
【RC-4 推奨提⽰】
CQ：

推奨⽂：

1（強い）：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する
2（弱い）：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

A（強） B（中） C（弱） D（⾮常に弱い）

どうしても決定できないときは，まれに「明確な推奨ができない」とする場合もある。この場合，その経過と討論
内容を本⽂中に記載する。

領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？

推奨なし、ただし、局所再発リスクの⾼い患者に対しては術後放射線療法を選択肢として考
慮する。

推奨の強さ
（いずれかを選択）
エビデンスの強さ
（いずれかを選択）
費⽤対効果の観点
からの留意事項



【RC-5 推奨作成の経過】
1.CQ が重要な臨床課題である旨の背景を記載する．
領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマについて，術後放射線療法を⾏うべきかどうか明確で
はない．臨床的に明らかな領域リンパ節転移を有する症例では領域リンパ節郭清のみでは領域リ
ンパ節群内再発を⼀般にきたしやすい．そのため同領域あるいはやや上流までの術後放射線療法
が検討されうる．標準治療としては，薬物療法による術後補助療法も選択されるが，併存疾患な
どの理由から薬物療法が施⾏できない症例もあり，術後放射線療法が有意義な場合もありうる．
⼀⽅で，有害事象増加のリスクがあり，また，放射線療法を⾏うことで必要な薬物療法が遅れ
る可能性もあることから，術後放射線療法を⾏うことに対する懸念も存在する．これらの益と害
のバランスを考慮した種々の⽣存期間の延⻑効果や局所制御効果については不明確である．

2.エビデンス評価  3.益と害のバランス評価
⽂献検索およびスクリーニングの結果, 2報の海外RCT(1, 2)と6報の海外後ろ向き観察研究(3-8)
を採⽤し解析した. RCTのうち1報は，古い研究で研究デザインの質が低いことから評価の対象か
ら除外し(1)，結果的に1報のRCTしか残らなかった(2)ためにメタアナリシスは⾏わなかった．
唯⼀の評価対象となった海外RCTでは，全⽣存期間，無再発⽣存期間については，術後放射線療
法の有無による有意差を認めなかった（全⽣存期間：ハザード⽐1.27，95％信頼区間0.89〜
1.79，P＝0.21，無再発⽣存期間：ハザード⽐ 0.89，95％信頼区間0.65〜1.22，P＝0.51）
(2)．領域リンパ節再発率は術後放射線療法群において有意に低下していた（ハザード⽐0.52，
95％信頼区間0.31〜0.88，P＝0.023）．⼀⽅，有害事象に関しては，下肢の平均体積⽐が術後
放射線療法群で有意に⾼かったが，リンパ浮腫の発⽣率は術後放射線療法群と観察群との間に
有意差はなかった．治療後12 カ⽉までのQOL は術後放射線療法群で低下がみられたが，60 カ
⽉では有意差を認めなかった．
観察研究については，後ろ向き研究が6報あった．局所再発率については検討された５訪中3報
(3, 7, 8)で有意差が認められたが，無再発⽣存期間，全⽣存期間，有害事象についての結果は⼀
貫していなかった．多くの研究でも両群の患者背景に差が認められ，観察研究の結果からリンパ
節郭清術後の術後放射線療法の意義の評価は困難と考えた．

4.患者・市⺠の価値観・希望
主アウトカムは全⽣存期間，無再発⽣存期間，合併症，照射部位の局所疾患制御，副次アウト
カムはコスト，QOLとしており，患者の価値観のばらつきは⽐較的少ないと考えられる．ただ
し，放射線治療のために１か⽉程度の通院が追加して必要になることから，通院のための負担に
関しては価値観のばらつきがあると考えられる．パネル会議では患者の視点では，局所再発に対
する⼼配はある⼀⽅で，部位によってはリンパ浮腫リスクが挙がることに対する懸念が⽰されて
おり，ごくわずかでも治療効果のみ込みが期待できるのであれば副作⽤よりも治療を重視する患
者もいると考えられ，⼗分な説明を⾏い，理解と納得の上での治療選択が望まれる．

5.資源利⽤と費⽤対効果
放射線療法は⽇本では保険診療内で受けることが可能であり，⾼額医療制度が受けられるた
め，患者の⾃⼰負担に極端に⼤きな差は⽣じない．費⽤対効果に関する報告は今回認められず，
検討は⾏っていない．

6.今後の研究
今回採択された論⽂の中には，東アジア⼈種を対象とした研究や解析がなされているものは⾒ら
れなかった．今後，東アジア⼈もしくは⽇本⼈を対象にしたエビデンスの確⽴が望まれる．
また現状では，術後補助薬物療法が普及する以前に⾏われた研究が中⼼となったエビデンスに基
づく判断しかできず，免疫療法や分⼦標的薬などの術後補助薬物療法と放射線療法との優劣や併
⽤した場合の有効性については評価ができなかった．各種の術後補助薬物療法が承認されてゆく
我が国の現状で，術後補助放射線療法単独の有益性よりも，全⾝療法との併⽤における放射線
療法の有益性について検討することが求められる．このため，今後は術後補助全⾝療法単独と全
⾝療法＋放射線照射併⽤との間で，局所再発率，無再発⽣存期間，全⽣存期間，有害事象等に
ついて⽐較検討する臨床試験が今後必要と思われる．
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【RC-6 ⼀般向けサマリー】
CQ6：領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？
推奨⽂：推奨なし，ただし，局所再発リスクの⾼い患者に対しては術後放射線療法を選択肢と
して考慮する．

