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食道癌リンパ節転移についての実験的研究

ー→一家兎 VX2癌を用いてのリンパ節転移形式並

びに照射， Bleomycin投与の効果について一一
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of Irradiation and Bleomycin VX 2 Carcinoma－一一
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:¥larked progress has been made in surgery for esoph且gealcarcinoma, however, when 

compared to results of surgery for other carcinomas of the digestive tract, much research 

remains to be done. The author transplanted ¥'X 2 carcinoma, a transplantable tumor of the 

rabbit, to th巴 esophagusin attempt to determine the mode of metastases of esophageal 

carcinoma to lymph nodes and also to observe the effect of chemotherapy (Bleomycin) and 

radiotherapy (Betatron〕．

The following results were attained. 

1) Carcinoma of the cervical esophagus metastasized to the cervical lymph nodes and 

then to the paratracheal lymph nodes. 

2) Carcinoma of the upper thoracic esophagus metastasized to the paratracheal lymph 

nodes and then to the cervical lymph nodes. 

3) Carcinoma of the mid-thoracic esophagus metastasized to the intrathoracic lymph 

nodes and then to the intraperitoneal lymph nodes. 

4) Carcinoma of the abdominal esophagus metastasized to the intraperitoneal lymph 

nodes and then to the intrathoracic lymph nodes. 

5〕 Skippingmetastasis was rarely observed. 

Key words : Esophageal carcinoma, Lymphatic Metastasis, Bleomycin, Irradiation. 
Present address : Second Surgical Department, Kyoto University Medical School, Sakyo-ku, Kyoto, 606, 

Japan. 
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6) Carcinoma of the thoracic esophagus with metastases of lymph nodes in the cervical 

or abdominal portion was considerably advanced, therefore it is considered that 

cleaning of the intrathoracic lymph nodes and simultaneous cheomotherapy are 

required when such cases are encountered clinically. 

7) Irradiation resulted in regression in the size of the tumor and metastases to lymph 

nodes and there was a decrease in metastases to the distant lymph nodes. 

8) Effects of irradiation were similar on tumors and lymph nodes with positive metas-

tases located within the field of irradiation. 

9) Bleomycin medication resulted in regression in the size of tumor and metastases to 

lymph nodes. 

10) Effects of Bleomycin medication were similar on tumors and lymph nodes with 

positive metastases. 

I 緒言

食道癌の手術は，欧米においては Torek27l(1913), 

本邦においては瀬尾28）大沢29>(1933〕以わ飛躍的な

進歩を遂げてきた．最近は特殊な施設に限られること

なく食道癌の手術は行えるようになってきたが，なお

その手術成績は他の消化器癌IC較べると劣っており，

満足し得る成績とはいえなし仰44）一 その原因の 1っと

して食道癌に際してのリ ンパ節転移の問題がある．又

近年食道癌の治療に対して，手術療法と共IC化学療

法，放射線療法が重要視されてきた．

本実験では家兎の移植腫場である VX2癌を食道に

移植し，食道癌のモデルとして食道癌のリンパ節転移

形式並びIC化学療法，放射線療法の効果について実験

的に匡し，今後の食道癌手術の成績向 tiζ役立てたい

と考えた．

I 食道移纏腫療のリンパ節転移形式につ

いて

1.実験方法

1) 試獣並びlζ移植腫蕩

試獣としては白色家兎（体重2～3kg）を使用し，
移値臆蕩としては VX2癌30）を用いた． VX2癌は

Shope Popilloma由来の扇平上皮癌で（図 1），特iζ

りンパ行性転移傾向の強い移植腫蕩とされている．と

のVX2癌を愛知県がんセンターから譲りうけ（昭和

48年12月），家兎大腿筋肉内で継代移植を続け，Rous 

以来288代から311代のものを本実験では使用した．

2）移植方法

図 1 VX2癌

分化度の低い扇平仁皮癌で，角化あるいは癌

真珠像はみられない．大きさの比較的よくそ

ろった細胞群をみる．

家兎の大腿筋肉内lζ移植発育させた VX2癌を4週

間後に締出し，壕死部を除去したL その1重蕩組織を
homogenizeし，Hanks液を加えて茶コシでP過し，
P過液を遠心沈澱し（5分間， 800回転／分），沈澱した
腫蕩細胞の容積比を Hanks液で調節して20%とし．

