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膵癌に対する標準・拡大郭清手術の無作為比較試験の検証と今後の視点

熊本労災病院外科

平 岡 武 久 井 上 克 彦

膵癌に対する標準郭清手術と拡大郭清手術との間には，治療成績をめぐって論争があり，無
作為比較試験（randomized controlled trial：以下，RCT）による評価が不可欠であった．本邦
と欧米で四つの RCT が行われ，両者の生存成績に有意差がないことが明確になったが，その結
果の評価は各研究デザインには違いがあり，十分検証して今後に生かす必要がある．各 RCT
で治癒切除率は両群で高く差はなく，また欧米の RCT では補助療法を付加しており，拡大郭清
の意義は根治性でなく，大動脈周囲リンパ節郭清の効果にかぎって評価すべきと解される．現
在対象の進行癌はすでに全身病であり，もはや局所対策の大動脈周囲リンパ節の予防的郭清の
意義はないと思われる．しかも拡大郭清の有効性は理論上小さく，評価には膨大な症例を要し
RCT の規模に問題残るが，それによる評価は現実的ではない．拡大郭清論議には終止符を打ち，
今後は治癒切除に付加する補助療法の確立に全力を注ぐべきと思われる．

はじめに
膵癌に対する標準郭清手術と拡大郭清手術の無

作為比較試験（randomized controlled trial：以
下，RCT）が最近相次いで行われ，そのいずれの
報告でも両郭清群間の成績に有意差がないとさ
れ１）～８），拡大郭清手術は否定され，標準郭清手術が
膵癌の標準手術として定着しつつあるかにみえ
る．

しかし，各報告の研究規模・デザインには違い
があり，またなぜ差がなかったのか考察する必要
があり，差がないことのみを即受け入れるには
種々の疑問点がある．そこで，RCT の各論文を検
証し，今後の膵癌治療戦略を考察したい．

膵癌切除・郭清術式の変遷
膵癌切除後にはしばしば局所再発，肝転移，腹

膜播種性転移がみられ，予後が悪い要因となって
きた．特に局所再発には外科的対処で治療成績向
上に寄与する可能性から，膵癌の局所進展様式が
詳細に検討されてきた．そして大動脈周囲リンパ
節，膵頭神経叢，それに連なる腹腔神経叢，上腸
間 膜 動 脈（superior mesenteric artery：以 下，

SMA）神経叢，そして膵周囲結合織への転移・浸
潤の進展様式が明らかにされ，これらの組織を確
実に切除すべく種々の拡大郭清手術が工夫されて
きた．

拡大郭清手術は 1973 年 Fortner９），本邦では
1977 年永川ら１０）によって導入され，以後特に本邦
で拡大郭清手術術式が系統化され推進されてき
た．拡大郭清手術の目的と意義は，高い治癒切除
率を得ることにあり，そのためには徹底した大動
脈周囲リンパ節を含めた系統的かつ予防的リンパ
節郭清，SMA・腹腔神経叢の全切除，そして膵周
囲結合組織の広範囲切除により飛躍的予後向上が
期待されたが，一部の施設で生存成績の向上を認
めたにすぎず１１），その限界が認識されるように
なった．著者らは拡大郭清に術中照射（intraopera-
tive radiation：IOR）を併用し局所効果をえても，
それは肝転移のため生存成績に反映されなかっ
た１２）．

一方，欧米でも拡大郭清手術が取り入れられた
が成果は得られず，また標準郭清手術との RCT
による評価もなく，拡大郭清手術に対しては疑問
視されてきた．それゆえ膵癌に対する標準郭清と
拡大郭清の RCT の意義は大きく，その結果は注
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目の的になっていた．
膵頭部癌に対する標準・拡大郭清切除の

