨ

％

　

％ 津猛協コ鴎 ＳＮ

「

Ｉ

Ｊ

％

　

％ モ歴協祖却1



survlvor
more than

F , , ^ - - ^

died
less than
5years

P

Location

upper

midle

lower

whole

Gross type

Borr. I

L

I

Borr .2

Borr. 3

Borr. 4

Size

less than 4cm

4 - 6 c m

6 - 8 c m

more than 8cm

Histologic type

well diff.
poorly diff.

Depth

sm
pm

ss

se

Dissemination

Liver metastasis

21(40%)

9(20%)

15(28%)

8(15%)

26(49%)

16(30%)

2

2

16(30%)

19(36%)

16(30%)

22(42%)

31(58°/6)

1

3

22(42%)

27(51%)

2(4%)

0

28(48%)

7(12%)

13(23%)

10(17%)

6

24(41%)

20(35%)

0

10(17%)

14(24%)

34(59%)

25(43%)

33(57%)

0

2

21(36%)

35(60%)

21(36%)

8

p<0 01

p<005

NS

NS

p < 0 0 1

p < 0 0 1
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Table C  Clinicopathological  characteristics of

gastric cancer in patients whO survived more

than 5years、 vith para‐aortic nodal involvement

137(971)

れ,噴 門部癌や胃上部癌では,左 腎静脈上下の大動脈

左側 リンパ節 (16a2,16bl)に , 胃下部癌では大動静

脈間 リンパ節あるいは大動脈前 リンパ節に多くの転移

を認めた。

これらの長期生存例の特徴ならびにリンパ流などを

考慮すると,現 時点での大動脈周囲リンパ節郭清の適

応は次のようなものと思われる。予防的郭清の適応と

して,① 他に非治癒因子がなく,大 動脈周囲リンパ節

転移が画像診断,術中診断にて疑われる症4211,②第 2・

3群 リンパ節転移陽性例 (胃上部,噴 門部癌では第 1

群リンパ節転移陽性例も含む)の拡大郭清の対象症例,

③ T3症例(冒上部,噴 門部癌ではリンパ節転移の状況

によりT2も含む)の重点的郭清の対象症例,な どと考

えられる。治療的郭清としては,大 動脈周囲リンパ節

転移個数が3個以下の症例や,大 動脈周囲リンパ節郭

清により延命効果が期待される症例,な どを適応とし

ている。

4 . 考 察

近年, リンパ節郭清についてはいかに合理的なリン

パ節郭清を行うかが問われている。すなわち,早 期胃

癌に対するリンパ節郭清の縮小化であり,い ま 1つ は

進行胃癌に対する拡大化である。
一般に,胃 壁のリン

パ管は,胃 粘膜筋板直上において疎なリンパ管のネッ

トワークを形成し,そ の後,粘 膜筋板を貫き粘膜下層

できわめて密なリンパ管網を形成している。 し たがっ

て,早期胃癌のなかでも粘膜筋板までにとどまるm癌

と,粘 膜下層の深層に及が癌 (sm2)との間で リンパ節

転移の頻度に大きな差がみられる。著者らの症例にお

ける早期胃癌のリンパ節転移の頻度は,m癌 25%,sm

癌17.3%で あり,多 くの文献
"いでもm癌 では 5%以

下,sm癌 では20%前 後である。いかに多くの m癌 が,

代表 1切片の検索とはいえ, リンパ節転移を伴ってい

ないかが指摘されている。QOLの レベルの向上が重要

視される今日,早 期胃癌に対する層別 (深達度別)の

標準術式が今後必要と思われる。m癌 で転移のあるも

のは,著 者らの経験では癌巣が粘膜筋板 (mm)に 接す

る面積が広く,粘 膜筋板も疎なものや,漬 瘍病変を有

するものである。 し かし, これらの所見を含め術前に

m癌 と正確に診断することは困難な場合も少なくな

い。今日多用されている超音波内視鏡においても術前

に m癌 と除外診断でなく積極的に診断することは困

難な場合が多く,む しろ内視鏡所見や術中の触診がよ

り正確に診断できる症例もある。著者らは縮小手術を

行 う場合には,m癌 を含めて深達度診断の精度を高め

を認めた症例であった。そこで全国レベルでの動向を

知る目的で,胃 癌研究会施設に,大 動脈周囲 リンパ節

転移症例 (郭清例)の 5年 以上生存した症例について

アンケート調査を行った。その結果,53例 の 5年 生存

例を集積しえた。これらの症例と,著 者らの施設にお

ける大動脈周囲リンパ節転移陽性例で,郭 清を行った

が比較的早期に死亡した症4/11と臨床病理学的に比較検

討した (Table 6).5年 長期生存例では,転 移個数が

少なく(3個 以下),Borrmann 2型 で,腫 瘍長径のや

や小さな症例が多い傾向にあったが,占 居部位,組 織

型では明らかな差異を認めなかった。 5年 長期生存例

における他の所属 リンパ節の転移部位に関しては,第

1群 ,第 2群 が転移陽性で第 3群 リンパ節に転移陰性

のものが約半数に認められた。大動脈周囲リンパ節の

転移部位に関しては,腫 瘍の占居部位と相関が認めら
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的に行われるようにな り,最 近 「胃癌取扱い規約」りに

