
第9章　分化癌進行例の治療

アルゴリズム9-1　分化癌の一側反回神経浸潤への対応

CQ9-1
術前声帯麻痺がない反回神経表層浸潤に対して，反回
神経のシェービングは推奨されるか？ 

推奨文　

術前声帯麻痺がない場合には癌を遺残させないよう神経
から鋭的に剥離（シェービング）し，反回神経を温存する
ことを推奨する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 強（一致率：再投票で8/9=89%
　　　　　　初回5/9=56%）

考慮したアウトカム

	✓ 治療予後
	✓ 術後音声・嚥下機能
	✓ 患者視点の健康状態

エビデンス

	⿟ 反回神経だけに浸潤を認めた乳頭癌症例のシェービ
ング後の浸潤部周囲再発は5％以下である。

	⿟ 術前に反回神経麻痺を認めない場合，シェービング
後に永続性声帯麻痺を呈する頻度は８～25%である。

	⿟ 反回神経浸潤例における手術に関連した患者視点の
報告はない。

文献の要約と解説

本CQに関し報告されている文献はすべて後ろ向き研究
である。反回神経浸潤により術前より声帯麻痺を認めるも
のでは，浸潤も高度であることが多く，神経合併切除が推
奨される［1］。一方，術前に声帯麻痺を認めなくとも，術
中所見で反回神経浸潤を認める場合も少なくない［2］。声
帯麻痺のない反回神経浸潤例では，浸潤が神経の表層から
一部に留まることが多い。浸潤が神経の表層（神経上膜）
に留まるものに対しては，声帯機能温存を目的として腫瘍
残存のないように鋭的剥離を行い，反回神経を温存するシ
ェービングが推奨される［3］。浸潤部の近位端での反回神
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経刺激による筋電図電位も，術式の決定の参考にできる［4］。
反回神経だけに浸潤を認めた乳頭癌症例に対して，シェー
ビングを行った場合の浸潤部周囲での再発は5%以下と報
告されている［5-7］。一方，シェービング後の永続性声帯
麻痺の割合は8～25％と報告され，声帯可動は6ヶ月以内
に回復することが多い［5-10］。

術前声帯麻痺がなくとも浸潤が神経上膜を超え，神経周
膜や内膜に及ぶ高度な浸潤では，肉眼的に切除できても顕
微鏡的な残存を認めることがほとんどであるため，患者背
景を考慮し合併切除もしくはシェービングを選択すべきで
ある。とくに高齢者で嚥下機能の低下した患者では，神経
麻痺により誤嚥リスクが高くなり，誤嚥性肺炎の原因とな
ることがある。

反回神経浸潤例における手術に関連した患者視点の報告
はない。

CQ9-2　
反回神経浸潤に対して神経合併切除を行った場合，即
時再建は推奨されるか？ 

推奨文　

切断した反回神経の即時再建を行うことを推奨する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 強（一致率：6/9=67%）

考慮したアウトカム

	✓ 術後音声機能
	✓ 患者視点の健康状態

エビデンス

	⿟ 神経再建後1年以内に音声機能は回復することが多

い。
	⿟ 神経再建術に関連した患者視点の報告はない。

文献の要約と解説

分化癌の反回神経浸潤は，再発や予後への影響は少ない
とされる［9, 11-13］が，片側声帯麻痺は嗄声や嚥下障害の，
両側声帯麻痺は気道狭窄の原因となるため，機能予後への
影響は大きい。一側反回神経浸潤に対して神経切断を行っ
た場合，声帯は傍正中位に固定する。喉頭内筋の萎縮が進
むことで声門間隙が拡大し，これに伴い嗄声や嚥下障害が
さらに進行する。反回神経を再建しても神経過誤再生現象
が起こるため声帯可動性の回復は見込めない。しかし，数
ヶ月の期間を要するが声帯が正中位に固定し，喉頭内筋の
萎縮も防止されることで音声機能が改善することが多い。
したがって反回神経合併切除例では，できる限り同時に再
建を行うことが推奨される。

反回神経即時再建についての報告はすべて後ろ向き研究
である。切断した反回神経を即時再建することで，多くの
場合1年以内に音声機能の回復が見込める［14-17］。再建
による音声機能の回復は，甲状軟骨形成術I型や披裂軟骨
内転術といった二期的な音声改善手術と比較して，時間が
かかるが，最終的には同等もしくはそれ以上の改善が期待
できる［18-20］。

反回神経の再建手技には，反回神経端々吻合，遊離神経
移植，頸神経ワナ－反回神経吻合，迷走神経・反回神経吻
合が報告されている［14］。いずれの方法も音声機能の改善
が見込めるため，術中所見にあわせ選択されるべきである。
喉頭入口部での浸潤のために反回神経を合併切除した場合，
切除後に神経末梢側を同定することは困難である。下咽頭
収縮筋を切離し，反回神経末梢側を腫瘍切除前に同定する
Laryngeal approach法は，喉頭入口部での神経再建に有用
である［21, 22］。

