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緒　　　言
　胃癌根治手術では腫瘍辺縁から十分な断端距
離が取れるように切除範囲を決定する必要があ
り，特に進行胃癌では限局型の腫瘍では 3 cm
以上，浸潤型では 5 cm以上確保することが推
奨されている 1）。これよりも断端距離が短く断
端陽性所見が疑われる場合には術中の迅速病理
診断により断端陰性所見を確認することが望ま
しいとされる 1）。一方，腹腔鏡下胃切除術の場
合には術中に腫瘍位置を触診によって同定する
ことが難しいため，切除範囲の設定に難渋する
ことも少なくない。また迅速病理診断で切除断
端が陽性となった場合には，一時的にでも切除

断端で腫瘍細胞が術野に露出しており，腹腔内
に腫瘍細胞が散布されている可能性がある 2）。
　胃切除検体の永久病理標本における断端陽性
所見が再発や予後に与える影響に関しての報告
は散見され，SunらはT1 症例における切除断
端陽性例の局所再発率は40％と切除断端陰性例
より高かったと報告しているが術中迅速診断で
の断端陽性の腫瘍散布の可能性についての報告
は少ない 3 - 5）。そこで今回我々は，腹腔鏡下胃
切除の術中迅速診断で切除断端陽性と診断され
た症例では腫瘍細胞の散布により腹膜再発の危
険性が高くなるものと仮説を立て，術中迅速診
断結果と予後および再発形式に関して後方視的
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　要旨：【目的】胃癌手術では根治性を担保するため腫瘍辺縁から胃切除断端まで十分な距離
を確保する必要があるが，術中迅速病理診断で切除断端が陽性である場合，腫瘍細胞が腹腔内
に散布されることで再発に関与する可能性がある。今回我々は腹腔鏡下胃切除術における術中
迅速病理診断の断端陽性所見が再発に与える影響を検討した。
【方法】当院で2009年 3月から2016年12月の間に胃癌に対し根治的に腹腔鏡下胃切除を施行し
た390例を対象とした。術中迅速病理診断で断端陽性であった15例（3.8％）を陽性群，断端陰
性であった189例と迅速病理診断に未提出の186例を合わせた375例（96.2％）を陰性群とし，
両群の臨床病理学的所見と予後を後方視的に検討した。
【結果】陽性群は陰性群に比べ有意に腫瘍径が大きく（P < 0.001)，深達度が深く（P = 0.009），
病理学的病期が進行していた（P = 0.002）。再発は陽性群で 5例（33.3％），陰性群で28例（7.5％）
と陽性群で有意に頻度が高かった（P < 0.001）。再発に関する単変量解析では断端陽性所見は
予後因子として有意だったが，多変量解析では腫瘍径（≧ 35mm），深達度（T3以上），リンパ
節転移（pN2以上）のみ抽出され，迅速病理診断における断端陽性所見はこれらの因子から独
立した再発の予後不良因子として有意ではなかった（P = 0.056）。一方で腹膜播種再発への単，
多変量解析では，断端陽性所見は独立した予後因子だった（P = 0.004）。
【結語】腹腔鏡下胃切除の術中迅速病理診断での切除断端陽性所見は再発と関連したが，癌の
局所進展の程度と強く相関し，そのことが高い再発率につながるものと考えられた。

　索引用語：　　　胃癌　　／　　腹腔鏡下胃切除　　／　　術中迅速病理診断
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に検討し，腹腔鏡下胃切除における迅速断端陽
性所見の再発，腹膜播種に与える影響について
評価した。

