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はじめに

胸部食道癌に対する頚部上縦隔重点郭清の導入によ

る3領域郭清は,本 邦では数年前より普及し始め,現

在では標準郭清術式の 1つ になっている11-方
,本術

式の手術侵襲は許容限界に近く,し たがってその功罪

を厳密に評価することにより,拡 大リンパ節郭清の意

義と問題点を検討しなければならない。教室では1984

年よりまずIu症例に3領域郭清を導入し,86年からは

定型的郭清術式としてきたが,自 験例を中心に胸腹 2

領域郭清例と対比しつつその功と罪を整理し,そ の結

果をもとに3領域郭清の適応を検討した。

I. 3領域郭清の功罪に関する検討

対象および方法

1992年までの3領域郭清施行例 (3F)は 96例で,術

前照射が行われた2例 と頚胸境界部癌の2例 を除き92

例を対象とした.そ の占居部位はIu 16例,Im 53例,

Ei 23例で,一 般的な部位別分布と同様な傾向であっ

た。71歳以上,予測深達度 ep,mmの m癌 ,poor五sk

症例などは3領域郭清の適応から除外した.

対照とした2領域郭清例 (2F)は ,最 上部リンパ節
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1992年までに教室で切除した 3領 域郭清例3Fは 92例で,その遠隔成績を背景因子をそろえた 2領 域

郭清例2F57例 と対比 しつつその功 と罪を整理 し,そ の結果をもとに 3領 域郭清の適応を検討した。郭

清 リンパ節個数からみると,3Fで は頚部郭清が追加 されただけでなく,縦 隔郭清の密度がより濃 く

なっていた。全例では3F・2Fに 遠隔成績の差は認められなかったが,進 行度別ではstage O～III,転

移 リンパ節個数別では0～ 3個 ,転 移領域数別では0～ 1領域,占 居部位別ではImの 症例で3Fの 生

存率が有意に良好であった。術後肺合併症や反回神経麻痺の発生率は2群 間で大きな差はみられず,

従って超進行癌を除き中期までの進行癌症例では3Fの 郭清効果が期待できる.erb‐Bが ん遺伝子は高

度 リンパ節転移 との強い相関がみられ,3Fの 適応にはならない超進行癌を術前に予測 しうる因子の 1

つになると考えられた。
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をルーチンに郭清するようになった1982年以降87年ま

での胸部食道癌143例のうち,3領 域郭清例 と条件を揃

えるために以下の条件に該当する症例を除外した57例

である。除外症例 :71歳以上,深達度 epemmの m癌 ,

完全非治癒切除 C‐0例,非 開胸抜去例,胸 腔内吻合例.

3F,2F両 群の組織学的 stage分布は,stage Oは3F

6例 (65%),2F7例 (12%),stage III,IVが 3Fの

73%,2Fの 66%と いずれも70%前 後を占めていた.と

くにn3,4(十)の stage IVが3Fで は41%で 2F16%の

2倍 以上を占め,3F群 に病期の進行 した症例が多かつ

た,術 前後補助療法を施行 しなかった手術単独例は3F

群では46%,2F群 は23%で あった。

これら3F,2F群 を対象に以下の検討を行った.

1.郭 清 リンパ節個数

2.胸 部食道癌のリンパ節転移の実態

3.生 存率の比較 :3F vs 2F

(1)全 例での比較

(2)リ ンパ節転移の有無別の比較

(3)stage月JのIヒ較

(4)転 移陽性 リンパ節個数別の比較

(5)リ ンパ節転移領域数別の比較

(6)占 居部位別の比較

生 存 率 の 算 出 に はKaplan Meier法を用 い,

Generalized‐Wilcoxon検定 にて p<0.05を有意差 あ
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4.術 後合併症発生率

胸部食道癌に対する3領域郭清の功罪       日 消外会誌 28巻  4号

Fig. l  Patterns of positive nelds in lymph nOde metastasis

n(+):64cases/92 cases(70%)

tota:

