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研究成果の概要（和文）：　食道がん手術を受けた患者において，口腔内の状態と予後予測因子の関係，術前化
学療法中の口腔内の細菌叢の状態，口腔内の状態と術後の栄養状態について検討した。
　その結果，予後予測因子と奥歯のかみ合わせの状態に有意な関連があること，術前化学療法中に口腔粘膜障害
が出た患者では口腔細菌叢の生物多様性が低下する傾向にあること，術後の栄養状態と口腔内状態に関する因子
に関連がある可能性があることを示した。

研究成果の概要（英文）： In the esophageal cancer patients who underwent esophagectomy, we 
investigeted that the relationship between oral health status and prognosis index, the status of 
oral flora during neoadjuvant chemotherapy, the relationship between oral health status and 
nutritional status after surgery.
 In consequence, these were suggested that the significant relationship between prognosis index and 
occlusal support, a tendency for decreased biodiversity in the patients who had oral mucosal 
disorder during neoadjuvant chemotherapy, and possibility of the positive relationship between 
exacerbations of nutritional status after surgery and occlusal support. 

研究分野： 予防歯科学分野
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　食道がん手術は，侵襲が大きく術後合併症の頻度も高いため，チームの介入効果が大きく，歯科の果たす役割
も大きい。
　本研究では，食道がん患者におけるかみ合わせの状態と予後予測因子，術前補助化学療法中の口腔粘膜障害と
細菌叢との関連，口腔内の状態と栄養状態との関連を調べた。
　本研究の意義は，歯科疾患の予防や歯科治療等の歯科介入が，食道がん患者の予後改善や生活の質の向上に貢
献できる可能性を示すための情報を得るために役立ち，今後，検討すべき課題を示したことである。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 
食道がん手術は，術野が広範で，侵襲が大きく，反回神経麻痺，術後肺炎，縫合不全などの術

後合併症の頻度も高い。近年，消化管手術の予後を予測する免疫栄養学的な因子として
Prognosis Nutrition Index（PNI） が注目されている 1)。PNI は，血清アルブミン値と総リン
パ球数で計算できる簡便で有用な指標であり，術前の PNI 値が高い方が手術後の合併症が少な
く生存率も高いとの報告がある 2)。 
食道がん治療は，手術のみでなく術前補助化学療法を行うことが多い。手術の予後を改善する

ためには，術前補助化学療法中の PNI，すなわち免疫栄養状態を高く維持することが重要と考
えられる。しかし，化学療法中は，口腔粘膜炎や口腔カンジダ症等の口腔合併症が頻発し，重症
化すると，激しい痛みや不快感のために経口摂取が困難になり，栄養状態や QOL を著しく低下
させる。また，化学療法中は骨髄抑制により，易感染状態となり，口腔微生物の局所的な感染が
口腔合併症の重症化に影響する。従って，術前補助化学療法中に口腔合併症の発症や重症化を予
防し免疫栄養状態を維持して手術に臨むためには，口腔感染管理が極めて重要である。 
我々は，食道がん患者の術後の体重変化に対して咬合咀嚼能力の回復が，体重増加に影響する

ことを個別の症例で確認した 3）。手術後の長期的な経過において，咬合機能や咀嚼能力を良好に
保つことが，術後の体重減少を予防し，食道がん治療の予後を改善できる可能性があると考えら
れる。 
以上より，我々は，術前補助化学療法中の口腔感染管理により口腔合併症を予防し，免疫栄養

状態を維持することは，食道がん手術の予後を改善させる，という仮説をたてた。さらに，化学
療法中の口腔細菌叢が口腔合併症の発症や重症化に影響すると考え，16S rRNA による網羅的
な解析により，細菌学的な検討を加えようと考えた。 

 
 

２．研究の目的 
本研究の目的は，手術を受ける食道がん患者を対象とし，①PNI と口腔内の状態との関連を

検討すること，②術前化学療法中の口腔合併症と口腔細菌叢との関連について検討すること，③
術後の栄養状態と口腔内の状態との関連を検討すること，とした。 
 
 
３．研究の方法 
①PNI と口腔内の状態との関連 
食道がん手術を受けた患者 73 名を対象に，PNI 低値群（< 45）（19 名）と PNI 高値群（≥ 45）

（54 名）に分けて，口腔内の状態を比較，検討した。 
②術前補助化学療法中の口腔合併症と口腔細菌叢との関連 
食道がん術前補助化学療法を受けた11名の患者の口腔粘膜や舌上の細菌を採取し，16S rRNA

による網羅的な解析を行った。口腔粘膜炎を発症した患者群と発症しなかった患者群で，口腔細
菌叢の違いを検討した。 
③術後の栄養状態と口腔内の状態の関連 
 食道がん手術を受けた 11 名の患者を対象に，退院時，退院時から 6 か月後の咀嚼能力を，噛
むことで変色するガムを用いて評価した。口腔内の状態や咀嚼能力と，栄養状態との関連を評価
した。 
 
 
４．研究成果 
①PNI と口腔内の状態との関連 
 低 PNI (< 45) は，総タンパク，健全歯数，噛み合わせの状態 (不良)と有意な関連があった
（表）。現在，論文投稿中である。今後は，術前化学療法中の PNI と口腔内の状態との関連を検
討する予定である。 
 
表 ステップワイズ法（変数減少法）による低 PNI (< 45) と関連する因子の分析 

因子 オッズ比 95% 信頼区間 P 値 
    

総タンパク 0.189 0.056 – 0.631 0.007*     
健全歯数 0.899 0.811 – 0.996 0.042*     
噛み合わせの状態 (不良) 9.363     1.769 – 49.565 0.009* 

*P < 0.05 
 
②術前化学療法中の口腔合併症と口腔細菌叢との関連 
術前化学療法中に口腔粘膜炎や口腔カンジダ症を発症した患者では，口腔内細菌の多様性が

失われる傾向にある可能性が示された（図 1，2）。 
今後は，本結果の臨床的意義等について検討を加え，論文にまとめる予定である。 



   
 
③術後の栄養状態と口腔内の状態との関連  
 術後の咀嚼能力と，体重などの栄養状態との因子に有意な関連は認めなかった。一方で，栄養
状態を表す因子 Yは，口腔内の状態を表す因子 Xと有意に関連がある可能性が示された（図 3）。 
今後，本結果の臨床的な意義を考察し検討を加えた上で，必要に応じて追加の研究などを検討

したい。 
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