領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマの患者さんでは，術後のリンパ節領域に⽬に⾒えな
いメラノーマ細胞が残存する場合があり，術後補助療法が検討されます．近年はBRAF/MEK阻
害薬や免疫チェックポイント阻害薬が⾏われることが多くなっていますが，併存疾患や副作⽤
などの理由で薬物療法が⾏えない患者さんもいます．術後放射線療法でリンパ節領域の再発を
防ぐことでQOLが上がる場合もありますが，副作⽤が出たり薬物療法を開始できる時期が遅れ
るなどのマイナス⾯の可能性もあります．術後放射線療法を⾏う意義を明らかにするためにこ
のCQを作りました．
⽂献検索を⾏ったところ，評価可能なランダム化⽐較試験が1報と，後ろ向き観察研究が6報⾒
つかりました．ランダム化⽐較試験では，領域リンパ節再発率は放射線療法によって約半分に
抑えられましたが，全⽣存期間と無再発⽣存期間には有意な差が⾒られませんでした．また，
副作⽤であるリンパ浮腫の発⽣率は全体として術後放射線療法によって増加することはありま
せんでした．6報の後ろ向き観察研究では，全⽣存期間，無再発⽣存期間，有害事象，局所再発
率のいずれも，⼀貫した結果は得られませんでした．後ろ向き観察研究では元々再発リスクの
⾼い患者さんが術後放射線療法群に多く⼊るため，正確な評価が難しいためと考えられます．
以上より，局所再発リスクの⾼い患者さんに対しては術後放射線療法を選択肢として考慮する
のがよいと判断されます．ただし通常，術後放射線療法には1か⽉程度の通院期間が必要となり
ます．また，本CQでは，術後補助療法としての薬物療法と放射線療法の優劣を⽐較することは
できませんので，通院の負担，再発リスク，術後薬物療法の可能性も考慮して，適切に放射線
療法の適応を判断するのが望ましいと考えられます．



【RC-7 EtDフレームワーク（Clinical recommendation: Individual perspective）】
疑問
CQ：
集団
介⼊
⽐較対照

主要なアウトカム

セッティング
視点

背景

利益相反

評価
基準1. 問題 この問題は優先事項か？

individual perspective
領域リンパ節郭清を⾏った病期IIIの⽪膚メラノーマについて, 術後放射線療法を⾏

うべきかどうか 明確ではない.
なし

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？
領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマ

術後放射線療法
経過観察

全⽣存期間・無再発⽣存期間・照射部位の局所疾患制御・合併症・コスト・
quality of life

領域リンパ節郭清を⾏った病期IIIの⽪膚メラノーマ

いいえ 領域リンパ節郭清を⾏った病期IIIの⽪膚メラノーマにつ
いて, 術後放射線療法を⾏うべきかどうか について評価
を⾏った。既にRCTが⾏われているが、評価可能なもの
は1件のみであり、その結果が正しいのかどうか、検討さ
れる必要がある。

おそらく，いいえ
おそらく，はい
はい

さまざま
分からない



【SR-2 ⽂献検索フローチャート】

Others( )

Total records identified through Additional records identified through

database searching (n = ) other sources (n = )

Records screened (1st Screening) Records excluded

(n = ) (n = )

Full-text articles assessed for eligibility Full-text articles excluded,

(2nd Screening) (n = ) with reasons

(n= )

Studies included in qualitative synthesis

（n = )

Studies included in quantitative synthesis

（meta-analysis）（n = )

8

0

170 6

176

PubMed CENTRAL 医中誌 Embase PsycINFO®

152 N/A 11 N/A N/A

CINAHL

122

54

46

Cochrane

N/A 7



 【SR-3 ⼆次スクリーニング後の⼀覧表】
⽂献 研究デザイン P I C O 除外 コメント

Michael A
Henderson 2015

RCT 250 patients who had undergone
lymphadenectomy for a palpable lymph-node fi eld at 16 hospitals

adjuvant
radiotherapy

observation lymph-node field
relapse as a first
relapse

31 excluded because of
major eligibility
infringements

217 in eligible population analysis
※2012年のRCTの長期フォロー

EDWARD T
CREAGAN 1978

RCT 56 patients who had undergone
lymphadenectomy with biopsy-proven nodal
metastasis

adjuvant
radiotherapy

observation disease-free
interval

Tobin Strom 2017 Retrospective
cohort

410 patients(SLNB alone 49, followed by completion 270,
therapeutic LND 91)

Postoperative
pegional RT

therapeutic
LND

regional control
and OS

A single-institution

Hasan H. Danish
2016

Retrospective
cohort

912 patients with stage III melanoma were analyzed. adjuvant radiation  no-radiation 5-year OS

Mark B. Pinkham
2013

Retrospective
cohort

277 patients undergoing curative-intent treatment for stage III
melanoma in the axilla

adjuvant radiation
therapy

no radiation
therapy

axillary control
rate

A single-institution, Axilla

R. C. W. Martin 2012 Retrospective
cohort

716 patients. 339 had a SNB and 396 had a neck dissection.
Adjuvant RT was
given in 110 patients who had therapeutic neck dissection.

