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研究の背景と経緯

　十二指腸非乳頭部表在性腫瘍に対する内視鏡治療法
は確立されておらず，安全で効果的な内視鏡治療法が
待ち望まれている．Endoscopic mucosal resection（内
視鏡的粘膜切除術，以下 EMR）は最も古典的な方法
だが，無再発割合は満足できるものではなく，遅発穿
孔 の 報 告 も 散 見 さ れ る 1-5）．一 方 で endoscopic 
submucosal dissection（内視鏡的粘膜下層剥離術，以
下 ESD）は，無再発割合は非常に高いが，術中穿孔

（14～21％），遅発穿孔（ 2 ～14％）が非常に高く，一
般的に行えるものではない6,7）．
　このような中で，underwater endoscopic mucosal 
resection （浸水下内視鏡的粘膜切除術，以下 UEMR）
が数年前より注目され，単施設試験であるが十二指腸
非乳頭部表在性腫瘍に対する有効性・安全性が報告さ
れた8,9）．そこで，20㎜以下の十二指腸非乳頭部表在性
腫瘍に対する UEMR の有効性・安全性を多施設で検

証するために前向き試験を行った．

研究成果の内容

　適格基準（① 内視鏡上20㎜以下，② 生検で腺腫ある
いは癌，③ 非乳頭部腫瘍，④  1 患者 2 病変まで，⑤ 採
血が基準範囲内，⑥ 20歳以上）を満たし，除外基準
（① 粘膜下層浸潤を疑う，② 有茎性，③ 家族性大腸
腺腫症，④ 抗血栓剤 2 剤以上継続下で治療が必要，
⑤ 重症感染症，⑥ 妊婦，⑦ 予後が 1 年以内）に該当
しない病変を，国内21施設（岡山大学関連施設および
関西 EDS 研究会施設）よりデータセンターに症例登録
を行い，患者背景，UEMR 治療成績，偶発症， 2 か月
後・12か月後のフォローアップ内視鏡に関するデータ
を前向きに集積した．
　図 1 に示す UEMR 手技を対象病変に対して行い，
2 か月後と12か月後にフォローアップの内視鏡検査を
行った．UEMR 後創部を注意深く観察後，創部から生
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ハイライト
・20㎜以下の十二指腸腫瘍に対する underwater EMR の有効性・安全性を多施設で評価した．
・155名166病変を登録し，無再発割合（95％信頼区間）は97.2（92.8～99.1）％であった．
・穿孔例はなく，underwater EMR は有効で安全な治療であることが証明された．
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検を施行し，病理学的な再発の有無をチェックした．
UEMR 2 か月後と12か月後でともに再発がなかった
割合を無再発割合と定義し，主要評価項目として評価
した．UEMR に関連した偶発症の割合も評価した．サ
ンプルサイズは既報のデータから150例と設定した．
　2018年 3 月～2019年 4 月の試験期間中に，最終的に
155名166病変が解析対象として登録された．登録され
た患者の平均年齢（標準偏差）は65.6（10.5）歳で，男
女比は110：45であった．病変の大部分（91％）は十二
指腸下降部に存在し，肉眼型は64％が表面隆起型，25％
が表面陥凹型であった．事前の組織検査では61％が低
異型度腺腫，39％が高異型度腺腫あるいは癌であった．
　UEMR 後の平均病変サイズ（標準偏差）は9.8（4.7）㎜
で，一括切除割合（病変が 1 回のスネアリングで一塊
に切除できた割合）は90％であった．平均手技時間は
5.4分であった．99％の病変に対して，UEMR 後創部を
クリップで縫縮していた．最終の組織結果は，低異型
度腺腫55％，高異型度腺腫あるいは粘膜内癌44％，粘
膜下層浸潤癌 1 ％であった．遅発出血を 1 ％に認めた
が，内視鏡的に止血された．術中および遅発穿孔は 0 ％
であった．