おいても第 4群 リンパ節 (N4)と して規定された, ソ

ンパ節郭清の拡大化の背景には,術 前 ・術中管理の向

上はもとより,局 所解音」・リンパ流に関する知見や胃

癌の リンパ行性親展に関する解明が進んだことも大き

く寄与 しているものと思われる。その結果,大 動脈周

囲 リンパ節転移陽性例でも郭清することによって長期

生存例が散見 されるようにな り1の11),今回の全国アン

ケー トにおいても53421の5年 生存例を集積することが

できた。 しかし,果 たして大動脈周囲 リンパ節転移に

対する拡大郭清により予後の向上が期待できるのであ

ろうか。 どのような症421がその適応であろうか。いま

だ大動脈周囲 リンパ節郭清の意義については結論を出

すに至っていないのが現状 と思われる
1211め
。この命題

については根治性を高めるための予防的郭清 と,再 発

を遅延 させることや延命効果を向上 させるためのもの

とに明確に区分し,prOspective stubyを行 う必要があ

り,今 後明確にされることに期待 したい。
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sm胃 癌では粘膜下層の癌の広が りが多くなるにし

たがって リンパ節転移の頻度は高くなる。sm癌 の中

でも,sml(sm“ ちょろ
")は
m癌 と生物学的悪性度と

ほぼ同じであるとする報告が多いの働。また,smlと sm2

では リンパ節転移の程度も若干異なるものと思われ

る.著 者らの症例においても,smlの うち高分化癌で3

cm以 下の隆起性病変では転移はすべて腫瘍近傍の第

1群 リンパ節のみに限局していたことから, これらの

条件のもとではリンパ流の区分を重視して郭清範囲を

縮小している。早期癌に限っては,現 在の胃癌取扱い

規約の AMC区 分より, リンパ流を考慮した区分の方

が合理的 リンパ節郭清にとっては有用と思われる。い

ずれにしても今後ますます普遍化するであろうリンパ

節郭清の縮小化については,標 準手術と変わらない抗

癌効果をあげることが重要であることはいうまでもな

い。今後は,癌 の告知や縮小手術の適応と意義につい

ての 「説明と同意」にも, よリー層関心を払 う必要が

ある。また, 1度 の手術機会をおろそかにすることが

あってはならないことは当然である.
一方,中 期胃癌 (T2)は従来の標準術式 D2の対象と

することに異論はないと思われるが,第 3群以遠まで

転移を認める421外的な症例が存在することも事実であ

る。その例外的な症例のために一律に拡大郭清を行 う

のには抵抗もあり,意 見の分かれるところではある。

リンパ管侵襲 ly3,n(十)症471も,そ の例外的な症例い

わゆるリンパ指向性胃癌の 1つ と思われるが, これら

の症r71を術前に把握することは,合 理的なリンパ節郭

清のあり方を決める上できわめて有用となるであろう

と思われる。今回, リンパ管侵襲 ly3,n(十)を リンパ

指向性胃癌と仮定しlyO,n(―)の ものと,遺 伝子,糖

鎖,細 胞接着因子などの生物学的特性について免疫組

織学的に検討した。その結果,細 胞膜貫通糖蛋自の 1

つであるデスモグレインの発現の有無あるいは強弱

が, リンパ節転移の発現と有意の相関が認められた。

このことは何らかの分子生物学的手法により将来, リ

ンパ節転移しやすい胃癌を術前にとらえることが可能

であることを示唆するものであり, 胃癌の リンパ節郭

清のあり方をさらに理論的に行えるものと期待 され

る.

リンパ節郭清の拡大化に関しては,大 動脈周囲リン

パ節の予防的郭清や治療的郭清が,多 くの施設で積極
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Rational Lymphadenectomy for Gastric Cancer -Is it Necessary a

Limited or Extended Dissection?-

Takashi Aikou, Tetsushi Saihara, Shuuichi Hokita,Jyunya Ishigami,

Shouji Natsugoe and Sonshin Takao

First Department of Surgery, Kagoshima University School of Medicine

Lymph node metastasis of gastric cancer is one of the most important factors influencing prognosis after

surgery. It has been reported that extensive lymphadenectomy enhances the rate of curative surgery and that the

outcome is good in patients with gastric cancer. However, recently in Japan more than 40% of gastric cancers, such

as mucosal or submucosal carcinoma, have been detected at an early stage. The incidence of lymph node metastasis

in early gastric cancer varies with the depth of penetration into the wall of the stomach. Since our data show a

significantly lower rate (2.5%) of metastasis to lymph nodes of mucosal tumors or tumors smaller than 2 cm, local

resection or preservation of lymph nodes is recommended. With this treatment, it is important to know to what

extent we can make an accurate preoperative diagnosis of depth of cancer invasion or lesion size. In this study, we

examined the biologic characteristics, of advanced gastric cancer metastasizing to the lymph nodes which have

been examined by immunohistochemical study. It was suggested that immunohistochemical expression of

Desmoglein antigen in tumor tissue will be useful in predicting lymph node metastases. As for extended dissection,

in Japan several institutions have employed this procedure including dissection of the para-aortic nodes. In the

present study, we collected data of 53 patients nationwide with para-aortic nodal involvement who survived more

than five years after extended lymph node dissection. However, both advantages and disadvantages of extended

dissection have been reported. It may be still to early to come to a conclusion. Finally, we propose "Location and

depth-oriented therapy" for gastric cancer.
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