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BMIと食道がん手術における短期成績の関連性
[bookmark: _Hlk63069010]Impact of body mass index on　short-term outcomes following esophagectomy for esophageal cancer: a nationwide inpatient data study in Japan

１．研究の背景
以下の点を簡潔明瞭に記載。
-本研究の背景
-本研究に関連する先行研究のレビュー結果のまとめ (What are already known?)
-先行研究では明らかになっていない点 (What remains unknown?)
-本研究の新規性 (What are new in this study?)
-本研究の目的 (What are the aims of this study?)
Body mass Index (BMI)が様々な手術の周術期合併症や死亡に影響を及ぼすことが知られている。肥満がリスク因子であることは以前から周知されていたが、最近は痩せもリスク因子であることが報告されるようになった[1-3]。サルコペニア（加齢による筋肉量の減少）[4]やフレイル（加齢による虚弱）[5]といった概念が注目され、特に高齢者における低BMIのリスク評価の重要性が高まっている。一方で米国の大規模コホートでは軽度肥満で最も死亡リスクが低下する、いわゆるObesity paradoxが報告されている[6]。
食道がんにおいてもBMIと周術期合併症の関連が示されている[7]。米国の9389例を検討した研究では、痩せと高度肥満が術後合併症のリスク因子であり、軽度肥満患者で最もリスクが低かったと報告された[8]。しかし、本研究は腺癌症例が8割を占め、術式はIvor Lewis食道切除術（2領域リンパ節郭清での胸腔内吻合）や（胸部操作を伴わない）経裂孔的下部食道切除術が選択されている。また食道腺癌の発生はBMIと相関するため[9]、本研究ではBMIの中央値が27.0 kg/m2(IQR: 23.7-30.8 kg/m2)と高い。一方で、アジアでは扁平上皮癌が9割を占めるため、痩せている患者が多く[10]、より侵襲の大きいMcKeown食道切除術（3領域リンパ節郭清での頸部吻合）が多く実施されている。このように米国とアジアでは食道がん患者の背景、選択される術式が異なるため、短期成績に与える影響も異なると考えられる。また、本研究ではサンプル数が十分でないためBMIと死亡率の関係は検討されていない。さらに、BMIがどの時点で測定されたか（手術前あるいは術前化学療法前か）が不明であるというlimitationも抱えている。これまで、日本や中国からも肥満が食道がん術後の縫合不全や肺炎のリスク因子であることは報告されているが、サンプル数が十分ではないために痩せに関する解析、および死亡リスクの評価が不十分であった[11, 12]。
上記のように、BMIとMcKeown食道切除術後の短期成績との関連、特に周術期死亡に与える影響については明らかではない。本研究では扁平上皮癌症例に対する上記術式が中心である本邦のDPCデータベースを用いて、術直前のBMIと術後合併症と死亡の関係を評価する。

Clinical questionからResearch questionへの当てはめ
PECO
Patient（対象）： 食道悪性腫瘍手術（K5292, K529-22, K5291, K529-21, 縦隔鏡下手術K529-3）を受けた症例
Exposure（曝露）： 術前Body mass index (BMI)カテゴリー（やせ、肥満1、肥満2）
Control（対照）： 普通体重
Outcome（アウトカム）： 術後合併症（全合併症、肺炎、縫合不全、SSI、反回神経麻痺、呼吸器関連合併症、血栓塞栓性合併症、心血管系合併症）、術後30日以内死亡、周術期死亡、術後在院日数、入院費用

各項目を1－2文で記載すること
FINER
Feasible(実施可能か、DPCのデータで対象、曝露、アウトカムが定義できるかなど): DPC dataを用いてretrospectiveに解析可能
Interesting（同じ領域のすべての読者にとって興味深い内容か）: 日本の食道がん術後の合併症とBMIの関係についての大規模な研究は過去になく興味深い
Novel（新規性や独自性があるか）: アジアからの食道がん術後の合併症とBMIに関する報告は単施設での検討しかなく、ビッグデータを用いた研究はない
Ethical（倫理的に問題ないか）: DPCデータを用いる観察研究のため問題ない
Relevant（患者、医療従事者にとって切実な問題か）: 食道がんは術後合併症が多く、ハイリスク症例を正しく理解することは治療成績向上に不可欠である

