
皮膚がん診療ガイドライン第4版　‌
基底細胞癌診療ガイドライン2025

公益社団法人日本皮膚科学会	
一般社団法人日本皮膚悪性腫瘍学会	
皮膚がん診療ガイドライン策定委員会（基底細胞癌診療ガイドライングループ）	
帆足俊彦1	 石川雅士2	 上原治朗3	 神谷伸彦4	 前田進太郎5	 中村善雄6	
七戸龍司7	 平林　恵8	 宮垣朝光9	 古賀弘志10	 中村泰大11	 内　博史12

目　次
第 1 章　基底細胞癌診療ガイドラインについて――――――――――――――――――――――――――― 1831

1	 本ガイドラインの目的―――――――――――――――――――――――――――――――――― 1831
2	 改訂の目的――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1831
3	 本ガイドラインの適応が想定される対象者，および想定される利用対象者――――――――――― 1831
4	 本ガイドラインを使用する場合の注意事項――――――――――――――――――――――――― 1832
5	 改訂ガイドラインの特徴――――――――――――――――――――――――――――――――― 1832
6	 エビデンス収集方法（文献検索）――――――――――――――――――――――――――――― 1833
7	 システマティックレビューの方法――――――――――――――――――――――――――――― 1833
7.1	 個々の報告に対する評価（STEP 1）―――――――――――――――――――――――――――― 1833
7.2	 エビデンス総体の総括（STEP 2）――――――――――――――――――――――――――――― 1833
7.3	 定量的システマティックレビュー（メタアナリシス）―――――――――――――――――――― 1833
7.4	 定性的システマティックレビュー――――――――――――――――――――――――――――― 1833
7.5	 システマティックレビューレポートの作成――――――――――――――――――――――――― 1833
8	 推奨決定の方法――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1833
8.1	 各 CQ 担当者内での検討――――――――――――――――――――――――――――――――― 1833
8.2	 推奨決定会議―――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1834
9	 作成過程における CQ 番号の変更について――――――――――――――――――――――――― 1834
10	 ガイドライン改訂作業の実際――――――――――――――――――――――――――――――― 1834
10.1	 改訂委員会――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1834
10.2	 基底細胞癌診療ガイドライングループ会議――――――――――――――――――――――――― 1834
10.3	 パネル会議――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835
11	 外部評価（予定）およびパブリックコメント，専門家コメント―――――――――――――――― 1835
12	 今後の改訂――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835
13	 出版後のガイドラインのモニタリング――――――――――――――――――――――――――― 1835
14	 資金―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835

1）‌�日本医科大学皮膚科（基底細胞癌診療ガイドライン代表委
員）

2）埼玉県立がんセンター皮膚科
3）がん研究会有明病院皮膚腫瘍科
4）川崎医科大学放射線腫瘍学
5）金沢大学医学部皮膚科
6）慶應義塾大学医学部皮膚科
7）市立札幌病院形成外科
8）帝京大学溝口病院皮膚科
9）聖マリアンナ医科大学皮膚科（統括委員）
10）北戸田アルプス皮フ科（統括委員）
11）‌�埼玉医科大学国際医療センター皮膚腫瘍科・皮膚科（統括

委員長）
12）国立病院機構九州がんセンター皮膚腫瘍科（統括委員）

日皮会誌：135（8），1829-1880，2025（令和 7） ● 1829

皮膚がん診療ガイドライン第 4 版　基底細胞癌診療ガイドライン 2025日本皮膚科学会ガイドライン



15	 利益相反―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835
15.1	 利益相反の申告――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835
15.2	 COI への対応と対策― ――――――――――――――――――――――――――――――――― 1835

第 2 章　基底細胞癌総論――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1836
1	 基底細胞癌の定義，疫学，病因―――――――――――――――――――――――――――――― 1836
1.1	 定義―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1836
1.2	 疫学―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1836
1.3	 背景因子―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1837
1.4	 発症危険因子―――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1837
1.5	 分子生物学的発症機序―――――――――――――――――――――――――――――――――― 1838
2	 基底細胞癌の診断―――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1839
2.1	 臨床病型―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1839
2.2	 臨床診断―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1840
2.3	 生検―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1840
2.4	 病理組織―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1840
2.5	 組織型――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1840
2.6	 画像診断―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1842
2.7	 再発リスク分類――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1842
2.8	 病期分類―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1842
2.9	 進行と転移――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1843
3	 基底細胞癌の治療方針―――――――――――――――――――――――――――――――――― 1844
3.1	 病歴聴取，視診，触診，ダーモスコピー，生検，領域リンパ節触診など――――――――――― 1844
3.2	 画像検査と転移巣の評価――――――――――――――――――――――――――――――――― 1844
4	 手術療法―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1844
4.1	 はじめに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1844
4.2	 外科的切除と Mohs 手術（本邦保険適用外）―――――――――――――――――――――――― 1844
4.3	 切除マージン―――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1848
4.4	 転移巣に対する手術療法――――――――――――――――――――――――――――――――― 1849
5	 放射線療法――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1849
5.1	 はじめに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1849
5.2	 治療適応―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1850
5.3	 照射方法―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1850
5.4	 治療成績―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1850
5.5	 有害事象―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1851
5.6	 おわりに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1851
6	 非手術・非放射線局所療法―――――――――――――――――――――――――――――――― 1851
6.1	 はじめに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1851
6.2	 5-fluorouracil（5-FU）軟膏― ―――――――――――――――――――――――――――――― 1851
6.3	 凍結療法―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1852
6.4	 光線力学的療法（photodynamic therapy：PDT）（本邦保険適用外）― ―――――――――――― 1852
6.5	 Imiquimod（本邦保険適用外）― ――――――――――――――――――――――――――――― 1853
6.6	 Patidegib（本邦未承認）――――――――――――――――――――――――――――――――― 1854
6.7	 おわりに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1855
7	 全身薬物療法―――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1856
7.1	 はじめに―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1856
7.2	 殺細胞性抗がん剤（本邦保険適用外）――――――――――――――――――――――――――― 1856
7.3	 分子標的薬（本邦未承認）―――――――――――――――――――――――――――――――― 1856
7.4	 免疫チェックポイント阻害薬――――――――――――――――――――――――――――――― 1856
8	 経過観察―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1857