果結

1.郭 清 リンパ節個数

3F l例 あたりの郭清 リンパ節個数は61±17個,その

うち頚部 リンパ節の郭清個数は21± 9個 ,そ れより下

の胸部 ・腹部の郭清個数は40±13個であった.対 照 と

なった2Fの 胸腹部の郭清個数は30±13個であった。

2.胸 部食道癌の リンパ節転移の実態

3F92例 中64例が n(十 )で あったが,こ の中で20%

以上の転移率を示 した部位は縦隔最上部,107/109,

108, 1で ,頚 部 リンパ節転移は23例(25%)に みられ,

とくに Iu例では16例中 5例 (31%)に みられた。Ei例

では23例中 4例 (17%)に みられたが,う ち 3例 は転

移イ回数28個以上 という高度転移例で,他 の 1例 は唯一

の要腹 2領 域転移例 という特殊例であった。転移領域

の組合せで最 も多かったものは胸腹 2領 域転移の17例

(27%)で ,次 に胸部 1領域転移の15例 (23%),頚 胸

腹 3領 域転移の14例 (22%)で あった (Fig.1).

3.生 存率のよヒ較 :3F vs 2F

(1)全 例での比較 :over allの5生 率は3F38%・ 2

F32%で ,両 群間に有意差は認められなかった (Fig.

2 ) .

(2)リ ンパ節転移の有無別の比較 in(一 )例 では3

Fの 5生 率 は72%,2Fは 41%で 3Fは 有意 に良好 で

あったが,n(十 )例 では3F21%・ 2F24%で 両群間に

有意差は認められなかった。

(3)stage別の比較 :stage O～IIIでは3Fの 5生 率

は52%,2Fは 33%で 3Fは 有意に良好で,MlLYMを

6く。96)   1(296)17(2務 )
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Fig. 2 Survival rates following 3 fields dissection
and 2 fields dissection

Fig. 3 Survival rates following 3F and 2F depend-
ing on stage

stage 0-III stag€ IV

除いた MOで も3Fは 43%,2Fは 33%で 3Fは 2Fに 'しベ

良好な傾向がみられた(0.1>p>0.05)。 stage lvでは

3F14%・ 2F25%で ,両群間に有意差は認められなかっ

た (Fig。3).

(4)転 移陽性 リンパ節個数別の比較 :転移 リンパ節

個数 0～ 3個 では3Fの 生存率は2Fに 比べ有意に良好

であったが, 4個 以上では両群間に差 は認められな

かった (ng.4).
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回部,右 は腕頭動脈から右鎖骨下動脈,左 は大動脈弓

