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和文抄録 

背景・目的 

大腸癌多発肝転移の治療としては,根治切除が可能な場合には切除を

推奨されているが,個数の記載はなく,いまだにその予後は不良であ

る.そこで当科における大腸癌肝転移に対する切除症例の臨床成績を

解析し,大腸癌多発肝転移とくに 10 個以上の肝転移巣を有する症例に

対する外科的切除の妥当性を検討した. 

対象・方法 

2010 年 4 月から 2021 年 3 月までに,当科で大腸癌肝転移に対して初回

肝切除を施行した 119 例を肝転移巣の個数別に 3 群（A 群：腫瘍個数

1-4 個,B 群：腫瘍個数 5-9 個,C 群：腫瘍個数 10 個以上）に分類し,患

者背景,疾患背景,周術期背景,および術後の生存率を比較した. 

結果 

各群の原発巣切除からの 5 年生存率は,A 群：49.1％,B 群：70.7％,C

群：70.1％（not significant；NS）,初回肝切除からの 5 年生存率

は,A 群：41.8％,B 群：58.2％,C 群：63.9％（NS）,3 年無再発生存率
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は,A 群：26.5％,B 群：10.4％,C 群：20.0％（p＝0.0177）であった. 

結論 

5 年生存率は,原発巣（大腸癌）切除後も初回肝切除後も 3 群間に有意

差はみられず,C 群においても A 群や B 群同様に高い生存率が得られ

た.大腸癌肝転移症例においては,肝転移巣の個数が多くても積極的に

切除を行うことによって長期予後が得られる可能性がある. 
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本文 

はじめに 

大腸癌は,その診断時に 10.9%に同時性肝転移を有している 1).大腸癌

肝転移症例（colorectal cancer liver metastasis 以下,CRLM)に対す

る肝切除後の 5 年生存率は 35-58%と報告されており 1）,現時点におい

て外科的切除は患者の長期予後,さらには根治が期待できる唯一の方

法である 2-4）.CRLM に対する肝切除の適応基準として,①耐術可能であ

ること,②原発巣が制御されているか制御可能であること,③肝転移巣

を遺残なく切除できること,④肝外転移がないか制御可能であること,

⑤十分な残肝機能を有すること,が示されている 1）. 一方,CRLM に対す

る肝切除後の予後規定因子として,肝転移巣の数が報告されている 5-7)

が,この適応基準には肝転移巣の個数に関する具体的な指針が示され

ていない.これまでの報告によると,肝切除後に予後不良とされるのは

肝転移個数が 4 個以上 8)9)とも,10 個以上 10)とも言われており,一定の

見解が得られていない.とくに肝転移個数が 10 個以上の CRLM では,肝

切除後 3 年以内に 90％以上の症例が再発し,かつ再発巣の切除を行っ

ても再発を繰り返すことから,5 年以上の長期生存例は少なく,結果的
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に手術は勧められないとの報告 11）がある.一方で,転移個数 10 個以上

の多発肝転移症例に対する肝切除によって長期予後が得られたとする

報告も認められる 10)12).このため,現状では大腸癌多発肝転移症例に対

する外科的切除の有用性,とくに転移個数との関係は明確にされてい

ない.そこで我々は,大腸癌の予後規定因子の 1 つである肝転移の個数

に着目して,自施設における大腸癌肝転移に対する肝切除例を転移巣

の個数によって分類し,後方視的に肝切除後の予後とそれらに関わる

因子を検討し,生存分析を行った. 