方　　　法
　2009年 3月から2016年12月までの間，当科で
初発胃癌に対して腹腔鏡下胃切除術を行い根治
手術（R0手術）が施行された390例を対象とし
た。術中迅速病理診断への提出は，術中所見に
よって術者の判断で行われた。術中に切除断端
を迅速病理診断に提出し，病理組織学的に切除
断端に腫瘍細胞を認めた15例（3.8％）を陽性
群とした。迅速病理診断で断端陰性で，永久標
本でも断端陰性であった189例と，迅速病理診
断を行わずに永久切除標本で断端が陰性であっ
た186例の計375例を陰性群（96.2％）とした。
なお，陽性群では全例で追加切除が行われ，永
久切除標本で断端は全例で陰性であり，全例で
の治癒切除が確認された。
　 2群間で患者背景，臨床病理学的所見につい
て後方視的に検討を行った。両群の比較にはχ2

検定，平均値の比較にはWilcoxon検定を行っ
た。再発率の評価にはロジスティック回帰分析
を用いた。P値0.05未満を統計学的有意差とし
た。病理学的所見は胃癌取扱い規約第15版 6）

に準じて記載した。

結　　　果
　陽性群15例のうち，術中迅速病理診断で近位
断端に腫瘍細胞を認めた症例は10例，遠位断端
に認めた症例は 5例であった。 2群間で年齢，
性別，BMI，出血量，主占居部位，深達度，リ
ンパ節転移，分化度，脈管侵襲に有意な差を認
めなかった（Table 1）。陽性群は陰性群と比較
して，有意に幽門側胃切除術が多く（P = 
0.020），腫瘍径が大きく（65.4mm vs. 37.7mm, 
P < 0.001），深達度T3以上が多く（P = 0.009），
病理学的病期が進行している症例が多かった
（P = 0.002）。
　再発を認めた症例は33例（8.5％）で，うち
陽性群が 5例（33.3％），陰性群は28例（7.5％）
で，再発率は陽性群で有意に高率であった（P 

Table 1．Comparison of the clinicopathological factors between two groups.

Resection margin status on frozen section
 Positive (n=15) Negative (n=375) P-value

Age (average) 69.0±12.1 68.5±10.5 0.843
Sex (male/female) 12/3 280/95 0.641
BMI (average) 24.0±4.4 22.4±3.1 0.063
Operation procedure (DG/TG/PG/PPG) 5/5/4/1 204/81/27/63 0.020
Intraoperative bleeding (mL) 115.3±235.5 122.1±176.9 0.913
Tumor location (U/M/L) 5/3/7 81/129/165 0.405
Tumor size (mm) 65.4±35.6 37.7±23.7 ＜0.001
pStage (I/II/III） 5/7/3 278/65/32 0.002
pT (1/2/3/4) 6/2/5/2 255/49/49/22 0.064
pT (≥ 3 yes/no) 7/8 71/304 0.009
pN (0/1/2/3a/3b) 9/2/2/2/0 286/49/22/10/8 0.113
pN (≥ 2 yes/no) 4/11 40/335 0.055
Histological type (diffrenciated/undiffrenciated） 8/7 227/134 0.454
Ly (≥ 1a yes/no) 8/7 172/203 0.570
V (≥ 1a yes/no) 5/10 164/211 0.414
Recurrence 5 28 ＜0.001
 Peritoneal metastasis 3 (20%) 9 (2.4%) ＜0.001 0.751
 Lymph node metastasis 1 (6.7%) 8 (2.1%) 0.252
 Local reccurence 1 (6.7%) 1 (0.2%) ＜0.001
 Liver metastasis 0 (0%) 9 (2.4%) 0.544
 Other (Lung, Pleura, Bone, Port site) 1 (6.7%) 7 (1.9%) 0.198

The data are expressed as the mean ± standard deviation. A P value of < 0.05 was considered statistically significant.
BMI: body mass index
DG: Distal gastrectomy
TG: Total gastrectomy
PG: Proximal gastrectomy
PPG: Pylorus preserving gastrectomy
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<0.001）。再発形式は腹膜播種が12例と最も多
く，ついで遠隔リンパ節転移が 9例，肝転移が
9例であった。陽性群では腹膜播種が陰性群と
比較して，他の再発形式よりも有意に高率で
あった（20.0％ vs 2.4％, P < 0.001）。
　次に再発に影響を与える因子を明らかにする
ために，再発を認めた再発群33例と無再発で
あった無再発群357例の間で検討を行った
（Table 2）。平均フォローアップ期間は再発群
で848日，無再発群で1140日であり，年齢，性
別，手術方法，主占拠部位に関しては再発無再
発の両群間に差は見られなかった。一方，再発
群では無再発群と比較して有意に術中出血量が
多く（P ＝ 0.002），腫瘍径が大きく（P < 0.001），

