
1．はじめに

最近の20年間で罹患率は結腸癌で約 4倍，直腸癌で

2倍に増加している．このような大腸癌の増加に対し

て，診断・治療においてめざましい進歩がとげられて

きている．1984年から1993年の10年間に国立がんセン

ター中央病院で手術が行われた大腸癌1,543例の予後

をみると，1,201例に治癒切除（根治度A）の手術がな

され，その 5年生存率は81％であった．それらの症例

のうち10％に肝転移再発が確認された．一方，1,543

例のうち同時性肝転移が15％に認められた．したがっ

て，大腸癌全体の23％に肝転移が合併したことになる．

このことから大腸癌の予後を更に改善させるには，こ

の肝転移の治療成績の向上を図ることが重要となる．

従来，大腸癌の肝転移があればそれは全身転移の部

分症状であり，たとえば肝転移巣をすべて切除しても

治癒する可能性は少ないと考えられ，非治癒切除とし

て分類されていた．しかし，大腸癌の血行性転移はカ

スケード理論1）つまり，「大腸癌の大部分の症例では，ま

ず，肝に血行性転移が成立し，ある程度の大きさにな

るとそこから肺に転移する．さらに，肺から全身に癌

細胞が散布されると」と考えると，血行性転移であっ

ても転移が肝に限局している時期がある（Fig. 1）．そ

の時点で肝転移巣をすべて切除すれば根治しうる可能

性がある．

1980年代に入り，超音波検査やCT検査の検査機器

の不断の改良や肝腫瘍診断の著しい進歩により，1cm

ないしそれ以下の腫瘍病変を描出できるようになっ

た．また，大腸癌術後の follow up に CEA検査が導入

され，治癒切除後の再発疑い症例を早期に拾い上げ，

精密検査を行えるようになった．これらの進歩により

大腸癌肝転移に積極的に肝切除が行われるようにな

り，肝切除症例数は年ごとに増加し，経験が増すとと

もに治療成績が向上し，それがまた肝切除の適応を拡

大してきた（Fig. 2）．

2．大腸癌肝転移の頻度

大腸癌の肝転移合併頻度は，前述したように，国立

がんセンターでは23％であった．欧米からはドイツの

Scheele ら2）は大腸癌5,249例のうち23％に肝転移が合

併したことを報告し，米国のWade ら3）は29％として

いる．このように，大腸癌全体の予後を改善するには

肝転移の治療成績の向上が大きな比重を占めているこ

とがわかる．

3．肝切除の適応

肝切除の適応基準は術前診断での転移個数で決定さ

れていることが多い．1980年以前は単発例のみが切除

の対象であり，1980年代は Iwatsuki ら4）や Ekberg ら5）

の報告を基に転移個数 3個以下が切除の適応となって

いた．しかし，1990年代に入り，積極的に肝切除を行っ
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ている施設からの肝切除100例以上の分析で，転移個数

4個以上であっても長期生存を得る症例が少なからず

あることが報告されるようになった6）～12）．また，3個ま

でを切除適応であると報告した Iwatsuki らは 8年後

に新たに分析し，4個以上でも長期生存例があり，切除

の対象となる症例がいると結論している10）．

現時点では切除適応基準の consensus は得られてい

ないが，�転移が肝に限局している，�十分な残肝機

能を残して，転移巣の完全切除が可能である，の条件

を満たしていれば切除の対象になる．相対的適応とし

て．肝外転移が切除可能であれば肝切除を考慮しても

よい．適応とならないのは�肝門部リンパ節転移陽性，
�肝門部胆管への浸潤，�下大静脈への浸潤である．
�に関しては議論の余地はあるが，Beckurts ら13）は大

腸癌肝転移連続126症例に肝門部郭清を行い，リンパ節

転移率は28％で，転移陽性25例の 3年生存は 1例のみ

で，5年生存はなかったと報告していることから，術前

すでに肝門部リンパ節転移が明らかな症例に対しては

肝切除の治療効果はないものと思われる．

4．肝切除成績

国立がんセンターでの肝切除の成績と欧米からの主

な成績を Fig. 3，4，Table 1に示す．これらからもわ

かるように，大腸癌肝転移に対する肝切除は安全な手

術となり，また，30％～40％の 5年生存率を得ている．

しかし，肝切除後の再発は60％～70％であり，特に残

肝再発は40％に合併することから，今後これに対する

対策が重要となる．

Fig. 1 Cascade hypothesis of hematogenous metastases from colon cancer

Fig. 2 Advances in surgical treatment of liver metas-

tases from colorectal cancers

Fig. 3 Survival after liver resection of colorectal me-

tastases

Fig . 4 Survival after liver resection according to

curability of liver metastases
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Tabel 1　Outcome of surgical treatment of liver metastases