adjuvant radiation
therapy

no radiation
therapy

locoregional
control

Head and Neck melanoma

Shefali Agrawal 2009 Retrospective
cohort

615 patients who had regional
lymph node-metastatic disease underwent lymphadenectomy.

adjuvant radiation
therapy

no radiation
therapy

regional control

Marc D. Moncrieff
2008

Retrospective
cohort

A total of 716 patients were identified from a large prospective
database who underwent cervical lymph node surgery

adjuvant
RT(Patients with
high-risk disease)

not receive
radiotherapy

regional control Head and Neck melanoma もとも
とリスク高い人にRT
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6. R. C. W. Martin 2012
7. Shefali Agrawal 2009
8. Marc D. Moncrieff 2008

採⽤論⽂

不採⽤論⽂

その他の引⽤論⽂

⽂献ID 書誌情報



【SR-5 評価シート 介⼊研究】

連続変数の場合には以下を使⽤。不要分は削除。

対照群 平均値 標準偏差 介⼊群 平均値 標準偏差
平均値差

・標準化平
均値

標準偏差

実⾏
バイ
アス

検出
バイ
アス

研
究
コ
ー
ド

研
究

デ
ザ
イ
ン

ラ
ン
ダ
ム
化

コ
ン
シ
ー
ル

メ
ン
ト

盲
検
化

盲
検
化

I
T
T

ア
ウ
ト
カ
ム

不
完
全
報
告

選
択
的
ア
ウ

ト
カ
ム
報
告

早
期
試
験

中
⽌

そ
の
他
の

バ
イ
ア
ス

ま
と
め

対
象

介
⼊

対
照

ア
ウ
ト
カ
ム

ま
と
め

対
照
群
分
⺟

対
照
群
分
⼦

（％）

介
⼊
群
分
⺟

介
⼊
群
分
⼦

（％）

効
果
指
標

︵
種
類
︶

効
果
指
標

︵
値
︶

信
頼
区
間

Henderson
2015

RCT 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 -1
AUC
statisti
c

p=0.082

Creagan 1978 RCT -2 0 0 -1 0 -2 -2 -1 0 -2 -1 0 0 0 -1 NA NA NA NA NA NA NA NA

Henderson
2015

対象がhigh risk群のみ
であり、ステージⅢの
中のlow risk群は含ま
れていないため

5年後の
OSを評
価

3,6,12ヶ月時点のRSQスコア
が介入群で悪い
eligible populationのdata
median follow-upは73ヶ月

Creagan 1978
2群間で患者背景にばらつ
きあり(年齢、病型、LN転移
の数などに偏りあり。)

2群間の患者背景に差があり調整
され途中で脱落例多く出た(介入
群14/27人、対照群12/29人)

介⼊ 郭清後術後照射を行う
アウトカムごとに別紙にまとめる。

診療ガイドライン MM, CQ6:所属リンパ節郭清術後照射

対象 StageIIIで所属リンパ節郭清をおこなった悪性黒色腫患者
＊各項⽬の評価は「⾼（−2）」，「中／疑い（−1）」，「低（0）」の3 段階。
 まとめは「⾼（−2）」，「中（−1）」，「低（0）」の3 段階でエビデンス総体に反映させる。

⾮直接性＊ リスク⼈数（アウトカム率）

コメント（該当するセルに記⼊）

対照 郭清後術後照射を行わない

リスク⼈数（平均値、標準偏差）

アウトカム

個別研究
バイアスリスク＊

選択
バイアス

症例減少
バイアス

その他



【SR-6 評価シート 観察研究】

連続変数の場合には以下を使⽤。不要分は削除。

対照群 平均値 標準偏差 介⼊群 平均値 標準偏差
平均値差

・標準化平
均値

標準偏差

選択バイアス
実⾏バイ

アス

検出
バイ
アス

症例減少バイア
ス

研
究
コ
ー
ド

研
究

デ
ザ
イ
ン

背
景
因
⼦
の

差 ケ
ア
の
差

不
適
切
な
ア

ウ
ト
カ
ム
測

定 不
完
全
な

フ
ォ
ロ
ー

ア
ッ
プ

不
⼗
分
な

交
絡
の
調
整

そ
の
他
の

バ
イ
ア
ス

ま
と
め

量
反
応
関
係

効
果
減
弱
交

絡 効
果
の
⼤
き

さ ま
と
め

対
象

介
⼊

対
照

ア
ウ
ト
カ
ム

ま
と
め

対
照
群
分
⺟

対
照
群
分
⼦

（％）

介
⼊
群
分
⺟

介
⼊
群
分
⼦

（％）

効
果
指
標

︵
種
類
︶

効
果
指
標

︵
値
︶

信
頼
区
間

Tobin Strom
2017

コホート研究 -1 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 0 -1 -1 -1 -1 -1 NA NA NA NA NA NA NA NA NA

Hasan H.
Danish 2016

コホート研究 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 -1 113 34.4 113 41.1
p＜
0.05

p =
0.640

p＜0.05

Mark B.
Pinkham 2013

コホート研究 -1 0 0 -1 -1 0 -1 0 0 0 0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA

R. C. W. Martin
2012 コホート研究 -1 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA

Shefali Agrawal
2009

コホート研究 -1 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 0 -1 -1 -1 -1 -1 106 70 509 49 p value
p =
0.001

p＜0.05

Marc D.
Moncrieff 2008

コホート研究 -1 0 0 0 0 0 -1 0 0 0 0 -1 -1 0 -1 -1 587 129 p value
p =
0.39

p＜0.05

Tobin Strom
2017

後ろ向きコホート研究 コント
ロールあり

2群間の人数に差あり。年齢やリンパ
節転移の大きさ、原発の厚みなどが2
群間で揃ってない

多変量解析あ
り

stageⅢ(Nは1-3全て含まれる)、156
人に術後adjuvant therapyあり(2群
間の人数は差なし)。

HR
10.68
(1.24-
92.14)

RT施行例について、RSI発現
状況によりOSに差がある
p＜0.05

Hasan H.
Danish 2016

後ろ向きコホート研究　コン
トロールあり、propensity
score matching analysis施
行

2群間の人数、患者背景をpropensity
score matching解析で合わせている

propensity
score matching
analysisあり

stageⅢの患者、白人。化学療法や
免疫療法を受けた人も含まれてい
る。

Mark B.
Pinkham 2013

後ろ向きコホート研究 コント
ロールあり

2群間に人数の差あり。リンパ節再発
リスクが高い(数、転移の大きさ、節外
浸潤）症例がRT群に多い。

再発した43名中6
名は再発部不明
等の理由で除外。

単変量解析の
み

腋窩に限定。
121人中3人以
外は48 Gy(20分
割)照射

156人中37名が
術後補助療法を
受けている

R. C. W. Martin
2012 後ろ向きコホート研究 コント

ロールあり

2群間の人数の差あり。リンパ節再発
リスクが高い(節外浸潤、転移個数2
個以上、大きな転移(3㎝以上)）症例
がRT群に多い。

多変量解析あ
り

頭頚部のみ。肉眼的転移でTNDを
行った症例。

Shefali Agrawal
2009

後ろ向きコホート研究 コント
ロールあり

2群間の人数の差あり。
多変量解析あ
り

リンパ節再発リスクが高い(節外浸
潤、転移数多い、転移リンパ節大き
い）症例が対象。215人は他療法(免
疫療法や化学療法)を併用。

5名は照射方法
が異なる

Marc D.
Moncrieff 2008

後ろ向きコホート研究 コント
ロールあり

2群間の人数の差あり。患者背景にも
差あり(RT群でリンパ節の顕微鏡的転
移少なく、肉眼的転移多い)

多変量解析あ
り

頭頚部のみ。局所再発のリスクが高
い人がRT群になっている。

⾮直接性＊ リスク⼈数（アウトカム率）

アウトカム

個別研究

バイアスリスク＊

その他 上昇要因＊＊

コメント（該当するセルに記⼊）

郭清後術後照射を行う

対照 郭清後術後照射を行わない

＊バイアスリスク，⾮直接性
 各ドメインの評価は「⾼（−2）」，「中／疑い（−1）」，「低（0）」の3 段階。
 まとめは「⾼（−2）」，「中（−1）」，「低（0）」の3 段階でエビデンス総体に反映させる。
＊＊上昇要因
  各項⽬の評価は「⾼（＋2）」，「中（＋1）」，「低（0）」の3 段階。
  まとめは「⾼（＋2）」，「中（＋1）」，「低（0）の3 段階でエビデンス総体に反映させる。
アウトカムごとに別紙にまとめる。

リスク⼈数（平均値、標準偏差）

診療ガイドライン MM, CQ6:所属リンパ節郭清術後照射

対象 StageIIIで所属リンパ節郭清をおこなった悪性黒色腫患者

介⼊



【SR-7 評価シート エビデンス総体】

診療ガイドライン

対象

介⼊
連続変数の場合には以下を使⽤。不要分は削除。

対照

対照群 平均値 標準偏差 介⼊群 平均値 標準偏差
平均値差

・標準化平
均値

標準偏差

エビデンス総体

アウトカム

研
究
デ
ザ
イ
ン
／

研
究
数

＊

バ
イ
ア
ス
リ
ス
ク

＊

⾮
⼀
貫
性

＊

不
精
確
性

＊

⾮
直
接
性

＊

そ
の
他
︵
出
版
バ

イ
ア
ス
な
ど
︶

＊
＊

上
昇
要
因

︵
観
察
研
究
︶

対
照
群
分
⺟

対
照
群
分
⼦

（％）

介
⼊
群
分
⺟

介
⼊
群
分
⼦

（％）

効
果
指
標
︵
種
類
︶

効
果
指
標
統
合
値

95
%
信
頼
区
間

＊
＊
＊

エ
ビ
デ
ン
ス

の
強
さ

＊
＊
＊
＊

重
要
性

コメント

無再発生存期間の延
長

コホート/4 0 0 0 0 0 +1 NA NA NA NA NA 非常に弱(D) 9 無再発生存期間について評価した文献がない

局所再発率の低下 コホート/12 -1 -1 -1 -1 0 +1 914 212 NA NA NA 弱(C) 8
ほとんどの論文が対照群と介入群の背景因子に差がある。1
つの論文では二群間の背景因子を揃えた解析を行ってい
る。フォロー期間は2年、5年、6年とばらつきあり。

全生存期間の延長 コホート/10 -1 0 -1 -1 0 +1 587 129 NA NA NA 弱(C) 8
ほとんどの論文が対照群と介入群の背景因子に差がある。
フォロー期間が2年、5年とばらつきあり。