RCTの検証
2009 年 4 月に PubMed を用い「pancreatic can-

cer」，「extended lymphadenectomy」，「random-
ized controlled trial」を Key words に，1950 年～
2008 年の期間で検索抽出した 31 編から原著の三
つの RCT（イタリア 1，アメリカ 2）と，厚生労働
省がん研究報告書，平成 15 年度版から本邦報告の
一つの RCT，計四つの RCT 報告を対象とした．
またこれら RCT と関連する文献や検証の考察上
必要な文献を PubMed と医中誌から 1991～2008
年間で検索抽出して選び，また日本膵臓学会膵癌
登録報告を採用して検討した．

各 RCT 報告での標準郭清手術と拡大郭清手術
の術式の違い，そして各報告間の比較可能性につ
いての検証は，すでに本邦では梛野ら１３）により報
告されているので，それらについては割愛する．

RCT の要点は，1）両郭清手術間の治癒切除率に
差があり，それは成績に反映されたか．2）大動脈
周囲リンパ節転移陽性率の頻度とその郭清の意義
はあったか．3）生存成績の評価から何を読み取る
かの 3 点に集約されるので，本稿ではこれら 3 点
について検証する．

1）イタリアからの報告１）

膵頭部癌対象の多施設による研究報告である．
切除性を開腹後評価し，4cm 未満と以上で層別化
してランダム化し，標準 40 例，拡大 41 例で検討
している．拡大手術の標準との違いは，主に大動
脈周囲リンパ節郭清と腹腔動脈・SMA 起始部周
囲切除，広範囲後腹膜軟部組織切除にある．門脈
合併切除の有無については不明．郭清リンパ節個
数は標準 13.8 個，拡大 19.8 個で有意差（p＜0.03）
があったが，リンパ節転移陽性率では有意差はな
かった．大動脈周囲リンパ節転移頻度の記載はな
い．切除標本での組織学的治癒切除率（R0）は標
準 72.5％，拡大 78％ で有意差なし．術中凍結組織
診による非治癒 19 例に IOR（10～15Gy.）を付加
した．生存成績は生存期間中央値で差はなく，全
症例の 4 年生存率は 7.4％ で極めて悪い成績で
あった．再発・死因の情報はない．しかし，後付

け解析でリンパ節転移陽性例の生存成績では有意
差（P＜0.05）を認めた．両群全症例の生存成績に
有意差はなく，リンパ節転移例で拡大群に良い成
績の傾向がみられたとしている．

2）アメリカからの報告
（a）Johns Hopkins Medical Institutions の 報

告２）～５）

膵頭部領域癌対象の単一施設での研究報告であ
る．標準郭清手術として SMA 神経叢右側を 90～
180 度切除した後，術中凍結組織診で治癒切除例
のみを対象にランダム化して，その後拡大群には
大動脈周囲リンパ節郭清と後腹膜軟部組織切除を
追加して，標準 146 例，拡大 148 例で検討した．
門脈合併切除は両群に 3％ で，両群の 78％ に根治
性に関係なく化学放射線療法（5-FU，40～45Gy.）
を付加した．リンパ節転移陽性率は標準 73％，拡
大 74％（P＝0.42）で，大動脈周囲リンパ節転移陽
性率は 15％，腹腔動脈リンパ節転移陽性率 3％ で
あった．膵頭部癌にかぎっての解析ではリンパ節
転移陽性率は標準 82％，拡大 77％（p＝0.42）で，
神経周囲浸潤率，血管浸潤率にも差はなかった．
根治度では R0 は標準 80％，拡大 95％（P＝0.003）
で有意差を認めたが，生存期間中央値で差はなく，
5 年生存率でも標準 13％，拡大 29％（P＝0.13）で
差はなく，リンパ節転移有無別生存率でも両群間
に差はなかった．膵癌は切除時すでに大半は全身
病であり，拡大郭清の生存成績へのインパクトは
なく，成績改善には早期発見，化学療法，免疫療
法の進歩が必要としている．
（b）Mayo Clinic の報告６）