hospital deathrecurrence
in liver

recurrence rate5 year
survival

No. of cases
（curative case）

patient 
collection

yearauthors

6%43%61%38%226（183）1960―19871990Scheele J, et al.
（Germany）

5%41%69%30%107（100）1980―19891991Doci R, et al.
（Italy）

2%――25%280 　　1960―19871992Rosen,  et al.
（Mayo Climic, USA）

1%32%60%48%159（107）1978―19891993Sugihara K, et al.
（Japan）

0%―72%32%204 　　1981―19911994Gayowski TJ, et al.
（Pittsburgh, USA）

3%25%52%38%456 　　1985―19911997Fong Y, et al.
（MSKCC, USA）

1%38%69%37%107（89） 1986―19961997Rees M, et al.
（UK）

Table 2　Prognostic factors in liver resection of 
colorectal metastases

Significant

lymph node involvement of hepatic pedicle

extra-hepatic metastases

positive surgical margin

Intermediate

positive regional lymph node of primary tumor

number of liver metastases

synchronous or metachronous

unilobar or bilobar

Not significant

sex

age

primary site

preoperative CEA

size

type of surgery

blood transfusion

5．肝切除の予後に影響を与える因子

予後に影響を与える因子を Table 2に示す．肝切離

面に癌が露出した症例は予後不良である（Fig. 4）．癌

露出例を分析してみると，大部分がH3症例であり，残

肝再発は60％を超え，再発巣は残肝全体に出現してい

る．これは露出させてしまった技術的な因子よりも，

残肝量温存のため露出せざるをえない状態で切除した

ことによると考えられ，適応の問題に帰すことができ

る．

前述したような適応で肝切除を行っているが，具体

的には転移巣何個までが適応となるのか．これは個数

だけでは判断しにくく，分布．大きさ，大小不同，同

時性か異時性か，などを考慮している．片葉転移（H

1），両葉転移でも 4個まで（H2）は切除の対象となる．

両葉転移の場合5～6個までが切除の限界と考えてい

る．surgical margin 1cm以上が1cm未満より予後良好

であることから，surgical margin 1cm以上の確保が勧

められている．しかし，国立がんセンターのデーター

からはその必要性はないと思う14）．癌を露出させない

ように切除すれば良好な予後が得られる．欧米では葉

切除が標準術式であり，十分量の surgical margin の確

保が可能である．しかし，術中超音波ガイドによる部

分切除を標準術式としてる場合は，surgical margin 1

cmにこだわらず，癌が露出しないように切除しるこ

とで十分である．ただし，グリソンに沿って中枢側へ

1cm以上進展している例が約20％である15）．したがっ

て，術中超音波検査で転移巣から連続するグリソンの

肥厚を認めた場合は肥厚のないグリソンまで十分に切

除すべきである．

現時点では肝切除以外に長期生存が十分に期待でき

る方法がないことから，予後不良の因子を有していて

も，切除の適応を満たしていれば肝切除すべきである．

6．肝切除の術式

本邦では超音波ガイドによる肝部分切除が，欧米で

は葉切除が標準術式である．しかし，欧米でも超音波

ガイドによる部分切除が増えてきている．この術式に

の利点は�術前指摘できなかった転移巣を発見でき
る，�腫瘍と肝内脈管系の立体関係をチェックできる，
�必要に応じて surgical margin をチェックできる，�
残肝量が多い，があげられる．一方，葉切除は定型的

手術であり，煩雑でなく，術前に感度の高い検査（an-

gio CT）を行っておけば術中超音波検査で新たな転移

巣を見つける努力をする必要がない．
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Table 3　Advantages and disadvantages of early 
surgical treatment of liver metastases