方法 

2010 年 4 月から 2021 年 3 月までに当院で大腸癌肝転移に対して初回

肝切除術を施行した 169 人のうち,途中で受診を自己中断したなどの

理由から追跡が出来なかった患者 44 人と原疾患以外で死亡した患者 6

人を除外した 119 人を対象とした.これを肝転移巣の個数別に 3 群（A

群：肝転移数 1－4 個,B 群：肝転移数 5-9 個,C 群：肝転移数 10 個以

上）に分類して後方視的に解析を行った. 検討項目は,患者背景とし

て,年齢,性別,併存疾患,術前肝機能（術前 ICG 15 分値）,術前の肝障

害度（Child-Pugh 分類）を,また疾患背景として,原疾患である大腸癌
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の病期,大腸癌と肝転移の同時性／異時性の別,H 因子,肝外転移の有

無,肝転移巣の最大径（㎜）を,さらに,周術期背景として,化学療法な

どの術前治療の有無（化学療法以外なければ単に化学療法の有無）,

術前・術後の腫瘍マーカー（CEA,CA19－9）,術式,肝転移巣の累積切

除個数,肝切除回数を,最後に,治療成績として,Clavien-Dindo 分類

Grade3 以上の合併症の有無,入院日数,再発の有無,を解析した. 

主要評価項目として,大腸癌手術後の 5 年生存率と初回肝切除術後

の 5 年生存率を各群間で比較した.また副次評価項目として,初回肝切

除術後の無再発 3 年生存率を各群間で比較した.解析には,JMP PRO 

15.0software（SAS Institute Inc.Cary,NC,USA）を用いた. 

 

統計 

解析方法は,患者の臨床的特徴の解析にχ 2 検定, Fisher 正確検定, 

Kruskal-Wallis 検定, および Steel-Dwass 検定を使用し,全生存率お

よび無再発生存率には, Kaplan-Meier 法と log-rank 検定,および

Bonferroni 手法を使用した.有意水準は p≺0.05 とした. 
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結果 

大腸癌肝転移に対する肝切除 119 人のうち,A 群（肝転移数 1－4 個）

は 91 人,B 群（肝転移数 5－9 個）は 12 人,C 群（肝転移数 10 個以

上）は 16 人であった. 

各グループの患者背景,疾患背景,周術期背景,および治療成績を表

（表 1-4）に示す.これらのうち,3 群間で有意差を認めた項目は,H 因

子（p≺0.0001）,術前および術後 CEA 値（それぞれ p＝

0.0375,0.0475）,術式（p≺0.000１）,入院日数（p＝0.0038）であっ

た. 肝切除術前・術後の化学療法についてであるが,化学療法の有無

は 3 群間に有意差は認めなかった（p＝0.0665）. 

大腸癌手術後の 5 年生存率（図１）は,A 群,B 群,C 群で,それぞれ

49.1%,70.7/%,70.1%で,3 群間で有意差を認めなかった（p＝0.4459）.

初回肝切除後の 5 年生存率（図２）は,A 群,B 群,C 群で,それぞれ

41.8%,58.2%,63.9%であり,同様に 3 群間で有意差はみられなかった

（p=0.3880）.一方,初回肝切除からの無再発生存率（図 3）を解析し

た結果は, A 群,B 群,C 群が,それぞれ 26.5%,10.4%,20. 0%で,3 群間に

有意差が認められた（p＝0.0177）.  
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考察 

CRLM の自然経過は,多発肝転移の場合,その生存期間中央値は,およそ

3～18 カ月といわれ 13-17）極めて予後不良である.また,CRLM に対して手

術を行わなかった場合は 5 年生存率が低くなるという報告もある  

18)19).従って,CRLM に対しては,可能であれば外科的切除を選択する,と

いう考えが一般的である 1).National  Comprehensive-Cancer-

Network（NCCN）ガイドライン（2017 年） 20）によると CRLM（単発,多

発を含む）に対して肝切除術を行った場合の 5 年生存率の中央値は

38％ 21）と記されている.単発例に限ってみると,肝切除後の 5 年生存率

は 71％ 22-24)と良好な成績が報告されている.本邦からの大腸癌治療ガ

イドライン 1）の中でも,多施設集計の結果,CRLM（単発,多発を含む）

に対する肝切除後の 5 年生存率は 39.2％ 25）と,欧米の成績とほぼ同等

である.さらに,再発症例に対する再肝切除例でも 21～52％の 5 年生存

率が得られること 26-33）,再発に対して繰り返し肝切除を行っても治療

効果は減弱しないこと 34）も報告されている.これらの事実から大腸癌

多発肝転移に対する肝切除は,その安全性が担保されれば妥当であり

1)18)19)25)34）,また再発例に対する再肝切除も有用であると考えられる.
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しかしながら,肝転移巣が多数存在する場合においても同様に肝切除