日本内分泌外科学会雑誌　第41巻　増刊号　2024 75

ガイドライン_第9章_初.indd   75ガイドライン_第9章_初.indd   75 2024/02/26   13:47:522024/02/26   13:47:52



アルゴリズム9-2　分化癌の気管浸潤への対応

CQ9-3　
気管表層浸潤に対するシェービングは推奨されるか？ 

推奨文　

気管表層浸潤に対しては，肉眼的腫瘍遺残のないシェー
ビングを推奨する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 強（一致率：再投票で6/9=67%
　　　　　　初回5/9=56%）

考慮したアウトカム

	✓ 治療予後
	✓ 局所再発
	✓ 患者視点の健康状態　

エビデンス

	⿟ 気管浸潤に対する非切除や不完全切除（肉眼的残存）
例の予後は不良である。

	⿟ 気管表層浸潤に対するシェービング後の気管壁再発
率は約5%である。

	⿟ 気管浸潤に関連した患者視点の健康状態についての
報告はない。

文献の要約と解説

分化癌による気道浸潤は気道狭窄や嚥下障害を起こしう
るので，外科治療の役割は大きい。ただし気道は呼吸や発
声，嚥下に関わる重要な臓器であり，切除が術後QOLを
低下させる懸念もある。気管合併切除の決定にあたっては，
切除による術後のQOLの低下と予想される生命予後を十
分に考慮する必要がある。

甲状腺癌による気道浸潤は，これら臓器の外膜より始ま
り内腔に向かう。浸潤が内腔（気管粘膜）に及ぶ深層浸潤
では気道合併切除が必要である（CQ9-4参照）。浸潤が表
層に留まる場合には，浸潤部を中心に気道の表層を鋭的に
切離し，管状構造を温存するシェービングが可能である。
気管合併切除は根治手術の可能性を高めるが，一期的再建
や気管皮膚瘻の形成・閉鎖術が必要である。逆にシェービ
ングは気管再建や気管皮膚瘻閉鎖術を要しないが，切除断
端での腫瘍遺残による再発のリスクが高まる。とくに気管
軟骨輪を超える浸潤，複数の気管軟骨に及ぶ浸潤，膜様部
を含む浸潤に対するシェービングは，切除断端での腫瘍遺
残の可能性が高い［23］。
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気管浸潤に対する気管合併切除の報告は，単施設からの
後ろ向き研究のみで症例数が限られる。また，非切除や不
完全切除（肉眼的残存）例は，完全切除例より浸潤の程度
が一般に強いというバイアスがあるが，完全切除群と非切
除・不完全切除群の比較では，不完全切除に終わった群の
予後が不良であった［27-27］。

表層浸潤に対する気管合併切除とシェービングの治療成
績を直接比較した報告はなく，シェービングを行った症例
の予後や局所制御に関する報告を収集した。気管表層浸潤
に対するシェービングの治療成績に関する報告の多くは，
局所の制御が良好（71.9～95%）であること［28-31］や予後
が良好であること［28, 29, 32, 33］からシェービングを推奨
する立場をとる。またこれらの報告の多くは，切除部に顕
微鏡的残存を認めるものも多い［28, 30, 34］。Itoら［28］は，
乳頭癌の気管微少浸潤例に対してシェービングを行い，肉
眼的な治癒切除と顕微鏡的な治癒切除の間に乖離があった
が，気管での再発は低率であったと報告している。一方，
シェービングよりも気管合併切除を推奨する報告［35, 36］
もある。Tsaiら［36］は，気管表層浸潤16例に対してシェー
ビング（15例に補助療法を追加）を行ったが，8例に局所
再発を認め，3例は気道再発により死亡したと報告してい
る。局所再発と腫瘍遺残の詳細は不明であるが，7例に肉
眼的遺残があり，局所制御が不良であった可能性がある。

気管浸潤に関連した患者視点の健康状態についての報告
はない。

以上，気管表層浸潤に対するシェービングでは顕微鏡的
遺残があっても，局所再発は少なく予後も良好とする報告
が多く，選択肢の一つとなりうる。ただし，肉眼的遺残例
での局所制御は不良であるため，術式の選択にあたっては
進達度を含む気管浸潤の広がりの評価と治療チームの技量
の考慮が重要である。

CQ9-4　
気管内腔浸潤に対する完全切除±再建術は推奨される
か？ 

推奨文　

気管内腔浸潤に対する完全切除±再建術を推奨する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 強（一致率：6/9=67%）

考慮したアウトカム

	✓ 治療予後（局所再発，生存率）

	✓ 手術合併症
	✓ 術後機能（気管孔閉鎖の有無）
	✓ 患者視点の健康状態

エビデンス

	⿟ 管状切除後の5，10年疾患特異的生存率は，それぞ
れ75.8～90%，54.5～69.2%であった。一方，窓状切
除後の5，10年疾患特異的生存率は，それぞれ78.9
～94%，60.8～92%であった。

