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　腹腔洗浄細胞診陽性（CY1）は非治癒因子として扱われているが，近年治療法の進歩により長期生存
が得られた報告が散見されるようになった。そこで今回はCY1のみ陽性の胃癌に対する胃切除術と術後
化学療法の有用性を考察する目的で，CY1 胃癌切除例の治療成績を後方視的に検討した。2006年１月
から2016年12月までの期間，胃癌手術症例中非切除因子がCY1のみ陽性であった60例を対象とし，臨床
病理学的特徴，生存期間，予後規定因子について検討を行った。深達度は全例でpT3以深であり，組織
型は未分化型が多く認められた。生存期間に影響を及ぼす因子につき多変量解析を行ったところ，D2
リンパ節郭清と術後化学療法施行が独立した予後規定因子となった。CY1症例では，他の切除不能因子
陽性例とは異なり，定型的胃切除術および術後化学療法を行うことで長期生存が得られることが示唆さ
れた。
（キーワード：胃癌，腹腔洗浄細胞診，胃切除術，化学療法）

緒　　言
胃癌手術において腹腔洗浄細胞診は開腹時や審査腹腔

鏡時に行われ，胃癌取り扱い規約第14版１）では腹腔洗浄
細胞診陽性（CY1）は腹膜播種陽性（P1）と同様にStage 
Ⅳに分類されている。欧米においてもUICC TNM 分類で
はM1-distant metastasisに腹腔細胞診陽性例が含まれてお
り，またNCCN ガイドラインでも腹腔細胞診陽性は切除
不能因子とされ，化学療法を含む緩和治療が推奨されてい
る。
過去の報告では，CY1症例は，P1症例と同様で予後不良

とするものや２），最近では薬物療法の進歩によって，他の
非切除因子と比較しCY1 胃癌の治療成績は良好とする報
告も散見される３）。胃癌治療ガイドライン第５版では，他
の非治癒因子のないCY1胃癌に対しては胃切除術と化学療
法が推奨されているものの，現在までCY1胃癌に対する胃
切除術＋化学療法と化学療法のみとの第Ⅲ相試験は行われ
ていない。当科では他に非治癒因子がなく，術中所見で明
らかな腹膜播種を認めない場合には，定型的リンパ節郭清
を伴う胃切除術を行い，術後に腹腔洗浄細胞診が陽性と診
断された場合には，化学療法を施行する方針としている。
本稿では，明らかな腹膜播種を認めずCY1のみが非治癒

因子であるStageⅣ胃癌に対する定型的胃切除術＋化学療
法の治療成績を考察する目的で，CY1胃癌切除例の治療成
績を後方視的に検討した。

対象と方法
自治医科大学附属さいたま医療センターにおいて2006年

１月から2016年12月までの期間に施行された胃切除術症例
1451例中，非治癒因子がCY1のみであった60例を対象とし
た。腹腔洗浄細胞診は，開腹直後にダグラス窩，左横隔
膜下，モリソン窩を生理食塩水50mLでそれぞれ洗浄，回
収し，永久標本で癌細胞が検出されたものをCY1と診断し
た。

CY1症例において後方視的に臨床病理組織学的因子，生
存期間および予後因子について検討した。病理組織学的因
子については，胃癌取扱い規約第15版に則って記載した。
２群間比較には，Mann-Whitney U検定を用いた。生存

曲線はKaplan-Meier法で算出し，有意差検定はLog rank検
定を用いて検定した。生存期間解析にはCox比例ハザード
モデルを使用した。
本研究は自治医科大学臨床研究等倫理審査委員会におい

て承諾を得た（臨15-95）。
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結　　果
１．CY1切除症例の臨床病理学的特徴
対象症例60例の臨床病理学的特徴を表１に示す。年齢

中央値は73（30-85）歳，男性40例，女性20例であり，深
達度は全例でpT3以深，組織型は68％の症例が未分化型で
あった。95％の症例にリンパ節転移を認め，転移個数中央
値は10（0-56）個であった。
２．CY1症例に対する外科治療施行状況
　表１にCY1症例に対する外科治療施行状況を示す。胃全
摘術は29例で幽門側胃切除術は31例に対し施行された。高
齢や重篤な全身併存疾患のため，主治医の判断で，12例に
対しリンパ節郭清範囲の縮小（D1郭清）が行われた。

表１　CY1切除症例の臨床病理学的特徴

臨床病理学的因子 N= 60
年齢中央値（範囲）（歳） 73 （30 - 85）
性別　（男性 /女性） 40 / 20
Performance Status （0/1/2） 29 / 21 / 10
深達度（pT）（T3 / 4a / 4b） 8 / 48 / 4
リンパ節転移（pN）
（N0 / 1 / 2 / 3a / 3b）