2枚ガーゼでP過し，腫蕩細胞浮瀞液（1 ml中約5x
106個の腫蕩生細胞を含む〕を作製した．

この腫蕩細胞浮世寄液の 0.05mlを我 の々作製した家

兎食道鏡，穿刺金卜（図2〕を用いて直視下IC家兎食道

の各部位の前壁内lこ刺入した．家兎食道鏡は外径 6

mmの金属管（アノレミ又は真総〉で先端lζライト及び

側孔を有し側孔より膨隆する食道壁を穿刺する．穿刺

針としては長針 （25cm）の先端lζツベルクリ ン針を装

置せしめて作製したものを用いた． 家兎の麻酔はネン
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表3 中胸部食道移植

命伊11吋1肌州i 1 2JsJ1 庁！m~ I a i官匂
115 ' i i I I I ! ¥ 2 x i I ao I 5 
161 : I I I I I ! 8 X 6 ' ao I 12 
I I I i 1 14 X 3 ao I 14 
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図2 家兎食道鏡

ブ 'J－）レを 30mgkgの割合で静注する事lζよって施

した

又食道各部位への刺入は上門歯列より 9cm（頚部食

道），13cm （上胸部食道），17cm〔中胸部食道）， 21cm 

（腹部食道）の部位で夫々行った．

3) 追跡期間

食道移植後5日～51日lζ亘り追跡し，剖検し険柔し

？こ．

2.実験成績

食道各部位（頚部4匹，上胸部5匹，中胸部13匹，

腹部5匹〕 lこVX2癌を移植後剖検し，腫蕩の大 き

さ，外膜への浸潤度， リンパ節への転移の状態を検索

した（表l, 2, 3, 4）.なお LNはリ ンパ節ナン

ノぐ一、 RNは家兎ナンバーを示し， リンパ節 ナンバ

ー．外膜への浸潤度は食道癌取扱い規約＜2>Iこ準じて表

示する事にしたー移植された VX2癌はほ Y経目的に

その大きさを増大し，図3iこ示すような潰蕩形成を27

表1 頚部食道移植

~ LNI 101 i 102 ¥ 104 ¥ 100 ¥ 106 I大きさ ｜移植后
I州 、 I I I ｜〔mm) a ＼回数

.JS 0 13×叫 azj 14 

.J9 0 0 0 0 0 17 X 10 I ao ! 21 
51 0 '0 32×15 I az I 28 
100 0 i 15 x 10 I az I 35 

表2 上胸部食道移植

RNぞ；1叫071091112 
120 I I I ! 0 116 x 12 J a2 I 1 4 
80 ! 0 0 117×12 a2 2 1 

倒！oo o O 必 ×27 az 幻

101 i cコ O 0 45×28 a2 2 7 

118 i 0 0 40×2? az 5 1 

125 。。 '20x101 az 14 

62 。 17×8 a1 14 

56 。 20×9 a2 17 

58 。。。 30×191 ao 21 

63 。。 35×25 a2 21 

61 。。 ;35 x241 az 24 

90 。。。。 。130x22 a2 24 
54 。 。 39×23 ao 28 

76 。 。20×15 az 28 
92 。 25x15 az 31 

表4 腹部食道移植

LN 大きさ 移植后
RN 108 107 1 2 3 5 (mm) a 日 数

141 0 7 x 4 a2 10 

11 0 1010i ,22×12 az ¥ 17 

2 lol I 10 J30×13 i a2 I 2ゆ
16 o o I o I o I 25×20 a2 ¥ 29 
17 I 0 I 0 I 25 x 20 l az I 29 

--． h
H

、ム
ぷゐ

－~除勧脇

図3 VX2癌食道移植臆蕩

匹中14匹 （51°b)Iζ認めるに至った．大きさは2x 1 

mm  （長径×横径〉より 45×28mmのものまであり，

移植後20目前後において20～30×10～20mmの大きさ

となった．リンパ節転移は27匹中24匹l己認められ，移

植後10日頃から認められるようになり，経目的にその

拡がりを増大した・外膜への浸潤は ao6匹， a1l匹，

ai20匹， で臆蕩の大きさが長径lOmm以下のもの4匹

中3匹が aoで腫蕩の大きさと外膜への浸潤の程度と
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4) 上胸部食道においては頚部リ ンパ節転移を5匹