1830 ● 日皮会誌：135（8），1829-1880，2025（令和 7）

皮膚がん診療ガイドライン策定委員会（基底細胞癌診療ガイドライングループ）



第 3 章　‌�基底細胞癌診療ガイドライン　クリニカルクエスチョン（CQ）と推奨― ――――――――――― 1858
CQ1	 有色素性基底細胞癌において縮小マージン切除を行うことは勧められるか？―――――――――― 1858
CQ2	 切除断端陽性の基底細胞癌に対して，術後放射線療法は追加切除に比べて勧められるか？――― 1862
CQ3	‌� 手術療法が困難な主として表在型基底細胞癌に対し，
	 他の局所療法（5-fluorouracil（5-FU）軟膏外用療法，凍結療法）と
	 比べ imiquimod 外用療法は勧められるか？― ――――――――――――――――――――――― 1864
CQ4	‌� 手術療法や放射線療法不能もしくは転移性の基底細胞癌に対して，
	 殺細胞性抗がん剤と比べて免疫チェックポイント阻害薬は勧められるか？――――――――――― 1867

文献	 ―――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――――― 1872

第1章　‌�基底細胞癌診療ガイドラインについ
て

1　本ガイドラインの目的
　本ガイドラインの主たる目的は，本邦における基底
細胞癌（basal cell carcinoma）患者の治療成績の向上
および生活の質の向上を目指して，基底細胞癌診療に
関わる臨床的な疑問に対する推奨を明らかにすること
である．無色素性の基底細胞癌が多い欧米と異なり，
本邦での基底細胞癌は有色素性が多く，本邦における
基底細胞癌診療の現状に即した本邦独自の診療指針の
策定が必要とされている．本ガイドラインでは，本邦
における以下に示すアウトカムを改善することを目的
とした．①手術療法後の局所再発率，病理学的完全切
除率，②放射線療法後の局所再発率，有害事象，③非
手術局所療法後の肉眼的消失率，局所再発率，有害事
象，④全身薬物療法後の全生存期間，無増悪生存期間，
生活の質（quality of life）の維持 ･ 向上，奏効率．本
ガイドラインは，基底細胞癌の診断から治療に関わる
医療従事者や市民に診療指針を提供し，基底細胞癌患
者やその疑いのある人々に対する効果的・効率的な診
療を体系化するとともに，本邦における適切かつ効率
的な保険医療を確立することを目指している．

2　改訂の目的
　本邦の基底細胞癌診療ガイドラインはメラノーマ，
有棘細胞癌，乳房外パジェット病，基底細胞癌の 4 つ
の皮膚悪性腫瘍を取り扱う「皮膚悪性腫瘍診療ガイド
ライン」1）として 2007 年 11 月に出版された．以後 2015
年1月に第2版2）として改訂され出版されている．それ
以降の改訂は癌種ごとに独立したガイドラインとなっ
た．基底細胞癌に関しては，今日までダーモスコピー
などの新たな診断技術による診断の低侵襲化，非手術
療法や進行期治療としての新規薬物療法の導入などが

相次いでおり，実臨床に即した指針の提供のためには，
数年単位でのガイドライン改訂が必要と考えられる．
基底細胞癌診療ガイドラインは2021年5月に第3版と
して出版されている3，4）．今回は第 3 版の出版より約 3
年を経て，2025 年 7 月に第 4 版が出版されることとな
り，日本皮膚科学会より委嘱をうけた関係学会や各領
域の第一人者からなる改訂委員によって，基底細胞癌
についての多方面からの文献を十分に検討し，体系化
された指針を作成することに努めた．