治療後合併症 コホート/1 -1 0 -2 -1 0 0 7.5 9 NA NA NA 非常に弱(D) 7
有害事象について詳細を記述しているのは1論文のみ。腋窩
より鼠径の方がリンパ浮腫の合併症が多い傾向にある。

コスト -1 -1 -1 -1

quality of life -1 -1 -1

エビデンスの強さはRCTは"強（A）"からスタート、観察研究は”弱（C）”からスタート
＊各ドメインは"⾼（-2）"、"中/疑い（-1）"、"低（0）"の3段階
＊＊上昇要因は"⾼（＋2）"、"中（＋1）"、"低（0）"の3 段階。
＊＊＊エビデンスの強さは"強（A）"、"中（B）"、"弱（C）"、"⾮常に弱（D）"の4段階
＊＊＊＊ 重要性はアウトカムの重要性（1〜9）

コメント（該当するセルに記⼊）

所属リンパ節郭清後の術後放射線療法

StageIIIで所属リンパ節郭清をおこなった悪性黒色腫

所属リンパ節への郭清後術後照射

所属リンパ節の郭清後経過観察

リスク⼈数（アウトカム率）

リスク⼈数（平均値、標準偏差）



【SR-9 定性的システマティックレビュー】

コメント

唯⼀のRCTの結果では、郭清後の放射線照射が全⽣存期間を延⻑するというエビデンスは得られなかった。
コホートのうち1個で介⼊群の⽅が有意差をもって全⽣存期間を延⻑したとされているが、対照群との間に
⼈数の差があったり、免疫療法や化学療法が⾏われていたりといった患者背景が影響している可能性はあ
る。

02 無再発⽣存期間の延⻑

⾮直接性のまとめ
RCT（1個）では、研究対象集団が臨床的リンパ節転移群のみであり、CQの設定とややずれがある。

バイアスリスクのまとめ
RCT（1個）では、バイアスリスク評価は0と判断。

⾮⼀貫性その他のまとめ

コメント
唯⼀のRCTの結果では、郭清後の放射線照射が無再発⽣存期間を延⻑するというエビデンスは得られなかっ
た。コホートで無再発⽣存期間について評価したものはなかった。

⾮直接性のまとめ
RCT（1個）では、研究対象集団が臨床的リンパ節転移群のみであり、CQの設定とややずれがある。 コ
ホートに関しても、対象群の患者背景に違いがみられる（リンパ節再発リスクが⾼い症例が対象など）研究
がほとんどで、また介⼊群にリンパ節転移の⾼リスク因⼦を持つ症例が多い傾向がある。

バイアスリスクのまとめ

RCT（1個）では、バイアスリスク評価は0と判断。 コホートに関しては、5個/6個でバイアスが⽣じてお
り、主なものとしては選択バイアス（介⼊群でリンパ節転移数サイズ、節外浸潤などのリスクが多い傾
向）、不⼗分な交絡因⼦の調整（多変量解析なし）であった。propensity score matching解析を⾏っている
論⽂が1個あり。

⾮⼀貫性その他のまとめ
コホートにおいて、フォロー期間は2年、5年、6年とばらつきあり。

C
経過観察（所属リンパ節への郭清後術後照射を⾏わない）

臨床的⽂脈
術後補助放射線療法

01 全⽣存期間の延⻑

I
所属リンパ節への郭清後術後照射

CQ 6
領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められる
か？

P
StageIIIで所属リンパ節郭清をおこなった悪性⿊⾊腫



⾮⼀貫性その他のまとめ
コストに関して評価した研究はなかった。

コメント
コストに関して評価した研究はなかった。

05 コスト

⾮直接性のまとめ
コストに関して評価した研究はなかった。

バイアスリスクのまとめ
コストに関して評価した研究はなかった。

バイアスリスクのまとめ
RCT（1個）では、バイアスリスク評価は0と判断。 コホートに関しては、選択バイアス（背景因⼦の差）
や不⼗分な交絡因⼦の調整（多変量解析なし）があった。

⾮⼀貫性その他のまとめ

コメント

RCTで、急性期の合併症は109名中dermatitis:19名、pain 2名のみであった。晩期障害としては、grade3-4
の痛みや⽪膚・⽪下の線維化といった合併症が介⼊群の22％でみられた。下肢のリンパ浮腫は、対照群に⽐
べ介⼊群で有意差をもって多かった。 コホートでは、有害事象について⾔及した1個の論⽂にてgrade2-3
のリンパ浮腫が介⼊群で有意差をもって多かったと報告されている。

コメント

唯⼀のRCTの結果では、郭清後の放射線照射によって初回再発としてのリンパ節再発が低下することが⽰さ
れた。 コホートでは、局所再発について検討された5個中4個で介⼊群の⽅が有意差をもって再発率が低下
したことが報告されたが、介⼊群に⾼リスクの症例（節外浸潤、リンパ節転移の数・⼤きさなど）が多かっ
たことが影響している可能性がある。

04 治療後合併症

⾮直接性のまとめ
RCT（1個）において、RT群のみで急性期(RT開始2週間後)の合併症を評価している。晩期(5年後)障害、
QOLに関しては対照群と介⼊群で⽐較評価している。 コホートでは、1個の論⽂で対照群と介⼊群の
toxicityの差を⽐較している。