膵頭部癌対象の単一施設での研究報告である．
切除性を開腹後評価し，2cm 以下と以上に層別化
して 79 例をランダム化し，その後膵癌以外 7 例を
除外し標準 38 例と拡大 34 例で生存成績を比較し
た．膵管内乳頭粘液腺癌 7 例を含む．拡大手術の
標準との違いは，主に大動脈周囲リンパ節郭清と
SMA 周囲郭清，広範囲後腹膜軟部組織切除にあ
る．背景に癌細胞の分化度の低い Grade 4 が拡大
群のみに 15％（p＝0.04）で差を認めた．門脈合併
切除は標準 23％，拡大 21％ で差はなく，化学放射
線療法を標準 79％，拡大 76％ に付加した．リンパ
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Table　1　Randomized controlled trial for cancer of the head of the pancreas

Italy1） USA Japan7） 8）

Johns Hopkins2）～ 5） Mayo Clinic6）
std. ext. std. ext. std. ext. std. ext.

No. of patient 40 41 84 83 38 34  51 50
Randomization Postlaparotomy

＜ 4cm or ≧ 4cm
After PD

periSMA 90 － 180ºres.
only curable resec.

Postlaparotomy
≦ 2cm or ≧ 2cm

Postlaparotomy
＜ TS1 or ≧ TS1

PV（＋, －）, N（＋, －） 
Mean Tumor Size（cm）  3.35  2.87  3.0  2.8 
Resection
　paraaortic LN － ＋ － ＋ － ＋ － ＋
　SMA nervus plexus － ＋ 90 － 180º 90 － 180º － ＋ － ＋
　portal vein 3.0% a） 3.0% a） 23.0% 21.0% 47.0% 48.0%
Adjuvant therapy
　IOR 25.0% 22.0%
　chemoradiation 78.0% a） 78.0% a） 79.0% 76.0%
Lymph node meta.
　positive rate 60.0% 58.5% 82.0% 77.0% 55.0% 68.0% 62.7% 60.0%
　paraaortic LN （＋） 15.0% a） 15.4% 18.0%
Histological curability 72.5% 78.0% 80.0% 95.0% 76.0% 82.0% 94.0% 90.0%
Survival
　median survival mo. 11.2m. 16.7m. 20m. 22m. 26m. 19m.
　LN positive （mo.） 11m. 18m. ns ns
　5-year survival rate 7.4% b） 13.0% 29.0% 16.0% 17.0% 15.7%  6.0%
Recurrence
　liver meta. 52.2% 54.2%
　peritoneal dissemi. 45.4% 41.7%
　local recurrence 29.5% 35.4%

Johns Hopkins’ study：denotes subgroup with pancreatic cancer of periampullary cancer （std. group 146, ext. group 148）
Mayo Clinic’ study：excludes 7 cases without pancreatic cancer of 79 cases （std. group 40, ext. group 39）
a）：denotes rate of cases with periampullary cancer　b）：4-year survival rate of all cases of two groups
std.：standard resection, ext.：extended resection, PD：pancreatodudenectomy, SMA：supramesenteric artery
TS1：tumor size （≦ 2cm）, PV：Invasion into portal vein, N：lymph node involvement, LN：lymph node, IOR：
intraoperative radiation, ns：not signifi cant

節転移陽性率は標準 55％，拡大 68％（P＝0.28）で，
拡大群では大動脈周囲リンパ節転移率は 15.4％，
SMA 周囲リンパ節転移率は 20.5％ であり，神経
周囲浸潤率，血管・リンパ管侵襲率には差はない．
根治度は術中凍結組織診を 2 か所行い，切除標本
で R0 は標準 76％，拡大 82％（p＝0.53）であった．
5 年生存率は標準 16％，拡大 17％（P＝0.32）で差
はなく，リンパ節転移有無別でも有意差はなかっ
た．今後より大規模な研究で統計学的に意味のあ
る評価ができるかもしれないが，得た成績からよ
り根治性を求めた手術が生存成績を改善するとい
う論争に終止符を打ったがよいとしている．

