
精巣腫瘍化学療法後の残存腫瘍に対する治療

稲元 輝生，東 治人

大阪医科大学泌尿生殖・発達医学講座泌尿器科学

COMPREHENSIVE MANAGEMENT OF RESIDUAL TUMOR IN

PATIENTS WITH AN ADVANCED TESTICULAR TUMOR

Teruo Inamoto and Haruhito Azuma

The Department of Urology, Osaka Medical College

Treatment for metastatic testicular tumors is based on risk stratification according to International Germ

Cell Cancer Collaborative Group classification and consists of cisplatin-based chemotherapy and resection of

residual tumors. The indication of residual tumor resection is sometimes controversial. The residual tumor

is under surveillance without resection after chemotherapy of pure seminoma, but the residual tumor is

resected after chemotherapy in most cases of nonseminomatous tumors. The Japanese Urological

Association has established guidelines on testicular tumor useful for the evidence-based treatment in Japan.

The indication and surgical techniques for retroperitoneal residual tumor resection after chemotherapy are

discussed.

(Hinyokika Kiyo 58 : 737-742, 2012)
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緒 言

進行性精巣腫瘍に対してはシスプラチンをベースと

した全身化学療法が通常施行される．治療後の残存腫

瘍で問題となるのは viable cell と奇形腫の存在である．

残存腫瘍は seminomatous germ cell tumor (SGCT) で 9

割近く，non-seminomatous germ cell tumor (NSGCT)

では半数が壊死組織と考えられ，特に周囲組織との癒

着が予想される SGCT では不要な手術は避けるべき

であろう1~3)．本論文では2010年10月に発刊された

2009年度版精巣腫瘍診療ガイドラインに沿った形で残

存腫瘍に対する治療方針を概説する4)．

精巣腫瘍ガイドラインについて

2010年10月に刊行された精巣腫瘍ガイドラインは日

常の診療の疑問に応えるべく作成されており，実臨床

での疑問点に丁寧に答える形をとっている4)．日常診

療において必要と思われるクリニカルクエスション

(CQ) を作成し，疫学・診断 (CQ 1∼6），治療 (CQ

7∼26），経過観察・合併症など (CQ 27∼32) の各分

野で計32項目の CQ を設定している．各 CQ に対し

て，それに対するクリニカルアンサー（推奨と解説）

という形式で，エビデンスに基づいたクリニカルアン

サーを記載している．引用文献に対しては，構造化抄

録という形で，批判的な吟味がなされ，添付の CD-

ROM に収載されている．「抗がん剤適正使用ガイド

ライン作成委員会」の基準を用いてエビデンスレベ

ル，推奨グレードが作成されており実臨床で参考にす
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Fig. 1. Guidelines for the diagnosis and therapy of
testicular : Clinical questions on the manage-
ment of residual tumor after chemotherapy.

る場合のとるべき方向性を示している．残存腫瘍に対

する CQ として 5つの項目がある (Fig. 1）．

手術の決定と経過観察の行い方

進行性精巣腫瘍に対して施行する化学療法後の残存

腫瘍の治療に必要なことは viable cell を残存させない

ことである．2005年精巣腫瘍取扱規約第 3版の第 1部

に記載のあるように AFP と hCG は治療後の再燃マー

カーとして，あるいは残存腫瘍の存在を裏付けするの

に有用である5~6)．マーカー陽性例で陰性化し，共に

正常値で経過しているにも関わらず画像上再発が認め

られる場合は成熟奇形腫であることが疑われる．また

化学療法後に腫瘍マーカーが正常化しないが上昇も認

めない（異常値で安定，あるいは漸減するが正常化し

ない）場合は嚢胞状成熟奇形腫が残存しその嚢胞内溶

液中の腫瘍マーカーが高濃度に含まれる可能性があ

る．規約の第 3部に付記されているように化学療法後
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の成熟奇形腫の残存は規約分類では「悪性腫瘍の残

存」としては扱われていないことに注意を要する．精

巣腫瘍診療ガイドラインでは残存腫瘍に対する経過観

察に関する記述が 1項目存在する．“CQ 28 : 病期Ⅱ

以上で治療によって CR になった場合，どのような

経過観察（サーベイランス）が推奨されるか？また，

残存腫瘍についてはどのような取り扱いが推奨される

か？”との CQ に対する解答として，“推奨グレード

B ; 病期Ⅱ以上で治療で CR になった後の検査の施

行期間に関しては確立していない．元の病期（腫瘍

量）により決定すべきである．推奨グレードA， B ;