⾮直接性のまとめ

RCT（1個）では、研究対象集団が臨床的リンパ節転移群のみであり、CQの設定とややずれがある。
Outcomeが「初回再発としてのリンパ節再発」であり、CQと完全に⼀致はしていなかった。 コホートに
関しても、対象群の患者背景に違いがみられる（放射線以外の術後補助療法をうけた症例が含まれているな
ど）研究がほとんどで、また介⼊群にリンパ節転移の⾼リスク因⼦を持つ症例が多い傾向がある。

バイアスリスクのまとめ

RCT（1個）では、バイアスリスク評価は0と判断。 コホートに関しては、5個/6個でバイアスが⽣じてお
り、主なものとしては選択バイアス（対照群と介⼊群の間の⼈数の差、介⼊群でリンパ節転移数サイズ、節
外浸潤などのリスクが多い傾向など）、不⼗分な交絡因⼦の調整（多変量解析なし）であった。対照群と介
⼊群間の背景因⼦を揃えた解析を⾏っている論⽂が1個あり。

⾮⼀貫性その他のまとめ
コホートにおいて、フォロー期間は2年、5年、6年とばらつきあり。

03 局所再発率の低下



コメント
RCTで、質問紙を⽤いたQOL評価が⾏われていた。regional symptomatology questionnaire (RSQ)に関し
て、3, 6, 12ヶ⽉時点で介⼊群のスコアが悪かった。24, 60ヶ⽉時点では差がなかった。Functional
Assessment of Cancer Therapy-General (FACT-G)に関しては対照群と介⼊群で差はなかった。

⾮直接性のまとめ
RCT（1個）では、⾮直接性に関して問題はないと判断。

バイアスリスクのまとめ
RCT（1個）では、バイアスリスク評価は0と判断。

⾮⼀貫性その他のまとめ
quality of lifeに関して評価した研究がRCT1個のみ。

06 quality of life



【SR-11 システマティックレビューレポートのまとめ】
CQ6 領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？

「領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？」に関連したラ
ンダム化⽐較試験（RCT）の報告は1つであった。

 ①定性的システマティックレビューの結果
「領域リンパ節郭清を⾏った⽪膚メラノーマに術後放射線療法は勧められるか？」に関連した介
⼊研究についてはRCTが3つあったが、うち1つは1978年に報告された古い研究であり、研究デザ
インとしての質が低いことからシステマティックレビューの対象としなかった。残り2つのRCTは
同じ研究の中間解析と⻑期観察結果の報告であった。結果、リンパ節再発率はRT群において有意
に低下した。無再発⽣存期間と全⽣存期間は2群間で有意差を認めなかった。有害事象について
は、急性期障害としてRT群のみにみられたものは放射線⽪膚炎、晩期障害として RT群のみにみ
られたものは⽪膚・⽪下組織の痛み・線維化であった。四肢浮腫の発⽣率は、RT群と観察群で有
意差はなかったが、下肢においては平均体積⽐がRT群の⽅が優位に⾼かった。QOLについて
は、3、6、12か⽉の時点ではRT群が観察群と⽐較し低下していたが、60ヶ⽉の時点では差はな
かった。エビデンスの強さは、RCT1つであり「弱（C）」とした。
コホート研究に関しては、200症例以上を解析している研究を抽出し、6論⽂について検討を⾏っ
た。ほとんどの論⽂で、CQ4の設定と研究対象群の患者背景に違いがみられ（⾁眼的転移症例が
対象、リンパ節再発リスクが⾼い症例が対象など）、またコホートのためかRT群と経過観察群、
2群間の⼈数や患者背景にも差がみられた（RT群にリンパ節の数、⼤きさ、節外浸潤などの再発
リスクの⾼い症例が多い傾向）。結果として、局所再発の差について報告していた4つの論⽂では
すべてRT群の⽅が有意差をもって再発率が低下したことが報告されたが、RT群に⾼リスクの症
例が多かったことが影響している可能性がある。全⽣存期間については検討された1つの論⽂で
観察群とRT群で有意差ありと報告されていた。また、disease-specific survivalについて2つの論
⽂で報告されおり、いずれも観察群とRT群で有意差ありとの結果であった。合併症に関しては、
1つの論⽂でgrade2-3のリンパ浮腫がRT群で有意差をもって多かったとされているた。以上よ
り、コホート研究において、「⾁眼的転移症例・リンパ節再発リスクが⾼い症例において、リン
パ節郭清後の補助放射線療法が、局所再発率、全⽣存期間の改善に寄与できると結論付けるまで
の結果ではなかったが、合併症が増えるということも⾔えない結果であった。」エビデンスの強
さは、局所再発率の低下、無再発⽣存期間、全⽣存期間は「弱（C）」、合併症は「⾮常に弱い
（D）」とした。
RCT、コホートの結果より、リンパ節郭清後の補助的放射線照射は、無再発⽣存期間や全⽣存期
間の延⻑に寄与するデータはないが、局所再発のリスクを減少させる意味で、臨床的リンパ節転
移症例・節外浸潤など再発リスクの⾼い症例においては考慮してもよいと考える。少なくとも低
リスクの症例には⾏うことを推奨できるようなデータはなかった。術後補助放射線療法を⾏うに
当たっては、その有益性と毒性とを⽐較して考慮すべきであろう。さらには、今後⽇本でも免疫
療法や分⼦標的薬が術後補助療法として承認されていく現状では、局所再発の制御に関しての放
射線療法の有益性、優越性が全⾝療法と⽐較検討される必要も出てくるだろう。

