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私の研究歴

東京医科歯科大学医学部第二外科   彬ケl原 健■―

W'Wavesか らの執筆依頼があり,主題を何に

するのかを考えあぐねていましたが,昨年本研究

会 (日 本癌病態治療研究会)に入会し世話人にな

ったばかりですので,会員の方々に私を知ってい

ただく絶好の機会であると考え,私が今まで歩ん

できた道をお知らせするとともに,現在私がもっ

とも興味をもっている課題の一つである直腸癌外

科治療に関しての雑感を述べたいと思います.

昭和 49年 に東京大学医学部を卒業後,早 く臨床

に携わりたかつたことから,東京大学医学部第一

外科での6カ 月の外科研修後,ただちに都内の病

院で一般外科のトレーニングを受けました.その

病院で大腸疾患に興味をもつようになり,200例

の大腸憩室症を分析し,昭和 52年 に第 32回 日本

大腸肛門病学会で発表したことが大腸憩室症の研

究の始まりです。

私の研究歴は四つに区分できます.東京大学医

学部第一外科時代の大腸憩室症や仮性腸閉塞症の

臨床研究 と腸管運動の研究,Imperial Cancer

Reseach Fund(英 国)の研究員として St.Mark

病院での各種大腸疾患における大腸粘液の研究,

国立がんセンターでの大腸癌肝転移と直腸癌に対

する自律神経温存の臨床研究であり,ま た,大腸

腺腫・早期癌や大腸腺腫症の臨床研究は東京大学

医学部第一外科と国立がんセンター時代を通じて

行つていました.

大腸憩室症

前述したように,大腸憩室症の臨床分析からこ

の研究に入りました。日本に多い右側大腸憩室症

の発生機序を解明する目的で腸管内圧測定を行い

ました。右側大腸憩室症患者と正常者の右側大腸

に内視鏡を用いてmicrotip圧 トランスデューサ

ーを挿入し,安静時とneOstigmine刺激時の腸管

内圧を比較検討しました.安静時には差はありま

せんが,刺激後憩室症では高頻度に高い腸管内圧

が発生しました.こ の研究成果が私の英文論文の

第 1号で,Gutに採用され,Bockusの Gastroen¨

terology(fourth edition)に 引用されました。 さ

らに,切除腸管の血管造影 X線写真を観察し,ど

の憩室にも小動脈が憩室ドームを乗 り越えるよう

に走つているのがみられ,多数の切除標本の組織

学的検索ではすべての憩室は仮性憩室でした。こ

れらの研究結果から,欧米に多い左側大腸憩室症

と同様に,右側大腸憩室症でも長期間にわたり繰

り返される高い腸管内圧により大腸粘膜が輪状筋

内の血管貫通路を通って漿膜側に脱出して憩室が

形成されると推測しました.臨床研究ではさらに

症例を重ね 615例 の大腸憩室症を分析し,大腸憩

室の頻度は外来注腸検査の 20%に 認められるこ

と,欧米では90%が左側型であるのに対し日本で

は右倶1型が 70%,左側型 16%,両側型 14%で ,

比較的若年者に多いこと,憩室炎が 13%に 合併

し,多 くは保存的治療で改善することを示しまし

た.

大腸腺腫症 (FAC)の上部消化管病変

私の第二 の英文論文 はperiampullary car‐

cinomaと 多数 の duodenal adenoma,gastric

adenomaの 合併した FACの症例報告です。その

後,3例の経験を基に腫大した十二指腸乳頭腺腫
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の治療方針を論文にしました.こ れは 1993年 に

Sto Mark's HOspitalか ら同様の論文の出る3年

前でしたが,circulationの小さな雑誌だったので

注目度が低かったのが残念でした。

大腸癌と大腸粘膜の粘液組成

1985毎れこImperial Cancer Research Fundの

研究員の資格 を得て英国に留学 しました。St.

R/1ark's HOspitalで は,ち ょうどA/1orsOnが退職

し,現在 Australiaの Queensland大 学の病理教

授をしているJassが病理部長となった時期です.