中3匹lζ認めたが，腹腔内リ ンパ節への転移は認めな

かった．

5) 中胸部食道移植においては胸腔内リンパ節への

転移形成lζ遅れて腹腔内リンノf節へも転移を認めるよ

うになる． しかし，頚部リ ンパ節への転移は認めなか

った．

6) 腹部食道移値においては胸腔内リンパ節への転

移を5匹中2匹lζ認めたが，頚部リンパ節への転移は

認めなかった．

7) 近傍リ ンパ節lζ転移がなく， 遠隔リンパ節へ転

移を認めたものは僅かに24匹中1匹のみであった．

8) 肺転移は中胸部以上の部位への移植例lζ限り，

肝転移は中胸部以下の部位への移植例lζ限り認められ

た．その転移時期は初発リンパ節転移形成時期より遅

カもった．

食道癌リンパ節転移についての実験的研究

食道移植腫蕩に対する Betatron電子

線照射の効果について

][ 

1.実験方法

1) 試獣並びに移植腫蕩

実験Hと同様に，白色家兎並びに VX2癌を使用し

fこ．

2) 移植方法

実験Eと同様に， 白色ま兎中胸部食道前壁lζVX2

癌の細胞浮世存液を 0.05ml注入， 移植した．

3) 照射方法

中胸部食道癌移植後18Me¥I Betatron電子線iこて1

門照射した（図4）.照射野は4x 3cm （縦径×横径）

とし a）腫蕩照射群とめ上縦隔照射群とに別って夫

々実験を行った（図5）.照射線量としては 1回量1000

radsとし， l週l回照射とした．なお照射はネンブタ

は大体において一致した．しかし， aoの中にも長径30

mm以上lζ及ぶものが2匹みられた．

食道移植部位別lζリンパ節転移形式を検討してみる

と，①頚部食道移植： 4匹中1匹lζ胸部気管リンパ節

への転移を認めたのみで，他は全て頚部リンパ節転移

であり，中・下胸部及び腹腔内リンパ節lζは転移を全

〈認めなかった．②上胸部食道移植：気管周囲リンパ

節lζ転移を多く認め， 5匹中3匹では頚部リ ンパ節へ

も転移を認めた．なお1匹では胸腔内リ ンパ節に転移

なく，頚部リンパ節にのみ転移を認めた．③中胸部食

道移植：胸腔内リンパ節への転移は14日目以降に認め

られるようになる．腹腔内リンパ節への転移は13匹中

4匹に認められ，いずれも24日目以降であった．又胸

腔内リンパ節への転移が無くて腹腔内リンノぐ節への転

移を来すといったものはなかった．又至高都リンパ節へ

の転移も認められなかった ④腹部食道移植：胸腔内

リンパ節への転移を5匹中2匹lζ認めたが，頚部リン

パ節への転移は認めなかった．

なお肺転移，肝転移（表5）については，肺転移が

5匹lζ，肝転移が4匹にそれぞれみられた．肺転移は

中胸郎以上の部位への移値例にみられ，肝転移は中胸

部以下の部位への移植例にみられた．いずれにおいて

もその転移形成は21日以降で，初発リンパ節転移形成

lζ較べるとその時期が遅かった．

表5 肺・肝転移

肝転移肺転移

可

i

司

i

q

O

ハU
F
h
u

例数

4

5

U

5

幻

部

部

部

部

移植部位

胸

胸

計

頚

上

中

腹

照射方法図4

3.小括

白色家兎の食道各部位lCVX2癌を移植し， 5～51 

日後IC剖検し，下記のような成績を得た．

1） 移植腫蕩の大きさは2x lmmより 45×27mm

のものまであり，経目的lζ増大し， 51%に潰蕩形成を

認めた．

2) リンパ節転移は27匹中24匹lζ認められ，移植後

10日目以降に認められるようになり経目的に増大する

傾向を示した．

3) 頚部食道移植lζおいては胸部気管リ ンパ節への

転移を4匹中1匹lと認め，中胸部以下のリンバ節への

転移は認めなかった．
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ミコ c;:::; ミ3 6二二
医忍：照射野