	⿟ 管状切除後および窓状切除後の浸潤部再発は，それ
ぞれ0～12.3％，4～17.1％であった。

	⿟ 管状切除の術後合併症発症率は14.1～27％であり周
術期死亡は2.0%に認めた。窓状切除後の術後合併症
発症率は19.8%であった。

	⿟ 永久気管孔開存率は管状切除後で4.0%，窓状切除後
で16.5～61％であった。

	⿟ 気管合併切除について患者視点の報告はない。

文献の要約と解説

分化癌の浸潤が内腔（気管粘膜）に及ぶ深層浸潤では気
管合併切除が必要である。術式には気管管状切除と，気管
部分切除（窓状切除や楔型切除）がある。気管管状切除は
浸潤部の気管を管状に区域切除し，切除端の気管の端々吻
合により一期的に閉鎖を行う。気管部分切除術は浸潤部に
安全域をつけて切除し，多くは気管欠損部に気管皮膚瘻を
作成した後，二期的に気管孔の閉鎖を行う。気管浸潤が粘
膜下に達すると，気管の長軸よりも周軸方向へ浸潤が広が
りやすい［37, 38］。気管部分切除術では切断断端に腫瘍遺
残の可能性が高くなること，また気管孔閉鎖困難例が増加
することから，気管管状切除・端々吻合を推奨する報告が
多い。

気管深部浸潤に対する気管切除・再建に関する報告は後
ろ向き研究のみで，前向き試験はない。管状切除に関する
システマティックレビュー［39］によると，管状切除後の5，
10年疾患特異的生存率は，それぞれ75.8～90%，54.5～
69.2%であった。術後合併症は27%（95%CI：20.0-36.0）に
認め，周術期死亡は2.0%（95%CI：1.0-4.0）と報告されて
いる。また永久気管孔開存率は4.0%（95%CI：2.0-8.0）で
あった。一方，管状切除と窓状切除の両術式に関するシス
テマティックレビュー［40］では，管状切除及び窓状切除後
の 術 後 合 併 症 は， そ れ ぞ れ14.1%（95%CI：8.3-19.9），
19.8%（95%CI：6.9-32.8）であった。管状切除後の気管吻
合部縫合不全は2.2%（95% CI：1.2-3.1）に認め，端々吻
合は7輪（5～6cm）が限界で，2～3輪の切除が多い
と報告されている。40例以上の気管窓状切除を行った報告
によると，切除断端の病理学的腫瘍残存は，Itoら［41］は
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35%，Ebiharaら［42］は65.8％に認めたが，いずれも断端陽
性例と陰性例の間で局所再発率に差はなかったという。窓
状切除後の浸潤部再発は4～17.1%と報告されており，疾
患特異的生存率は，5年78.9～94%，10年60.8～92%であっ
た［41-43］。一方，管状切除後の浸潤部再発は0～12.3%で
あった［36, 37, 44, 45］。

気管窓状切除後の気管孔開存率は16.5～61%と幅が広い。
Moritaniら［43］は76例の気管内腔浸潤に対して窓状切除を
行い，61%に永久気管孔が残ったと報告しており，半周以
上の気管切除例は永久気管切開孔となりやすいと報告して
いる。またEbiharaら［42］は気管孔の閉鎖は段階的となるが，
合併症が少なく頸部固定も必要がないため，高齢者などに

有効であると報告している。
気管合併切除について患者視点の報告はない。

以上，気管内腔浸潤に対する気管合併切除に対して管状
切除・端々吻合を推奨する立場は，切除断端の腫瘍残存が
なく予後が良好であること，また致死的な術後合併症も少
なく，機能も良好であることを根拠としている。一方，報
告は少ないが窓状切除を推奨する立場も予後は良好であり，
頸部固定の必要がなく高齢者にも有用であるとしている。
術式の選択にあたっては患者の状況（腫瘍の病期，併存症，
耐術能，患者や家族の意向）に加えて担当医療チームの技
量を十分に勘案する必要がある。

コラム9-1　分化癌の喉頭，食道・咽頭，大血管浸潤および副咽頭や縦隔リンパ節転移に対する治療

喉頭，食道・咽頭，大血管浸潤や副咽頭，縦隔リンパ節転移を伴う腫瘍の外科的切除を考慮する場合には，経験豊
富な頭頸部外科医，呼吸器外科医や血管外科医などを含む専門チームと連携を密にし，その適応を決定すべきである。

