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は じめに

近年,大 腸癌症例の増加 とスクリーニングの普及,

診断技術の向上に伴い,大 腸の粘膜下層浸潤癌 (以下,

sm癌 )が発見される頻度が増加 してきた。大腸 sm癌

では5～ 15%程 度
ll-1めのリンパ節 (LN)転 移がみられ

るため,症 例によってはLN郭 清を伴う根治手術が必

要である。しかしsm癌 と診断されたいかなる症例に

根治手術が必要かという手術適応については,従 来か

ら癌の肉眼型,smに おける浸潤度,脈 管侵襲,組 織型

な どの検 討 か ら種々の基 準 が 挙 げ られ て い る

力や
～1い10～10,ぃまだに確立されていないのが現状であ

る.一 方,sm癌 症例が増加するにつれて切除後の再発

例を経験する機会 も増えてきた.し かしいかなる症例

で再発をきたしやす く,予 後が不良かということに関

する報告はいまだ少ない。今回,こ れらの点に着目し,

大腸 sm癌 に対する治療方針,特 に根治手術の適応や

追跡をする上で留意すべき点について検討した.
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校第 1外 科,自 衛隊中央病院外科,そ のほか関連病院

において経験 した大腸 sm癌 症例167例を対象 とした。

これら167例には他臓器癌の重複症例や,進行癌の多発

症例,家 族性大腸ポリポーシス症例,術 後30日以内の

死亡例は含まれておらず,ま たいずれも腺癌あるいは

粘液癌であった。

大腸 sm癌 に対する治療方針の変遷のため,対 象症

例を1989年以前 (前期)と 1990年以後 (後期)に 分け

て検討 した。1)前 期 (102例)ではすべての sm癌 に対

して Dl以上の LN郭 清を伴う腸切除を行った。内視鏡

的 polypectomy(EP)の 後に腸切除した症例は29例,

最初から腸切除した症例は73例であった。いずれの症

例 も術後死亡までか,あるいは最低 5年 以上 (平均88.5

か月)追跡 した。まずこれらの症例を対象にして,LN

転移の危険因子を明らかにし,LN郭 清を伴う腸切除

術の適応について検討 した.さ らに再発に寄与する所

見に関する検討を行った。2)後 期 (65例)で は,腫 瘍

の大きさ3cm以 上,sm深 部以上の高度浸潤が疑われ

たなどの理由からEPが できなかった32症例には最初

からLN郭 清を伴 う腸切除を行ったが,EPが 可能な

症例33例にはまず EPを 行った.組織学的検索の結果,

切除断瑞 (ce)陽性例,お よび ce陰 性であっても前劇

大腸 sm癌 症例167例を対象に治療方針について検討した。前期 (1971～89年)102例では全例に根治

術を行い,術 後 5年以上追跡した,リ ンパ節 (LN)転 移率は13%で ,転 移陽性例は陰性例に比べ有意

に再発率が高率で,癌 死率曲線が不良であった。深達度 :sm2ゃ,Smで の組織型 :中・低分化,脈 管侵

襲(十),篠 出(十),INFβ を呈するものはLN転 移率がそれぞれ有意に高率であり, これら5因子中

4因子以上を有する症例では転移率は46%で あったが, 3因 子以下では転移は皆無であった。後期

(1990～93年)65例 ではpolypectomy(EP)不 能例 (32例)と ,EP施 行例 (33例)の うち4因子以上

あるいはce(十)の症例に対してのみ根治術を行った。EP施 行allのうち, 4因 子以上の11711のLN転

移率は36%, 3因 子以下でce(十 )の 3例 では転移がなく,残 る3因子以下でce(― )の 19例では根

治術を行わず追跡中 (平均44か月)で あるが再発を認めていない。4因子以上の症例では早期根治術

が必要であり,ま たLN転 移陽性例では厳重な追跡と補充療法が必要と考えられた。
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症例の検討からLN転 移の危険性 を有すると判断さ

れた症例の計14例に対 してはLN郭 清 を伴 う腸切除

を行った。一方,ce陰 性でしかもLN転 移の危険性を

有しないと判断された19例に対 しては追加切除を行わ

ずそのまま厳重な追跡 とした。この結果,特にEP可 能

ce陰 性症例については,そ の治療方針の妥当性につい

ての prospectiveな検討 となった.