彼の指導にて大腸疾患の病理を習うとともに,当
時盛んであった各種大腸疾患における粘液組成変

化の研究を行いました.大腸癌を有する正常大腸

粘膜にも発癌刺激が及んでおり,正常大腸粘膜の

粘液にもなんらかの変化が起こっている可能性が

あるとの推測です。mPAS,PAPS,KOH/PAS,
HID/ABや 各種レクチンで検討しましたが,大腸

癌の背景粘膜の粘液組成の変化は癌特有ではなく

個体差によるものでした.

St,Mark's HOspitalで は研究の合間には手術

を見学し,特に,良性疾患の手術に興味をもち,

また,Williamsの不在のときにはResidentと と

もに大腸内視鏡検査を行い,英国人にS状結腸憩

室が多いことにいまさらながら驚きました。

大腸腺腫,表面型腫瘍,早期浸潤癌の診断と治

療

武藤教授が早 くから扁平隆起性病変に興味をも

ち,1985年にflat adenomaと して英文論文を発

表したこともあり;そ のような病変を見つけるこ

とに当時 (東大第一外科から国立がんセンターに

移ったころ)はエネルギーを割いていました.そ
のころは欧米では flat lesiOnは まだ認知されて

いなかったため,St,Mark's Hospitalや Cornell

University,Beth lsrael HOspitalで の講演やカン

ファランスで flat adenomaや Ⅱc sm癌症例の提

示を行い,興味をもたれました.特に St.Mark's

Hospitalの 病理部長 TalbOtに はそれらの症例の

コピーが欲しいと要望されました.ま た,1993年
C)Arnerican SOciety Of C01on and Rectal Sur‐

geonsでは国立がんセンター内視鏡部の横田先生

と共同で flat lesionの EMRの ビデオ発表を行

い,多 くの質問を受けました.

大腸癌肝転移に対する治療

1989年に国立がんセンターに移り,大腸癌の臨

床に没頭するようになりました.そ こでは大腸癌

肝転移の外科治療と肝動注療法,直腸癌に対する

自律神経温存 と術後の QOLを主な研究テーマと

しました.