から上行する反回神経に沿った領域の郭清密度が濃 く

なった,自験3F l例 あた りの平均郭清 リンバ節個数は

61個で,う ち頭部 を除 く胸腹部の郭清個数は40個で

あった。一方,2Fの 郭清個数は30個であったので,郭

清個数からも縦隔郭清の密度が濃 くなったことが伺わ

れる.3F対 2Fの 検討は,頚部郭清の上乗せ効果の検討

ではなく,む しろ上縦隔重点郭清効果の検討 というこ

とになろう。

3Fに よリリンパ節転移の実態を比較的正確 に把握

できるようになり,胸 部食道癌ではいかに広範にリン

パ節転移を来しやすいかが明らかとなった。しかしリ

ンパ節郭清はあくまでも治療手段であり,最 終的には

遠隔成績の向上をもたらすものでなければならない。

自験例ではover allで3F・2Fの 5生 率を比較検討す

ると有意差は認められなかったが,3Fは 生存率の改善

に寄与 していた との報告
1)のも一方ではみられる。3F

の効果に関する最初の大規模な研究は,第 42回食道疾

患研究会の全国調査である。この集計では3F l,740例

を2F2,671例 と比較 し,3Fの 生存率が有意に良好で

あった と報告している。。しかしこの調査は全国96施

設からの集計であり,3F施 設 と2F施 設 とでは前述 し

たような縦隔郭清の密度の違いもあり,施 設問較差が

大きく,両 群の背景因子の相違は無視 しえないものと

考えられる。

国際食道疾患会議 ISDEの TNM Research Com‐

mitteeが行った,積 極的に3Fを 施行 している国内33

施設の1988～89年症例の集計では,両 郭清術式間で生

存率に有意差は認められなかった。厚生省がん研究助

成金の計画研究では,10施 設から登録された3F705例

の予後を,同 時期に同施設で施行された2F159例 と比

較検討したが,こ こでも両群間に有意差は認められな

かったり。これらの施設では術前画像診断にて頚部 リ

ンパ節転移の疑いなしとされた症例 には2Fが 行われ

た場合 もあり,その逆に高度進行例や高齢者で3Fの 適

応なしとされた症例にも2Fが 行われているので,前述

の集計にはいずれも両郭清群の背景因子に大きな偏 り

があると想像された。

つぎに自験例でリンパ節転移の有無別に生存率を検

討 したところ,n(十 )例 では両群間に差はみられな

かったが,n(一 )例 では差が認められた。対照 となっ

た2Fの n(一 )例 の生存率が低い感は禁じえないが,

リンパ節転移に対する治療手段 としての3Fの 意義に

矛盾を感ぜざるをえない。しかし同じn(十 )の中にも

2F depending

4 5

Fig. 5 Survival rates follo、 ving 3F and 2F depend

ing on locaation of the tumOr

lm                       ISi

(5)リ ンパ節転移領域数別の比較 in(― )例 および

1領域のみの n(十 )例では,3Fの 生存率は2Fに 比べ

有意に良好であったが, 2領 域あるいは 3領域にわた

るn(十 )例 では両群間に差は認められなかった。

(6)占 居部位別の比較 :Imで は3Fの 生存率 は2F

に比べ良好な傾向がみられたが,Eiで は両群間に差は

認められなかった。Imの stage O～IIIでは3Fの 生存

率は2Fに 比べ有意に良好であったが,Imの stage IV

では両群間に差は認められなかった (Fig.5).

4.術 後合併症発生率

術 後肺 合 併症 は3Fで 19例 (21%),2Fで は 8例

(14%)に 発生 したが両群に有意差はなく,術 後反回神

経麻痺は3Fで は16例(17%う ち両側麻痺 7例 ,一 倶」麻

痺 9例 ),2Fで は14例(22%,う ち両側麻痺 3例 ,一 側

麻痺11例)に発生 し,そ れぞぞれ両側麻痺のうち3Fの

6例 ,2Fの 2例 に気管切開を必要 としたが,こ れも両

群間に有意差は認められなかった。

考  察

胸部食道癌のリンパ節転移や再発の実態が解明され

るにつれ, リンパ経路の解剖学的検討からも,転 移頻

度の解析からも,頚 胸境界部 とくに縦隔最上部をふ く

めた反回神経周囲 リンパ節郭清の重要性に対する認識

が高まった。したがって3Fは 従来の2Fに 頚部郭清を

上乗せしたものではなく,縦 隔郭清のなかでもとくに

上縦隔郭清の質が異なる。すなわち両側反回神経の反
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増幅をsiot blot hybridization法のにより検討 した。こ

れら対象例の手術時の リンパ節転移個数を,erb_Bの

増幅,非 増幅別に検討した。

結  果

130例中20例 (15%)に おいて,erb‐Bの 増幅が認め

られた。erb‐B増 幅例にはn(―)はみられず全例 n(十)

で,転 移 リンパ節個数は12.3±13.3個であった。非増

幅例110例ではn(― )は 47例で,転 移 リンパ節個数は

2.5±3,9個であった。転移個数 0～ 3個 と4個 以上に

分けると,増 幅例20例ではそれぞれ 7例 /13例,非 増幅

例110例では89例/21例で,増幅例には 4個 以上が多 く,

非増幅例 には 3個 以下が多い ことが明 らかであった

(Fig.6).