病理学的診断は,大 腸癌取扱い規約
1いに従った所見

のほかに,篠 出,癌 浸潤様式 (INF),sm深 達度,sm

における組織型 (sm組 織型)に注目して行った。篠出

は,腫 瘍先進部において低～未分化な癌細胞が個々に

散在性に,あ るいは4～ 5個 以下の細胞が小塊状,索

状細胞群を形成 して組織間隙へ散布するように認めら

れる所見 とした1の1帥
.INFは 胃癌取扱い規約

1りに準 じ

て判定 した。sm深 達度は粘膜下層における深達度 を

3等 分 して,浅 層 (sml),中 層 (sm2),深 層 (sm3)

に分けた。この分類は工藤 ら14)の分類に準じたが,sm

における水平方向への浸潤の広が りは考慮 に入れな

かつた。sm組 織型は粘膜下層において面積的に優勢

な組織型 とした。

なお組織学的検索は切除標本を20%ホ ルマリン液内

で24～72時間固定後,腫瘍全体を幅3mmで 連続平行短

冊状に切 り出し,ア ルコール脱水,パ ラフィン包埋,

薄切後,HematOxylin and Eodn染 色を行い,静 脈侵

襲の判定が困難な場合のみ Victoria blue染色あるい

はElasdca van Gieson染色標本を作製し,検 鏡 した。

また追跡は1995年9月 までとし,統 計学的有意差判

定はぇ
2検

定を用いた。再発率は,再 発症例数を全対象

症例数で除して算出した。癌死率は,他 病死例を除い

た対象症例の中で actuarial methodを用いて算出し,

癌死率の差の統計学的検定ヤこはgeneralized Wilcox‐

on testを用いた。また多変量解析には,林 の数量化理

論II類2のを用いた。

結  果

1.前 期症例の臨床病理学的特徴

前期症例102例の年齢は27～86歳 (平均62歳),男 性

69例,女 性33例であった。癌占居部位は大腸癌取扱い

規約に従った大腸区分によると,盲 腸 :4例 ,上 行結

腸 :5例 ,横 行結腸 :3例 ,下 行結腸 :4例 ,S状 結

腸 i45例 ,直 腸 S状 部 :7例 ,上 部直腸 :10例 ,下 部

直腸 :24例であった。腫瘍の肉眼型はIp:14例 ,Isp;

42例,Is:27例 ,IIa i 3例,IIa tt IIc:15例,IIc i l例

であった。大きさは0,3～10.5cm(平 均2.5cm)で ,1.0

cm以 下14例,1.1～ 2.Ocm 45例 ,2.1～ 3,Ocm 18例 ,

長期追跡結果からみた大腸 sm癌 の治療方針に関する検討   日 消外会誌 29巻  5号

3 1cm以 上25例と,過 半数が2 0cm以 下であった。腫

瘍の全体で優勢な組織型 (主組織型)は 高分化 :71例,

中分化 :29例,低 分化 :1例 ,粘 液 :1例 であったの

に対 し,sm組 織型は高分化 :52例,中 分化 :44例,低

分化 :2例 ,粘液 :4例 で,smで 分化度が低下した症

例は21例,20.6%(主 組織型→ sm組 織型 :高分化→中

分化20例,高 分化→低分化 1例 )であった,sm深 達度

はsml:42例 ,sm2:29例 ,sm3:31例 で,リ ンパ管侵

襲陽性 :36例(353%),陰 性 :66例,静 脈侵襲陽性 :

15例(147%),陰 性 :87例であった。また族出は陽性 :