傷：仰癖

図5 照射野

-Jレ（30mg/kg〕による静脈麻酔下lζ施した．

4) 照射期間，照射総線量並びに追跡期間

VX2癌を中胸部食道lζ移植した後 7～14日目より

照射を開始し， 総線量を 2000～3000radsとした

¥'X 2癌移植後21～32日目lζ剖検し，検索を加えた．

5) 組織学fl'J~IJ ~＇. ：t1J定基準

食道腫湯及び転移陽性リ ンパ節への照射の組織学的

効果判定は滝沢31九大星321，天野町らの報告，更には食

道癌取扱い規約舶を参考ーにして，その効果判定基準を

作り，それにより判定するζととした（表6）.癌病巣

の2/3以上に亘り組織学的変化が認められる時には効

果ありと判定し，同一切片又は同一照射野内において

表6 組織学的効果判定基準

効果 核 細胞質 ｜ 癌胞巣

膨化 空胞化 形態を保つ

異常染色性 i 解離

Il I濃縮｜

空胞化著明日空位

一部IC I 一部lζ
異常角化傾向｜ 融解

解｜異常染色性著明 1 融解

失｜ 異常角化傾向 I消失線維化

効果の程度が異なる場合には，その範囲の広い方の効

果を採用した 効果I（図6）はわずかに効果がある

もの．効果Ilc図7〕はかなりの効果があるもの．効
果皿（図9〕（主著しい効果があるもの．効果Il.は（図

8) Ilと阻の間の効果であるものをそれぞれ示したも

のを指す．

2.実験成績

臆蕩照射を4匹，上縦縞照射を5匹lζ対して夫 施々

行し，腫蕩の大きさ， リンパ節への転移形式，更には

外膜への浸潤度lζ及lます影響を検討すると共lζ（表

7' 8），食道臆蕩並びlζ照射野内の転移陽性リ ンパ節

lζ対する照射の組織学的効果の判定をも行なった（表

9 ). 

腫蕩照射群においては実験Eにおける無処置の中胸

部食道移植例の同時期のもの（表3)＇ζ較べて， ao例
が4匹中3匹， no例が4匹中2匹といずれも増加し，

腫療の大きさにおいて明らかに小さし 更に組織学的

にも、照射線量が多く，ために腫湯の小なるものでは

著しい効果がみられ，照射は腫蕩自体の発育を明らか

に抑制していた．

リンパ節への転移は4匹中2匹lζ，また腹腔内リン

パ節への転移は4匹中 l匹と無処置群IC比べると共IC

減少してし、た 殊lζ移植後7日自に照射を開始し，照

射線量 3000radsを施したものではリンパ節転移は全
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左上図6 効果I 効果は軽度であるが，一部癌細胞の核および細胞質の膨化，空胞変性を認める．
癌腫増殖傾向は残存する．

左下図7 効果E 効果が比較的明らかに認められるもので，細胞の膨化が著明で，一部lζ核濃縮，
崩境をみる．細胞質は空胞化が著明で， 好酸性の染色性を示し多型性を示す巨細
胞の出現をみる．

右上図8 効果Ila効果がEより更に著しく認められ，核濃縮，崩壊も著しく，細胞質は好酸性を増
し一部＇c:異常角化もみられ癌細胞巣の融解壊死傾向を認める．

右下図9 効果E 最も効果の著しいもので，核の著明な膨化，濃縮，崩壊がみられ，細胞質の異常
角化傾向及び空胞化も高度で崩境消失をみとめる．癌胞巣は融解域死が著明で，
組織修復機転としての線維化がみられる．

表7 中胸部食道移値 （臆湯照射〉
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~~~11引 10s I山 l2 ｜大きさ（mm) I a I 照射量 〔移植后回数） ｜移植后剖検迄の回数
16s I I o I I ! iz× 11 , a0 1000×2 (14) I 21 
124 ' 0 : 0 ' 0 ・ 0 30 x 20 ' az 1 1000×2 (10〕 1 24 

128 I I • ! 2 x 2 ao 1000 x 3 〔7)
142 : : I : I 4 × 3 i a0 : 1000×3 (7) 

24 

31 

表8 中胸部食道移植（上縦隔照射〉

孟三~2田3雪: 106 。
7 大きさ（mm〕 I a j照射量（移植后回数） i 移植后剖検迄の日数

13 x 6 ao 1000×3 (10〕 割2s'
35× 21 az 1000 x 2 〔14) 29 

110 。 15 x 10 ao 1000×3 (7) 30 

147 o. 。 30 x 15 lOOOx 3 (7) 31 

162 。 20× 8 ao 1000×3 (14) 32 

一 一一－一一一ー一一一
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表9 照射による組織学的効果判定

a) 腫湯照射（中胸部食道移植〉

RN I 照射量 （移植后回数〉 ｜食道醐｜リンパ節

124 I 1000 x 2 (10) I II I II 
166 I 1000 x 2 〔14) I II I 
12s I 1000 x 3 C 7 ) I 血

142 1000×3 (7〕 皿
一 一 一 ・ー一一一一一

b) 上縦隔照射（中胸部食道移植）

RN 照射量（移植后日数） ｜食道腫湯｜リンパ節

102 1000×2 (14) II 皿

110 1000×3 (7〕 皿

123 lOOOx 3 (10) 

