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I　は じ め に

肝芽腫の治療では手術による完全切除が重要であり，
多発肺転移でも完全切除により治癒する症例を経験す
る．肺の転移巣切除の際，小さな病巣を発見する方法と
して視触診に頼ってきたが，術者の技量によるところが
大きく，客観性に問題があった．我々はインドシアニ
ングリーン（以下 ICG）蛍光法を用いて腫瘍部分を同定
し，切除するナビゲーション手術を行い，肺の小病変が
良好に同定できた．また肝原発巣の手術の際にも切離断
端の評価，胆汁漏の評価に有用であった．これらの経験
を報告する．

II　対象と方法

肝芽腫に対して手術を施行した 7例を対象とした
（表 1）．手術は 2012年 11月～2013年 5月の期間に行っ
た．内訳は多発肺転移に対する開胸肺部分切除術 1例，
縦隔リンパ節転移に対する開胸リンパ節摘出術 1例，肝
原発・再発巣に対する肝切除術 4例，肝再発巣に対する
肝移植術 1例．年齢は 1歳～19歳（中央値 2.0歳），男
3例であった．
手術 24時間前に ICG（ジアグノグリーン®，第一三

共）0.5 mg/kgを静注した．開胸，開腹後に病巣および
周囲組織を Photodynamic Eye（PDE®，浜松ホトニクス）
で観察した．PDE®は筐体の外周部から中心波長 760 nm 

の赤外線を照射し，同時に筐体中心部に組み込まれた
CCDカメラで ICGから出た蛍光を検出する1)．このカ
メラは可視光による通常の CCDカメラとしても機能す
る．術中は専用ドレープで覆い，清潔術野で使用可能で
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織学的検査で断端部に腫瘍は認めなかった．胆囊，肝外胆管は良く描出され，ICGを非放射性の
造影剤として胆汁漏の有無の判定に用い，術後胆汁漏は認めなかった．
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ある．これらは画像としてディスプレイに表示される
（図 1）．
各症例の術式は表 1に示す．肺転移巣切除は左右分

離肺換気で患側肺を虚脱させた．本法により同定した病
巣を，周囲組織を含め摘出した．摘出した微小病巣の大
きさは顕微鏡的に計測した．縦隔リンパ節の摘出は開胸
し，本法により同定した転移リンパ節を摘出した．
肝切除では肝切離面の決定に際し，切離中に本法で観
察しながら切離方向を決定した．また残肝側の切離面を
本法で観察することで，残存病変の有無を判定した．さ
らに ICGを非放射性の造影剤と考え，胆囊を圧迫する
ことにより胆汁漏の判定を行った．

ICGは適応外使用となるため，神奈川県立こども医療
センター倫理委員会の承認を得た上で，各患者の保護者
からインフォームドコンセントを取得した．

III　結　　　果

ICG静注による有害事象は経験しなかった．
  1．肺転移巣：合計 8個の結節を ICG蛍光法（以下本
法）により同定した．全て組織学的に肝芽腫であっ
た．摘出した最小の病巣は直径 0.4 mmであった．
これは CTでは描出されず，術中の視認および触知
もできなかったが本法で明瞭に描出された（図 2）．
一方，蛍光は発せず触診で砂粒状に触知した直径 

2 mmの結節を 1個摘出したが，組織学的に肝芽腫
ではなく，瘢痕組織であった．

  2．リンパ節転移巣：長径 10 mmの縦隔リンパ節転移
巣を 1個摘出した．周囲に複数の正常大のリンパ節

表 1　症例内訳

症例 年齢 性 体重
（kg） 手術適応 術式 ICG陽性／組織学的陽性／ 

摘出個数
腫瘍径 
（mm）

術後 
観察期間

再発 
転移

1   1 女     8.9 多発肺転移 右肺部分切除 8/8/9 0.4～6   7か月 対側肺
2   2 男 11 リンパ節転移 リンパ節摘出 1/1/1 10 13か月 ―
3 19 男 54 肝再発 肝部分切除 1/1/1   8   5か月 ―
4   1 女     8.5 肝原発 肝右葉切除 1/1/1 70   6か月 ―
5   2 女 11 肝原発 肝右葉切除 1/1/1 75   5か月 ―
6   2 男 14 肝原発 肝左葉切除 1/1/1 57   4か月 ―
7   3 女     9.8 多発肝再発 生体肝移植 10＜/10＜/10＜ 5～80   5か月 ―