54例(52.9%),陰 性 :48例で,INF2:46例 ,β :56例

(54.9%)で あった。

2.前 期症例の LN転 移に関する検討

前期症例102例中 LN転 移は13例,12.7%に 認めら

れた。転移の程度はnl lo例,n23例 であった。n2の3

例の癌占居部位 と転移 2群 LNと の関係 は,そ れぞ

れ,① S状 結腸 ;#242:2/5個,② S状 結腸 ;#242:1/

6個,③ 下部直陽 ;#272:2/3個であった。

臨床病理学的所見別にLN転 移率について検討す

ると,性 ,癌 占居部位,腫瘍の肉眼型,大 きさではLN

転移との間に関連が認められなかった (Table l).主

組織型ではLN転 移 との間に関連がなかったのに対

し,sm組 織型が中分化,低分化の症例のLN転 移率は

2 6 1 % と高分化の症例 に比べ高率であった ( p <

0.005)。さらにリンパ管侵襲陽性例は陰性例に比べ,

静脈侵襲陽性例は陰性例に比べ,sm深 達度 sm2,Sm3

の症例はsml症例に比べ,INFβ 症例はINFα症例に

Table l  Reiationship between pathological char‐

acteristics and lymph nOde inetastasis in patients

of the arst term (1)

Positive LN
No Pts(%)
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p value

Sex        male

female
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Cross appearance lp
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I I a

I I a  t t  I I c
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Tumor size    ～ l ocm

l l - 2 0

2 1 ～3 0

3 1 ～

9 ( 1 3 0 )

4 ( 1 2 1 )

8 ( 1 3 1 )

5 ( 1 2 2 )

1 ( 7 1 )

6 ( 1 4 3 )

3 ( 1 1 1 )

0 ( 0 )

3(20 0)

0 ( 0 )

3 ( 2 1 4 )

5 ( 1 1 1 )

3(16 7)

2 ( 8 0 )

6 0 ( 8 7 0 )

29(87 9)

53(86 9)

36(87 8)

13(92 9)

36(85 7)

24(88 9)

3(100)

12(80 0)

1(100)
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15(83 3)

23(92 0)
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Positive LN
Nc Pts(%)

」Ｎ
幻

ｅ

Ｘ

‐Ｖ

ｔＳ

ａｔ

Ｐ

晩

』
p value

Tumor differentiation well
in main bodY moderate

poor

mucinous

Tumor differentiation well
in submucosal invasive front moderate

poor

mucinous

Lymphatic permeation (-)

( + )
Venous permeation (-)

( + )
Depth of submucosal sml
cancer lnvaslon 

sm2

sm3

INF q

B
Tumor budding (-)

( + )

8 ( 1 1 . 3 )

4 ( 1 3 . 8 )

1(100)

0 ( 0 )

1 ( 1 . 9 )

11(25,0)

1(50 0)

0 ( 0 )

2 ( 3 0 )

11(30 6)

8 ( 9 2 )

5(33 3)

0 ( 0 )

8(27 6)

5 ( 1 6 1 )

2 ( 4 3 )

1 1 ( 1 9 6 )

0 ( 0 )

13(24.1)

63(88_7)

25(86.7)

0 ( 0 )

1(100)

51(98 1)

33(75 0)

1(50 0)

4(100)

64(97 0)

25(69 4)

79(90 8)

10(66 7)

42(100)

21(72 4)

26(83 9)

44(95 7)

45(80 4)

48(100)

41(75 9)

p<0.005

p<0005

p<001

p<001

p<0025

p<0005

N S

1996年 5月

Age

Sex

Tumor site

Gross appearance

Tumor size

Nodal involvement

Tumor differentiation in main body

Tumor differentiation in submucosal
invasive front

Lymphatic permeation

Venous permeation

Death of submucosal cancer invasion

INF

Tumor budding

比べ,族 出陽性例は陰性例に比べそれぞれLN転 移率

が有意に高率であった (Table 2)。各種病理学的因子

のLN転 移への寄与度について林の数量化理論II類

による多変量解析を用いて検討すると,偏 相関係数は

sm深 達度0.2385,sm組 織型0.2361,リ ンパ管侵襲

0.2190,族出0.1345の順であった (Table 3)。以上の

結果から,① sm深達度 sm2,Sm3,② Sm組織型 中

分化・低分化,③脈管侵襲陽性,④族出陽性,⑤ INFβ
の5つの因子をLN転 移の危険因子とみなすと,これ
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I Ia* l lc ,  I Ic