3 / 12 / 11 /
 13 / 21

組織型（分化型 / 未分化型） 19 / 41
肉眼型（2 / 3 / 4 / 5） 7 / 31 / 15 / 7
腫瘍径中央値（範囲）（mm） 65 （14 - 175）
リンパ管浸潤（ly0 / 1 / 2 / 3） 1 / 13 / 24 / 22
血管浸潤（v0 / 1 / 2 / 3） 6 / 20 / 21 / 13
手術術式
（胃全摘術 / 幽門側胃切除術） 29 / 31

リンパ節郭清度　（D1 / D2） 12 / 48

３．CY1切除症例における術後化学療法施行状況
　表２にCY1切除症例における術後化学療法施行状況を示
す。術後はS-1投与例が75％と最も多かった。

表２　CY1症例に対する術後化学療法施行状況

術後化学療法 症例数（％）
施行なし 10 （17）
S-1 37 （74）
S-1 + CDDP 7 （14）
S-1 + L-OHP 2 （4）
Herceptin + Capecitabine + CDDP 1 （2）
その他 3 （6）

４．CY1切除症例の生存期間
　CY1切除例における生存期間中央値（MST）は29ヵ月，
１年生存率，３年生存率はそれぞれ，75％，36％であった
（図１）。
リンパ節郭清度別に見てみると，再発様式は腹膜播種再

発が最多であり，D1郭清群：９例（75%）D2郭清群：28
例（58%）であった。リンパ節転移再発は D1郭清群：６

例（50%），D2郭清群：10例（21%）とD2郭清群で少なかっ
た（p= 0.07）。
胃切除術におけるリンパ節郭清度別と術後化学療法施行

の有無における生存曲線について検討した。D2リンパ節
郭清＋化学療法あり群（44例）はD1リンパ節郭清＋化学
療法あり群（６例；p=0.004），D1郭清+化学療法なし群（７
例；p <0.001）と比較し有意に全生存期間の延長が認めら
れた（図２）。D2リンパ節郭清＋化学療法なし群は３例（術
後脳梗塞発症１例，高齢で化学療法不希望２例）であった。
D2リンパ節郭清＋化学療法あり群におけるMSTは36ヶ
月，１年生存率，３年生存率はそれぞれ84%，48%であった。

図1　CY1切除症例の生存曲線
全症例における生存期間中央値は29ヶ月であり，１年生存
率，３年生存率，５年生存率はそれぞれ75%，36%，21%で
あった。

図２　リンパ節郭清度別と術後化学療法施行の有無におけ
る生存曲線
D2リンパ節郭清＋化学療法あり群における生存期間中央
値は36ヶ月，１年生存率，３年生存率，５年生存率はそれ
ぞれ84%，48%，26%であった。D2リンパ節郭清＋化学療法
あり群はD1リンパ節郭清＋化学療法あり群（p=0.004），
D1郭清＋化学療法なし群（<0.001）と比較し有意に全生存
期間の延長が認められた。
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５．CY1切除症例における生存分析
表３にCY1切除例における生存期間に影響を及ぼす臨床

病理学的因子の単変量解析，多変量解析の結果を示す。単
変量解析ではリンパ節郭清度と術後化学療法施行の有無で
有意差を認めた。さらに多変量解析を行ったところ，リン
パ節郭清度（p=0.001）と術後化学療法施行の有無（p=0.017）
が独立した予後規定因子であった。

表３　�CY1切除例における生存期間に影響を及ぼす臨床
病理学的因子の解析

臨床病理学的因子

単変量
解析 多変量解析

P value
Hazard 
Ratio

P value

性別（男 vs 女） 0.83
年齢（＜ 73 vs ≧ 73） 0.092 1.17 0.65
PS（0,1 vs 2） 0.004 1.30 0.60
腫瘍径
（＜ 80mm vs ≧ 80mm） 0.44

肉眼型
（ 2,3,5 型 vs 4 型） 0.39

深達度（T3 vs T4） 0.91
リンパ節転移個数
（<10 vs ≧ 10） 0.96

組織形
（分化型 vs　未分化型） 0.21

リンパ管浸潤
（ly0,1 vs 2,3） 0.73

血管浸潤
（v0,1 vs 2,3） 0.42

術式
（幽門側胃切除術 vs胃全摘術） 0.80

リンパ節郭清度
（D1 vs D2） ＜0.001 0.29 0.001

術後化学療法
（あり vs なし） 0.004 0.34 0.017

考　　察
胃癌の腹腔洗浄細胞診陽性（CY1）は胃切除術時や審査

腹腔鏡によって腹腔内の遊離癌細胞を確認することにより
診断され４），胃癌取扱い規約第14版ではCY1はStage Ⅳに
分類されている。肝転移，腹膜転移，傍大動脈リンパ節転
移といった非治癒因子を有するStage IV胃癌に対しては，
REGATTA試験の結果より緩和切除以外の胃切除術は推奨
されず，全身化学療法が標準治療であることが示されてい
るものの５），胃癌治療ガイドライン第５版６）では，他に非
治癒因子がないCY1症例に対しての治療について，胃切除
を行った症例については化学療法を行うことを推奨すると
されている。

