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論 文 内 容 の 要 旨 

「目的」 

 下部進行直腸癌のリンパ節転移は単に腫瘍近傍のリンパ節だけでなく腸骨動脈周囲リンパ節にも及ぶため、根治術

にはその合併切除（側方郭清）が必要であることが日本の外科医により明らかにされ、欧米でも臨床的意義が認めら

れつつある。ただし側方郭清を行う際に、直腸と側方リンパ節間に両者と密接して存在する骨盤神経叢などの自律神

経の扱いが大きな問題となっている。その理由は自律神経が切除されると膀胱機能や性機能が高率に障害されること

にある。特に男性性機能は片側神経を損傷しただけでも障害される。これまで自律神経周囲への癌転移についてエビ

デンスが無いため、側方郭清を行う場合に機能温存を重視し自律神経を温存する考えと神経周囲癌遺残への懸念から

合併切除すべきと言う両論が並立してきた。本研究においては、直腸癌における自律神経周囲組織への転移状況を微

小な癌細胞でも検出できる RT-PCR を用いて検索し、また神経周囲癌転移と予後との関連を検討することで、側方郭

清時の自律神経温存の可否を明らかにすることを目的とした。 

「方法」 

 大阪大学医学部付属病院消化器外科で 1999 年から 2001 年までに側方郭清を伴う手術を施行した 20 例の下部進行

直腸癌を対象とした。全例において骨盤神経叢を温存し、術中に左右の骨盤神経叢の内側と外側（直腸癌が骨盤神経

叢に直接浸潤していた場合は外側のみ）の結合組織を各２箇所ずつ採取した。採取した標本を半切し、一方は病理組

織学的に、一方は CEA と CK-20 をマーカーとした RT-PCR 法により転移の有無を検索した。病理学的に転移陰性で

RT-PCR 法により転移陽性となった場合を微小転移陽性と定義した。再発については腹部 CT あるいは MRI を６ケ月

ごとに施行した。再発形式と生命予後を prospective に追跡し、骨盤神経叢周囲癌転移との関連を検討した。 

「成績」 

 進行度は TNM 分類で stageⅠ：４例、Ⅱ：７例、Ⅲ：６例、Ⅳ：３例であった。stageⅠ－Ⅲの 17 例には根治術

を行い、stage Ⅳの３例では遠隔転移巣を併せて切除した。また、stage Ⅳの２例では直腸癌が片側の骨盤神経叢へ

直接浸潤していたため神経叢を合併切除しサンプル数は３個となった。合計 78 個の骨盤神経叢周囲組織のうち病理

学的に転移を認めたものは存在せず、合併切除した神経叢外側の２個（2.6％）に微小転移を認めるのみであった。側

方リンパ節陽性の５例中３例で神経周囲の癌転移は認めなかった。微小転移の２例はいずれも stage Ⅳの２例であり、
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残りの 18 例には微小転移も存在しなかった。予後に関して観察期間の中央値は 36 ケ月で、骨盤神経叢周囲組織に転

移の存在しなかった 18 例の１年生存率と３年生存率はそれぞれ 94％と 84％であったのに対し、微小転移が存在した

２例はいずれも１年以内の生存は得られず予後不良であった。いずれの症例も温存した骨盤神経叢周囲に局所再発を

認めなかった。 

「総括」 

 今回の検討から、骨盤神経叢周囲に転移をきたすのは癌が神経に直接浸潤する症例のみであり、側方リンパ節転移

があった症例にも神経周囲組織への転移はなかった。以上より癌の直接浸潤を認めなければ骨盤神経叢を温存しても

根治性を損ねることはなく、側方郭清例における自律神経温存の妥当性が示された。 

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 

 下部進行直腸癌のリンパ節転移は腸骨動脈周囲リンパ節にも及ぶため、根治術にはその合併切除（側方郭清）が必

要であるが、側方郭清を行う際に直腸と側方リンパ節間に両者と密接して存在する骨盤神経叢などの自律神経の扱い

が大きな問題となっている。自律神経を損傷することにより術後膀胱直腸機能障害や男性の性機能障害などが高率に

生じてくるからである。これまで自律神経周囲への癌転移についてエビデンスが無いため、側方郭清を行う場合に機

能温存を重視し自律神経を温存する考えと神経周囲癌遺残への懸念から合併切除すべきと言う両論が並立してきた。

本研究においては、直腸癌における自律神経周囲組織への転移状況を微小な癌細胞でも検出できる RT-PCR を用いて

検索するとともに骨盤神経叢は温存し、予後や再発形式を prospective に検討することで、側方郭清時の自律神経温

存の可否を明らかにすることを目的とした。20 例の下部進行直腸癌を対象とし骨盤神経叢周囲の癌細胞の有無と予後

を調査した。18 例は両側骨盤神経叢を温存したが、２例では直腸癌が片側の骨盤神経叢へ直接浸潤していたため合併

切除した。20 例中５例で側方リンパ節転移を認めたが、いずれの症例にも骨盤神経叢周囲組織に微小転移は存在せず、

２例の直接浸潤例の神経叢外側に転移を認めるのみであった。予後に関して観察期間の中央値は 36.0 ケ月で、全ての

症例で温存した神経叢周囲からの局所再発は認められなかった。また骨盤神経叢への直接浸潤が存在した２例はいず

れも１年以上の生存は得られず予後不良であった。以上より癌の直接浸潤を認めない限り骨盤神経叢を温存しても根

治性を損ねることはないという可能性が明らかとなり、側方郭清例における自律神経温存の妥当性が示された。 

 本研究は、下部進行直腸癌症例における側方郭清を行う際の自律神経温存の可否を見出したものであり、今後の直

腸癌治療において有用な情報をもたらしたといえる。以上より、本研究は学位に値する業績と認められる。 

― 608 ― 



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages false
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages false
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages false
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /JPN <>
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [600 600]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