2.lcm-

ら5因 子のうち 4因 子を有する症例の LN転 移率 は

33.3%, 5因 子を有する症例では61.5%で あり, 4因

子以上有する症例の LN転 移率は46.4%と 極 めて高

率であったのに対 して, 3因 子以下の症例ではLN転

移は皆無であった(p<0,0001)。LN転 移の危険因子数

とLN転 移率について結腸癌症例 と直腸癌症例 に分

けて検討すると,危 険因子を4因 子以上有する症例の

LN転 移率 は,結 腸癌症例で53.3%,直 腸癌症例 で

38.5%と 癌占居部位に関係なく高率であった。さらに

Table 2 Relationship between pathological characteristics and lymph
node metastasis in patients of the first term (2)

pathological characteristics categories

Table 3 Categories of pathological characteristics for multivariate analysis

-60 years

male

colon

Ip, Isp
-1 .Ocm

( - )
well

well

( - )
( - )
sml

a

( - )

6l-

female

rectum

Is, IIa

I  .  l -2 .Ocm
( + )

moderate, poor

moderate, poor

( + )
( + )

sm2, sm3
B

( + )
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Table 4  Relationship betM′een■ umber of risk factors and incidence Of

lymph nOde metastasis in patients Of the Flrst term

29巻  5号

number of risk factos

0 1 2 3 4 5

ov er all r ate (26) of lymph
node involvement

lymph node metastatic
rate( '%)bv tumor s i te

colon cancer

rectal cancer

nodal metastati c r ate (96)
related to treatment

open surgery after
atempted polypectomy

open surgery initially

0 / 1 3
( 0 )

0/11
( 0 )

0/2
( 0 )

0 / 2
( 0 )

0 / 1 1
( 0 )

0 / 3 0
( 0 )

0/17
( 0 )

0/13
( 0 )

0/10
( 0 )

0/20
( 0 )

3 / 7
(42 9)

2/8
(25 0)

1 / 2
(50 0)

4/13
(30 8)

如調
8 / 1 3
( 6 1 5 )

5/8
(62 5)

3/5
(60.0)

2/5
(40 0)

6/8
(75 0)

Table 5 Relationship between number of proposed risk factors and conventional risk factors in patients of the
first term

( ) No. of patients with
positive lymph node

number of
proposed

risk factors

conventional risk factors

vessel invasion

(一 )  (十 )

Depth of submucosal
cancer invasion

Tumor differentiation
i n  m a i n  h n r t w vessel  invasion(-)

and sml
and well,.moderate,

muclnous

vessel invasiOn(十 )

器絡 維
3

smI sm2,3
wel l

moderate
mucinous

poor

0-3

4 , 5
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０
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Ｄ
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０

２

０
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３‐
０

０
０

４３
０

EP後 腸切除を行った症例 と最初から腸切除を行った

症例に分けて同様に検討 しても, 4因 子以上有する症

例の LN転 移率は,前 者で42.9%,後 者でも47.6%と

いずれでも差がなく高率であった (Table 4).