肝動注療法に関しては厚生省がん助成金研究班

の主任研究者 となり,4年 にわたって大腸癌肝転

移の持続動注療法の効果と問題点を分析いたしま

した。班員は現在でも動注療法の牽引者となって

おられる森武生先生,大木繁男先生,荒井保明先

生,高安幸生先生,熊田卓先生で構成され,研究

班で作成したプロトコールに多数の症例を登録し,

その成果をSurgeryに 発表いたしました.こ の研

究班は引きつづき大腸癌肝転移の集学的治療の研

究班として森先生を主任研究者として 4年間行わ

れ,さ らに現在は大腸癌の肝転移・肺転移の治療

の研究班として加藤知行先生が主任研究者となら

れ継続されています。

大腸癌肝転移の肝切除はがんセンターに移った

当時,幕内雅敏先生から肝転移に対する肝切除例

が多数あるが誰もまとめていないので分析してみ

ないか,と いわれたのがはじまりです。当時は世

界的にみても症例数が多いのは Scheele(ド ィ

ツ),Doci(ィ タリア)だ けでした.分析結果を 1990

年にAInerican SOciety of C01on and Rectal

Surgeonsで発表し,1993年の Br J Surgに 掲載

されました.さ らにそれまでは大腸癌肝転移の病

理研究はほとんど行われていなかったことから,

国立がんセンター肝臓外科の山本順司先生にお願

いして肝切除標本の詳細な病理研究をしていただ

き,そ の成果は 1995年の Ann Surgに掲載されま

した.ま た,肝転移の risk factOrの研究も共同で

行っていましたが,こ れはなかなか難しいようで

す.現在も引きつづき,肝切除適応と効果の臨床

研究をつづけております。



直腸癌に対する適切な外科治療 :郭清と自律神

経温存

国立がんセンターに移った当時は直腸癌の外科

治療はちょうど過渡期であり,大動脈周囲リンパ

節郭清を含む拡大郭清と自律神経温存術が混在し

ていました.北條先生は積極的に自律神経温存を

行われておられ,特に排尿機能の温存に重点を置

かれていました.神経温存の手術適応は術前の広

がり診断の精度が重要であり,赤須先生は熱心に

EUSの精度を向上させる努力をしていた時代で

した.ま た,当時は骨盤内膜構造 と自律神経の走

行の理解がまだ不十分であつたのではないかと振

り返っております.側方郭清もかなり行ったので

すが,側方転移の risk factorが明らかにされてい

ませんでした.ま た,自律神経温存後の予後の研

究はなされていましたが,神経を温存しても機能

が温存されているか否かの詳細な報告はありませ

んでした.こ のようなことから,日本の誇る側方

郭清十自律神経温存術を欧米からの批判にも十分

太刀打ちできる論文として紹介すべきだと思い,

適応・再発・予後・QOLを含めた分析を行い,

Cancerに発表いたしました.反響は大きかつたよ

うです.

直腸癌に対する拡大郭清,自律神経温存,予後,

QOLの臨床・研究を通じて,現在では直腸癌の

90%に は神経周囲の郭清を行わない全自律神経

温存を行っています。

最近直腸癌手術の英文論文では Total Mesor¨

ectal Excision(TME)が 氾濫しており,日本で

もその概念の混乱がみられます。TMEを正しく

理解していただきたいと思い,そ の概念について

紹介します.

TMEは Healdが 1982年に発表 した術式で,

彼は「直腸癌局所再発の原因は癌の肛門側1暢間膜

内に残存する微小転移であり,局所再発予防には

直腸間膜を肛門挙筋付着部まで完全に切除する必

要がある」と主張しました。当時は 5cm ruleが見

直され AWを短 くする流れがあつたことから注

目されませんでしたが,そ の後 TMEの follow―

up dataが発表され,手術単独で局所再発率が 4%

であったことから関心が集まりました.
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TMEに は二つの要素があり,一つは直腸を cir‐

cumferentialに 固有筋膜に包 まれた状態で切除

すること,も う一つは,anal側 まで十分に切除す

ることです.直腸間膜をcircumferentialに 完全

切除することは本邦では常識であり,Dl郭清で

す.しかし,欧米では手術書をみてもわかるよう

に,直腸後腔へ手を入れてblindに剥離するため

直腸固有筋膜を破り,その結果直腸間膜内で剥離

操作が行われるため,circumferential marginが

不十分となっていました.こ の点の注意を喚起し

たことは Healdの 功績であり,ま た,肛門側の切

離の際に腸管壁の距離ではなく直腸間膜の切離距

離を意識させるようにしました。しかし,本来の

彼の主張は肛門側の直腸間膜を完全切除すべきで

あるとする点です.Rsや Raの 癌 に対 して も

TMEを行 うため,かなり長いAWと なります.

直腸間膜内の微小転移巣の研究では3cm以上の

肛門側進展 はほ とんどな く (こ れ らの研究 は

TMEは妥当であると結論していますが,著者た

ちはTMEを正しく理解していないようです),し

たがって,肛門側に関する限りTMEの必要はな

いと考えます。日本流にいえば Healdの 手術は

Dl郭清であり特殊なものではありません.しか

し,癌専門病院がほとんどない北欧やオランダな

どではDl郭清すらされていなく,こ れらの国々

でTMEが注目されたことは当然と思われます.

Enkerも 自身の手術 をTMEと 表現 していま

すが,彼の TMEは circumferential total mesor‐

ectal excisionの 意味であり,肛門側は完全切除

の必要性は述べています (personal communica‐

tion)。

以上のことから,TMEと いう言葉は安易に使

うべきではなく,ま た使う場合は正確に使つてい

ただきたいと思います.

まとめ

以上のように,大腸疾患に関する臨床・研究は

大腸憩室症から入 り,大腸運動,大腸病理,大腸

腺腫,早期癌,直腸癌,大腸癌肝転移へと進んで

いきました。現在は腫瘍学的立場 とQOLか らみ

た適切な直腸癌外科手術の確立に力を入れており,
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欧米にも理解を得られるように努力するとともに,

抗腫瘍薬剤の適切な使用法の研究 も精力的に行っ

ています.
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