図 1　PDE®システム
A：カメラ部とコントローラー　B：肺部分切除術中
の使用風景　C：肺転移巣を描出中のディスプレイ

図 2　肺転移巣手術例．視野内に 2個の病変が存在する
A：無影灯光源によるビデオ映像．2病変とも視認で 

きない．矢印は触知したが矢頭は非触知．B：Aと同視野 
の赤外線照射映像．2個ともに明瞭に認識される．C：術 
前の CT画像．矢印病変（直径 2 mm）のみ描出．D：矢 
頭病変の病理組織像（HE染色）．病変部の直径は 0.4 mm．
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が集簇していたが，転移リンパ節は ICGにより濃
緑色に染まっており，かつ本法により明瞭に描出さ
れ，非転移リンパ節とは良く区別された（図 3）．

  3．肝病巣：肝表面に近いか，露出している腫瘍（摘
出肝の割面で計測すると表面から 5 mm以内）は本
法で肝表面から同定可能であった．腫瘍が深部にあ
るほど蛍光強度は低くなり，症例 4で肝表面から 

8 mmの深度にあった腫瘍は本法では検出できな
かった．これらの腫瘍は術中超音波で確認し，残存
肝側の切離面に腫瘍の残存がないことを本法で確認
しながら，系統的肝切除にて摘出した（表 2）．肝
切離中は漏出する胆汁や血液によりコントラストが
低かったが，摘出後に拭うとコントラストは改善し
た（図 4）．肝門部を観察すると胆囊，肝外胆管が
良く描出された（図 5）．本法により胆汁漏なしと
判定された後，術後に胆汁漏を呈した症例はなかっ
た．本法により残肝に残存腫瘍なしと判定された
後，摘出肝の組織学的検査で切離断端に腫瘍を認め
た症例はなかった．

IV　考　　　察

ICGは血中 a-1 lipoproteinと結合し，波長 750～800 nm 

の赤外線を照射されると励起され，中心波長 830 nmの
蛍光を発する1)．このことは古くから知られており，主
に眼科領域で網膜の血管を造影する目的で使用されてき
た2)．近年，これを様々な領域で使用することが試みら
れている．この方法の利点は，流れのある脈管を，放射

線を使用せずに周囲組織とコントラストを持って可視化
できることであり，血管はもとよりリンパ管，胆管も可
視化される．乳癌，直腸癌などのリンパ節郭清3)4)，腸間
膜の血流5)，肝切除時の胆道造影6)，門脈造影による肝区
域同定7)など盛んに応用されている．
一方，ICGは異物として肝に取り込まれ，胆汁中に排
泄される．肝硬変や腫瘍などでは排泄が遅れるため，肝
予備能を評価する検査薬として使用されてきた．この場
合，肝に取り込まれた状態で赤外線を照射すれば肝組織
そのものが蛍光を発する．さらに正常肝組織と腫瘍組
織での排泄の差を利用し，ICGを一定時間前に静注すれ
ば，腫瘍と正常組織のコントラストを得ることができ
る．この方法を肝細胞癌の切除時8)および肝外転移9)に
対して使用した報告が見られる．

図 3　縦隔リンパ節手術例
A：術中ビデオ映像　B：Aと同視野の赤外線照射映像

表 2　肝原発巣手術症例

症例 術式 肝表面から腫瘍 
までの距離（mm）

ICG蛍光法で 
肝表面から同定

3 肝部分切除 5 可
4 肝右葉切除 8 不可
5 肝右葉切除 0 可
6 肝左葉切除 3 可
7 生体肝移植 0 可

図 4　肝切除手術例（症例 6）における肝切離面の映像
A：術中ビデオ映像　B：Aと同視野の赤外線照射映
像．約 3 mmの正常肝組織に覆われた病変部が描出され
ている　C：摘出肝のビデオ映像　D：Cと同視野の赤
外線照射映像．術中と比較し，血液・胆汁による周囲の
コントラスト低下が少ない分，明瞭に描出されている

図 5 　肝切除時の肝門部赤外線照射映像．胆囊（矢頭），
肝外肝管（矢印）が描出されている．
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我々はこれを，まず肝芽腫の肺微小転移巣を発見する
目的で使用した．成人肝細胞癌の肺転移が手術適応とな
ることは少ないが，肝芽腫に関しては肺転移に対しても
積極的な肺切除が奏功することが多い．我々は本法を導
入する以前から，多発肺転移例に対して積極的に病巣切
除を行っている．この場合，我々は開胸を原則とし，術
者の視触診で微小転移を見出すことを重要視してきた10)． 
CTで描出できない 2 mm以下の微小病変でも触診可能
なことがあるが，術者の技量に依存することが大きく，
客観性に欠けた．また肺内リンパ節や瘢痕などを摘出す
ることも度々あった．肺切除を施行した後早期に再発す
ることも稀ではなく，前回手術時の非触知病変が増大し
たものと考え，このような病変を早期に検出する方法を
求めていた．
今回本法を導入すると，肺転移巣は周囲がもともと