147 lOOOx 3 〔7) I II 

162 lOOOx 3 〔14〕 II II 

く認められなかった 照射野内の転移性リンパ節につ

いての組織学的検索を行ってみると，腫蕩におけると

同じ程度の効果が認められ，照射はリンパ節転移形成

を抑制し，照射野内転移陽性リンパ節lζ対しても有効

的IC作用するものと判定された．

服場自体への照射をさけ，上縦隔lζ対してのみ照射

を行ったものでは，腫療の大きさは実験Eの無処置群

lζ較べても僅かに小さく，組織学的効果判定において

も照射の影響が僅かに認められたにすぎなかったし，

リンパ節への転移も 5匹中4匹にみられ無処置群と較

べ大した差異はなく，照射野内の胸腔リンパ節への転

移も認められ，腫湯自体lζ対する照射量が少なければ

リンパ節を専ら照射していても近傍リンパ節への転移

は防止できないものと思われる．しかし腹腔内リ ンパ

節への転移は5匹中 l匹であり，頚部リンパ節への転

移はなかった．従って遠隔リンパ節への転移は明らか

に抑制されるようである．

3.小指

家兎中胸部食道lζVX2癌を移植し， Betatron電子

線の照射を行って次のような成績を得た．

1) 腫蕩照射は腫蕩の発育を抑制し，リンパ節への

転移形成をも抑制する．

2) 照射野内転移陽性リンパ節における組織学的効

果は腫蕩におけると同程度Iζ認められた．

3) 照射時期が腫蕩移植後早期で而も照射総線置が

多いもの程その組織学的効果は大であった．

4) 腫蕩そのものに対する照射量が少ないと，リン

パ節だけたとえ照射していても，近傍リンパ節への転

移を防止する事は出決ない しかし遠隔リンパ節への

転移は抑制されるようである．

N Bleomycinの組織内濃度について

1. 実験方法

1) 試獣並びに測定組織

試滋としては白色家兎 （体重2～3kg）を使用した．
Bleomycin （以後 BLMと略す〉の濃度測定は血中，

リンパ節，食道粘膜について夫々行ったが，そのうち

リンパ節では更に正常リ ンパ節とVX2J高による転移

陽性リンンパ節の両者ICついて測定を行った．

図10帯培養法
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2) BLM；の種類並びに投与方法

BLM：＇.としては LotNo. FlOOAS4を日

本化薬K.K.の御好意lζより提供をうけ使

用した．投与方法としてはその 3mg/kgを

静注（耳静脈）又は筋注（大腿筋〕により

投与した．

3〕 BLM滋度測定方法

PCL 219 （枯草薗〉による生物学的測定

法，即ち大久保刊により開発された帯培養

法 （図10）により測定した．

2. 実験成績

5 

3 

2 

0.5 

mcgji鴛L

静；主 筋；主

． 

． ． ． ． ． ．． ． BLMの StandardCurveを図11'ζ示

す.BLM血中濃度は（図12,13），静注で

は10～30分後 （1.7～5.lmcg/ml）筋注では
30～60分後 （1.2～2.4mcg/ml)rζ夫々 Peak
を示す． 食道粘膜内濃度は（図14〕0.25～

l.7mcg/mlであった．部位別リンパ節の

BLM濃度については（図15）食道周囲リ

ンパ節の濃度と他部位リンパ節のそれとの

間lζ差異を認めず，又 VX2癌の転移陽性

リンパ節のそれと陰性リンパ節のそれとの

聞にも差異を認めなかった（図16）.又その

濃度は何れも 0.25～l.8mcg/mlであり，食

道粘膜内濃度とリンパ節内i濃度とはほ Y同

じであった．

0.25-1- ・

3.小括

家兎ICBLM 3 mg/kg （静注，筋注）を

投与し，各組織内の BLM襟度の測定を行

い次のような成績を得た．

1) BLM血中濃度は静注では10～30分
後lζ （1.7～5.lmcg/ml）， 筋注では30～60

分後lζ （1.2～2.4mcg/ml）夫々Peakを示
した

2) BLMのリ ンパ節内濃度は0.25～1.8

mcg/mlで，部位別にみても， 又転移の有

無についてみても， BLM濃度IC差異は全

く認められなかった．

3) BLMの食道粘膜内濃度は0.25～1.7

trace 

mcg/mlで， リンノf節内のそれとほ Y同じであった．

y 食道移植腫蕩に対するBLM投与の

効果について

l 実験方法

1〕 試獣並びに移植経蕩

・・ 000 ． ． 
1 0 20 30 40 50 60 70 

庁、in

図15 BLMリンパ節内濃度（部位別〉

白色家兎（体重2～3kg〕並びに VX2癌を使用し

た．

2) 移植部位並ぴIC移植方法

食道並びに大腿lζVX2癌を移植した．食道移植方

法は実験Eと同様に中胸部食道移植を行い，大腿移植

は大腿筋肉内lζVX2癌細胞浮滋液を 0.25ml刺入し
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図16 BLM リンパ節内濃度（転移別）