大腸癌取扱い規約に挙げられているEP後 の追加腸

切除の条件 と今回挙げた 5つ の LN転 移危険因子 と

の関係について検討した (Table 5).脈 管侵襲陽性例

は40例で,そ のうち24例が今回挙げた危険因子数が 4

因子以上であり,LN転 移はこの24例中12例に認めら

れた。脈管侵襲陰性の62例中 4因 子以上の症例は4例

で,そ のうち 1例 に LN転 移を認めた。massiveな 浸

潤 (sm2,Sm3)の 症例は60例で,そ のうち 4因 子以上

は26例で,そ の26例中13例に LN転 移を認めた。sm2,

Sm3症例のうち 3因 子以下の34例 (56,7%)で は LN転

移は認められなかった。低分化腺癌症例は前期症例102

例中 1例 (1%)に しか認められず,こ の症例は5因

子を有 しLN転 移が認められた。一方,脈 管侵襲陽性,

massiveな 浸潤,低 分化腺癌型のいずれか 1項 目以上

が存在する症例の LN転 移率は13/71,183%と 低率

であり,こ の71例中 4因 子以上は28例 (39.4%)で ,

LN転 移症例は全例 この28例の中で認められた。

3.前 期症例の術後成績

術後追跡は4～ 173か月 (平均88.5か月)行 われ,再

発は10例,9,8%に 認められた。再発時期は術後 3か 月
～60か月 (平均25.0か月)で ,術 後 2年 以上経過して

再発した症例が10例中 5例 と半数を占めた。再発の初

発部位は肝臓 5例 ,肺 3例 ,局 所 2例 であった。局所

再発をきたした 2症 例の癌占居部位はそれぞれ S状

結腸,下部直腸で,いずれの症例 も初回手術時にDlLN

郭清が行われており,摘 出標本では 1群 の LNへ の転

移が認められていた。

各種病理学的因子の再発への寄与度を多変量解析に

より検討すると,偏 相関係数は LNO.2654,静 脈侵襲

0.2135,INF o.2058,sm組 織型0.1993などの順であ
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Table 6 Tumor recurrence after curative surgery in patients with
minimally invasive colorectal cancer in the first term

Number of
patients Recurrence site
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Fig. I Cumulative death rate from cancer after
curative resection in patients of the first term
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り,術 後再発に最 も関与する因子 はL Nで あった

(Table 3).

LN転 移と再発について検討すると,LN転 移陽性

例の再発率は38.5%と陰性例の5.6%に 比べはるかに

高率であった(p=0,002)(Table 6).また LN転 移陽

性例の癌死率曲線は陰性例に比べ極めて不良であり

(p<0.001),陽 性例の5年癌死率は25,0%,10年 癌死

率43.6%と 陰性例のそれぞれ6.4%,8.6%に 比べ高率

であった (Fig.1).

4.後 期症例の成績

後期症例65例の年齢は40～84歳(平均58歳),男 性41

例,女性24例であった。癌占居部位は上行結腸 :3例 ,

Ⅲ
p=0.002 by the Chi Square test

横行結腸 :2例 ,下行結腸 :2例 ,S状 結腸 :31例,直

腸 S状 部 :4例 ,上 部直腸 :8例 ,下 部直腸 :15例で

あった.腫 場の肉限型はIp:6例 ,Isp:28例 ,Is:12

例,IIa:6例 ,IIa ttIIc:11例で,大 きさは0.4～11.0

cm(平 均2.Ocm)で あった。

これら65例のうちEPが 可能であった症例は33例

で,そ のうちLN転 移危険因子数が4因子以上であっ

た11例に対しD2LN郭 清を伴う腸切除術を行ったと

ころ,LN転 移は4例,36.0%に 認められた。3因子以

下の22例のうち3例 は切除断端近傍に癌がみられたた

め,腸 切除を行ったが LN転 移は認められなかった。

残る19例は腸切除を行わず厳重追跡中であるが,1995

年 9月 までの間再発を認めていない (追跡期間 :

21～68か月,平 均44.9か月)(Table 7).
一方,後 期症例のうちEPが 不能のため最初から腸

切除を行ったのは32例であった。LN転 移危険因子数

が 3因 子以下の26例ではLN転 移は認められなかっ

たが, 4因 子以上の6例 中3例,50%に 転移が認めら

れた (p<0.005).

後期症例のうちLN転 移を認めた 7例 の転移の程

度はnl:4例 ,n2i3例 で,n2症例の癌占居部位と転

移 2群 LNと の関係はそれぞれ,① S状 結腸 :#252:

2/3個,② 下部直腸 :#251n2:1/2個,③ 下部直腸 ;#

252:2/3個であった。

Table 7 Flow chart of patients undergoing initial endoscopic polypectomy in the second
term

Number of risk factors

p81;:8とこ事1宰ら七8‖島母:と卜1[n Number of
patients Treatment

Lymph node
metastasis

(%)
Tumor

Number of
risk factors

Cancer at the-- *^:-

≧4

≧4

≦3

≦3

十

十

2 cases -  . .
^ ,2 1.[ CaSeS
v cases

3 cases -

19 cases

Open
surgery

Onpn

surgery

follow-up

4 / 1 1 ( 3 6 . 0 )

0/3(0)

( 一 )

( 一 )