残存腫瘍については SGCT の場合は径 3 cm 以下の場

合は経過観察（グレード B），NSGCT の場合，基本

的に外科的切除（グレードA）．”とされている．これ

らの内容は NCCN や EAU のガイドラインと大きく

は異ならない．3 cm というのは 1つの decision making

を行う上での基準のようである7~9)．NCCN v2.2011

TEST4 を参照すると SGCT の場合には残存腫瘍のサ
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Fig. 2. NCCN v2.2011 TEST4 with modifications.
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Fig. 3. NCCN v2.2011 TEST8 with modifications.

イズが 3 cm を超え，PET の所見で陽性となった場合

には外科的切除が推奨されている (Fig. 2）．ただし，

NCCN の場合 NSGCT でも経過観察も可能との記載

がある (Fig. 3）．さらに術後の治療方針として，vaible

cell の有無に応じて BEP 療法か EP 療法を 2クール以

上行うことが推奨されている (Fig. 4）．ガイドライン

では CR になった後の検査の施行期間に関しては確

立していないとされている一方 NCCN の推奨は最初

の 2年間はおおむね 6カ月ごとの CT 検査と 3カ月ご

とのマーカー検査，それ以降は 1年ごとの CT 検査と

6 カ月ごとのマーカー検査が推奨されている (Fig.

5）．Ehrlich らは first line therapy の後，画像上または

マーカーで CR を得られた症例を長期に観察し15年

無再発生存率90％，癌特異生存率97％であったと報告

しており，CR が得られれば RPLND は必ずしも必要

でないと結論づけている10)．
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Fig. 4. NCCN v2.2011 TEST9 with modifications.

Follow-up for nonseminoma

Surveillance for stage IA, IB

Year Months between visits,
markers, chest X-ray

Months between
abdominal CT

1 1-2 3-4

2 2 4-6

3 3 6-12

4 4 6-12

5 6 12

6＋ 12 12-24

Surveillance after complete response to chemotherapy and/or
RPLND

Year
Months between visits,
markers, chest X-ray

(category 2B for X-ray)

Months between
abdominal/pelvic CT

1 2-3 6

2 2-3 6-12

3 3-6 12

4 6 12

5 6-12 12

6＋ 12 As clinically indicated

Fig. 5. NCCN v2. 2011 TEST11 with modifica-
tions.

