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Billroth手 術に代表されるように、消化器領

域における外科的治療には、依然として歴史を

感 じさせる術式も残っている中で、最近、集学

的医療 という名称に代表される治療技術の進歩

が、この領域でも取 り入れられるようになって

きた。今回、放射線科が主体となり発展 してき

た Interventional Radiology(IVR)を 、消化器

外科臨床における集学的医療の一翼 として紹介

するとともに、基礎研究の臨床応用 缶om the

Bench to Clinic)と して、 抗癌斉J化学療法の感

受性の個人差に代表される個別化治療への教室

における試みなどを紹介する。

InteⅣentional Radiology (IVR)は 診断i技術

を治療面にも応用した低侵襲の治療手段であり、

その技術の進歩は当然放射線科の ドクターの努
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力に拠るものが大きい。一方、その対象疾患 と

しては消化器疾患が多 く、その発展には消化器

外科医の役割 も決 して少なくない。現在では、

血管系治療ならびに非血管系治療の両者が臨床

の現場では欠かすことのできない治療技術とな

ってお り、その技術進歩の一翼を担ってきた当

教室の歴史を紹介するとともに、現況から将来

への展望についてまず述べてみたい。

著者らは、1980年 より主に門脈圧克進症患者

を対象として、その血行動態を知る目的で、放

射線科とともに積極的に血管造影を施行 してき

た。当時はまだIVRと いう言葉が外科医には耳

慣れない時代であったが、その後の豊富な経験

を詳細に検討 した結果、門脈系をはじめとする

血行動態に応 じた治療法を選択併施することが

食道胃静脈瘤治療には合理的であると報告して



きた。食道・胃静脈瘤患者が入院すると、放射

線科 とのコラボレーションのもと積極的に経皮

経肝門脈造影、あるいは経肝的アプローチが危

険な場合は血管撮影室の透視台の上で、硬膜外

麻酔下で開腹、経回結腸静脈的門脈造影を行い、

門脈系の詳細な血行動態の把握に努めてきた。

この開腹手技そのものは、虫垂炎手術の基本を

理解 していれば消化器外科医にとっては簡単に

行 える手技であったが、放射線科 ドクターには

決 して容易ではなく、両者の密接な関係は、IVR

の発展に大いに役立ったといえる。そして得 ら

れた血行動態に応 じて、選択的静脈瘤塞栓術を

は じめとする、左胃動脈塞栓術、部分牌動脈塞

栓術など種々の血管塞栓術、さらには内視鏡的

静脈瘤硬化療法や結繁法を併施することで、直

達手術に限 りなく近づきえたことによる治療成

績の向上が得 られた。まさしく消化器外科医と

してもIVRの一線にいたと考えられた。そして、

それらの成績をもとに門脈圧克進症の病態解明

が徐々に進んできたのは周知のごとくである。

忘れてはならないのは、これらの治療法を確

立するために、種々の血行動態の把握 という研

究成績が重要な役割を呆たしていた点であ り、

これらの成績をまとめ、食道静脈瘤治療の体系

を築き、種々の方法を併用 した集学的治療が重

要であることを昨年、教室で報告 したり。

新 しいIVRの一環 として次に紹介 しなければ

ならないのは、術後合fiF症 治療に対するIVRの

応用である。その一端を紹介する。

手術後出血の際には、時に血管撮影が必須と

なるが、診断のためのみならずIVR技術が力を

発揮する場合が多々ある。たとえば、膵尾部合

併切除をともなう胃癌術後または膵頭十二指腸

切除後の膵液痩から周囲動脈破綻による腹腔内

出血に遭遇 した時には、緊急で動脈造影ならび

に動脈塞栓術を放射線科協力のもと施行 し、最

終的には開腹止血によリー命をとりとめた症例

もあ り、このような経験からIVRの重要性を再

確認させられている。また術後出血のみならず、

胃切除術後 2日 目の患者さんにみられた急性肺

血栓 。塞栓症に対 して、迅速に肺動脈造影によ

る確定診断につづいて血栓溶解療法・血栓破砕

吸引療法により劇的に病態が改善した例 も経験

しa、 ベ ッドサイ ドにおける患者 さん管理の重

要性 とともに、その病態に気づ くこと、把握す

ること、そして除外診断の段階からの放射線科

とのコラボレーションによる迅速なIVR治療に

よる対応が患者さんの救命につながったものと

確信 している。

合併症の治療だけではなく、IVRを術前に用

いることも普及 している。牌摘前の牌動脈塞栓

術、肝切前の選択的門脈塞栓術などは日常の臨

床で、汎用されていることは周知の通 りである。

現在、医師国家試験出題基準によれば、IVR

が包括する範囲は極めて広い。非血管系治療に

おいては、 ドレナージ、嚢胞穿刺、除石術、拡

張術、胃疲造設、神経ブロック、経皮エタノー

ル注入、経皮的生検などが含まれている。胃痩

造設については今や経皮内視鏡的胃痩造設術

(PEG)が すっか り定着 しているが、胃全摘後

の腹膜再発などのPEG困難例に遭遇することも

ある。その際には、経食道的胃痩造設術 lPTEG)