( 一 )
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考  察

大腸 sm癌 については,QOLを 維持 しつつ治療成績

を向上させるためには,癌 の根治性を保つことと同時

に over surgeryを避けることが重要である.特 に下部

直腸 に癌が存在する場合には切除範囲や LN郭 清程

度により排便 ・排尿 ・性機能障害が生 じるため,根 治

性 と機能温存の相反する要素の中で的確に手術適応,

術式を決定する必要がある。近年,診 断学の向上 と

poypectomy,内 視鏡的粘膜切除などの内視鏡的治療

の進歩により,大腸 sm癌 が局所的には切除できたが,

追加根治手術をすべきか否かと迷う症例に遭遇する機

会が増加 してきた。そこで今回,大腸 sm癌 の長期追跡

による成績を含む検討から,そ の治療方針の決定に有

用な所見について考察 した。

大腸 sm癌 は早期癌 とはいえども,そ の予後は決 し

て良好でなく,再 発は102例中10例,9.8%に みられた。

これは従来の報告の2.2%～ 7.1%3ド0ょ りもやや高率

であったが,こ の差は今回の検討の術後追跡期間が従

来の報告よりも長いために生じたものと考えられる。

今回の結果では平均再発期間は27.4か月で,再 発例の

半数は術後 2年 以上経過 してみられ,最 も遅い症例は

術後 5年 で再発が診断された。Cranleyら7)が述べてい

るように大腸 sm癌 の術後の追跡は 3年 では足 りず,

予後を論ずる場合は最低 5年 以上必要であり,ま たこ

の期間中は再発 riskの高い症例では再発を念頭に置

き厳重に追跡すべきであると考えられる。

再発に関する多変量解析の結果,再 発に最 も関与す

る因子は LN転 移であった。実際 LN転 移陽性例で

は,術 後再発率が38.5%, 5年 癌死率25%,10年 癌死

率44%と いずれ も予想 をはるかに越 えて高率であっ

た。したがって LN転 移はsm癌 の長期予後を予測す

る上で最 も重要な因子であると考えられた。 も っとも

LN転 移陽性であればsm癌 とはいえどもDukes'Cで

あるため,進 行度の上からも予後不良であることは容

易に理解しうる。

sm癌 の治療成績向上のためには,長 期予後の指標

たるLN転 移をいかに正確に把握するかが重要であ

る。すなわち LN転 移ハイリスク因子を,LN郭 清を伴

う陽切除術を含む集学的治療の指標 として,早 期に正

確に予知することが sm癌 の長期予後を良好なものと

する鍵 と考えられる。

大腸 sm癌 の LN転 移率 は今 回の検討では12.7%

で,従 来の報告の 5～ 15%ll~1。とほぼ同程度であっ

た。sm癌 の LN転 移危険因子すなわち LN郭 清 を伴

長期追跡結果からみた大腸 sm癌 の治療方針に関する検討   日 消外会誌 29巻  5号

う腸切除術の適応については,従来から腫瘍の肉眼型,

smに おける浸潤度,脈 管侵襲,組織型などの面から検

討され,種々の基準が挙げられている3卜1の14)lD。
本邦に

おいても最 も多 くのコンセンサスが得 られているの

は,大 腸癌取扱い規約に挙げられている①明らかな脈

管内癌浸潤,② 断端近傍までの massiveな 癌浸潤,③

低分化腺癌あるいは未分化癌の 3つ の項目である。こ

れらの項 目が LN転 移 と相関することは異論がな く,

今回の結果でも脈管侵襲陽性例の LN転 移率は30%,

Sm2,Sm3症 例では21.6%,低 分化腺癌では100%と ,そ

れぞれ LN転 移率が高率であった。しかしこの基準に

はい くつかの問題点が挙げられる。すなわち脈管侵襲

については,そ れ自体が組織問隙 と見分けにくいこと

があり,ま た切 り出しや染色の方法の違いによりその

検出頻度 に大 きな差が生 じることが指摘 されてい

る7)131_方
,主 組織型が低分化を呈する症例はそれ自

体極めて少なく,今回の症例でも1%に すぎないため,

LN転 移 を予測する因子 としてはsensitivityがきわ

めて低いといわざるをえない。したがってこれらの所

見を補足するLN転 移危険因子が必要 と考えられる。

sm癌 では進行癌に比べ癌の絶対量が少ないため組

織学的所見から得 られる情報量が少ないが,著 者 らが

従来から注目している癌先進部の所見に LN転 移危

険因子 としての意義を求めた。癌先進部は癌中心部に

比べ血流が豊富なため壊死が少なく,癌 細胞自体にも

2次 的変性が少ないこと,ま た浸潤最前線のため周囲

非癌組織 との反応が生 じる結果,腫 瘍が本来有する悪

