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論文内容要旨

研究目的

 術後の逆流性食道炎の詳細な病態には不明な部分が多く,患者のQuahtyoflifeを改善する

 上でその解明が重要である。本研究では,食道切除後に胃管再建された症例を対象として,定期

 的な内視鏡検査を行った場合の逆流性食道炎の発生頻度・重症度と関連する諸因子を調査するこ

 とを目的として研究1を,再建胃管のHε1ico加。'εr“10r1(HP)感染が逆流性食道炎の発生にど

 のように関係しているかということを目的として研究2を行った。

方法

 研究1:食道癌にて食道切除後に後縦隔経路胃管再建を施行された外来患者74例を対象として,

 定期的な内視鏡検査を行いロサンゼルス分類にしたがって逆流性食道炎の頻度・重症度を判定し

 た。逆流症状・吻合部位・逆流性食道炎の治療薬剤については患者記録より調査した。

 研究2:食道癌にて食道切除後に後縦隔経路胃管再建を施行された外来患者36症例にて検討し

 た。内視鏡所見から逆流性食道炎の有無・重症度を評価し,HP感染は鏡検法と抗体法によって

 診断した。胃粘膜萎縮の評価は,血清学的な萎縮の指標とされている血清ペプシノーゲン1/H

 比を用いた。UpdatedSydneySystemにしたがってlnflammationとActivityを診断・スコ

 ア化し,この両者を合計した値をGastritisscoreと定義して組織学的な胃炎の指標とした。

結果

 研究1二74例の症例のうち53例(71.6%)に内視鏡上残存食道に逆流性食道炎を認め,重症例

 と考えられるGradeC・Dが逆流性食道炎症例のうち75%以上を占めていた。症状の有無によ

 り逆流性食道炎の発生頻度を比較したところ,症状陽性群では74.4%,症状陰性群では67.7%

 と2群間に有意差は認めなかった(P=0.6)。吻合部による検討では,頚部吻合群では58.9%,

 胸腔内吻合群では88.6%と胸腔内吻合群で有意高かった(P=0.034)。治療に酸分泌抑制薬は有

 効だったが,H2受容体拮抗薬に抵抗性の逆流性食道炎は,食道炎症例全体の64%を占めていた。

 研究2:対象症例を逆流性食道炎の有無によって2群に分けて,HP感染率を比較すると,食道

 炎群では43.5%,非食道炎群では84.6%であり,非食道炎群のHP感染率が食道炎群に比べ有

 意に高かった(P二〇.04)。胃粘膜萎縮の程度をペプシノーゲン1/II比を用いて調べたところ,

 ペプシノーゲン1/II比は食道炎を認めない群に比べ食道炎を認める群で有意に高く,HP感染

 のない群ではある群に比べ有意に高かった。また,今回のペプシノーゲン1/II比を過去の文献

 の値と比較したところ,正常人のコントロール群に比べ低い値であった。Gastritisscoreと逆
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 流性食道炎・HP感染との関係について調査したところ,幽門部の粘膜では逆流性食道炎・HP