術が妥当であるかどうかはまだ明らかにされていない.病巣の数が少

なく（概ね 3 個以下）,根治切除に手間がかからない場合には当然な

がら切除の意義はあると思われる.しかし,転移巣が多数存在し,根治

切除のために患者に過大な侵襲を加わるような場合は,切除を行うべ

きかどうかの判断は難しく,一定の指標がないために施設間で異なる

のが実情である.報告によると,予後規定因子の 1 つである転移個数 5-

7)について,予後不良とされるのは 4 個以上 8） 9)とも,10 個以上 10)とも

言われている.そこで,われわれは肝転移巣の数を 1-4 個,5-9 個,10 個

以上の 3 群に分類して検討し,転移個数が多い場合でも肝切除術が有

効であることを示した. 

多数の肝転移巣を切除した場合の問題点として ,時に残肝容量の

保持が困難になること,切除後の残肝再発が高率である 38） 39)こと,があ

げられる.すでに述べたように ,大腸癌診療ガイドラインでは肝切除の

適応基準として十分な残肝機能を有することを規定している .一方

で,ESMO 診療ガイドライン（2016 年）40）では,肝切除の適応にならない

条件を技術的側面と腫瘍的側面から述べている.まず,技術的側面のう
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ち,絶対的非切除適応として①残肝容積を 30％以上確保した R0 切除が

困難,相対的非切除適応として②門脈塞栓や二期的肝切除 ,ラジオ波凝

固療法などの局所療法を併用して R0 切除が可能となる肝切除,③R1 肝

切除である.腫瘍的側面からは,①同時性の肝外転移（切除困難）,②腫

瘍個数が 5 個以上,③tumor progression が挙げられている.われわれは

大腸癌多発肝転移症例に対して ,患者の耐術能と十分な残肝機能があ

り,また安全な切除が可能と判断すれば ,肝転移巣の個数や腫瘍の局在

によらず,積極的に肝切除を行う方針としている .残肝容積が不足して

いる場合でも ESMO 診療ガイドラインに則って門脈塞栓やラジオ波凝固

療法を併用して切除の可能性を模索している .残肝再発例に対しても

前述の大腸癌診療ガイドラインの肝切除の適応基準に照らし合わせて

可能な限り切除を考慮している. 

 このような方針によって,本研究では肝転移の個数によらず,41～

63％という比較的良好な 5 年生存率が得られたと考える.ただし,今回

の検討では,転移個数が多い C 群で生存率がより高い傾向がみられた.

この理由は本研究の limitation と関係する.先ず考えられるのは,本

研究では B 群,C 群の患者数が少ないことである.一般に大腸癌肝転移
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に対する手術症例は多くが転移数 1-4 個であり,それよりも転移数が

多くなればなるほど手術に必要な外科医の技術的難度と患者の侵襲の

度合いが上がるため,適応症例が限られてくる.当然,B 群,C 群の患者

数は A 群に比して少なくなり,これによって統計学的解析にばらつき

が生じる可能性がある.次に,本研究は後ろ向きコホート研究であり,

患者選択時に様々な selection bias がかかっている可能性がある.多

数の転移巣を切除する場合は患者への侵襲が大きくなるため ,結果的

に耐術能の高い患者が選択され,予後の改善に寄与した可能性がある.

また,当科には大腸癌多発肝転移に対する決められたサーベイランス

がないため,患者の通院や画像検査のインターバルが一定していない .

転移個数が多い場合や,腫瘍マーカーが高値の場合は,患者の通院や画

像検査のインターバルが短くなり,これによって再発の早期発見と早

期手術ができた症例が含まれる可能性がある.そのほか,肝転移巣に対

して手術先行か化学療法先行かについての明確な取り決めがなかった

ことも,バイアスになった可能性がある. 