分化癌局所進行の切除不能例は，気道閉塞や出血を伴うものも多く，分化癌の死因の多くを占める［46］。このため
局所制御の観点からは切除が推奨される。気管・喉頭，食道・咽頭浸潤，大血管浸潤に対する切除は，表層浸潤に対
してはシェービングなどの機能温存手術を，内腔浸潤（深部浸潤）に対しては浸潤部分の合併切除および再建術を支
持する立場が多い［47, 48］。表層浸潤に対するシェービングでは，顕微鏡的残存は予後や再発に影響しないとして許
容する立場をとる報告が多い。これら臓器への浸潤は，甲状腺癌からの直接浸潤だけではなく，転移リンパ節からも
起こる。浸潤が複数臓器に及ぶことも多く，拡大手術となる場合がある［49］。治療の第一選択は外科的切除であるが，
経験豊富な専門チームと連携し，腫瘍の広がり，手術合併症のリスク，術後に予測される嚥下や発声機能を含めた
QOLの低下や，予測される予後を総合的に判断し手術適応を決定すべきである。

1）喉頭浸潤
喉頭への浸潤は，甲状軟骨や輪状軟骨に直接浸潤し内腔に達するものや，甲状軟骨背側から傍声帯間隙に進展し内

腔に達するものがある。同時に食道・咽頭にも浸潤する可能性がある［50］。輪状軟骨を含む気管浸潤の切除・再建は，
気道の切除範囲と反回神経浸潤の有無から術後機能の予測が可能である。一方，甲状軟骨および喉頭内腔への浸潤では，
切除・再建後の機能予測は難しい。甲状軟骨の表層浸潤では，軟骨の合併切除（シェービングを含む）が行われるこ
とが多く，片側甲状軟骨板を合併切除したとしても，喉頭機能は温存されることが多い。頻度は低いが喉頭内腔（も
しくは傍声帯間隙に深く）に浸潤したものでは，浸潤の程度に合わせた喉頭内腔の切除が必要となる。参考にできる
術式として，喉頭部分切除術や喉頭垂直半切除術がある［51, 52］。切除範囲が大きくなるにつれ，喉頭機能温存は困
難となるため，広汎浸潤例では喉頭全摘が選択される［53］。しかし，喉頭全体に浸潤が及ぶことは少なく，分化癌の
場合は比較的長期予後が期待できるため，可及的に喉頭全摘は回避すべきである。

2）食道・咽頭浸潤
食道浸潤の多くは筋層に留まるため，浸潤部を含む筋層切除で対応できることが多い［4］。食道の固有筋層は内側輪

状筋層（内輪筋）と外側縦走筋層（外縦筋）の2層で構成されている。外側の固有筋層切除であれば，術後早期の経
口摂取が可能である。また，筋層切除で一部粘膜が露出したとしても，食道の管腔保持の観点からは再建の必要はない。
しかし，内腔浸潤のため食道合併切除を行った場合には，食道の再建が必要である。食道と共に喉頭を摘出した場合は，
遊離空腸など管腔臓器の自家移植を行うことが多い。食道のみ部分切除（喉頭温存）を行った場合には，前腕皮弁な
ど薄い皮弁が有効である。

3）大血管浸潤
頸動脈は内膜，中膜，外膜の3層構造をとる。外膜合併切除のみでは動脈破裂や動脈瘤形成の危険性は低いが，切
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除が中膜に及ぶ場合には動脈再建が必要である。術前画像のみでは動脈浸潤の評価は困難であるため，頸動脈浸潤が
疑われた場合には，血行再建の準備を行い手術に臨む必要がある。頭頸部扁平上皮癌の報告では，頸動脈合併切除後
に再建を行うことで，合併症や死亡率は低下したものの，脳神経学的合併症を含む術後合併症は15～20％と報告され，
重篤な合併症報告も少なくない［54, 55］。CT画像で180°，MRIで270°を超えて腫瘍が頸動脈を取り囲む場合には，動
脈浸潤の可能性が高いとされる［56, 57］。

分化癌の頸動脈浸潤の治療に関する論文は少ない。Moritaniの49例の乳頭癌頸動脈浸潤に対する治療成績の報告［58］
では，47例に外膜切除術を，2例に頸動脈合併切除・再建術が行われた。初回治療例の20例はすべて外膜切除で腫瘍
摘出が可能で，10年疾患特異的生存率は69.3%であった。局所・領域再発を14名（29%）に認めたが，頸動脈浸潤部の
再発は2%であったという。治療成績は頭頸部扁平上皮癌の頸動脈浸潤と比較して良好であり，乳頭癌の生物学的悪
性度が低いことが影響している可能性があるとしている。なお，外膜を合併切除した動脈は外力や感染に非常に弱い。
頸動脈浸潤を認める進行癌では，複数臓器浸潤を認めることも多い。気道や食道内腔切除例では，とくに感染制御に
注意を払う必要がある。

4）副咽頭リンパ節転移
甲状腺癌の副咽頭間隙への転移は稀であるが，切除不能となりやすく，機能障害も出現しやすい。副咽頭間隙は舌

骨大角から頭蓋底に至る逆ピラミッド型のスペースで，内側は咽頭収縮筋，外側は内外翼突筋・耳下腺深葉，後方は
頸椎や椎前筋で囲まれている（頭蓋底を底辺とした咽頭，頸椎，下顎で囲まれたスペース）。この狭い間隙の後部に，
内頸動・静脈，下部脳神経（Ⅸ-Ⅻ）や交感神経幹が密集する。転移性腫瘍は後部に発生しやすい［59］。