3　‌�本ガイドラインの適応が想定される対象
者，および想定される利用対象者

　本ガイドラインは基底細胞癌の存在が疑われる患
者，もしくは基底細胞癌と診断された患者を対象集団
とした．対象の性別，病期や重症度，合併症の有無な
どについては限定せず，臨床現場で広く遭遇するであ
ろう患者状況を想定して作成した．後述のように，欧
米，特に白人に生じる基底細胞癌は無色素性であるこ
とが多い．一方，日本人を含む東アジア人の基底細胞
癌の大多数は有色素性である．東アジア人基底細胞癌
患者の診断，治療を想定してガイドラインを作成した．
想定される利用者は，基底細胞癌診療に当たるすべて
の臨床医，看護師，薬剤師，その他の医療従事者を含
む医療チーム，医療政策決定者である．また，想定さ
れる利用施設としては，一次医療施設（プライマリケ
ア），二次医療施設（救急を含む）とし，一般臨床医が
基底細胞癌に効率的かつ適切に対処することの一助と
なることも配慮した．さらには，基底細胞癌と診断さ
れた，もしくは基底細胞癌が疑われる患者・家族をは
じめ，基底細胞癌診療に関心を有する国内外の医療・
福祉・教育・保険・出版・報道等の関係者，他分野の
ガイドライン作成者，基底細胞癌診療に関わる行政・
立法・司法機関等においても利用が想定される．特に
基底細胞癌の患者・家族には基底細胞癌への理解の一
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助となり，医療従事者と医療を受ける立場の方々の相
互の理解・納得のもとに，より好ましい医療が選択さ
れ，実行されることを期待する．

4　‌�本ガイドラインを使用する場合の注意事
項

　ガイドラインは作成時点での最も標準的な診療指針
であるが，実際の診療行為を強制するものではなく，
法的強制力は有さず，最終的には施設の状況（人員，
医療従事者の経験，設備・機器など）や個々の患者の
個別性を加味して，対処法を患者・家族と，診療にあ
たる医師やその他の医療者等との間で，十分な話し合
いの上で決定すべきである．また，ガイドラインに記
載されている内容に関しては，日本皮膚科学会が責任
を負うものとするが，診療結果についての責任は主治
医，担当医等の直接の診療担当者に帰属すべきもので，
日本皮膚科学会および基底細胞癌診療ガイドライン改
訂委員会は責任を負わない．なお，本文中に記載され
た手技，薬剤および薬剤使用量などは，一部本邦で承
認されていない海外臨床試験での結果を含んでいるこ
とに注意されたい．

5　改訂ガイドラインの特徴
　基底細胞癌診療ガイドラインの改訂に当たっては，
臨床現場に柔軟な選択肢が担保されるように考慮し
た．本ガイドラインの改訂にあたっては皮膚悪性腫瘍
診療ガイドライン策定委員会（後に，皮膚がん診療ガ
イドライン策定委員会に改称）が設置され，基底細胞
癌診療ガイドライングループは 7 つの作成グループ

（メラノーマグループ，有棘細胞癌グループ，乳房外パ
ジェット病グループ，基底細胞癌グループ，皮膚血管
肉腫グループ，皮膚リンパ腫グループ，メルケル細胞
癌グループ）の一翼を担っている．策定委員会には統
括委員と，それぞれのグループで指名された代表委員
が，グループ内の統括とグループ間の調整を行った．
各グループにおいて，全国より皮膚科，形成外科，放
射線科，腫瘍内科など多領域の医師が策定委員として
参加し，議論と修正を重ね，推奨内容を決定した．基
底細胞癌診療ガイドライン策定委員一覧は別表 1 に掲
載する．本ガイドラインのクリニカルクエスチョン

（clinical question：CQ）と推奨作成に際しては，策定
委員のなかで作成委員の他にシステマティックレ
ビューを担当するシステマティックレビューチームを
設け，エビデンスの収集やエビデンス評価・統合を実
施した．文献検索は日本医学図書館協会に依頼し，ガ
イドラインに精通した図書館司書が実施した．本ガイ
ドラインは GRADE（Grading of Recommendations，
Assessment，Development and Evaluation）システム
の考え方を所々採用した「Minds 診療ガイドライン作
成マニュアル 2020 ver.3.0」5）（2021 年 3 月に改訂）に準
拠して作成しており，それに基づいてガイドラインの
構成や推奨の強さを決定した．第 3 版と同様にガイド
ライン等を通じてその知識や技術が広く臨床現場に浸
透し，その是非について十分なコンセンサスが確立し
ていると考えられる事項（background question）につ
いては，本ガイドラインの前半部分に総論と治療に関
する各論を設けてそのなかで紹介した．Background 
questionとするには議論の余地が残る重要臨床事項に
ついて，CQ を作成し後半に記述した．

別表1　皮膚がん診療ガイドライン第4版策定委員会（基底細胞癌グループ）委員

氏名 所属

統括委員長 中村泰大 埼玉医科大学国際医療センター皮膚腫瘍科・皮膚科

統括委員 内博史 国立病院機構九州がんセンター皮膚腫瘍科
宮垣朝光 聖マリアンナ医科大学皮膚科
古賀弘志 北戸田アルプス皮フ科

作成委員（代表委員） 帆足俊彦 日本医科大学皮膚科
石川雅士 埼玉県立がんセンター皮膚科
上原治朗 がん研究会有明病院皮膚腫瘍科
神谷伸彦 川崎医科大学放射線腫瘍学

システマティックレビューチーム 前田進太郎 金沢大学医学部皮膚科
中村善雄 慶應義塾大学医学部皮膚科
七戸龍司 市立札幌病院形成外科
平林恵 帝京大学溝口病院皮膚科
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6　エビデンス収集方法（文献検索）
　これまでの本邦ガイドラインや海外のガイドライン
を参考に基底細胞癌診療に関する重要臨床課題を決定
し，それをもとにして CQ を設定した．CQ の設定に
際しては，その構成要素（PICO（patients，problem，
population：P，interventions：I，comparisons，con-
trols，comparators：C，outcomes：O））を検討し，
PICO に基づく包括的な文献検索を実施した．本ガイ
ドラインの文献検索は日本医学図書館協会に依頼し
た．すべての CQ に関して The Cochrane Library