CY１症例に対する予後に関しては肉眼的腹膜播種症
例と同様にCY1症例が予後不良であったという報告もあ
るが７），CY1のみが非治癒切除因子であれば他の非治癒

因子とは異なり長期生存が望めるとの報告もある８）。
CCOG0301試験ではCY1症例に対して定型手術に加え，術
後にS-1を投与することにより無増悪生存期間中央値は376
日，全生存期間中央値は705日を得られたと報告されてい
る９）。同様に，定型手術に加え術後S－1を投与することで
46%の５年生存率が得られたという報告もある10）。本研究
でも，過去の報告と同じくCY1症例に対し定型的手術と，
術後のS-1を中心とした化学療法を行うことより良好な予
後が得られた９），10）。
本研究における予後因子解析ではリンパ節郭清度，術後

化学療法の施行が独立した予後規定因子となった。再発形
式の検討ではリンパ節郭清度別では腹膜播種再発の頻度に
差は認められなかったが（D1：75%，D2：58％　P-value： 
0.34），D2郭清群ではリンパ節転移再発例が少ない傾向が
認められ（D1：50%，D2：21％　P-value： 0.07），定型的
なリンパ節郭清を行うことがリンパ節再発を低減できる
ものと考えられた。また，術後化学療法施行例では有意
に生存期間が長く，ACTS-GC試験11）で示されたStage IIや
Stage IIIの根治手術施行例に対する補助化学療法と同様に
術後化学療法の有効性が示唆された。レジメンの選択は，
主治医の判断で症例によっては切除不能胃癌に準じてS-1
＋CDDP療法やS-1 + L-OHP療法，Herceptin + Capecitabine 
＋CDDP療法が施行されていたものの12）,13）,14），S-1単独療
法を施行した症例が大半であり，S-1ベースの化学療法の
重要性が再確認された。

CY１胃癌に対するその他の治療方法の選択としては，
術前化学療法の有効性の報告や，抗がん剤の腹腔内投与
の有用性が報告されている15）,16）。しかしながら，パクリタ
キセルの腹腔内投与と静脈内投与を比較したINPACT試験
の結果ではパクリタキセルの腹腔内投与の優位性は明ら
かではなかった17）。また，腹膜播種のある症例に対しての
S-1＋CDDP療法とS-1＋パクリタキセル経静脈・腹腔内化
学療法を比較したPHOENIX-GC試験ではパクリタキセル
腹腔内投与を含むレジメンは全生存期間において良好であ
る傾向を示したが，治療成績に有意差は認められなかっ
た18）。CY1症例に対する治療法では，手術療法も含めて，
化学療法の投与経路やレジメンの選択についても今後のさ
らなる検討が必要である。
今回の検討では後方視的な研究であり，また術中に洗浄

細胞診の結果で方針を決定しているものではないため，主
治医の判断で全身状態が比較的良好な症例で定型的手術や
化学療法が多く選択されていた可能性がある。しかしなが
ら，過去の報告にもあるように他に非治癒因子のないCY1
症例に対してはD2リンパ節郭清を伴う胃切除術に加えS-1
ベースの化学療法を行うことにより成績の向上が得られる
可能性があると考えられた。今後前向きの臨床試験を行う
ことによってさらに有効性の高い治療が確立されることが
望まれる。
　

利益相反の開示
著者全員は本論文の研究内容について，報告すべき利益

相反を有しません。
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Treatment of gastric cancer with positive lavage cytology using 
postoperative S-1-based chemotherapy following gastrectomy 

　Positive lavage cytology （CY1） is a critical prognostic factor in gastric cancer and is considered to 
indicate stage IV disease. However, long-term survival after postoperative S-1-based chemotherapy 
following gastrectomy has been reported for patients with CY1 gastric cancer. Therefore, the efficacy of 
postoperative S-1-based chemotherapy following gastrectomy for patients with CY1 gastric cancer was 
analyzed. From 2006 to 2016, 60 patients presenting with advanced CY1 gastric cancer without peritoneal 
dissemination were included in this study. Clinical findings and prognostic factors were evaluated. The 
median patient age was 73 years （range：30–85 years）. Multivariate analysis showed two significant 
prognostic factors： D2 lymph node dissection （p=0.001） and postoperative chemotherapy （p=0.017）. 
Postoperative S-1-based chemotherapy following gastrectomy may be an effective treatment strategy for 
CY1 gastric cancer.
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