甲状腺癌の副咽頭転移の多くは再発例であるが，甲状腺上極から直接副咽頭と交通するリンパ流が20%程度に存在
するため，初発例でも頻度は低いが転移が生じる［60］。再発例では，内深頸転移に対する頸部郭清術によるリンパ流
の変化が，副咽頭への転移の原因と考えられている［61］。副咽頭は腫瘍が大きくなるまで症状を呈しにくいため，発
見された時点で下部脳神経や血管浸潤が疑われるものも多い。また下顎が障壁となり術野を確保しにくいことから，
切除不能とされやすい。副咽頭へのアプローチには，経頸部法，下顎骨離断法，経口腔法がある。頸部アプローチに
よる摘出の報告が多いが，どのアプローチ法も主要器官との位置関係の把握と，術野確保が重要である。また浸潤や
摘出による下部脳神経の損傷も起こりやすいため，術後の咽頭腫脹による上気道閉塞や嚥下障害に注意を要する［62］。

5）縦隔リンパ節転移
甲状腺からのリンパ流は上甲状腺動脈に沿った頸部上外側へのリンパ流，下甲状腺動脈に沿った頸部下外側へのリ

ンパ流，また頸部正中では甲状腺中央下面や反回神経に沿ったリンパ流があり，それらの交通は密である。これらリ
ンパ流の交通を考えると，上縦隔は甲状腺癌の転移好発部位といえる［63］。とくに，反回神経に沿った気管周囲の転
移が多い。気管前傍領域や傍食道領域，対側頸部を含む外側領域のリンパ節転移が縦隔転移の危険因子とされる［64］。

分化癌の縦隔郭清に関する報告は，頸部アプローチで摘出可能な中央区域郭清に連続した腕頭動静脈までの報告が
大半を占め，胸骨切開を要する縦隔郭清の報告は少ない。頸部アプローチによる上縦隔郭清は，中央区域郭清の延長
として行われ，侵襲も少なく安全に施行できるため，縦隔転移リスクのある患者や転移を疑うリンパ節腫脹を認める
患者では考慮されるべきである［65］。一方，胸骨切開を要する縦隔郭清術は，術前画像で転移を疑うリンパ節腫脹が
ない限り推奨されない［66］。胸骨切開による縦隔アプローチ法には，胸骨切開（L，逆L，逆T，ジグザク，縦切開）
や胸鎖関節・胸骨柄部分切除がある。いずれも広い視野とワーキングスペースを確保すること，愛護的に臓器を取扱
うことが重要である。Moritaniらは，乳頭癌58例に対して胸骨切開による縦隔郭清を行い，術後の10年生存率は60％
と長期予後が期待できることを報告している［67］。腫瘍の広がりと手術による侵襲や合併症のリスクを考慮し適応を
決定すべきであるが，切除により長期予後が期待できる症例も多いことから，手術療法は治療選択肢の一つになりうる［68］。
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アルゴリズム9-3　遠隔転移部位別の治療方針

CQ9-5　
単発または少数の骨転移や肺転移に対する局所療法（手
術や放射線療法）は推奨されるか？

推奨文　

単発または少数の骨転移や肺転移に対する局所療法（手
術や放射線療法）は，QOLの維持・改善への貢献が期待
できる場合，行うことを提案する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 弱（一致率：再投票で9/9=100%
　　　　　　初回5/9=56%）

考慮したアウトカム

	✓ 治療予後
	✓ 患者視点の健康状態

エビデンス

	⿟ 骨転移巣が単発もしくは少数で切除可能な場合には，
手術療法により予後やQOLの改善が期待できる。

	⿟ 病的骨折や脊髄圧迫症状を伴わない骨転移の痛みは，
外照射により痛みの緩和や消失が期待できる。

	⿟ 肺転移に対する手術は，低侵襲手術が優先され，切
除個数は3個以下が妥当である。

	⿟ 肺転移に対する定位放射線療法は，少数転移である
が切除術のリスクの高いと考えられる患者に対して
腫瘍の縮小・維持が期待できる。

	⿟ 甲状腺癌の遠隔転移に対する局所療法に関して，患
者視点の健康状態を検討した報告はない。

文献の要約と解説

分化癌の遠隔転移は，肺転移（49％）に次いで骨転移（25
％）の頻度が高い。また肺と骨の同時転移も15％程度あり，
肺と骨は分化癌の遠隔転移の好発部位である。骨転移は血
流の豊富な部位に好発し，脊椎（34.6％），次いで骨盤（25.5
％），胸郭（18.3％），四肢骨（15.6％）と続く。甲状腺癌
の骨転移は溶骨型パターンを示し，半数は単発性転移であ
る［69, 70］。組織型別では濾胞癌に多く（7～28%），乳頭
癌では1.4～7％と報告されている［69, 71］。遠隔転移の治
療は，緊急治療（脊髄圧迫症状や麻痺，喀血など）を要し
なければ，RAIが第一選択である。RAI不応例に対しては，
腫瘍の増大・増加など進行の程度に応じて薬物療法を開始
する。