3）本邦からの報告７）８）

膵頭部癌対象の 14 施設による研究報告である．

画像検査上治癒切除可能な膵頭部癌， 80 歳未満，
Performance Status 0―1，重篤な合併症なしなど
の諸条件を満たした症例を対象に，切除性を開腹
後評価し，2cm 未満と以上，門脈浸潤の有無，リ
ンパ節転移の有無，施設の 4 項目で層別化してラ
ンダム化した．膵癌以外の 7 例を除外して標準 51
例，拡大 50 例で比較した．補助療法は付加せず，
拡大手術は標準手術のほかに主に大動脈周囲リン
パ節郭清，SMA 神経叢と肝動脈神経叢の全周切
除，腹腔動脈神経叢半周切除，右腹腔神経節切除
を行い，門脈合併切除を標準 47％，拡大 48％ に
行った．リンパ節転移率に有意差はなく，大動脈
周囲リンパ節転移は拡大で 18％ に認めた．根治度
では R0 は標準 94％，拡大 90％ と両群で高く差は
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なかった．5 年生存率は標準 15.7％，拡大 6.0％ で，
拡大群で悪かったが有意差はなかった．再発所見
では，肝転移は標準 52.2％，拡大 54.2％，局所再発
は標準 29.5％，拡大 35.4％，腹膜播種性転移は標準
45.4％，拡大 41.7％ で，いずれでも両群間に差はな
かった．拡大郭清手術は標準郭清手術に比べて生
存率の向上に寄与しないとしている．

RCTにおける問題点
1）治癒切除率と生存成績について
根治性はリンパ節郭清とともに拡大郭清手術の

要点である．膵頭部癌治癒切除率を 2007 年の本邦
の膵癌登録報告からみると，切除全体の R0 は
73.7％，門脈合併切除例では R0 は 73.5％，神経叢
切除例では R0 は 75.3％ であり１４），ヨーロッパの
多施設での膵頭部癌標準郭清後の R0 は 81.3％ で
あり１５），また Johns Hopkins での RCT 以外の報告
で，膵頭部癌標準郭清後の R0 は 71％ であった１６）．
これらから膵頭部癌標準郭清後の R0 は，70～
80％ と推定される．

各 RCT での R0 は，Table 1のとおり両郭清手
術で 72.5～94.0％ にあり，唯一 Johns Hopkins の
膵癌例だけの解析で，R0 は標準 80％，拡大 95％
で拡大群に有意差を認めたにすぎない．ほかでは
両群間に有意差を認めず，予後と関係する重要な
根治性で拡大郭清の目的と意義が問われている．

特に本邦報告での根治性は，他の RCT に比べ
て標準で 94％，拡大で 90％ と極めて高い．対象例
の 癌 進 行 度 は 本 邦 分 類 で StageIII 42.5％，
StageIVa 39.6％ であり，しかも門脈合併切除率が
約 50％ 占めたにもかかわらず高い根治性であっ
たが，その高い根治性は 5 年生存率に反映されず，
しかも欧米の成績に比し悪い結果であった．本邦
の高い治癒切除率は評価上特に規定はなく多施設
での評価に依存したことで，治癒判定の取り扱い
に検討の余地を残している．

これら RCT で，両郭清手術の根治性に差がな
く，また生存成績でも差がなかったことは，根治
性に関しての拡大郭清の意義，必要性はないよう
に思われる．

しかし，根治性と生存成績の評価上問題すべき
点として，欧米の RCT では補助療法を付加して

いる．Johns Hopkins では，前述のように唯一根治
性で拡大郭清の意義を認め，5 年生存率でも拡大
郭清 29％ と高く，標準郭清 13％ に比して良好で
あったが有意差はなかった．これには研究規模が
小さい問題のほかに両群に化学放射線療法が
78％ に行われ，両群の付加率に差はないが，補助
療法付加の効果によって治癒切除率の差がマスク
された可能性が考えられ，郭清の程度による差が
正確に生存成績へ反映されなかったかもしれな
い．また Mayo の RCT では標準治療として両群
の約 80％ に化学放射線療法を付加し，またイタリ
アの RCT でも非治癒切除例に IOR を付加してお
り，欧米の RCT は拡大郭清手術の意義を大動脈
周囲リンパ節郭清の意義のみにかぎって有意性を
比較検討した研究デザインに解される．特に
Johns Hopkins の RCT では補助療法付加とは関
係なく初めから明確にそのことを示している．し
かし，この補助療法付加の研究デザインでは，拡
大郭清手術の重要な目的である根治性の評価はで
きないことを意味する．