２．研究の方法
抽出するデータの年度
2010年7月～2024年3月（←現在利用可能な期間は左の通り）

データ抽出条件
データ抽出のキーとなる病名のICD10code, 手術名のKcodeなどを列挙
※下記のURLを参照
ICD10 国際疾病分類第10版
http://www.byomei.org/icd10/index.html
ICD10コードの検索は「標準病名マスター病名検索」
http://www.byomei.org/Scripts/Search/index_search.asp
診療報酬点数表コード（しろぼんねっと）
http://shirobon.net/
2021年度「DPC導入の影響評価に係る調査」実施説明資料
https://www.mhlw.go.jp/content/12404000/000764207.pdf
社会保険診療報酬支払基金　令和2年　基本マスター
https://www.ssk.or.jp/seikyushiharai/tensuhyo/kihonmasta/r02/index.html
診療報酬情報提供サービス　
令和2年度診療報酬改定のページ
https://shinryohoshu.mhlw.go.jp/shinryohoshu/kaitei/doKaiteiR02;jsessionid=5B460D9D18C5FABB749C15FD17A070A9
令和3年度診療報酬改定のページ
https://shinryohoshu.mhlw.go.jp/shinryohoshu/kaitei/doKaiteiR03;jsessionid=5B460D9D18C5FABB749C15FD17A070A9

以下のKコードを含む全症例
K5291   食道悪性腫瘍手術（消化管再建手術を併施するもの）　頸部、胸部、腹部の操作によるもの
K5292   食道悪性腫瘍手術（消化管再建手術を併施するもの）　胸部、腹部の操作によるもの
K529-21 胸腔鏡下食道悪性腫瘍手術　頸部、胸部、腹部の操作によるもの
K529-22 胸腔鏡下食道悪性腫瘍手術　胸部、腹部の操作によるもの
K529-3  縦隔鏡下食道悪性腫瘍手術

対象の組み入れ基準
手術名が
「食道悪性腫瘍手術（消化管再建手術を併施するもの）　胸部、腹部の操作によるもの」
「胸腔鏡下食道悪性腫瘍手術　胸部、腹部の操作によるもの」
「食道悪性腫瘍手術（消化管再建手術を併施するもの）　頸部、胸部、腹部の操作によるもの」
「胸腔鏡下食道悪性腫瘍手術　頸部、胸部、腹部の操作によるもの」
「縦隔鏡下食道悪性腫瘍手術」
のいずれかである症例を対象とする。

対象の除外基準
18歳未満
「喉頭・下咽頭悪性腫瘍手術」を併施した症例
BMIの欠損症例

統計手法
予定している統計手法を記入。
[bookmark: _Hlk57730142]多変量解析（ロジスティック回帰分析）およびRestricted Cubic Spline解析、サブグループ解析（開胸手術と胸腔鏡手術）
想定する独立変数：年齢、性別、喫煙歴、Charlson Comorbidity index、併存疾患、hospital volume、術式、手術年度

Outcome
具体的に記入。複数ある場合は、primary outcomeを1つ挙げ、その他はsecondary outcomeとして列挙。
Primary outcome　: 総合併症
Secondary outcomes: 外科的合併症（縫合不全、膿胸、乳び胸、気胸、腹膜炎、イレウス）、呼吸器合併症、心血管系合併症（深部静脈血栓症、急性冠症候群、肺静脈塞栓症、心不全、脳卒中）、術後30日以内死亡、周術期死亡、術後在院日数、麻酔時間、入院医療費

３．期待される結果
本研究で期待される結果やその意義について、現時点で可能な限り具体的に記入。
扁平上皮癌が中心となるアジア圏の食道がん手術において、低BMI患者の周術期合併症のリスク評価が不十分で、BMIと死亡リスクに関しても今まで検討されてこなかった。また高齢者と非高齢者では至適BMIが異なる可能性、開胸手術と低侵襲手術ではBMIの術後合併症に与える影響が異なる可能性がある。これらを明らかにすることで、食道がん手術におけるBMIのリスクをより正確に評価することが可能となる。これまでアジア圏においては、BMIと食道がん手術の短期成績に関する報告は単施設からのものに限られ、ナショナルデータであるDPCを用いて解析することは、大きな意義があると考えられる。
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