遠隔転移治療は予後延長に加え，QOL維持・改善も大
きな目的の一つである。RAIや薬物療法は遠隔転移に対す
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る全身療法として治療効果が期待できる一方，手術療法や
放射線療法の局所治療は，QOLの維持・改善への貢献が
期待できる。脊椎や四肢長管骨転移（CQ9-6参照）以外の
骨転移でも，病巣が単発もしくは少数で切除可能な場合に
は，手術療法により予後やQOLの改善が期待できる場合
がある［72, 73］。病的骨折や脊髄圧迫症状を伴わない骨転
移の痛みは，外照射により緩和や消失が期待できる。骨転
移に対する外照射の効果を報告したランダム化比較試験の
メタアナリシスでは，外照射によりITT（intention to treat）
解析で61～62％（評価可能例で72～75％）の症例で痛みが
緩和され，23～24%（評価可能例で28～29%）の症例で痛
みが消失したと報告されている［74］。骨転移に対する全身
療法に加え，疼痛緩和目的に放射線療法を行うことが推奨
される。また骨転移に対する骨修飾薬の併用は，骨関連事
象（SRE）の発症遅延効果が期待できる（CQ9-6参照）。

転移性肺腫瘍切除に関する報告はすべて後ろ向き研究で
ある。Society of Thoracic Surgeons Work Force of Evi-
dence Based Surgery からのExpert Consensusでは，1） 
転移性肺腫瘍切除術は集学的チーム内で個々の症例ごとに
慎重に検討する必要がある，2）手術適応と判断された患
者に対しては低侵襲手術が優先される，3）切除数の禁忌
はないが切除個数は3個以下が妥当である，4）定位放射
線療法は少数転移であるが切除術のリスクの高いと考えら
れる患者や，切除を拒否する患者に対して妥当な治療法で
ある，などと記載されている［75］が，甲状腺癌の肺転移切
除術に関する記述はない。

甲状腺分化癌の肺や骨転移の局所療法（手術や放射線療
法）に関する報告は，すべて後ろ向き研究でのみで，単施
設からの報告がほとんどである。RAI治療に加えての局所
療法の上乗せ効果については，有効・無効の両方の報告

［76-86］がある。転移巣の状態や選択される治療は患者ご
とに異なるため，集学的治療チーム内で慎重に検討する必
要がある。なお，症状緩和やQOLの改善をアウトカムと
した検討はなかった。

CQ9-6　
脊椎圧迫症状を呈する脊椎転移や，病的骨折や切迫骨
折のリスクのある四肢長管骨転移に対する手術療法は
推奨されるか？ 

推奨文　

手術（脊椎固定術や人工骨頭・関節置換術など）を行う
ことを推奨する。

エビデンスの確実性 C

推奨度 強（一致率：8/9=89%）

考慮したアウトカム

	✓ 患者視点の健康状態
	✓ 治療予後

エビデンス

	⿟ 転移性脊椎腫瘍に伴う随伴症状のなかで，脊髄圧迫
は早いものでは数時間で麻痺が完成するものもあり，
治療のタイミングを逸すると不可逆的な脊髄麻痺が
生じる。

	⿟ 四肢長管骨転移は進行とともに，疼痛の増強，切迫
骨折や病的骨折による患肢の機能不全に至る。

	⿟ 手術療法の効果として機能の維持，QOLの改善が
期待できる。

文献の要約と解説

分化癌骨転移に対しては一般にRAI内用療法が第一選択
である。腫瘍縮小や症状緩和など効果があればRAIを継続
する。転移部位や数，症状の有無により，RAIに加え他の
治療（手術や放射線療法，選択的塞栓術，分子標的薬など）
が併施される。とくに単発性骨転移では手術可能なら手術
が組み合わされることが多い。ただし，脊椎転移や四肢長
管骨転移は，進行にともない脊髄圧迫症状や病的骨折，切
迫骨折を呈し，患者のQOLに大きな影響を及ぼすため，
緊急の対応が必要となる場合が多い。

転移性骨腫瘍にともなう随伴症状のなかで，脊髄圧迫は
早いものでは数時間で麻痺が完成するものもあり，治療の
タイミングを逸すると不可逆的な脊髄麻痺が生じる。病態
が多様であること，手術方法も多彩であることから，転移
性脊椎腫瘍に対する手術療法の有効性を示すエビデンスレ
ベルの高い報告は少ない。Patchellら［72］は，101例の神
経症状のある転移性脊椎腫瘍を手術＋放射線療法群（50例）
と放射線療法単独群（51例）にランダム化割り付けを行い，
2群間で歩行能力を比較した。放射線療法単独群の57％に
対して，手術＋放射線療法群では84％が歩行可能となり（オ
ッズ比：6.2，95%CI 2.0-19.8，p=0.001），歩行可能期間も
122日（放射線療法単独群は13日，p=0.003）と長かった。
脊髄圧迫症状のある脊椎転移に対して，放射線療法に手術
を組み合わせることによる歩行能力の改善が示された。た
だし，手術療法は完全麻痺を呈してから48時間以上経過し
ている場合，予後6ヶ月以内と推定される場合には推奨さ
れない。