考  察

筆者 らは以前 よりerb‐Bが ん遺伝子が食道扁平上

皮癌の リンパ節転移 と関連があることに注目してきた

が,今 回の転移 リンパ節個数 との検討でもerb_B増 幅

例には高度 リンパ節転移例が多 く,一 方,非 増幅例に

はn(一 )か あるいはn(十 )で も3個 以下の軽度転移

例が多いことが判明した。しかもerb‐Bは ホルマリン

固定パラフィン標本 と新鮮凍結標本からのデータとが

同様の傾向を示 し,内 視鏡下の生検材料からも検索が

可能である。したがって術前にこれを用いて転移 リン

パ節個数や リンパ節転移領域数などのリンパ節転移程

度を,予 測することがある程度可能であり, 3領 域郭

清の適応判定の因子になりえる。
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程度の差があり,これらを一括 した対象では3Fの 治療

効果 も薄 らぐことも考えられる。そこで stage別 に検

討したところ,stage O―IIIでは3Fは 2Fに 比べ良好な

傾向がみられたが,stage IVで は両群間に有意差は認

められなかった.すなわち中期進行癌では3Fの 生存率

は2Fに 比べ良好であったが,超進行癌では差が認めら

れなかった。重要な予後因子である転移陽性 リンパ節

個数についても同様であった。転移個数 3個 以下では

3Fは 2Fに 比べ良好であったが, 4個 以上では差が認

められなかった.転 移領域数についても同様で, 4個

以上の転移はすべて 2領 域以上 にまたがっているの

で, 2領 域以上の転移では両群間で差はみられなかっ

た.

以上より3Fの ,あるいは上縦隔重点郭清の郭清効果

を発揮できる症例は,n(一 )か転移があってもせいぜ

い 3個 以内,あるいは 1領域以内の中期進行癌 までで,

超進行癌には効果をあげにくいものと考えられた。占

居部位に関しては,Iuに 対する3Fの 必要性はほぼ異

論のないところなので,Im,Elに ついて同様に検討 し

た。Imで は3Fは 2Fに 比べ良好な傾向がみられたが,

Eiで は両群間に有意差は認められず,し か もEiで 頚

部転移 を認めた症例 は特殊例であった.し たがって

Iu,Imは 3Fの 適応 となるが,Eiは その適応にはなら

ないと考えられた.

3領 域郭清の有効性についてはいまだ結論が得 られ

ていない。客観的に説得力のある結論を得るためには,

prospectiveな無作為比較形式の研究が必要である。
“
罪

"を
評価するために術後肺合併症,反 回神経麻

痺の発生率を検討したが,両 群の間に明らかな差はみ

られず,し たがって 3領 域郭清による大侵襲のために

術後合併症の発生率が増加 したわけではない。

H.3領 域郭清の適応の術前判定

Iで 述べてきたように3Fが 治療効果をあげ得 る症

例は中期進行癌までと考えているが,そ の進行度を,

とくに転移 リンパ節個数や転移領域数などのリンパ節

転移程度を術前に予測することは,画 像診断所見など

の従来のパラメーターを用いては困難である。そこで

生物学的悪性度の新 しい因子であるがん遺伝子のなか

で,リ ンパ節転移 との関連"が認められているerb‐B

を用い, リンパ節転移程度の術前予測の可能性を検討

した.

対象および方法

教室で切除された食道扁平上皮癌130例を対象に,パ

ラフィンプロックから抽出した DNAを 用い erb_Bの

(n・ 110)
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Ninety-two patients with cancer of the thoracic esophagus who underwent 3-field dissection (3F) from

1986 to 1992 were compared with 57 patients who underwent conventional 2-field dissection (2F) from 1982

to 1987 from the viewpoints of survival rates and postoperative complications. Analyzing the number of

dissected nodes revealed that the degree of mediastinal dissection in 3F was more developed. No

significant differences in overall survival rates were observed between 3F and 2F. However in the

following cases, significant differences in survival rates were observed between 3F and 2F: cases of stage

0-III, cases in which the number of positive nodes was three or fewer, cases in which positive fields with

lymph node netastasis were one or none and cases in which tumor location was the middle thoracic

esophagus. That is to say, 3F was effective for moderately advanced cases, but not effective for far

advanced cases. No significan differences in the incidence of postoperative complications, namely

pulmonary complications and recurrent laryngeal nerve palsy, were observed between 3F and 2F. A

satisfactory correlation was observed between c-erbB oncogene amplification and the number of positive

nodes. Therefore, it would be possible to differentiate between moderately advanced and far advanced

cases by preoperative estimation of lymph node metastasis. C-erbB oncogene would be useful for

determining the indication for 3-field dissection.
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