ICGを取りこまないため組織コントラストは極めて高
く，最小直径 0.4 mmの非触知病変が明瞭に描出された
（図 2）．また非表層性の腫瘍でも，肺は分離肺換気によ
り虚脱できるため十分に描出可能であった．この方法に
より，以前には摘出されずに放置された非触知病変まで
もが摘出できることとなった．
一方，肝臓では周囲正常組織，特に胆管が描出されて
しまうため組織コントラストは肺より劣った．また肺の
ように虚脱できないため，表層に存在する腫瘍以外は描 

出が難しかった．本法で検出可能な深度は表面から 10 mm 

程度とされているが1)，自験例では 8 mmの深度でも同
定不可能な症例が存在した．このことから，術中の肝病
変の同定に関しての本法の有用性は限定的である．しか
し肝切離面の残存病変のチェックには有用で，残肝側を
PDE®で観察することで残存病変の有無が容易に判定可
能であった（図 4）．肝移植例では，腫瘍近くで剥離し
た残存組織の中に 4×3 mm程度の微細な領域が蛍光を
発したため追加切除したところ，腫瘍であった．以前な
ら迅速病理組織診断でチェックしていたものが，この簡
便な方法で代用できるメリットは大きい．
肝切離面からの胆汁漏出のチェックにも使用した．

ICG静注後 24時間でも胆囊と肝外胆管が非常に良く描
出されているため（図 5），胆囊を圧迫することにより非 

放射性の造影剤として胆汁漏の判定に使用可能であった．
転移リンパ節の同定に使用した症例 2では，周囲の正
常大のリンパ節と比較して，腫大した転移リンパ節のみ
が蛍光を発し，これを摘出すると血中 AFP値は正常化
した．成人の肝細胞癌でも，ICG静注により転移リンパ
節が蛍光を発した報告がある9)．この報告では，病理組
織学的に転移陽性のリンパ節 14個のうち 1個が ICG蛍

光法で陰性であり，false negativeもあり得る．このこと
から，集簇したリンパ節では蛍光陰性のものも転移がな
いと断定せず，可及的に摘出する方が良いかもしれない． 
なお，乳癌などで行われるセンチネルリンパ節生検時に
この ICG蛍光法が用いられているが，これは周囲に局
所注入された ICGがリンパ流に入り，それを可視化す
る用途に用いている．一方，今回の方法では ICGが肝
組織，あるいは肝由来の腫瘍組織に集まることを利用し
ており，リンパ節が蛍光を発する理由は両者で異なる．
課題として，PDE®の筐体が先端部で直径 80 mmと
比較的大きいため，小児で使いづらいことが挙げられ
る．肺を観察する時は，開胸創に観察したい肺の部分を
移動させて赤外線ビームを照射している．メーカーはさ
らに小さな筐体を開発中であり，期待したい．硬性内視
鏡型の製品も発売されており，胸腔内の深部を観察する
時などには有用と思われる．
我々は，多発肺転移巣切除では切除範囲の大きくなる
ステープラーは使用せず，手縫いで最小範囲を切除する
ことが重要と考えており10)，原則的に開胸している．こ
のため筐体の長い内視鏡型は却って使いづらいと思わ
れ，導入していない．

本論文に関し，開示すべき利益相反状態はありません．
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Purpose: We report the usefulness of navigation surgery 

using the indocyanine green (ICG) fluorescence method to 

discover metastatic and primary lesions of hepatoblastoma.

Method: Seven pediatric hepatoblastoma cases were 

analyzed. Operations included partial lung resection for 

multiple lung metastases (n=1), extirpation for mediastinal 

lymph node metastasis (n=1), hepatectomies for primary 

or recurrent hepatoblastoma (n=4), and liver transplanta-

tion for recurrent disease (n=1). ICG (0.5 mg/kg) was 

administered intravenously to all patients 24 hours prior to 

surgery. Fluorescence emitted by ICG in the tumor tissue 

was portrayed by Photodynamic Eye (PDE)®.

Results: Eight lung metastatic lesions were identified by 

this method and extirpated. The smallest lesion, which was 

not palpable, was 0.4 mm in diameter. This method could 

distinguish a mediastinal metastatic lymph node from other 

normal nodes. Primary liver tumors, which were exposed 

to the liver surface, emitted fluorescence; however deep 

lesions were not detectable. We could not confirm residual 

tumor in the stump of residual liver by this method. The 

gallbladder and extrahepatic bile ducts were depicted well. 

We applied ICG as a non-radioactive contrast medium to 

confirm bile leakage from the stump of the liver.

Conclusion: This method is extremely useful to discover 

metastatic lesions of hepatoblastoma in the lung and lymph 

nodes. Moreover, this is a useful method to discover residual 

lesions in the liver of primary hepatoblastoma.
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