（CDSR・CENTRAL；1966 年 1 月より 2023 年 9 月 30
日まで），PubMed（1966年 1月より2023年 9月 30日
まで），医学中央雑誌（1983年 1月より 2023年 9月 30
日まで）を検索した．これらのデータベースにない文
献や主要な国際学会での報告についても，システマ
ティックレビューを担当する委員によって必要と判断
された場合は，ハンドサーチを行い追加した．
　検索後の文献はシステマティックレビューチームに
属する改訂委員 1 名と，当該 CQ を直接担当しないガ
イドライン作成グループに属する策定委員 1 名の計 2
名で，それぞれ独立して各重要臨床課題と益と害のア
ウトカムに関する内容のスクリーニング（2 次スク
リーニング）を行い，採用論文を決定した．

7　システマティックレビューの方法
　「Minds　診療ガイドライン作成マニュアル 2020 
ver.3.0」の手順に従い，付随する作業用テンプレート
を用いた．

7.1　個々の報告に対する評価（STEP 1）

　まず個々の CQ を担当するシステマティックレ
ビューチームは，アウトカムごとにまとめられた文献
集合の個々の論文について，研究デザイン（介入研究，
観察研究）ごとにバイアスリスク（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，その
他のバイアス），非直接性（研究対象集団の違い，介入

の違い，比較の違い，アウトカム測定の違い）を評価
し，対象人数を抽出した．効果指標の提示方法が異な
る場合は，リスク比，リスク差などに統一し，エビデ
ンス総体として記載した．

7.2　エビデンス総体の総括（STEP 2）

　エビデンス総体をアウトカム横断的に統合した全体
を「エビデンス総体の総括」と呼び，エビデンス総体
の総括に関する評価を行い，エビデンス総体の総括の
エビデンスの確実性（強さ）を 1 つに決定した．エビ
デンス総体の総括のエビデンスの確実性（強さ）は表
1 の通りに分類した．

7.3　‌�定量的システマティックレビュー（メタアナ
リシス）

　研究デザインが同じで，PICO の各項目の類似性が
高い場合には，効果指標を量的に統合するメタアナリ
シスを行い，エビデンス総体の強さを検討する一項目
として考慮した．

7.4　定性的システマティックレビュー

　定量的システマティックレビュー（メタアナリシス）
を行うことができない場合は，定性的システマティッ
クレビューを行った．

7.5　システマティックレビューレポートの作成

　以上の定量的または定性的システマティックレ
ビューの結果をエビデンス総体の強さとしてシステマ
ティックレビューレポートにまとめ，エビデンス総体
の総括とともに推奨作成の資料とした．

8　推奨決定の方法

8.1　各CQ担当者内での検討

　アウトカム全般に関する全体的なエビデンスの確実
性とともに，望ましい効果（益）と望ましくない効果

（害と負担など）のバランスを考慮し，推奨を作成し

表1　エビデンス総体の総括のエビデンスの確実性（強さ）

A（強）：効果の推定値が推奨を支持する適切さに強く確信がある
B（中）：効果の推定値が推奨を支持する適切さに中等度の確信がある
C（弱）：効果の推定値が推奨を支持する適切さに対する確信は限定的である
D（とても弱い）：効果の推定値が推奨を支持する適切さにほとんど確信できない
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た．
　望ましい効果と望ましくない効果の重要度（重みづ
け）については，CQ リストの重要度，およびエビデ
ンス総体の総括の重要度をもとに再評価し決定した．
以上のエビデンスの確実性，望ましい効果と望ましく
ない効果のバランス，患者の価値観・好みにコスト等
も加味して総合的に推奨の向きと強さを勘案し，各
CQ担当者内での協議を経て推奨決定会議に提出した．

8.2　推奨決定会議

　改訂委員会推奨決定会議（パネル会議）において，
各 CQ のシステマティックレビュー担当者から事前に
提出された資料（評価シート・エビデンス総体，シス
テマティックレビューレポート）を参考に各レビュー
担当委員が検討結果を報告した．その後，作成委員を
交えて推奨について，本邦独自の医療行政や医療経済
を含めた社会的背景などを加味しつつ綿密に議論し
た．なお多様な意見を取り入れるため作成委員にシス
テマティックレビュー担当者もパネリストとして加え
て推奨決定のための投票を行った．投票に際して以下
の推奨決定方法を事前に決定しておいた．
　i．できる限り多数の基底細胞癌診療ガイドライン策
定委員が投票に参加する．
　ii．投票を行うCQに関連して，規定を超える経済的
利益相反（COI）または学術的 COI，その他の COI を
有する委員は，議論には参加するが投票を棄権する．
　iii．以下のいずれかの選択肢の一つに投票を行う
　・行うことを推奨する（強い推奨）　1
　・行うことを提案する（弱い推奨）　2
　・行わないことを提案する（弱い推奨）　3
　・行わないことを推奨する（強い推奨）　4
　・推奨なし
　iv．推奨の向きと強さの決定には，evidence to deci-
sions framework（EtD）を用いて，以下の方法で推奨
のタイプを決定する．これは2019年11月第1回Minds 
Tokyo GRADE Center Workshop の方法を一部改変
したものである．
　①　80%以上の票が「強い」推奨に集中したら，「強
い」推奨とする．
　②　①の条件は満たさないが，80% 以上の票が特定
の方向に集中した場合，一方の「条件付き」推奨とす
る．
　③　①②の条件は満たさないが，「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推奨」に80%以