ステージに応じた治療法

治療後の残存腫瘍を有する対象としては分類に従え

ば，多くはⅢ期以上となる．すなわち SGCT のⅡA

期では放射線治療，あるいは化学療法，SGCT のⅡ

B期では化学療法，必要により後腹膜リンパ節廓清術

が必要となる．SGCT の場合，一般的に viable cell 残

存の例は少ない考えられ，残存腫瘍に対する手術の適

応としてある程度のサイズ以上あるいは FDG (18F

fluoro-2-deoxy-glucose)-PET による陽性所見が適応と

なるであろう11)．外科的切除のタイミングを計る上

で FDG-PET の結果をどのように解釈するかは議論の

ある所であるが11~13)，ガイドラインを参照すると

“CQ 17 : 進行性精巣腫瘍に対する化学療法後の残存

癌の検索において，PET は推奨されるか？”との CQ

には“推奨グレード B ; SGCT に関しては感度・特

異度・陽性反応的中率・陰性反応的中率のいずれにお

いても優れた残存癌検出能を有し，化学療法後の残存

癌の有無の判定のために用いることは推奨される．推

奨グレードC ; NSGCT の場合は奇形腫で FDG が取

り込まれ陽性となるので特異度が低くなり推奨できな

い．”と述べられており SGCT か NSGCT であるのか

で FDG-PET の所見により外科的切除の踏ん切りをつ

けるか否かが変わることになる．ちなみに NCCN の

見解としては“残存癌がありマーカー陰性であれば

PET を行う．しかし残存腫瘍に対する PET の的中率

は高くない．偽陽性を減らすために化学療法後 6週間

は開けて施行する．”とされている．残存腫瘍の外科

的切除の適応に関してガイドラインを参照すると

“CQ 16 : 進行性精巣腫瘍に対する化学療法後の残存

腫瘍は，すべて外科的に摘除することが推奨される

か？”との CQ があり，これに対する解答として

“推奨グレード B ; SGCT の場合，奇形腫が残存腫瘍

に含まれる可能性が低く90％以上の縮小を認めた症例

や残存腫瘍が 3 cm 以下の症例では経過観察も可

能．”とある．一方，NSGCT のⅡ Aと B期ではいず

れの場合にも化学療法，必要により後腹膜リンパ節廓

清術が追加されることが一般的であろう14~16)．さら

にⅢ期では SGCT，NSGCT いずれの場合にも化学療

法，必要により後腹膜リンパ節廓清術，転移巣摘出術

が選択される．ちなみに NSGCT の残存腫瘍の手術

適応に関しての CQ に対する解答としてガイドライ

稲元，ほか : 精巣腫瘍・残存腫瘍 739



ンには“推奨グレード A ; 進行性の NSGCT の後腹

膜リンパ節転移に対する化学療法の残存腫瘍摘除は腫

瘍マーカーが正常化していることを前提として推

奨．”との記述がある．一方で NCCN の外科的切除に

関する見解は“ PET などで vaiable cell の存在が疑わ

れれば生検を施行したのちに手術＝RPLND (NCCN

2011 v2 カテゴリー 2B），二次化学療法 (NCCN 2011

v2 カテゴリー 2A），あるいは放射線 (NCCN 2011 v2

カテゴリー 2B) を行う”とあり本邦のガイドライン

と異なった切り口で説明されている．ちなみに EAU

のガイドラインを参照すると“残存腫瘍があり，マー

カーが正常化していれば外科的に切除する (EAU

2011 GR‘A’）”と記述されており本邦のガイドライ

ンと似通った内容であると解かる．実際に導入化学療

法 (induction chemotherapy) 後に残存腫瘍のある場合

に規約分類の第 1部に記載されるように救済化学療法

(salvage chemotherapy・VIP や VeIP 療法などが一般

的）を行うことが多いが，これは induction chemo-

therapy 後での病理検索でマーカー陰性の場合でも

10％ほどに viable cell と30％ほどに奇形腫を認め，さ

らにマーカー陽性であれば約半数に viable cell を認め

ることに由来する．ガイドラインにおいても“CQ

18 : 進行性精巣腫瘍に対する化学療法後の残存腫瘍を

摘除し，病理学的に残存癌を認めた場合，追加治療は

推奨されるか？”との CQ に対して“推奨グレード

B ; 病理組織学的に壊死・瘢痕組織であれば追加化学

療法は必要ではない．一方，病理組織検索において残

存癌を認めた場合には追加化学療法が推奨される．”

とあり viable cell をなくすことが肝要であることが強

調されている．ちなみに追加化学療法のレジメンとし

て NCCN は“二次化学療法 (NCCN 2011 v2 カテゴ

リー 2A) として 4サイクルの TIP（パクリタキセル・

イホスファミド・シスプラチン）あるいは 4サイクル

VeIP（ビンブラスチン・イホスファミド・シスプラ

チン）を行う”としている．後腹膜リンパ節以外の残

存腫瘍に対する外科的切除の適応は議論に上ることは

稀であるが17)，ガイドラインは“推奨グレード B ;