が適応 となる。本年 2月 、著者は第 2回 日本

門EG研究会のお世話をさせていただき、多 く

の反響を得た。患者さんのQOLを損ねない医療

技術が要求されている今 日、QOLを維持する方

法としてPTEGは優れた方法と実感 しているが、

これもIVRの進歩の一環であり、消化器外科医

としても知っていなければならない手技の一つ

になるであろう。

次のテーマとして抗癌剤化学療法の感受性の

個人差に代表される個別化治療への教室におけ

る試みを紹介する。

胃癌をはじめ消化器癌では、いまだ抗腫瘍薬

剤 (抗癌剤)の奏効率が低いのが現状である。

抗癌剤の作用機序には、腫瘍 自体の性質による
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薬理効果とともに、薬剤感受性の個体差 も重要

であることがわか り、種々の抗癌剤の感受性テ

ス トが有効抗癌剤の選定のために試行されてい

る。抗癌剤の薬理効果は、腫瘍組織内における

有効薬物の産生能と分解能および腫瘍内のDNA

合成能に影響される。例えば広 く用いられてい

るフッ化 ピリミジン系抗癌剤では thymidine

phosphorylase(′ rP)、  dihydropyrirnidine

dehydrogenase(DPD)と thymidylate synthase

m)の 3つの酵素が腫瘍傾1の因子として重要で

ある。即ち、酵素の腫瘍組織内活性の強弱が抗

腫瘍効果に影響をおよぼすと考えられ、酵素活

性の測定は抗癌剤感受性テス トとして用いられ

ている。一方、種々の抗癌剤の分解酵素は腫瘍

組織内のみならず肝などの主要臓器に多量に存

在 し、解毒能の個体差 として個体間で異なると

考えられる。宿主側の因子 として、解毒能の個

体差は抗癌剤の副作用発現に影響す

るのみならず、抗癌剤の有効性を規

定する重要な因子の一つでもある。

教室ではこれら5FU系抗癌剤の効

果の投与前予測を試みているが、その一端を紹

介する。

さきに述べたように、5FU系抗癌剤分解酵素

DPDの腫瘍内濃度が、解毒酵素としてその量の

少ないものが抗腫瘍効果は一般的に高いといわ

れている。一方、CDDPな どの白金製剤の解毒

に関与するグルタチオン還元酵素 glutathione― S

transferase(GS「 )、 さらに薬物代謝酵素チ トク

ロームp450(CYP)な どには遺伝的個体差があ

り、この個体差 も宿主因子として抗癌剤の感受

性に関与 していると考えられている。一例とし

て、5FU系抗癌剤 (5FUも しくはU「Fl tt CDDP

によるネオアジュバ ント療法を施行 した進行胃

癌、食道癌症例の組織学的抗腫瘍効果が、Fu剛
から

"Uへ
の変換酵素 CYP2A6や CYP2Elの遺

伝的個体差で影響を受ける可能性を報告してき

た。これはσttEI遺伝子多型性が もたらす遺

伝子発現の差やそれがもたらす酵素活性の強弱

が 5FU系 +CDDP抗癌剤の抗腫瘍効果に影響を

およぼしていると考えられめ、術前投与選択の

一助に臨床応用できる可能性がある。

一方、DPDや TS自 体を測定することは5FU

系抗癌剤投与効果の判定には有用である。教室

では生検組織中のこれら酵素のmRNA発現レベ

ルを測定することで、酵素活性自体を推測でき

ることを報告 してきたの。そしてその臨床研究

の過程で、これら酵素のmRNA発現 レベル自体

が 5FU系抗癌剤投与によって変動すること、と

くにTSの 変動の有無が抗癌剤投与効果に関連

することを見出して報告 している 5)。 これなど

は、新 しい抗癌剤感受性試験 として今後臨床応

用できる可能性があり、現在、その詳細を研究

している。

消化器タト科領域における集学的医療の実際 と

題 し、その歴史から現在、さらに今後の展望に

関して述べてきたが、癌病態治療研究会の会員

の諸兄に少 しでも、参考になれば幸甚である。
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