性度や浸潤に関する生物学的態度が表れやすいものと

考えられている211-2つ
。大腸 sm癌 においても癌の悪性

度や浸潤に関する生物学的態度が癌先進部に表れやす

いことが従来から指摘されている1ル)ll上

大腸癌の組織型は大腸癌取扱い規約により標本上で

面積的に最 も優勢な組織像 (主組織型)で 診断されて

いる。 この分類によると高分化の症例が武藤 らの集計

では75.8%り,自験例では69.6%に 達 した。しかし大腸

sm癌 の組織像を注意深 く観察すると必ずしも均一で

なく,特 にsmに おいて分化度が低 くなる症例 もある

ことが従来か ら指摘 されている1ゆつ。今回の検討で

も,主 組織型が高分化であってもsmで 分化度が低下

していた症例は20.6%に も上った。LN転 移 との関係

をみると,主 組織型では組織型別に LN転 移率に差が

なかったが,sm組 織型では差がみられ,sm組 織型が

中分化 ・低分化を呈するものでは高分化の症例に比べ

LN転 移率が有意に高率であった。このように,組織型
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に LN転 移危険因子 としての意義を求める場合には,

sm組 織型の方がより鋭敏であり,sm組 織型をLN転

移危険因子の 1つ として挙げるべきと考えられた。

族出は1949年今井
22)により報告された概念である.

族出とは癌先進部における癌胞巣の発育形式の 1つ で

あり,癌 細胞 2～ 3個 の幅に該当する細胞索状を呈す

るか,あ るいは個々に遊離癌細胞状に発育する所見 と

定義された。諸富2Dはこの組織像があたかも大きな腺

管から発芽するような様相を呈 していたことから,こ

れをbuddingと 表現した。後出は癌の浸潤開始部位に

早期にみられ, リンパ管侵襲の前段階の組織問隙への

浸潤像 としてとらえられている11ル", この族出は癌の

組織をみる者にとっては格別真新 しい所見でなく,日

頃常に観察されている所見であるが,最 近になってよ

うや く大腸癌の LN転 移 と強い相関があり,癌 の悪性

度を示す所見 として見直されてきた17)1ゆ
.大 腸 Sm癌

で も同様 に族出 とLN転 移の相関が指摘 されてい

るl12111).族
出が脈管侵襲に比べ優れている点は,① 診

断の際に特殊染色を必要 とせず,通常の HematOxyhn

EoSn染 色で容易に判定できる,②  sm癌 摘出標本で

も検出率が高いことである。今回の検討で,族 出陽性

例は陰性例に比べ LN転 移率が有意に高率であり,そ

の検出率は52.9%と リンパ管侵襲の35.3%,静 脈侵襲

の147%に 比べ高率であった。したがって族出は脈管

侵襲 を補足するLN転 移危険因子 として有用である

と考えられる2)11)121

1NFは 胃癌取扱い規約により,癌 巣辺縁部における

最 も優勢な周囲組織に対する浸潤増殖様式 と定義され

ており,癌 が主癌巣から離脱 して浸潤する像の強さを

表現する因子 とされている。族出との違いは,INFは

癌組織 と非癌組織の境界の線あるいは面を表す所見で

あるのに対 し,族 出はその境界における点を表す所見

であることである.INFの 診断には族出のみでなくリ

ンパ管侵襲の所見も参考にされるため2め
,INFと 族出

の所見は必ずしも一致しない。事実,著 者らが以前に

検討 した直腸癌297例におけるINFと 篠出の関係で

は,INFγ 症例の78%に 中等度以上の族出が認められ

たが,逆 に中等度以上の族出症例のうち INFγ 症例は

16%に すぎなかった21).INFに
関する従来からの報告

は大部分胃癌に関してであるが,大 腸癌でも予後規定

因子 として有用な所見であるという報告 も散見 され

るIレ19121)。今回の sm癌 における検討では,INFβ 症例

の LN転 移率が α症例に比べ有意に高率であり,ま た

再発に関する多変量解析でもINFは LN,静 脈侵襲に
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次 ぐ順位の関与度であった。

sm癌 に対する手術 は上述 した ように可能な限 り

over surgeryを避けなければならない。しかし今回挙

げた 5つ の LN転 移危険因子 はそれぞれ単独 で は

20～30%の LN転 移率にすぎないため, 1つ の因子の

存在により手術適応を決定すれば70～80%の 患者では

over surgeryが行われる可能
′
性がある。この70～80%

という割合は,QOLの 維持が治療法選択のうえで重要

な要因になっている今日,見過ごされるべきではない.