 感染の有無によって値の変化は認めなかったが,胃体上部の粘膜では逆流性食道炎を認めない群

 は逆流性食道炎群に比べ,HP感染のある群はHP感染を認めない群に比べGastritisscoreが

 有意に高かった。

考察

 高頻度に逆流性食道炎を認め,重症症例が多い原因として,逆流防止機構の破綻・頚部食道の

 クリアランス低下といった手術による影響が考えられた。症状の有無と逆流性食道炎の有無が関

 係しないことから,術後に定期的な内視鏡検査をすることは逆流性食道炎の有無を診断するうえ

 で不可欠なものと考えられる。また,食道癌の場合でも長期予後が期待できるような症例では胸

 腔内吻合を避けるべきだと考えられる。酸分泌抑制薬が治療に有効であったことから,胃酸が食

 道癌術後の逆流性食道炎の原因と考えられた。再建胃管のHP感染は胃粘膜萎縮・胃体上部の胃

 炎を進行することによって術後の逆流性食道炎の発生に抑制的に働いていることが推測された。

 また,ペプシノーゲン1/II比の値が正常人のコントロール群よりも低いことから,再建胃管の

 酸分泌能は正常人に比べ低下していることが推測される。逆流防止機構の破壊・頚部食道のクリ

 アランス低下という食道切除再建手術の影響や幽門形成による混合逆流の影響によって,正常人

 よりも酸分泌能が低下した状態でも逆流性食道炎が発生するのではないかと考えられた。

 研究の意義,独創的な点

 本研究では,食道切除後に胃管再建された症例において,ロサンゼルス分類を用いて内視鏡所

 見によって判定された逆流性食道炎の頻度・重症度について初めて明らかにした。また,

 挽1100加61θr砂10ri感染が逆流性食道炎に与える影響について,非手術例で報告されていること

 が食道切除胃管再建症例においても同様に認められることを確認した。本研究は,食道切除胃管

 再建例において逆流性食道炎とκε1ico加c18r“10ri感染について初めて言及しており,独創的で

 あると考える。
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 審査結果の要旨

 食道癌に対する食道切除術後には代用食道の再建が必要になり,食道再建臓器には,安全性・

 簡便性が優れているため胃管が最も多く用いられている。食道切除後の胃管再建症例における合

 併症として残存食道の逆流性食道炎が知られており,発生頻度は20～40%と報告されている。

 術後の逆流性食道炎の詳細な病態には不明な部分が多く,患者のQualityoflifeを改善する上

 でその解明が重要である。本研究では,食道切除後に胃管再建された症例を対象として,定期的

 な内視鏡検査を行った場合の逆流性食道炎の発生頻度・重症度と関連する諸因子を調査すること

 と,再建胃管のHε1'oo加c1εr“10rJ(HP)感染が逆流性食道炎の発生にどのように関係している

 か調査することを目的としている。

 研究1では,食道癌にて食道切除後に後縦隔経路胃管再建を施行された外来患者74例を対象

 として,定期的な内視鏡検査を行いロサンゼルス分類にしたがって逆流性食道炎の頻度・重症度

 を判定している。74例中53例(7L6%)に逆流性食道炎を認め,重症例と考えられるGradeC・

 Dが食道炎症例のうち75%以上を占めていたことが示された。逆流症状の有無により逆流性食

 道炎の発生頻度に有意差は認めず,頚部吻合例に比べ胸腔内吻合例で逆流性食道炎の発生率が有

 意に高いことが示された。また,治療にはかなり強力な酸分泌抑制が必要なことが示された。

 研究2では,食道癌にて食道切除後に後縦隔経路胃管再建を施行された外来患者36症例を対

 象として,逆流性食道炎の評価,HP感染の診断,血清ペプシノーゲン1/II比の測定,生検胃

 粘膜の病理学的評価を行っている。対象症例を逆流性食道炎の有無によって2群に分けて,HP

 感染率を比較すると,食道炎群では43.5%,非食道炎群では84.6%であり,非食道炎群のHP

 感染率が食道炎群に比べ有意に高いことが示された。ペプシノーゲン1/II比は食道炎症例で有

 意に高く,HP感染陰性例で有意に高いことが示された。幽門部の粘膜では逆流性食道炎・HP

 感染の有無によって胃炎の程度に差を認めなかったが,胃体上部の粘膜では食道炎症例,HP感

 染陰性例で胃炎の程度が有意に低いことが明らかにされた。以上の結果から再建胃管のHP感染

 は胃粘膜萎縮・胃体上部の胃炎を進行することによって術後の逆流性食道炎の発生に抑制的に働

 いていることが明らかにされた。

 本論文は,食道切除後に胃管再建された症例において,ロサンゼルス分類を用いて判定された

 逆流性食道炎の頻度・重症度について初めて言及している。また,Hε1'co加αεrρッ10r'感染が逆

 流性食道炎に与える影響について,非手術例で報告されていることが食道切除胃管再建症例にお

 いても同様に認められることを初めて確認しているので非常に意義があるものと考える。特に研

 究2で行った,食道切除胃管再建例における逆流性食道炎とHε1100わooごεrρヅor'感染の関係につ

 いての研究は,第10回ヨーロッパ消化器病週間においてBest100abstractawardを獲得する

 など世界的な評価も高い。よって十分学位に値するものと考える。
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