た．

3) BLM投与方法

食道，大腿lζVX2癌移植後， 7～14日目より，
BLM〔LotNo. F lOOAS 4) 3 mg/kgを週2回，筋注

投与した．なお大腿移植例lζ対しては腫蕩移横反対側

の大腿筋内lζ BLM投与を行った．

4）追跡期間

VX2癌移植後28日目1c:::gJJ検，検索した．

5) 組織学的効果判定基準

BLMを投与した際の癌病巣の組織学的変化も実験

Eにおける組織学的効果判定基準（表6）により判定

した．

2.実験成績

VX2癌を中胸部食道IC移植した後 BLMの投与を

行い，腫蕩の大きS，外膜への浸潤度， リンパ節転移

iζ及ぼす影響を夫々検索した（表10).

腫蕩の大きさは無処置の中胸部食道移植の同時期の
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もの（表3)Iζ較べて小さく， ao例は4匹

お中3匹と増加し， リンパ節転移例は4匹中

2匹と減少し，腹腔内リンパ節や頚部リン

ノf節への転移は認められず， BLM投与は

腫蕩の発育を抑制し， リンパ節転移の形成

を明らかに抑制した．

次lζ，中胸部食道並びlζ大腿筋iζVX2

癒を移植した上， BLMの投与を行い，

BLMが腫場並ぴIC転移陽性リ ンパ節に対

して組織学的にどの程度の効果を及Iますも

のであるかを判定した（表11).

食道移植例においても，大腿移植例にお

いても， 主腫蕩並びに転移リンパ節iζ対し

て，組織学的効果は同程度（効果E～ill)

にみられ，BLM投与は主麗蕩，転移リン

パ節の何れに対しでも同程度の効果を招来

するものと思われた．しかし BLMの投与

回数による組織学的効果に差異が認められ

なかった主腫療に対する組織学的効果に

表11 BLM による組織学的効果判定

中胸部食道移植

RN lBLM投与回数（移植後日数）：主病巣 リンパ節
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表10 中胸部食道移植（BLM投与〉

大きさ （mm) I a I BLM投与回数（移植後日数）｜移植後剖検迄の回数

190 。 。 25 x 9 a1 2 (14〕 28 

129 15 x 13 ao 3 (7) 28 

169 2 x 2 ao 4 (14) 28 

170 。 25 x 9 ao 4 (14) 28 
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おいて，食道腫蕩例に較べ大腿腫湯例の方』ζ僅かなが

ら効果が大なる傾向がみられた． リンパ節の部位によ

る効果の差異はみられなかった．

3.小括

家兎の中胸郎食道，大腿筋lζ VX2癌を夫々移値し

た上， BLMの投与を行い以下のような成績を得た．

!) BLMの投与は腫蕩の発育， リンパ節転移の形

成を抑制する．

2〕 腫蕩並びに転移リンパ節lζ対する BLM投与の

組織学的効果は共lζ同程度IC認められ，有効であった．

3) BLM投与量の如何による効果の差異は認めら

れなかった．

4〕 大腿腫蕩例の方が，食道腹蕩例の場合より組織

学的効果において僅かに大なる傾向がみられた．

5) 転移リンパ節の部位による組織学的効果の差異

は認められなかった．

11 総括並びに考按

1.食道癌リンパ節転移形式について

食道癌の臨床例におけるリンパ節転移の研究は数多

くなされており1)2)3山ベ又癌のリンパ行性転移につ

いての実験的研究7引制も行われている．

しかし，臨床における食道癌のリンパ節転移につい

ての研究は，手術時における廓清リンパ節の検討並び

lζ剖検時におけるリンパ節転移の検索以外になく， 1 

つの症例において食道癌のリンパ節転移形式を系統的

に時間を追って検討するととは困難である

本実験では食道癌のリンパ節転移の時間的推移を検

討する為lζ家兎の食道ICVX2癌を移植し食道癌の

モデルとしてそのリ ンパ節転移形式を検索した．

人体の食道のリンパの流れについては，森10ヘ宮崎11)