この点，本邦の RCT は補助療法を付加してい
ない．しかし，前述のように標準群の治癒切除率
は 94％ と拡大群より高く，このため拡大群の
SMA 神経叢全切除による治癒切除効果はマスク
され，その郭清の意義が評価の比較対象になりえ
ていない．高い治癒切除率にもかかわらず両群の
生存成績が悪かった原因は，局所対策で及ばぬほ
かの進展因子に由来していることが考えられ，後
の項で考察したい．

2）大動脈周囲リンパ節郭清の意義について
拡大郭清手術によるリンパ節転移陽性率の頻度

と生存成績との関係が問題となる．
本邦の膵癌登録報告 2007 年の報告によると，膵

頭部癌の大動脈周囲リンパ節転移頻度は 16 a2：
10.1％，16 b1：13.5％ であった１７）．イタリアの報告
にはその記載はない．Johns Hopkins では，膵頭部
領域癌全体で大動脈周囲リンパ節転移率 15％，
Mayo Clinic では，膵頭部癌で大動脈周囲リンパ節
転移率は 15.4％ で，本邦の RCT では 18％ であっ
た．これら陽性率の大動脈周囲リンパ節を郭清し
ても生存成績には影響しなかった．
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特に Johns Hopkins の RCT は，大動脈周囲リ
ンパ節郭清の意義の評価に特化した研究デザイン
である．標準郭清手術に SMA 神経叢の右側 90～
180 度切除を含め，それで治癒切除を得た症例の
みを対象にランダム化した後，拡大郭清群では大
動脈周囲リンパ節郭清を追加している．そこには，
拡大郭清群の要素に SMA 神経叢切除による根治
性の効果は含まれていない．しかし，標準郭清後
治癒切除例のみでランダム化したが，最終的には
治癒切除率で拡大郭清群に有意差を認めた．それ
にもかかわらず大動脈周囲リンパ節郭清の意義は
なかったことから，この RCT は予防的郭清の意
義はないことをより明確に示している．

Mayo Clinic，イタリアの RCT でも，補助療法を
付加して，大動脈周囲リンパ節郭清の意義に限定
して評価したと解されるが，その郭清の意義を認
めなかった．しかし，イタリアの報告では後付け
解析でリンパ節転移陽性例において拡大郭清群に
生存成績の有意差を認めた．しかし，これにはバ
イアスとエラーが入り込む危険性を考慮して評価
すべきと思われる．本邦の RCT では両群の高い
根治性のもとに大動脈周囲リンパ節郭清を行った
としても，その郭清の意義はなかったことを示し
ている．

Kanemitsu らは拡大郭清手術と IOR（10～12
MeV., 30Gy.）併用例で Cytokeratin によるリンパ
節微小転移巣検策を行い，生存成績で大動脈周囲
リンパ節予防的郭清の意義を認めた．しかし，そ
れは術後 25 か月の生存期間内で認めたにすぎず，
全例血行性転移で死亡した．血行性転移対策を重
視する観点から膵癌の標準術式として大動脈周囲
リンパ節予防的郭清は推奨していない１８）．

いずれの RCT も大動脈周囲リンパ節予防的郭
清の意義はないことを示し，これら RCT の結果
は，大動脈周囲へのリンパ節転移は癌の進展状況
を反映した単なる指標にすぎないとする Cady１９）