 ②メタアナリシスの結果
⽂献検索の結果、研究デザインが同じで、PICOの各項⽬の類似性が⾼いと考えられる論⽂がな
かったため、メタアナリシスは⾏わなかった。



【SR-15 Future Research Question】
今後⽇本でも免疫療法や分⼦標的薬が術後補助療法として承認されていく現状で、術後補助放
射線療法単独の有益性というよりは全⾝療法との併⽤での有益性について検討される必要があ
ると思われる。
術後補助全⾝療法単独と、全⾝療法と放射線照射の併⽤で、局所再発率、無再発⽣存期間、全
⽣存期間、有害事象等について⽐較検討するリサーチが必要と思われる。



基準2. 望ましい効果 予期される望ましい効果はどの程度のものか？

基準3. 望ましくない効果 予期される望ましくない効果はどの程度のものか？

分からない

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

わずか

評価可能なRCTは1件のみであり、リンパ節再発率はRT
群において有意に低下した。無再発⽣存期間と全⽣存期
間は2群間で有意差を認めなかった。

200症例以上を解析し
ているコホート研究
を抽出し、6論⽂につ
いて検討を⾏った。
ほとんどの論⽂で、
CQ6の設定と研究対
象群の患者背景に違
いがみられたが、局
所再発の差について
報告していた4つの論
⽂ではすべてRT群の
⽅が有意差をもって
再発率が低下したこ
とが報告された。全
⽣存期間については
検討された1つの論⽂
で観察群とRT群で有
意差ありと報告され
ていた。また、
disease-specific
survivalについて2つ
の論⽂で報告されお
り、いずれも観察群
とRT群で有意差あり
との結果であった。

⼩さい

中

⼤きい

さまざま

分からない

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

⼤きい 評価可能なRCTは1件のみであり、四肢浮腫の発⽣率は、
RT群と観察群で有意差はなかったが、下肢においては平
均体積⽐がRT群の⽅が優位に⾼かった。QOLについて
は、3、6、12か⽉の時点ではRT群が観察群と⽐較し低下
していたが、60ヶ⽉の時点では差はなかった。

200症例以上を解析し
ているコホート研究
を抽出し、6論⽂につ
いて検討を⾏った。1
つの論⽂でgrade2-3
のリンパ浮腫がRT群
で有意差をもって多
かったとされてい
た。

中

⼩さい

わずか

さまざま



基準4. エビデンスの確実性 効果に関する全体的なエビデンスの確実性はどの程度か？

基準5. 価値観 ⼈々が主要なアウトカムをどの程度重視するかについて重要な不確実性やばらつきはあるか？

基準6. 効果のバランス 望ましい効果と望ましくない効果のバランスは介⼊もしくは⽐較対照を⽀持するか？

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

⾮常に弱い 評価可能なRCTは1件のみ、200症例以上を解析している
コホート研究は6論⽂あり、RCTを含む多くの研究で局所
再発率の有意な低下が⽰されたが、無再発⽣存期間、全
⽣存期間はRCTでは有意な差が認められず、コホート研
究でも有意差を報告したものは少なく、エビデンスの確
実性は弱い。また、合併症およびQOLについては⼀部の
指標でRT群での低下が認められたものの、全体としては
有意な差が認められず、コホート研究でも結果にばらつ
きがあり、エビデンスの確実性は⾮常に弱い。

弱

中

強

採⽤研究なし

判断 リサーチエビデンス 追加的考察
重要な不確実性またはばらつ
きあり

⼤半の欧⽶のRCTにおいて本CQの主要なアウトカムであ
る全⽣存期間および無増悪⽣存期間が主要評価項⽬とさ
れ、局所療法である放射線治療の意義を考慮する上で照
射部位の局所疾患制御は重要な価値基準である状況を踏
まえると、これらのアウトカムを重視することに関して
意⾒がばらつきく可能性は低いと考えられる。

重要な不確実性またはばらつ
きの可能性あり
重要な不確実性またはばらつ
きはおそらくなし
重要な不確実性またはばらつ
きはなし

さまざま
分からない

判断 リサーチエビデンス 追加的考察
⽐較対照が優れている 評価可能なRCTは1件のみであり、リンパ節再発率はRT

群において有意に低下したが、無再発⽣存期間と全⽣存
期間は2群間で有意差を認めず、望ましい効果は中等度で
ある。⼀⽅で望ましくない効果も介⼊により増加する可
能性が⽰されたものの、その効果も低い。従って効果の
バランスは、評価する医療者、患者により、また、患者
の再発リスク状況により、さまざまであると考えられ
る。

⽐較対照がおそらく優れてい
る
介⼊も⽐較対照もいずれも⽀
持しない
おそらく介⼊が優れている
介⼊が優れている



基準7. 費⽤対効果 その介⼊の費⽤対効果は介⼊または⽐較対照のどちらが優れているか？

基準8. 必要資源量 資源利⽤はどの程度⼤きいか？

基準9. 容認性 この選択肢は重要な利害関係者にとって妥当なものか？

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

⽐較対照の費⽤対効果がよい 東アジアや本邦におけるエビデンスは存在しない.