らの報告によると，食道粘膜固有層は浅網並びlζ深網

の2層のリンパ管網を有し，浅網と深網は失々網の自

の如く分布し両者は多数のリンパ管で互いに連絡を有

しているという．又粘膜下組織では表層lζ太いリンパ

管が網目の大きいリンパ管網を作っている． ζ 〉から

出た排導リンパ管は粘膜下組織をかなり長い範囲IC亘

たり走った後lζ食道筋層を貫いて食道の外に出る． そ

して食道筋層ICはリンパ管網はないとしている．そし

て食道頚部から出るリンパ管は深頚リンパ節， 気管傍

リンパ節iζ注ぎ，胸部から出たリンパ管は気管傍リン

パ節，気管前リンパ節及び後縦隔リンパ節IC注さ，食

道腹部から出たリンパ管は噴門リンパ節iζ注ぐものと

されている．なお食道胸部上半部から起るリンパ管は

深頚リンパ節lζ行く場合があり，食道胸部の下部から

起るリ ンパ管は噴門リンパ節lζ注ぐζともあるとされ

ている．

又貴志12）は粘膜層におけるリンパの流れの方向は一

定せず， 粘膜下lζ至ってリンパの流れは一定し， 粘膜

下をかなりの距離にわたり潜行した後食道外IC出るζ

とから，食道癌のリンパ節転移は近傍リンパ節だけで

なく，遠隔リンパ節にも早期IC転移し得るものとして

いる．

一般に食道のリンパの流れに関する実験41)43）や，諸

家2河川の食道癌臨床例におけるリンパ節転移の検索に

おいては，ほ Y上記の生理的な食道のリンパの流れに

沿った転移形式を何れも示唆しており，貴志12），若林35)

らのいう非合理性リンパ流道，逆行性リンパ路が癌発

生lζ併い生じ，生理的リンパ路にある程度の変更を生

ぜしめても，主として頚部の癌は頚部リンパ節，気管

周囲リンパ節lム上胸部の癌は気管周囲リンパ節，頚

部リンパ節IC，下胸部の癌は気管周囲リンパ節，噴門

リンパ節lζ，腹部食道の癌は噴門リンパ節lζ多く転移

を来すものと考えられる．

ζ 』lζ行った食道各部位への VX2癌の移植実験で

も，そのリンパ節転移は臨床例と殆んど同じ結果を示

した．次にその時間的推移を検討し，頚部食道癌は，

頚部リ ンパ節→気管周閤リンパ節， 上胸部食道癌は気

管周囲リンパ節→頚部リンパ節，中胸部食道癌は気管

周囲リンパ節→噴門リンパ節，腹部食道癌は噴門リン

パ節→胸腔内リンパ節へと近傍リンパ節より順次，食

道のリンパの流れに沿って遠隔のリンパ節へと転移し

ていくととを知ったのである．

所属リ ンパ節lζ転移がなく，遠隔リンパ節lζ転移を

tす所謂跳躍転移と考えられるものは，本実験では僅

かに24匹中 1匹にみられたにすぎなかったが，やはり

臨床例においても食道癌の場合にはこの跳躍転移なる

現象は大いに配慮する必要のある事が示唆された．

又腹腔内リンパ節あるいは頚部リンパ節IC転移を持

つ胸部食道癌は既に高率に胸腔内7ンパ節転移を有す

るかなりの進行癌と考えられるべきで，臨床例におい

てこのような胸部食道癌に遭遇した際Iζは， iii中十分

な胸腔内リンパ節廓清を行なうと共IC更には化学療法

のように合併療法を行う ζとが望ましいものと考えら

れる

2.食道移植腫療に対する Betatron電子線照射の

効果について

食道f:i!ilζ対する放射線療法は Cliffton15>Iζより始ま



食道癌リン1:e節転移についての実験的研究 必5

ったが，放射線単独療法の成績は芳しくなく 17)18)19)20).