腫瘍の深達度，リンパ節転移，病理学的進行度
がいずれも有意に進行した症例が多く（P < 
0.001），リンパ管侵襲および脈管侵襲が高度で
（P < 0.001），迅速断端陽性症例が多かった（P 

< 0.001）。これらの因子の再発予測因子として
の意義をCoxの単変量，多変量解析で検討した
ところ，単変量解析では腫瘍径（35mm以上），
腫瘍深達度（pT3以上），リンパ節転移（pN2以
上），リンパ管侵襲陽性，脈管侵襲陽性，迅速断
端陽性所見が選択された。多変量解析では腫瘍
径，腫瘍深達度，リンパ節転移が選択され，迅
速断端陽性所見は選択されなかった。（Table 3）。
　また，腹膜播種再発の予測因子としての意義
を単変量，多変量解析により検討した。単変量

Table 2．Examination of the clinicopathological factors for the recurrence.

Reccurence
Yes (n=33) No (n=357) P-value

Age (average) 70.9±8.5 68.2±10.7 0.160
Sex (male/female) 26/7 266/91 0.588
BMI (average) 22.9±3.2 22.4±3.1 0.431
Operation procedure (DG/TG/PG/PPG) 17/12/3/1 192/74/28/63 0.061
Intraoperative bleeding (mL) 233.1±552.2 104.7±175.2 0.002
Tumor location (U/M/L) 10/9/14 76/123/158 0.450
Tumor size (mm) 54.5±30.6 37.4±23.7 ＜0.001
pStage (I/II/III) 6/12/15 277/60/20 ＜0.001
pT(≥ 3 yes/no) 22/11 56/301 ＜0.001
pN(≥ 2 yes/no) 15/18 29/328 ＜0.001
Histological classification (diffrenciated /undiffrenciated） 18/14 217/127 0.445
Ly (≥ 1a yes/no) 27/6 153/204 ＜0.001
V (≥ 1a yes/no) 25/8 145/212 ＜0.001
Frosen section (Positive/Negative) 5/28 10/347 ＜0.001
Follow up days (average) 848±597 1140±745 ＜0.001

The data are expressed as the mean ± standard deviation. A P value of < 0.05 was considered statistically significant.
BMI: body mass index
DG: Distal gastrectomy
TG: Total gastrectomy
PG: Proximal gastrectomy
PPG: Pylorus preserving gastrectomy

Table 3．Univariate and multivariate analysis for recurrence.

univariate analyses multivariate analysis
HR 95% CI P-value HR 95% CI P-value

Intraoperative bleeding (≥ 300mL) 2.478 0.911-6.786 0.077
Tumor size (≥ 35mm) 8.826 3.040-25.628 ＜0.001 4.381 1.400-13.709 0.011
Tumor depth (≥ pT3) 10.75 4.998-23.093 ＜0.001 3.795 1.496-9.624 0.005
Lymphatic metastasis (≥ pN2) 9.425 4.306-20.630 ＜0.001 3.477 1.389-8.702 0.008
Lymphatic invasion (≥ Ly1a) 6.000 2.417-14.892 ＜0.001 1.252 0.358-4.377 0.725
Venous invasion (≥ V1a) 4.569 2.005-10.412 ＜0.001 2.097 0.673-6.531 0.201
Frozen section (Positive) 6.196 2.074-18.660 ＜0.001 3.595 0.971-13.314 0.056