上の票が集中した場合，「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推奨」とする．
　④　①～③ともに条件を満たさない場合は，結果を
公表した上で討論し，再投票する．
　⑤　本行程を 3 回繰り返しても決定できない場合
は，「推奨なし」とする．
　各CQの投票直前に各種COIの有無について再度確
認し，規定を超えるCOIを有する委員は投票を棄権す
ることとした．投票結果については，各 CQ の解説文
中に示した．委員は該当する COI の開示を行った．

9　‌�作成過程におけるCQ番号の変更につい
て

　作成過程における CQ 番号の変更は特になかった．

10　ガイドライン改訂作業の実際
　基底細胞癌診療ガイドライン第4版は2023年3月に
第 1 回改訂委員会を開催し，改訂作業を開始した．以
降，以下のように，4 回の基底細胞癌診療ガイドライ
ングループ会議，3 回のパブリックコメントと専門家
のコメントによる外部評価を経て，本ガイドラインは
作成された．予備会議として推奨の提案や質疑応答を
行い（メール会議），基底細胞癌診療ガイドライン会議
での意見交換を効率化した．

10.1　改訂委員会

　・第 1 回全体会議（下記同内容を 2 回施行：2023 年
3 月 17 日（金），3 月 23 日（木）ウェブ会議）
　　＊‌�2023～2024年での改訂予定を決定（2024年度公

開予定）
　　＊各グループ作成委員の紹介
　　＊‌�ガイドライン作成作業のロードマップおよび概

要紹介
　・第 2 回全体会議（2023 年 12 月 8 日（金）：メール
会議）
　　＊各ガイドライングループの作成進捗状況確認
　　＊‌�メタアナリシス RevMan® 契約に関する各グ

ループ使用調査
10.2　‌�基底細胞癌診療ガイドライングループ会

議
　・第 1 回会議 2023 年 4 月 26 日（水）ウェブ会議
　　＊‌�基底細胞癌診療ガイドライン第 4 版の CQ 作成

チーム，システマティックレビューチームのメ
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ンバー紹介
　　＊ロードマップの確認
　・第 2 回会議 2023 年 5 月 29 日（月）ウェブ会議
　　＊CQ の草案設定・確認
　・第 3 回会議 2023 年 9 月 4 日（月）ウェブ会議
　　＊CQ の最終決定・確認

10.3　パネル会議

　・2024年 5月 26日（日）TKPガーデンシティPRE-
MIUM東京駅丸の内中央にて開催した．委員全員が現
地参加であった．

11　‌�外部評価（予定）およびパブリックコメ
ント，専門家コメント

　本改訂ガイドラインは 3 つの外部評価グループから
の評価を受けた．1 つは日本皮膚科学会より，ガイド
ライン策定作成委員会委員を兼任しない学会代議員に
よる評価を受けた（2025年 3月 11日～4月 10日）．も
う 1 つは日本皮膚悪性腫瘍学会より，学会評議員から
専門家コメントによる評価を受けた（2025 年 2 月 27
日～3 月 27 日）．さらに公益財団法人日本医療機能評
価機構が運営する EBM 普及推進事業 Minds および日
本皮膚悪性腫瘍学会のホームページでパブリックコメ
ントを募集した（2025年 2月 28日～3月 27日）．これ
らのパブリックコメント，専門家コメントの内容を考
慮し，コメントによる修正を行った上で，最終的な推
奨を決定した．

12　今後の改訂
　今後も医学の進歩や社会の変化とともに基底細胞癌
に対する診療内容も大きく変化すると予想される．そ
のため，本ガイドラインも定期的な改訂が必要になる
と考えられる．これまでどおり 5 年ごとを目処に改訂
するとともに，必要に応じて臨時改訂を行い，日本皮
膚科学会のホームページに提示していく予定である．
皮膚がん診療ガイドライン委員会が発足し，ガイドラ
イン初版を出版してから17年が経過した．過去に作成
された本邦基底細胞癌診療ガイドラインは，本邦の社
会的背景や診療背景を加味してきたものの，主として
診療のグローバルスタンダードを示すことに注力して
きたと言える．これは，東アジア発の質の高いエビデ
ンスが極めて少ないためガイドラインの参考文献をほ
とんど欧米発のものとせざるを得なかったことによる．

　今回の改訂では，東アジア発のデータを積極的に採
用し，「東アジア独自」の診療ガイドラインとすること
を目指した．しかし，まだまだ欧米からの参考文献が
多い現状は否めない．特に薬物療法に関してはほぼ欧
米からの報告を基にしている．東アジア人の基底細胞
癌は有色素性が多いといった，欧米と異なる特徴，東
アジアの医療行政事情や医療経済学的な視点を含める
ことで，東アジアの基底細胞癌診療の高い信頼性や独
自性を世界に適切に示すガイドラインが作成されるべ
きであろう．