四肢長管骨の骨転移も進行と共に，疼痛の増強，切迫骨
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折や病的骨折による患肢の機能不全に至るためQOLの改
善を目的として手術的治療が行われる。Noohら［73］によ
る多施設共同前向き研究では，術前と比較して術後2週間
の患肢機能と疼痛が改善し，術後6週，3ヶ月，6ヶ月，
1年においても経時的な改善を認めたと報告している。術
後早期からの患肢機能の改善と疼痛の改善を認めたことよ
り，病的骨折のリスクのある四肢長管骨の骨転移に対する
手術療法の有効性が示された。

甲状腺分化癌の脊椎転移の治療に関する報告は，すべて
後ろ向き研究で，それぞれの報告の症例数も少ない。甲状
腺癌脊椎転移を文献的に収集した202例の検討［71］では，
脊椎転移の発見機序は脊髄圧迫症状が57％，腰痛が28％と
神経症状を呈するものが多く，無症状のものは15％であ
った。治療法の記載のある183例のうち，手術療法は67％
に，外照射は47.5％に，動脈塞栓術は39％に選択された。
組織型別では濾胞癌の脊椎転移120例に対し，72％で手術
療法が，18％で保存的治療が選択された。66％はRAI親和
性で，34％が不応であった。乳頭癌の脊椎転移54例では55
％に手術療法が，28％で保存的治療が選択された。43％が
RAI親和性で，57％が不応であった。転移性脊椎腫瘍の病
態が多彩であること，また適応される治療も多種多様であ
るため，脊椎手術の術式ごとの有効性を比較したエビデン
スレベルの高い報告は少ない。Jiangら［87］は掻把や脊椎
固定術でも痛みの緩和や全身状態の改善が期待でき，術式
による再発や生命予後の違いはなかったと報告している。
一方，Demuraら［88］やKatoら［89］は術式が再発や生命予
後に影響し，脊椎転移を含む椎体の完全切除術が減量手術
に比べて有効であったと報告している。また，Yinら［90］
は頸椎転移に対する手術療法と非手術療法を比較し手術
療法は予後の改善につながると報告しているが，手術療法
が予後改善に寄与しなかったと，逆の立場をとる報告も多
い［71, 91, 92］。

手術適応や術式の選択においては，患者の全身状態，脊
椎転移の進行度や脊髄圧迫症状の有無，また骨転移以外の
遠隔転移の有無などに加え，治療チームの能力なども考慮
したうえで，個々の患者ごとに決定することが重要である。

CQ9-7　
骨転移に対する骨修飾薬の使用は推奨されるか？ 

推奨文　

骨関連事象のリスクを低減させることより，骨修飾薬に
よる治療を行うことを推奨する。

エビデンスの確実性 B

推奨度 強（一致率：8/9=89%）

考慮したアウトカム

	✓ 骨関連事象（Skeletal related event: SRE）
	✓ 有害事象

エビデンス

	⿟ 骨修飾薬（デノスマブやゾレドロン酸）はSREの発
現を遅らせる。

	⿟ 有害事象に関して，デノスマブはゾレドロン酸と比
べ顎骨壊死と低カルシウム血症の頻度が高く，腎毒
性と急性期反応はゾレドロン酸に多い。

文献の要約と解説

分化癌の骨転移は肺転移に次いで多く，血流豊富な脊椎，
骨盤，胸郭，四肢骨に多い。そのほとんどは溶骨型パター
ンを示し，半数は単発性転移である。骨転移の進行に伴う
骨関連事象（SRE：疼痛，病的骨折，脊髄圧迫，高カルシ
ウム血症や，骨転移に対する手術療法や放射線治療）は，
患者の日常活動度やQOLの低下，予後の悪化に大きく影
響する。このためSREを回避することは臨床的意義が大き
い。甲状腺分化癌245例を用いたSREに関する検討では，
骨転移診断から最初のSREが起こるまでの期間は5ヶ月，
そのうち65％が2回目のSREが生じ，初回SREから2回目
のSRE発症までの期間の中央値は10.7ヶ月と報告されている。
この初回から2回目SRE発症までの期間は，乳癌や前立腺
癌のそれらと類似したという［93］。