The data are expressed as the mean ± standard deviation. A P value of < 0.05 was considered statistically significant.
CI: Confidence interval
HR: Hazard ratio
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解析では腫瘍径（35mm以上），腫瘍深達度（pT3
以上），リンパ節転移（pN2以上），迅速断端陽
性所見が選択され，多変量解析で，腫瘍深達度
（hazard ratio[HR]: 7.906, 95％  confidence 

interval [CI]: 0.696-9.581, P = 0.004），迅速断端
陽性所見（HR: 5.602, 95％ CI: 1.144-27.423, P = 
0.004）が選択された（Table 4）。

考　　　察
　早期胃癌における腹膜播種は稀であるが，早
期胃癌であっても消化性潰瘍の穿孔例や内視鏡
治療時の偶発的胃穿孔例において腹膜播種をき
たした症例が複数報告されており7, 8），これら
は穿孔により散布された腫瘍細胞が腹腔内に着
床する可能性を示唆するものと考えられる 9）。
今回我々は，胃癌に対する根治的な腹腔鏡下胃
切除術中の迅速病理診断において切除断端が陽
性となった症例においても，穿孔と同様に腫瘍
細胞が腹腔内に散布されて腹膜播種が高率にな
ると仮説を立て，当院での症例を後方視的に検
討した。
　今回の検討では，迅速病理診断で断端陽性と
なった頻度は3.8％であった。陽性群は陰性群
に比べて有意に腫瘍径が大きく（35mm以上），
深達度がpT3以上と深く，病理学的病期が
pStage II以上と進行した胃癌が多かった。これ
までの報告では，迅速病理診断で断端陽性とな
る要因としては，腫瘍径が大きいことや病理学
的病期が進行していることのほか，組織型が未
分化型であることや，主占居部位が食道胃接合
部であることが挙げられている4, 5, 10）。また，本
検討では迅速断端陽性所見は単変量で予後因子

であったものの，多変量解析において再発の予
後因子として有意ではなかった。これは，我々
の検討では腹腔鏡下胃切除における迅速断端陽
性群はStage II以降の症例が66.6％と多かった
ことが影響したと思われる。迅速断端陽性群は
癌の局所進展がより高度であることを反映して
再発率が高かったものの，それは病理学的因子
との交絡があったためであり，多変量解析では
独立した予後因子とならなかったものと考えら
れる。
　一方で，腹膜播種再発に関する検討では，陽
性群の腹膜播種再発の頻度は再発症例の20.0％
であり，陰性群の2.4％と比較して高率であっ
た。腹膜播種再発に対する多変量解析では迅速
断端陽性所見は腫瘍深達度とともに独立した予
後因子であった。
　Kimらは年齢，性別，TNMステージ，術後
化学療法の有無をマッチングさせた症例対照研
究を行い，迅速断端陽性例では追加切除を行っ
てR0としても迅速断端陰性例に比べて予後不
良であったと報告している 5）。その中で，迅速
断端陽性例で予後不良となった原因として，迅
速断端陽性となった際の胃切除が腫瘍を離断す
ることで腫瘍細胞が腹腔内に散布された影響を
推察している。今回の検討は，迅速断端陽性所
見は腹膜播種再発の独立した予後因子であり，
Kimの仮説を支持するものであった。また，腹
膜播種だけでなく血行性転移やリンパ行性転移
など全ての再発形式を含めた解析では迅速断端
陽性所見が独立した予後因子とならなかったの
も，術中の腫瘍散布で腹膜播種のみ増加した影
響と考えられ，同仮説と矛盾しない。そのため

Table 4．Univariate and multivariate analysis for peritoneal recurrence

univariate analyses multivariate analysis
HR 95% CI P-value HR 95% CI P-value

Intraoperative bleeding (≥ 300mL) 1.136 0.142-9.123 0.904
Tumor size (≥ 35mm) 5.500 1.189-25.439 0.029 1.893 0.350-10.226 0.459
Tumor depth (≥ pT3) 13.435 3.545-50.922 ＜0.001 7.906 1.913-32.673 0.004
Lymphatic metastasis (≥ pN2) 6.209 1.880-20.501 0.003 2.583 0.696-9.581 0.156
Lymphatic invasion (≥ Ly1a) 3.632 0.968-13.625 0.056
Venous invasion (≥ V1a) 1.847 0.576-5.923 0.302
Frozen section (Positive) 10.167 2.439-42.380 0.002 5.602 1.144-27.423 0.004