13　出版後のガイドラインのモニタリング
　ガイドライン公開後，アンケート調査で本ガイドラ
インの普及度，診療内容の変化を検討する．

14　資金
　このガイドライン作成に要した資金はすべて日本皮
膚科学会が負担した．日本皮膚科学会の定める基準に
より策定委員会出席に関わる旅費や日当，宿泊の支援
をうけた．原稿料などの支払いは一切なく，これらの
支援が指針作成へ影響を及ぼすものではなかった．

15　利益相反

15.1　利益相反の申告

　2023年 6月に日本医学会より公表された「診療ガイ
ドライン策定参加資格基準ガイダンス」（以下，参加基
準ガイダンス）6）に従い，ガイドライン改訂委員会委員，
外部評価委員が就任時に前年にさかのぼって過去 3 年
間分とガイドライン公表までの 1 年ごとの利益相反

（conflict of interest：COI）の開示を行った．申告に際
しては，1）委員本人の COI，委員の配偶者の COI，
2）1親等親族または収入・財産的利益を共有する者の
COI，3）委員が所属する組織・部門にかかる組織の
COIを，参加基準ガイダンスの定めるCOI自己申告書
にて金額区分（図 1A，1B）とともに申告した．対象
期間は 2020 年 1 月 1 日から 2024 年 12 月 31 日までと
した．

15.2　COI への対応と対策

　基底細胞癌診療ガイドライン策定委員に，経済的
COI，学術的 COI を有する者はなかった．また各 CQ
の投票の際に前述の通り各種 COI の有無について再
度確認した．
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第2章　基底細胞癌総論

1　基底細胞癌の定義，疫学，病因

1.1　定義

　基底細胞癌という名称は腫瘍胞巣の辺縁が表皮の基
底細胞に似ていることから付けられた7）．基底細胞癌は
毛包間上皮や毛包の基底細胞を由来とするがん種であ
ることが明らかになってきた8～13）．組織学的に細胞質が

乏しくクロマチンが濃染する基底細胞様（basaloid）腫
瘍細胞が，柵状配列（palisading）を伴って島状ないし
胞巣状に増殖しているのが特徴である．

1.2　疫学

　基底細胞癌は欧米，本邦共に皮膚がんのうちで最も
多い14～16）．米国では 2024 年 12 月現在，基底細胞癌は
がんレジストリに含まれていない17）．米国 Kaiser Per-
manente Northern California で集積されたデータに
よると，1998～2012 年度調査においては，535 人/10

図1　CPG策定参加者とCOI

（A）CPG策定参加者と1親等内家族のCOI 自己申告項目の開示基準額と金額区分
（B）CPG策定参加者にかかる組織COI 申告項目と開示基準額以上の金額区分（参加基準ガイダンス 6）より）
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万人・年の罹病率であった14）．人種別に見ると 10 万
人・年あたり白人が 1,035 人，多人種が 549 人，ヒス
パニックが63人，アジア人（ネイティブアメリカンを
含む）21 人，黒人 9 人と白人に圧倒的に多い14）．特に
白人では生涯の間，約30%に罹患すると報告されてい
る18）．白人，ヒスパニック，アジア人では皮膚がんの
うちで基底細胞癌が最も多いが，黒人では有棘細胞癌
についで 2 番目である19，20）．本邦では 2016～2017 年の
全国がん登録データによると，3.63 人/10 万人・年で
あった16）．男女比は欧米では 1.2：1 と男性にやや多
い14）．本邦では男女比は 1：1.05 と，男女差はほぼな
い16）．平均発症年齢は欧米では65.25歳，本邦では74.3
歳であった14，16）．欧米，本邦，韓国からの報告による
と，いずれにおいても年々罹病率は上昇している14，21～23）．
　好発部位は顔面であり，米国ミネソタ州の報告では
頭頸部に発症した割合が，男性67.6%，女性62.7%（2000
～2010 年度調査），男性 85.9%，女性 83.5%（1976～
1984 年度調査）であった24）．本邦では頭頸部に発症し
た割合が 79.7%（2016～2017 年度調査）であった16）．
さらに，顔面に発症した割合が 61.7%（2012 年度調
査），71%（1987～1991 年度調査）であり，顔面の発
症頻度は減少しているが，依然として最も高い25，26）．
　白人の基底細胞癌は有色素性病変が6%と少ない19）．
一方，本邦では黒色が37.8%，黒褐色が30.4%，紅褐色
が 11.9%，褐色が 7.9% であり，これらを有色素性とし
てまとめると 88.0% となる26）．色素の有無に関しては
欧米，特に白人症例と，本邦症例とは大きく異なる．

1.3　背景因子

　基底細胞癌は前述のように高齢者に多い疾患である
が，基底細胞母斑症候群（Gorlin症候群），色素性乾皮
症，放射線照射後，免疫不全状態の患者においては，
若年者にもみられる．脂腺母斑も基底細胞癌発症の母
地となると考えられており，以前は予防的切除が行わ
れていた8）が，報告により意見や結論が異なる．以前は
脂腺母斑上に生じた基底細胞癌と診断されていたもの
の多くが毛芽腫である可能性が指摘されている27～29）．
近年報告された，脂腺母斑の病理組織を検討した22編