⽐較対照の費⽤対効果がおそ
らくよい
介⼊も⽐較対照もいずれも⽀
持しない
介⼊の費⽤対効果がおそらく
よい
介⼊の費⽤対効果がよい

さまざま
採⽤研究なし

さまざま
分からない

判断 リサーチエビデンス 追加的考察

判断 リサーチエビデンス 追加的考察
⼤きな増加 東アジアや本邦におけるエビデンスは存在しない.
中等度の増加

無視できるほどの増加や減少

中等度の減少
⼤きな減少

いいえ 望ましい効果と望ましくない効果はいずれも⾼くなく、
両者の効果のバランスは、評価者や患者の再発リスク状
況によってさまざまであり、その推奨度も低い。した
がって、重要な利害関係者にとってもおそらく容認可能
で妥当なものであると考えられる。

おそらく，いいえ
おそらく，はい
はい

さまざま
分からない



基準10. 実⾏可能性 その介⼊は実⾏可能か?

判断の要約
判断

問題 いいえ
おそらく，

いいえ
おそらく，

はい
はい さまざま 分からない

望ましい効果 わずか ⼩さい 中 ⼤きい さまざま 分からない

望ましくない効果 ⼤きい 中 ⼩さい わずか さまざま 分からない

エビデンスの確実性 ⾮常に弱い 弱 中 強
採⽤研究

なし

価値観

重要な不確
実性または
ばらつきあ

り

重要な不確
実性または
ばらつきの
可能性あり

重要な不確実
性またはばら
つきはおそら

くなし

重要な不確
実性または
ばらつきは

なし

効果のバランス ⽐較対照が
優れている

⽐較対照が
おそらく

優れている

介⼊も⽐較対
照もいずれも
⽀持しない

おそらく
介⼊が

優れている

介⼊が
優れている

さまざま 分からない

費⽤対効果

⽐較対照の
費⽤対効果

が
よい

⽐較対照の
費⽤対効果
がおそらく

よい

介⼊も⽐較対
照もいずれも
⽀持しない

介⼊の費⽤
対効果がお
そらくよい

介⼊の費⽤
対効果がよ

い
さまざま

採⽤研究
なし

必要資源量 ⼤きな増加
中等度の

増加

無視できる
ほどの増加や

減少

中等度の
減少

⼤きな減少 さまざま 分からない

容認性 いいえ
おそらく，

いいえ
おそらく，

はい
はい さまざま 分からない

実⾏可能性 いいえ
おそらく，

いいえ
おそらく，

はい
はい さまざま 分からない

さまざま
分からない

判断 リサーチエビデンス 追加的考察
いいえ 介⼊内容である放射線治療は本邦では保険適⽤となる治

療であり、有害事象の管理を含めて実施可能である。おそらく，いいえ
おそらく，はい
はい



推奨のタイプ

結論
推奨

正当性

サブグループに関する検討事項

実施に関わる検討事項

監視と評価

研究上の優先事項

当該介⼊に反対する
強い推奨

当該介⼊に反対する
条件付きの推奨

当該介⼊または⽐較
対照のいずれかに

ついての条件付きの
推奨

当該介⼊の条件付き
の推奨

出典：Schünemann H, Broźek J, Guyatt G, Oxman A, editors. GRADE handbook for grading quality of evidence and strength of
recommendations. Updated October 2013. The GRADE Working Group, 2013. Available from guidelinedevelopment.org/handbook. より作
成

局所再発リスクの⾼い患者に対しては術後放射線療法を考慮することを提案する。

術後補助放射線療法は、無再発⽣存期間や全⽣存期間の延⻑に寄与するデータはないが、局所再発のリ
スクを減少させる意味で、臨床的リンパ節転移症例・節外浸潤など再発リスクの⾼い症例においては考
慮してよく、正当性があると考えられる。⼀⽅で、少なくとも低リスクの症例には⾏うことを推奨でき
るようなデータはなかった。術後補助放射線療法を⾏うに当たっては、その有益性と毒性とを⽐較し、
薬物療法の有益性および毒性とも⽐較し、放射線療法を⾏うことによって薬物療法のタイミングが遅れ
る影響も考慮してその適応を検討することが望まれる。

東アジア⼈もしくは⽇本⼈を対象にした報告はなく、これらの患者を対象にしたエビデンスの確⽴が望
まれる。

術後補助放射線療法による望ましい効果と望ましくない効果はいずれも中程度であり、強く推奨できる
治療とは⾔えない。術後補助薬物療法の望ましい効果と望ましくない効果とも併せて検討し、放射線療
法を⾏うことによって薬物療法のタイミングが遅れる影響も考慮してその実施を検討することが望まし
い。

術後補助放射線療法により、照射部位の局所疾患制御が得られることが期待できるが、全⽣存期間もし
くは無再発⽣存期間の向上に寄与するエビデンスは乏しかった。⼀⽅、⼀部の合併症が増加する可能性
はあることから、全⽣存期間、無再発⽣存期間、合併症に対する影響をより詳細に評価してゆく必要が
ある。

東アジア⼈もしくは⽇本⼈を対象にしたエビデンスの確⽴が必要である。
現状では、術後補助薬物療法が普及する以前に⾏われた研究が中⼼となったエビデンスに基づく判断し
かできず、術後補助放射線療法と術後補助薬物療法とを直接⽐較する試験の実施が望まれる。

当該介⼊の強い推奨
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