の見解を支持しているようにみえる．
3）生存成績で両郭清手術間に有意差がみられ

なかったことへの検証
なぜ両群の生存成績に有意差がなかったか検証

しなければ今後の対策は講じられない．差が出な

かった要因として，根治性で拡大郭清手術による
有意性を認めなかったこと，そして補助療法併用
の効果による可能性があることはすでに言及し
た．

これら以外の要因の検討で重要なことは，再発
状況，死因の情報であるが，欧米の RCT にはこれ
らの情報はない．それゆえ，本邦の再発所見，死
因の報告は極めて重要である．しかし，これにも
両群間に差がなく，生存成績に差がでなかった特
定の要因を見出しえない．局所再発は両群の約
30％ にみられたが，その評価には画像検査所見の
みでは問題があり，剖見所見による評価が欠かせ
ず問題が残る．しかし，局所再発は術後早期死因
とは成りがたく，死因としては肝転移が両群の約
50％ に，また腹膜播種性転移が約 40％ に認めら
れ，これらによって両群で得られた高い治癒切除
率は生存成績に反映されず，予後に有意差を認め
なかった大きな要因と思われる．対象の進行膵癌
例には，郭清の程度は遠隔転移のため生存成績に
反映されず，裏を返せば対象が郭清の程度によっ
て評価可能な癌進行度を超えていたと思われ，郭
清の程度による局所対策だけではもはや対処しが
たいことを示している．

肝転移については，Inoue らは治癒切除後肝転
移死亡例の術後血清 CA19―9 値の推移から，その
肝転移巣の起源はすでに術前にあったことを示
し２０），また Takamori らは術前の CT 画像上検出
不能の潜在転移巣を血管造影下 CT によって検出
し２１），そして Jimenez らは腹腔鏡検査と腹腔洗浄
細胞診を行い，CT 画像上陰性例の約 30％ に潜在
転移巣を認めたとしている２２）．これらのことは術
前手術適応の厳格化により，遠隔転移による死因
を除外できれば，郭清の程度による生存成績に影
響を及ぼす可能性がある．

局所再発については，Ishikawa らは治癒切除術
後の膵床ドレナージから 28％ に癌細胞を検出
し２３），これが局所再発発生機序として考えられる．
本邦の RCT での局所再発率約 30％ ともほぼ符
合するが，これは切除，郭清後の癌遺残というよ
り術中癌細胞を散布しない切除法の改善や著者ら
は IOR を併用して局所制御効果を認めたが十分



2010年 7 月 11（701）

でなく４），今後の補助療法のあり方に課題を残して
いる．

早期の癌にかぎっては，拡大郭清による根治性
または予防的リンパ節郭清の検討の余地はあるの
であろうか．Fortner らは 2.5cm 以下の腫瘍で拡
大郭清手術の意義を認め，このサイズでの RCT
が必要としている２４）が，Ishikawa らは，術式に関
係なく本邦の 1cm 以下の膵癌 36 例を収集して，5
年生存率は 57％ で，癌死例の 77.8％ は血行性転
移で，局所再発はなかったとしている２５）．1cm 以下
の小膵癌に局所対策を重視しても問題があること
を示している．

一方本邦の 2007 年の膵癌登録報告の 2cm 未満
の腫瘍では，SMA 神経叢切除により生存成績に
有意差を認めている２６）．従来からリンパ節転移と
神経叢癌浸潤の間には相関はないとされ２７），別々
に対処すべきことから，SMA 神経叢をはじめと
する神経叢切除のあり方については根治性の観点
から検討すべき余地がある．

各 RCT の研究規模は違い，しかも小さく，両群
の結果に差がないことから β エラーの可能性も
考慮される．対象数の算定でいかに治療効果を適
正に予測して評価したか問題が残る．拡大郭清手
術の治療効果を評価する際，成果を得る必要条件，
1）治癒切除が得られること，2）大動脈周囲リン
パ節の転移巣が郭清されること，3）大動脈周囲リ
ンパ節転移陽性の郭清例で遠隔臓器転移による死
亡がないことの 3 点から対象数を算出して検討す
る必要がある．この観点から Pisters ら２８）は，0.8