（本邦報告 3 編を含む30～32））のメタアナリシスによる
と，基底細胞癌は脂腺母斑の1.7%（95%信頼区間 0.9～
3.2%，P＜0.001）に見られた33）．16 歳以下の脂腺母斑
においては，基底細胞癌の発症はなかったとの報告が
あり34，35），小児期での脂腺母斑の切除には否定的な意見
がある36）．一方，切除した脂腺母斑の 0.8% に基底細胞

癌がみられ，平均年齢が12.5 歳であったため予防的切
除を行うべきとする報告もある37）．また，脂腺母斑か
ら生じた転移を伴う皮膚悪性腫瘍が 12 例報告されて
おり，その中に基底有棘細胞癌が1例含まれていた38）．
脂腺母斑から生じた腫瘍の切除時年齢の平均が，基底
細胞癌で 49.7 歳，毛芽腫で 40.8～48.9 歳であり，通常
の基底細胞癌より発症年齢が低い28，29）．基底細胞癌の発
症予防のために脂腺母斑を切除した方がよいという十
分なエビデンスは未だ存在しない．個々の症例で脂腺
母斑を切除するか，経過観察とするかは，前述のエビ
デンスをよく説明し，協議のうえで決定するべきだろ
う33）．

1.4　発症危険因子

　欧米では紫外線の影響が考えられている39）．特に小
児期および青年期の紫外線曝露の影響が大きい39）．基
底細胞癌は 65 変異/megabase と，高い遺伝子変異量

（tumor mutational burden：TMB）を有し，紫外線誘
発特有の変異（C：T，もしくは CC：TT）を高確率
で有することが知られている40～42）．
　欧米では紫外線曝露が多い低緯度地域での基底細胞
癌罹患率が，高緯度地域よりも高いことが知られてい
る21）．本邦の調査（1987～1991 年度調査）においても
罹患率は，北海道の0.746人/10万人・年（211人/2,820
万人）に比べ，九州地区で 1.61 人/10 万人・年（794
人/4,940万人）と差がある26，43）．ハワイ島在住の日本人
の罹患率は29.1人/10万人・年（1983～1987年度調査）
と，前述の本邦罹患率 3.63 人/10 万人・年と比べ格段
に多い16，44）．日本人でも紫外線の影響は大きいと推測さ
れる．フランスの98,995人の女性を対象とした後ろ向
き研究では，15 歳未満時に sun protecting factor 8 以
上の日焼け止めを用いていた群では基底細胞癌の発症
率が有意に低かった45）．オーストラリアでは1980年代
からマスメディアによる皮膚がんの早期発見と紫外線
曝露の防止を行っている46）．その結果，45 歳未満の有
棘細胞癌および基底細胞癌の発症率が，2000 年から
2011 年にかけて減少した47）．一方，本邦の多施設共同
症例対照研究では，小児期の帽子着用習慣は相対危険
度 0.51（95% 信頼区間 0.26～1.02）であり，予防因子
として有意ではなかった48）．本邦において紫外線は基
底細胞癌の発症に影響を与えると考えられるが，紫外
線防御が基底細胞癌の発症予防につながるかを示す疫
学的根拠は乏しい2，3）．
　放射線曝露により基底細胞癌の発症率が上昇するこ
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とが欧米，本邦から報告されている49～51）．特に，曝露
後 20 年以上経過してからの発症率が高い49）．

1.5　分子生物学的発症機序

　基底細胞癌は通常孤発牲であるが，Hedgehog（Hh）
シグナル伝達系の異常活性化が発症要因であるとされ
ている52～55）．Patched 1（PTCH1）は定常状態では
smoothened（SMO）の活性を抑制している（図 2A）．
PTCH1 に Hh が結合することにより，SMO への抑制
が解除され，SMOが活性化される．それにより，下流
にある suppressor of fused（SUFU）とglioma associ-
ated oncogene（GLI）の結合が解除される（図 2B）．

GLI は GLI1，GLI2，GLI3 の 3 つが知られている．
GLI1，GLI2 は核内に移行し，転写活性因子として作
用する．一方，GLI3は転写抑制因子として作用する56）．
基底細胞癌の90%はPTCH1 の不活性化変異（SMOを
抑制できない）により，10%はSMO の活性化変異（常
に SMO が活性化される）により，GLI1，GLI2，GLI3
が恒常的に核内に移行し腫瘍増殖が起こる7，13）．しかし
ながら，Hh シグナル伝達系に異常がみつからない基
底細胞癌も少数存在する7，13）．

図2　基底細胞癌におけるHedgehog シグナル伝達系

（A）定常状態
Patched 1（PTCH1）は Hedgehog（Hh）非存在下では smoothened（SMO）を抑制している．

（B）活性化状態
Hh が結合することにより，PTCH1 は活性化され，SMO の抑制が解除される．それとは別に PTCH1 に変異が生じていると，
SMO の抑制が常時解除されている．それにより，下流にある suppressor of fused（SUFU）と glioma associated onco-
gene（GLI）の結合が解除される．GLI1，GLI2 は核内に移行し，転写活性因子として作用する．一方，GLI3 は転写抑制因子と
して作用する．