Advantages

single surgery

possible resection

no increase of risk of lung metastases

Disadvantages

possible micro-metastases which grow early after surgery

when wai t  3  months,  grown-up  micro -metastases  c a  n 

be removed by single liver surgery or if no indication 

of resection, unnecessary liver resection can be 

avoided

一方，肝十二指腸靭帯の郭清を施行するか否かが問

題となっているが，前述したように肝門部リンパ節転

移陽性例の予後は非常に不良であることから13）肝十二

指腸靭帯郭清の必要はないと考える．

7．肝切除の時期

悪性腫瘍の場合早期診断・早期治療が原則である

が，肝転移の場合は必ずしもそうではない．肝転移は，

転移能を獲得した大腸癌が切除される直前まで門脈血

中に癌細胞を放出し，門脈血中に入った癌細胞は肝全

体に散布されている，と考えてよい．診断能が向上し

てきた現在，1cmないしはそれ以下の転移巣を描出で

きるようになったが，より小さな病変の描出は不可能

である．したがって，早期診断として1cmの転移巣を

見つけても，それより小さな病巣が存在する可能性は

ある．肝切除後の残肝再発は術前・術中に発見できな

かった転移巣が増大した結果である．つまり，Table

1に示されるように肝切除例の40％前後には手術時確

認できなかった微小転移が存在していたことを意味す

る．転移巣の大きさが予後判定因子とならないことも

この問題が関与している．

同時性肝転移の場合，同時切除するか異時切除する

かが問題となる．Table 3に示す肝転移の早期診断・早

期治療の利点と欠点を参考にして判断してほしい．同

時性に大小不同の転移巣が両葉に散在していたり，1

cm前後の小さな転移巣がある場合は，3か月前後経過

を見る方がよいと思う．肝門部や右肝静脈近傍にある

場合や尾状葉にある場合は待つと切除不能ないしは葉

切除となるため，早期切除が良い．

異時性肝転移であっても大腸手術より 1年以内で

あったり， 1cm前後であれば 3か月ほど経過を見る．

その間に，発見されなかった転移巣が大きくなり，そ

れらを同時に切除できる利点がある．

8．補助療法

肝切除後の残肝再発率は高く（Table 1），それに対す

る対策が必要である．残肝再発予防として，切除不能

肝転移に効果のある肝動注療法が試みられている

が16）17），使用薬剤や投与法がさまざまであり，その有

効性は確認されていない．その理由として，有効性を

確認する必要症例数の確保が困難である．肺再発率も

高いため肝動注による残肝再発だけを予防してもそれ

が予後の改善には必ずしも大きな比重を占めてはいな

い，ことがあげられる．現在，厚生省がん助成金研究

（森班）で肝切除後の予防的肝動注療法の有効性に関し

多施設共同研究が行われている．

最近，ドイツで肝切除のみと肝切除＋5FU持続肝動

注（5日 連 続�28日，6カ 月 間）の randomized study
が行われた18）．226例を分析した時点で肝動注の効果

が得られなかったことから，研究を中止している．

9．再肝切除

残肝再発に対して再肝切除が積極的に行われるよう

になってきた．国立がんセンターでは1985年から1994

年の間に多数回肝切除が46例に行われた．そのうち，

初回手術と 2回目手術とも国立がんセンターで行われ

た40例を分析した．2回目肝切除は初回手術より癒着剥

離などでより困難ではあるが，手術時間，出血量，輸

血量では差がなかった．病院死はなく，合併症が 6例

にみられた．中央値26か月および生存例は全例に 2年

以上の追跡で，再発は31例（78％）に確認され，残肝

再再発は18例（45％），肺再発は11例（28％）であり，

無再発は 9例のみであった．3年生存率，5年生存率は

それぞれ42％，28％であった（Fig. 5）．フランスから

再肝切除64症例の報告がなされている19）．病院死はな

く，合併症も初回手術と変わりなく，また， 3年生存

Fig. 5 Survival after second liver resetion
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率，5年生存率はそれぞれ60％と41％であり，再肝切除

は残肝再発に効果的であると結論している．このよう

に肝切除後残肝再発に対しては積極的な再肝切除にて

治癒に持ち込むことができる．

10．おわりに

大腸癌の予後の改善には約1�4に合併する肝転移の
治療成績の向上が重要である．世界のトップレベルで

は肝転移の約40％に肝切除を行い，その35％に治癒を

得ている．つまり，大腸癌肝転移症例の14％は根治で

きるようになった．今後は，切除不能肝転移や切除が

効果的でない肝転移，肝切除後の再発予防に焦点を当

て，大腸癌肝転移のさらなる予後の向上や担癌状態で

のQOLの改善が目標となる．
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Liver Resection for Colorectal Metastases

Kenichi Sugihara
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In order to improve the prognosis of patients with colorectal cancer, it is important to improve the out-
come of liver metastases from colorectal cancer which is complicat in 25％of colorectal cancer patients. Liver
resection is the most effective treatment and is indicated either when there is no extrahepatic metastases, or
wnen complete removal of all metastatic tumors are confirmed. The 5-year survival rate after liver resection
is from 35％to 40％，but recurrent tumors in the liver remnant develope in 40％．The advantage of adjuvant
intra-arterial chemotherapy to control recurrence in the liver remnant has not been confirmed. Repeated liver
resection shows the same outcome as that of the initial liver resection.
Key words：liver metastases, liver resection colorectal cancer
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