（治癒切除率）×0.1（大動脈周囲リンパ節転移
率）×0.05（遠隔臓器無転移率）×100＝0.4（％）か
ら，1,000 例で 4 例にしか効果がえられないことを
示し，また，Pawlik らも同様に拡大郭清 158 例の
検討からその有用性は 0.3％ にすぎず，標準郭清
146 例との比較差からその有意性の証明には，各
群 200 例で 1,010 年を要し，それには各群 202,000
人が必要であるとしている２９）．この拡大郭清によ
る低い有用性の証明には膨大な症例が必要である
ことが分かる．このことから各 RCT の両群に有
意差がでなかったことは，単に小さい規模ゆえの
当然の帰結とも言え，研究規模拡大による拡大郭

清の有用性の可能性も否定できない．しかし，そ
の評価は現実的でなく，また拡大郭清有用性の各
必要条件の検討から，拡大郭清の意義は遠隔臓器
への転移状況に大きく影響され，RCT のごとく進
行癌を対象にし，また遠隔転移対策がない現状で
は，たとえ規模拡大してもその意義はないと思わ
れる．そこで現状では拡大郭清手術の意義に関す
る論議には終止符を打つべきと思われる．

今後の膵癌治療のあり方
現状の進行膵癌に対していかなる郭清手術を行

えばよいか，それは各 RCT に研究規模上問題が
あるにしても大動脈周囲リンパ節予防的郭清の意
義はないと思われることから，ただ単に標準郭清
手術で良いということではない．標準，拡大の概
念に捉われず明確な郭清方針下に，切除断端の要
所を術中凍結組織診で確認して治癒切除を行うこ
とにある．この際，SMA 神経叢を含めた神経叢切
除は切除断端の根治性を得るための観点から検討
すべきものと思われる．そして，生存成績改善に
は，補助療法のより早い確立にこそ全力を注ぐべ
きと思われる．その際術後合併症との関係，特に
SMA 神経叢切除による下痢，栄養障害とのバラ
ンスを考慮した対処が肝要である．

そして，遠隔転移に対する補助療法確立後には，
大動脈周囲リンパ節郭清を含めて再検討する必要
性が来ると思われる．そのためには郭清方針を明
確にした前向き研究で，生存成績だけでなく再発
所見，死因を検証することが重要であり，特に局
所再発の評価には剖見の必要性を強調したい．
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Surgical Strategy based on Review of Prospective, Randomized Controlled Trial of Standard versus
Extended Lymphadenectomy for Cancer of the Pancreatic Head

Takehisa Hiraoka and Katsuhiko Inoue
Department of Surgery, Kumamoto Rousai Hospital

Controversy exists about the survival advantage between standard and extended lymphadenectomy in the
pancreatic head cancer. Four prospective, randomized controlled trials（RCT）―one in Italy, two in the USA,
and one in Japan―have been to define a surgical approach to this disease. Extended lymphadenectomy in-
volved pancreatoduodenectomy with extended para-aortic lymph node dissection, including clearance of
retroperitoneal connective and neural tissue to get a surgical margin free of cancer cells. Extended lym-
phadenectomy had a curative resection similar to standard lymphadenectomy, and did not show a survival ad-
vantage over standard lymphadenectomy. These results should be taken into due consideration of the differ-
ences in study design concerning adjuvant therapy in each RCT, despite similar demographics. Pancreatic
cancer, however, may be best thought of as a systemic disease for most if not all patients, even for a diagnosis
of apparently resectable disease. Retroperitoneal lymph node dissection around abdominal aorta for this sys-
temic process may thus yield only negligible benefit. It is calculated theoretically that the difference in sur-
vival benefit of extended lymphadenectomy is biostatistically negligible. Definitive evaluation of the potential
survival benefit of extended lymphadenectomy would require a prohibitively large sample size, making ade-
quate RCTs unfeasible. Curative resection without extended lymphadenectomy is therefore recommended as
the resection of choice for subjects with pancreatic head cancer, and adjuvant therapy is therefore essential
for improving long-term survival in this disease.
Key words：pancreatic cancer, extended lymphadenectomy, randomized controlled trial
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