さらに大腸癌取扱い規約ではEP後 の追加手術の条件

として「脈管侵襲,massiveな 浸潤,低 分化腺癌のうち

1項 目以上の存在Jと してあるが, 1項 目以上を有す

る症例の LN転 移率は183%に すぎず,こ の転移率は

前期症例全体の転移率12.7%と ほとんど差がない。 こ

の手術適応で手術を行えば817%の 症例が過乗」な手術

を受ける可能性がある。このような over surgeryを減

らすためには,手 術適応の基準を 1つ の LN転 移危険

因子の存在のみで決定するのではな く,危 険因子の数

で総合的に判断することが有用であるlν).今回の検討

では, 5つ の LN転 移危険因子のうち 4因 子以上有す

る前期症例 の LN転 移率 は46.4%と 上記の18.3%に

比べはるかに高率であった。一方, 3因 子以下の症例

では LN転 移が皆無であったことから,前 期症例にお

いて仮に3因 子以下の症例に対 しては追加手術を行わ

なかった とすれば,脈 管侵襲陽性例40例の うち16例

(40%),sm2,Sm3症 例60例のうち34例 (56.7%)の 症

例で over surgeryを避けることが可能であった こと

になる。さらに後期症例では, 4因 子以上の症例に対

し手術を行 うという基準に従って prOspecdveな 検討

を行ったが,現 在のところ良好な成績を得てお り,こ

の手術適応基準の有用性が示された ものと考えてい

る。

sm癌 に対するLN郭 清はD2以上が必要と考えら

れる。その理由として,①  LN転 移陽性例のうちn2症

例は,自 験例で6/20例(30%),小 平らDの集計では31/

153例(20.2%)と少なからずみられたこと,② 術後局

所再発の 2例 はいずれも初回手術時のLN郭 清が

Dl,LN転 移がn】でぁったため,こ の再発は転移 2群

LNの 取り残しによるものと考えられたことなどが挙

げられる。なお,下部直腸癌症例に対しては,側方 LN

転移を認めた症例が 1例あったことより,現 在のとこ

ろ,LN危 険因子が 4因子以上であれば原則的に側方

LN郭 清が必要であると考えている。
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One hundred and two patients underwent curative resection of submucosal invasive colorectal
carcinomas in the first period, between 1971 and 1989. All patients were followed for at least 5 years
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(mean:88.5 months). Lymph node metastasis, found in 13 patients (I2.7%) was associated with a worse
outcome: 38.5% of node (*) patients developed recurrence, vs5.6,% ofnode (-) patients (p=0.002). The
cumulative death curve from cancer was also worse in node (*) vs node (-) (p<0.001). Five histopath-
ological characteristics were identified as risk factors for lymph node metastasis: 1) small clusters of
undifferentiated cancer cells in the invasive front of the lesions; 2) a poorly demarcated invasive front; 3)
moderately or poorly differentiated cancer cells in the invasive front; 4) extension of the tumor to the
middle or deep submucosal layer; and 5) cancer cells in vessels. Whereas patients with S 3 risk factors had
no nodal spread, the rate of lymph node involvement in patients with 4 or 5 risk factors was 33.3% and
61.5%, respectively. In the second period, between 1990 and 1993, 30 patients underwent initial endoscopic
polypectomy of submucosal invasive colorectal carcinomas. Eleven patients with 4 or 5 risk factors had
open surgery, and lymph node metastasis was found in 4 of them. Nineteen patients with <3 risk factors
were followed without open surgery and no recurrence appeared in the follow-up period of 2l to 68 months
(mean=44.9 months). Therefore appropriate bowel resection with lymph node dissection is indicated if
such a lesion exhibits 4 or 5 risk factors for metastasis. These findings may be helpful in this era of
increasing endoscopic removal of colorectal tumors.
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