今後,本研究を継続し,大腸癌多発肝転移に対する外科治療につい

て,さらに詳細かつ正確な指針を示すためには,肝転移数 5 個以上の症
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例に対して引き続き積極的に切除を行って症例数を蓄積することはも

ちろん,CRLM 患者に対するサーベイランスの統一やサルコペニアを含

めた患者の術前栄養状態についても厳密に比較検討することが課題と

考える. 
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図の説明 

図１： 大腸癌切除からの 5 年生存率の比較 

各群の 5 年生存率は,A 群：49.1％,B 群：70.7％,C 群：70.1％. 

 

図２：初回肝切除からの 5 年生存率の比較 

各群の 5 年生存率は,A 群：41.8％,B 群：58.2％,C 群：63.9％. 

 

図 3：初回肝切除からの 3 年無再発生存率の比較 

各群の 3 年無再発生存率は,A 群：26.5％,B 群：10.4％,C 群：20.0％. 
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英文抄録（3００語程度） 

Validity of Surgical Resection for Multiple Colorectal Cancer 

Liver Metastases  

[Background] 

Standard treatment for patients with multiple colorectal 

cancer liver metastases (CRLM) has not been well established, 

and the prognosis is still poor. Therefore, we analyzed the 

clinical results of hepatectomy for the patients with CRLM in 

our department and clarified the appropriateness of surgical 

resection for CRLM, especially for the patients with 10 or 

more liver metastases. 

[Methods] 

From April 2010 to March 2021, a total of 119 patients who 

underwent first hepatectomy for CRLM divided into 3 groups 

according to the number of liver metastases (A group: 1-4 

tumors, B group: 5-9 tumors, and C group: 10 or more tumors), 
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and the patient background, disease background, perioperative 

background, and postoperative survival rate were compared 

among the 3 groups. 

[Results] 

The 5-year survival rate after primary colorectal surgery in 

each group was A group: 49.1%, B group: 70.7%, and C group: 

70.1% (not significant; NS), and the 5-year survival rate 

after the first hepatectomy was A group: 41.8%, B group: 

58.2%, and C group: 63.9% (NS), and the 3-year recurrence-free 

survival rate was A group: 26.5%, B group: 10.4%, and C group: 

20.0% (p = 0.0177). 

[Conclusions] 

The 5-year survival rate both after the primary colorectal 

surgery and after the first hepatectomy was not significantly 

different between the 3 groups, and the high survival rate was 

observed in the C group as in the A group and B group. In 
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cases of CRLM, a long-term prognosis may be obtained by 

aggressive resection even if the patient has many liver 

metastases. 
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表 

表１ 

 

表１：患者背景 

A 群,B 群,C 群における年齢,性別,併存疾患,肝機能をまとめた. 
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表２  

 

表２：疾患背景 

A 群,B 群,C 群における大腸癌 Stage,肝転移の同時性/異時性,H 因子,

肝外転移,転移性肝腫瘍の最大径をまとめた. 
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表 3 

 

表 3：周術期背景 

A 群,B 群,C 群における転移性肝腫瘍に対する術前療法,術前後の化学

療法,術前後の腫瘍マーカーをまとめた. 

PTPE:Percutaneous transhepatic portal vein embolization 

TACE:Transcatheter arterial chemoembolization 

NAC:Neoadjuvant chemotherapy  
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AC:Adjuvant chemotherapy  
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表４  

 

表４:周術期背景 

A 群,B 群,C 群における手術方法,術式,肝切除回数,入院期間,合併症

率,周術期死亡率,再発率をまとめた. 

Hr0: Liver partial resection 

HrS: Liver subsegmental resection 

Hr1: Liver segment resection 
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Hr2: Liver lobe resection 

Complications of CD ≥ G3 ：Complications of CD classification 

G3 or higher (%) 
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図１  
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図２ 
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図 3 
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