　UEMR を施行された 2 カ月後および12か月後のプ
ロトコールフォローアップ内視鏡を完遂したのは144
名155病変であった．この内，無再発140名151病変，再
発 4 名 4 病変であったため，主要評価項目である患者
あたり無再発割合は97.2％（95％信頼区間 92.8～99.1％）
となった．副次評価項目である病変あたり無再発割合
は97.4％（95％信頼区間 93.3～99.2％）であった．主要
評価項目である患者当たりの無再発割合は，95％信頼
区間下限値が，当初設定した閾値92％を上回ったため，
本試験で UEMR の有効性が示されたこととなった．
また，再発 4 名 4 病変に対しては全例追加で内視鏡治
療が施行され，その後の再再発は認めていない．

研究成果の意義

　今回の多施設前向きコホート研究により，20㎜以下
の十二指腸非乳頭部表在性腫瘍に対する UEMR の有
効性および安全性が示された．無再発割合は97.2％と
高く，重篤な偶発症は認めなかったため，UEMR は20㎜
以下の十二指腸腫瘍に対する今後の標準治療として期
待される．

図 1 　UEMR 手技
左上：下降部15㎜大 IIa 病変．右上：十二指腸内腔を生理食塩水で満たす．左下：ポリペクトミースネア15㎜で病変を絞扼し，EndoCut
モードで切除する．右下：切除後，創部をクリップ縫縮する．上記手順ですべての病変の切除を UEMR で行った．
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　本研究は十二指腸腫瘍に対する内視鏡治療の評価と
して初めて施行された大規模多施設前向き研究であ
り，今後の標準治療を決定し，十二指腸腫瘍に対する
内視鏡治療の方向性を定める上で，非常に意義がある
研究となった．
　また，UEMR の特徴として，下記 4 つが挙げられる．
① �管腔内を浸水にするとスネアリングがしやすくな

る．浸水下では腸管の内圧が低下することに加えて
浮力が働き病変が浮き上がるため，病変を掴みやす
くなる．

② �浸水にすると腸管内の屈曲が弱まり，スコープ操作
が安定する．

③ �局注が必要ないため，手技が簡便である．また，局
注により時に遭遇するパラドキシカルなスネアリ
ングの難化を防ぐことができる．十二指腸では粘膜
下層の血管やブルネル腺の影響で局注により病変
を良好に膨隆させることが難しいことが多い．

④ �UEMR 後の創部は比較的小さいため，クリップ縫
縮が容易である．

　上記メリットがあったことにより，EMR や ESD の
既報のデータと比較して，UEMR は安全性が高く，ま
た無再発割合も遜色ないことが示された．
　本試験の limitation として，フォローアップが 1 年
までであり，その後の再発の有無は不明なこと，フォ
ローアップ中の脱落症例が10例あったことが挙げられ
るが，本試験の結果を揺るがすようなものではなかった．

今後の展開や展望

　本研究により20㎜以下の十二指腸非乳頭部表在性腫
瘍に対する UEMR の有効性・安全性がワンアームの
観察研究により証明された．本来なら，無作為化比較
試験での評価が望ましいが，十二指腸腫瘍に対しては，
上述したように他の消化管臓器の腫瘍に対する標準治
療である EMR や ESD の偶発症発生割合が高いため，
十二指腸腫瘍に対しては標準治療と呼べるものがなか
った．このため，無作為化比較試験での UEMR の有
効性評価は困難である．よって，本研究結果をもって，
20㎜以下の十二指腸腫瘍に対しては UEMR が標準治
療として世界中に広まっていくことが期待される．日

常診療においては，十二指腸非乳頭部表在性腫瘍は大
部分が20㎜以下で発見されるため，多くの症例に対し
ては UEMR で十分であるが，20㎜を超える病変に対
する UEMR の有効性・安全性に関するデータは不十
分である．今後は無再発割合と偶発症発生割合を天秤
にかけた20㎜を超える病変に対する UEMR の治療成
績の評価が期待される．
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