分化癌に関する骨修飾薬（BMA: bone modifying agents）
の効果についてのランダム化比較試験はない［94］。肺癌と
その他の固形がん骨転移症例を対象としたゾレドロン酸の
プラセボに対するSREのリスク軽減に対する有用性を検証
したランダム化比較試験において，ゾレドロン酸は主要評
価項目であるSRE発現までの期間をプラセボと比較して有
意に延長させ，副次評価項目である複数のSREの発症リス
クを低下させた［95］。乳癌・前立腺癌以外の固形がん，多
発性骨髄腫に対するデノスマブとゾレドロン酸のランダム
化比較試験では，生存期間や病勢進行には差がなかったが，
デノスマブ群はゾレドロン酸群と比較して，SRE発症に関
して非劣性が証明された［96］。上記試験と他の比較試験な
どを統合したデノスマブとゾレドロン酸の有効性や有害事
象などの比較では，デノスマブはゾレドロン酸と比較し
て，初回SRE発症までの期間を4.6ヶ月遅らせ（19ヶ月対
14.4ヶ月，ハザード比0.83，95%CI 0.71-0.97 p=0.022），骨
転移巣に対する放射線治療のリスクを22％低減（ハザード
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比0.78，95％ CI 0.63-0.97 p＝0.026）させた［97］。有害事
象については概ね差がなかったが，低カルシウム血症と顎
骨壊死の発生率はデノスマブで高く，腎毒性と急性期反応
はゾレドロン酸に多いと報告されている［98-100］。

CQ9-8　
脳転移に対する局所療法は推奨されるか？ 

推奨文　

脳転移に対する局所療法（手術，定位放射線照射，全脳
照射）を行うことを推奨する。

エビデンスの確実性 B

推奨度 強（一致率：8/9=89%）

考慮したアウトカム

	✓ 治療予後
	✓ 有害事象
	✓ 患者視点の健康状態

エビデンス

	⿟ 分化癌の脳転移治療に関する前向き研究はない。
	⿟ 脳転移患者の1年全生存率は28～68.2％，2年全生

存率は30.2～45.5%である。
	⿟ 脳転移の治療は，外科切除や定位放射線照射が選択

されることが多く，治療群は無治療群に比べ，予後
良好であるとする報告が多い。

	⿟ 全脳照射を加えることで，生存期間を延長に寄与し
ないが，局所再発率や新規病変の出現率を低下させ
る。

	⿟ RAIを取り込む病変は少なく，取り込みがあったと
しても治療による脳浮腫や出血のリスクが高いため
避けるべきである。

文献の要約と解説

分化癌の脳転移の頻度は0.15～1.5％と低く，脳転移を持
つ患者の約6割は肺に同時転移があるとされる［101, 102］。
治療の選択には，脳転移の状態のみならず原発巣や他の転
移病変の有無や制御，患者の全身状態や年齢を考慮する必
要がある。

甲状腺癌の脳転移の治療に関する報告は，すべて後ろ向
き研究で，単施設からの報告がほとんどで症例数も少ない。
収集した14文献［101-114］によると，1年，2年全生存率は，
それぞれ28～68.2％，30.2～45.5％であった。治療は手術

療法，定位放射線照射，全脳照射，化学療法，分子標的薬
治療，RAI治療が施行され，とくに手術療法，定位放射線
照射が選択されることが多い。これら治療を含むものが，
含まないものと比べ生存期間が長いとの報告が多い。また
近年，定位放射線照射が選択される頻度が高まっている。

甲状腺癌の脳転移治療に関する高レベルのエビデンスは
ないため，転移性脳腫瘍全般に準じた治療法の選択が推奨
される。転移性脳腫瘍の主な治療は，手術療法，定位放射
線照射，全脳照射である。予後予測の指標として用いられ
るRPA，GPA［注］にはKPS（Karnofsky Performance Sta-
tus）と年齢が含まれる［115］。転移部位や転移数，また転
移の大きさに応じて，治療方針が異なる。4個以下の少数
個の脳転移に対して，切除可能部位で直径3cm以上の転
移は腫瘍摘出術を，直径3cm未満の病変には定位放射線
照射もしくは手術療法が推奨される。また5個以上の多数
個の脳転移に対して，全脳照射が推奨される。ただし合計
体積が15ml以下の10個以下の病変には定位放射線照射を
行い，注意深い経過観察とサルベージ治療を行うことも治
療選択肢の一つである［116-119］。

全脳照射は，多数個の脳転移に対する標準治療であるが，
照射3～4ヶ月後の認知機能の低下が報告されている。ま
た定位放射線照射や手術療法後に，全脳照射を加えること
で，局所再発率や新規病変の出現率を低下させるが，生存
期間の延長には寄与しないとの報告が多い［120-124］。

RAIを取り込む脳転移病巣は少ない。また取り込みを認
めた場合でも，脳浮腫や脳出血など重篤な合併症を生じる
可能性があるため，脳転移に対するRAI治療は避けるべき
である。

注：�RPA（Recursive partitioning analysis）: KPS, 年齢, 
原発巣の制御, 脳転移以外の転移GPA（Graded 
Prognostic Assessment）: KPS, 年齢, 脳転移数, 脳転
移以外の転移
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