後腹膜リンパ節以外に残存腫瘍が存在する場合，病理

組織が後腹膜リンパ節と一致しないことがしばしばあ

り同時に切除すべき．”と積極的切除を推奨している．

Gupta らは化学療法後に RPLND を行った患者での頸

部リンパ節摘除の病理学的検索結果，奇形腫56.1％，

線維腫34.2％，viable germ cell tumor 7.3％と奇形腫と

viable cell の残存が多く頸部の残存腫瘍は切除すべき

と結論づけている18)．いずれの場合も，指針にも参

照されている現在広く用いられている IGCC 分類に

よる治療前予後因子についての評価を治療と同時に行

うべきである5,19)．複数の salvage chemotherapy を

行っても，腫瘍マーカーの陰性化が得られないような

高リスクの症例において，残存腫瘍の完全切除により

良好な結果を得られることが報告されている．さらに

対象病変の消失後も再発予防として補助化学療法

(adjuvant chemotherapy) を行うことがある．根治的と

は言えないが治癒不能な残存腫瘍に対して病性の進行

を抑える方法として姑息的化学療法 (palliative chemo-

therapy) を行うことも選択肢に有りうる．さて，高リ

スク症例で再発を繰り返すような症例での再発・残存

腫瘍の扱いには苦慮する場合が多いが，ガイドライン

は“ CQ 24 : 再発・治療抵抗性腫瘍において，救済化

学療法後の残存腫瘍摘除（救済外科療法）は推奨され

るか？”との CQ に対して“推奨グレード B ; 再発・

抵抗性腫瘍であっても，種々の救済化学療法により腫

瘍マーカーが正常化した場合は速やかに残存腫瘍摘除

を行うことが推奨される．推奨グレードC ; 腫瘍マー

カーが正常化しなくても，病変が限局しており完全切

除が可能であれば，残存腫瘍切除を検討しうる．”と

しており，腫瘍マーカーの正常化を達成し可及的に残

存腫瘍切除を達成すべきとの判断である．Fléchon ら

は外科的切除の回数が患者生存に寄与することを報告

している16)．しかし，この時点で患者は治療により

疲弊していることが多く症例ごとの適切な判断が下さ

れるべきである．NCCN は“救済＝二次治療として

大量化学療法を行った後の奏功がない場合は治癒の可

能性はほとんどない．唯一の例外はマーカー陽性で転

移巣が単一の場合の外科切除 (NCCN 2011 v2) であ

る．”としており腫瘍マーカーの正常化が外科的切除

の条件であるとしている．

手術の術式 : 開腹手術と腹腔鏡手術の位置づけ

残存腫瘍に対する手術療法の方法としては RPLND

が一般的であるが従来，開腹手術による後腹膜リンパ

節郭清術では広範な切開創（腹部正中に 30∼40 cm)

を必用とし，術後の侵襲は決して軽度とはいえず，ま

た，患者の年齢層が20∼40代という青壮年期に好発す

るため，手術後射精障害をきたすことが大きな問題で

あった．しかし，腹腔鏡を用いることにより，1）従

来の開放手術に比較して非常に低侵襲な手術が可能と

なり，また，2）非常に詳細な神経線維の観察が可能

となることから容易に神経温存術が可能となり，手術

後射精障害を著明に減少させることが可能であ

る20~22)．厚生労働省のホームページではその適応を

“泌尿生殖器腫瘍（リンパ節転移の場合および画像に

よりリンパ節転移が疑われる場合に限る．）”としてお

り，腹腔鏡手術の特徴として“精巣腫瘍，膀胱腫瘍な

どの摘出後，追加の化学療法・放射線療法の必要性を

判断するために，腹腔鏡を用いて後腹膜リンパ節を切

除しリンパ節転移の有無を確認する．切除したリンパ

節に腫瘍の転移がなければ，追加の化学療法・放射線
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認定施設

宮城県 東北大学病院

愛知県 国立大学法人 名古屋大学医学部附属病院

岡山県 川崎医科大学附属病院

東京都 杏林大学医学部付属病院

大阪府 大阪医科大学附属病院

京都府 京都府立医科大学附属病院

2011年10月 1日現在，厚生労働省資料．

Fig. 6. Tertiary centers for performing laparoscopic
post-chemotherapy retroperitoneal dissec-
tion of residual mass.

療法を行わず，その副作用を避けることができる．”

と位置付けている．現在は腹腔鏡下リンパ節廓清術を

施行する施設は限られているが腹腔鏡下リンパ節廓清

術は今後の残存腫瘍に対する治療のセンターステージ

に上がる潜在性がある (Fig. 6）．しかしながら，高リ

スクの残存腫瘍に対しては再発のリスクが高く，依然

として開腹による根治的切除が望ましいであろう．

結 語

精巣腫瘍化学療法後の残存腫瘍に対する治療に関し

て本邦ガイドラインに準じた形で論じた．本邦ガイド

ラインは欧米のガイドラインと同様に日常診療の疑問

点にこたえる形で論じられたものであり日々の診療の

場でエビデンスに基づいた治療方針を立てることが出

来る貴重なツールである．
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