The data are expressed as the mean ± standard deviation. A P value of < 0.05 was considered statistically significant.
CI: Confidence interval
HR: Hazard ratio
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術中には腫瘍離断を回避すべく適切な切除ライ
ンを決定し，腫瘍の一括切除を目指す努力が必
要であると思われる。
　腹膜播種は，原発巣から腹腔内に腫瘍細胞が
遊離し腹膜に着床することで生じ11），腫瘍細胞
の遊離は腫瘍や転移リンパ節の把持などの術中
操作でも起こりうるとされている12）。腹腔内に
遊離した腫瘍細胞の腹膜播種を防止する手段と
して，大量の生理食塩水や蒸留水を用いた洗浄
が有効であると報告されている13, 14）。これらの
報告は開腹手術においてのみの検討であるが，
腹腔鏡手術においても同様に洗浄することで遊
離した腫瘍細胞を除去できる可能性がある。今
後，術中迅速病理診断で断端陽性となった症
例においては考慮してもよい方法であると思わ
れる。
　今後，術中迅速断端陽性が再発や腹膜播種に
与える影響度を明らかにするため，症例を蓄積
し，バイアスの調整を可能とする，より大きな
母集団での解析が必要である。

結　　　語
　迅速断端陽性所見は単変量解析において再発
の予後予測因子として有意であった。多変量解
析から，迅速断端陽性例の再発率が高かった原
因は腫瘍径やpT因子，pN因子などの腫瘍の局
所進展がより広汎であることにより生じ得るこ
とが示唆された。また，迅速断端陽性所見は腹
膜播種再発の独立した予後因子であり，迅速断
端陽性となった症例では術中に瘍細胞が散布さ
れ腹膜再発の危険性が高くなる可能性が示唆さ
れた。
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Relation between intraoperative pathological findings of resection margin and 
recurrence rate in gastric cancer patients with laparoscopic gastrectomy
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　Abstract: Purpose: In gastrectomy, it is necessary to secure a sufficient distance between the 
tumor and the resection margin. In cases with positive margin, the tumor cells may spread into 
the abdominal cavity from the margin. Therefore, we analyzed how the positive margins affected 
the prognosis of such cases.
Patients and Methods: A total of 390 patients who underwent laparoscopic gastrectomy between 
March 2009 and December 2016 were included in this study. We divided all patients into margin-
positive (n = 15) and margin-negative (n = 375) groups, and retrospectively analyzed their 
clinicopathological features, prognoses, and recurrence patterns.
Results: The margin-positive group had significantly larger tumor size (P < 0.001), deeper tumor 
depth (P = 0.009), and more advanced pathological stage (P = 0.002) than the margin-negative 
group. The frequency of recurrence was higher in the margin-positive group (5 cases, 33.3%) than 
in the margin-negative group (28 cases, 7.5%), and the positive margin was significant prognostic 
factor by a univariate analysis. A multivariate analysis indicated that tumor size (≥ 35 mm), tumor 
depth (≥T3), and lymph node metastasis (≥ pN2) were the independent factors of recurrence, but 
that the positive margin in the frozen section revealed only marginal significance (P = 0.056). On 
the other hands, the positive margin in the frozen section was a significant risk factor for 
peritoneal recurrence in both univariate and multivariate analyses  (P = 0.004, each).
Conclusion: Tumor positive margin diagnosed by intraoperative frozen section was an indicator of 
worse prognosis and was largely influenced by the extent of local spread of gastric cancer.

　Key words:　　 Gastric cancer　　／　　Laparoscopic gastrectomy　　／　　Frozen 
section