本邦においては中山16）らにより主lζ食道癌例に対して

は術前照射が推奨されてきた．

術前照射の方法としては， 1）単純分割法， 2）短期濃

縮法， 3）広範囲（縦隔，両鎖骨上寓〉照射法などがあ

り，術1前照射の検討は数多くなされ14)21)22）訂にその有

効性が報告されている．

金因坊）は術前照射の利点として， 1）癌組織の活力を

減退せしめ手術時の転移を防止する.2）リンパ管を荒

廃せしめ転移を防止する.3）癌の浸潤範囲を減少せし

め，切除不能の癌を切除可能にする.4）照射野外lζ癌

再発lζ対する防禦力をつける．などの点を挙げ，術前

照射の有用性を説いている．

放射線療法はあくまでも腫蕩lζ対する局所療法であ

り，腫蕩IL:対する照射効果については数多くの研究が

あり，その有効性が認められているが，照射野外であ

る遠隔リンパ節lζ与える影響について検討した研究は

少いように恩われる． 』

呂21)は，食道癌術前照射例を検討し，照射例は非照

射例IL:比して，遠隔リンパ節転移が増加するζとを指

摘したのに対して，小林l町立照射例と非照射例との聞

に差異はなかったとしている．呂は照射例において遠

隔リンパ節の転移が増加した原因を， 1）照射による局

所リンパ節転移への効果， 2）手術時期の遅れによる影

響.3〕照射により非切除癌が切除可能になったこと．

4）照射による組織破壊などが転移を促進する可能性な

どを挙げている．

本実験においては，腫蕩照射，上縦隔照射は明らか

に，腫蕩の縮小， リンパ節転移形成の減少を招来し，

遠隔リンパ節転移の減少をも招いた．又照射野内転移

陽性リンパ節における照射の組織学的効果も，腫蕩自

体におけるそれと間程度に認められ，照射の照射野内

転移陽性リ ンパ節IC対する有効性が確かめられた．

金田， Eらの指摘する手術時期が術前照射を行なう

期間だけ遅れるというととは，非常に重要で考慮すべ

き問題であり，照射期間中に照射野外転移リンパ節が

増悪するζとは十分考えられ，乙の間全身療法として

化学療法を併せ行なう ζとは極めて必要なζとである

ように思われる．

3. BLM組織内濃度並びに BLM投与の効果につ

いて
BLMは梅沢23)24）により発見され，市川25)26）らによ

り臨床的にその効果が確かめられ，特lζ扇平上皮癌lζ

効果を示す所から食道癌lζも使用され，その有効性が

確認されている39)40).

BLMの腫療に対する効果については実験的iζも確

かめられているが45)46），転移リンパ節lζ対する効果lζ

関しては報告が少い．

市川26）らによると， BLMの転移リンパ節lζ対する

効果は腫蕩効果より劣るとしたが，他方天野33>Iζよる

食道癌における検討では，麗蕩におけると同程度の効

果が転移リンパ節IL:対しでも認められ得るという．

本実験では家兎lζVX2癒を移植した後BLM投与

を行ったが，食道腫療におけると同等の組織学的効果

を転移リンパ節にも認め，又 BLM濃度測定におい

て，食道粘膜とリンパ節の濃度がほ Y同じであること

を認め， BLMが，転移リンパ節lζ対 しでも，腫蕩

と同じ程度lζ有効であるζとを確かめ得た．又同時に

BLMがリンパ節転移形成を抑制することをも確かめ

得た．

食道癌のリンパ節転移が，その解剖学的特殊性によ

り非常に広汎に及び，手術療法，放射線療法などの局

所療法の限界が考えられる時，全身療法としてのBLM

投与がリ ンパ節転移を抑制し，転移リンパ節lζ対して

腫蕩と同じ程度lζ有効な組織学的効果を挙げ得るとと

は，今後の食道癌治療に際しての有用な手段になり得

るものと考えられる．

¥JI 結語

VX2癌を家兎の食道に移植することによって， 食

道癌のモデル実験を行い，その際の食道癌のリンパ節

転移形式，照射並びに BLM投与の効果につき綜合的

に検討し，下記のような成績を得た．

1.頚部食道癌のリ ンパ節転移は，頚部リンパ節か

ら気管周囲リンパ節へと及ぶ．

2.上胸部食道癌のリンパ節転移は，気管周囲リ ン

パ節から頚部リンパ節へと及ぶ．

3.中胸部食道癌のリンパ節転移は，胸腔内リンパ

節から腹腔内リンパ節へと及ぶ．

4.腹部食道癌のリンパ節転移は，腹腔内リンパ節

から胸腔内リンパ節へと及ぶ．

5.所謂跳躍転移は非常IC稀であったが， やはり食

道癌では十分に配慮する必要がある．

6.腹腔内リンパ節又は頚部リ ンパ節lζ転移を持つ

胸部食道癌はかなりの進行癌と考えるべきで，

臨床的にこのような症例に際しては，術中の胸

腔内リンパ節廓清と化学療法との合併治療が望

ましし＼
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7. Betatron照射により，腫湯の縮小， リンパ節

転移の減少を認め，遠隔リ ンパ節転移も減少す

る．

8.照射野内転移陽性リンパ節lこも，照射腫蕩と同

程度の有効性が認められた

9. BLM投与により腫蕩の縮小， リンパ節転移の

減少を期待し得る．

10. BLMの投与は転移陽性リンパ節にも，腹蕩と

同じ程度の組織学的効果を及lます．

稲を終るに臨み， VX2癌を恵与賜った京都大学医学部微

生物学教室伊藤洋平教授，並びに照射実験ICっき種々御助言

を戴いた京都大学放射線医学教室阿部光幸諮師に~甚なる謝

意を表する．

なお本論文の要旨は：T¥116回近畿外科＇｛：会（昭和49年12月．

兵庫〉において発表した．
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