PTCH1 SMO

SUFU GLI1/2/3

A

Hh
SMO

SUFU GLI1/2/3

GLI1 GLI2 GLI3

核

GLI1 GLI2 GLI3

転写活性因子 転写抑制因子

B

変異PTCH1PTCH1
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2　基底細胞癌の診断

2.1　臨床病型

　基底細胞癌の臨床像は多彩であり，分類法も様々で
ある7～9，25，57）．本邦では前述のように，有色素性の病変
が大多数であり，下記の基本 3 病型と，その他とする
分類が従来から広く用いられている3，8，25，58）．
（1）結節・潰瘍型
　発症初期では，直径 1～2 mm 程度のわずかに隆起
した黒点として認識される8，58）．次第に数個の黒色の小
隆起が融合する．さらに進行すると中央が陥凹し，周
囲を蝋様に光る黒色小結節が取り囲むようになる．無
色素性であれば，黒色でなく皮膚色である．中央は潰
瘍化し，拡張した血管を透見できるようになる（図
3A）．最も頻度が多く，本邦基底細胞癌の 77.9% を占
める25）．発生部位は多い順に頭頸部（83%），体幹（8%），
下肢（8%），上肢（1%）である25）．

（2）表在型
　扁平で境界明瞭な病変である（図 3B）．辺縁に
thread-like pearly border と呼ばれる小さい黒色丘疹
が配列する8，58）．病変中央部は紅斑を呈し，萎縮状であ
るが，潰瘍はまず見られない．しばしば自然消退がみ
られ，白斑を混じることもある．本邦では 19.5% を占
める25）．
（3）斑状強皮症型
　明らかな腫瘤形成傾向を示さず，光沢のある紅色な
いし白色の浸潤を触れる局面を呈する（図 3C）．潰瘍
は通常みられない．腫瘍辺縁は不明瞭である．本邦基
底細胞癌の2.0%と少ないが，顔面での発生が92.6%を
占める25）．
（4）その他
　進行速度が早く，潰瘍形成傾向が強く眼窩・骨・髄
膜まで浸潤する，破壊型がある（図 3D）8，58）．本邦では
破壊型は 0.4% で，すべて顔面に生じている25）．
　躯幹や四肢に有茎ないし広基性の淡紅色ないし黒褐

図3　基底細胞癌の臨床像

（A）結節・潰瘍型（B）表在型（C）斑状強皮症型（D）破壊型（E）ピンカス型（fibroepithelioma of Pinkus）
A B

C

E

D
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色腫瘤を呈するピンカス型（fibroepithelioma of 
Pinkus）はその発生が非常にまれである（図 3E）．報
告によるが基底細胞癌中の 0.2～1.4% である59～61）．

2.2　臨床診断

　基底細胞癌の診断は前述の臨床所見を視診，触診で
認識するところが大きい3，8，25，58）．一方で，近年ダーモス
コピーにより，特にメラノーマに代表される色素性病
変の診断精度が向上してきた．本邦の基底細胞癌の多
くは有色素性であるので，基底細胞癌に対しても補助
診断ツールとしてのダーモスコピーの価値は非常に高
い．本邦症例を含まない多数例の解析では，視診にダー
モスコピー検査を加えることで，基底細胞癌診断の感
度が 66.9% から 85.0%，特異度が 97.2% から 98.2% に
上昇し，診断精度が向上すると報告されている62）．ダー
モスコピーの詳細については文献を参考にして頂きた
い58，63～66）．

2.3　生検

　基底細胞癌の診断は臨床所見のみでも得られる場合
が多いが，ダーモスコピーの一般化により基底細胞癌
の診断精度はさらに高くなった．生検はNational Com-
prehensive Cancer Network（NCCN）ガイドライン

（Version 3. 2024）では必須としていない67）．欧州のガ
イドラインでは，臨床所見，ダーモスコピー所見から
基底細胞癌の確診がつく場合で，小さい結節・潰瘍型
や表在型が好発部位に生じた場合は，生検を省略でき
ると記述されている7）．英国のガイドラインでは臨床診
断可能であれば生検不要と記載されている68）．オース
トラリアのガイドラインではトレパン等を用いた部分
生検よりも全切除生検が推奨されている69）．
　本邦の基底細胞癌診療ガイドライン第 2 版および第
3 版では，ダーモスコピーを併用しても診断が困難な
場合は生検を行って診断を確定することを推奨してい
た2，3）．加えて，腫瘍辺縁が不明瞭な場合や組織型の評
価を目的とする場合には生検が必要70，71）と考えられる．

特に，手術療法を選択しない場合は，誤診による不適
切な治療を避けるためにも生検による確定診断が必要
と考えられる69，72）．

2.4　病理組織

　基底細胞癌の組織は後述するように多彩である．典
型的には，hematoxylin and eosin（HE）染色像にお
いて，細胞質が乏しくクロマチンが濃染する基底細胞
様（basaloid）腫瘍細胞が，柵状配列（palisading）を
伴って腫瘍胞巣を形成している．腫瘍胞巣は周囲結合
組織の増殖を伴った間質に囲まれている8，9）．多くの基
底細胞癌で，腫瘍胞巣の一部は被覆表皮と連続してい
る．メラノサイトやメラニン顆粒が腫瘍胞巣に見られ
ることがある．周囲の間質にはアミロイド沈着が見ら
れることがある9）．
　病理組織の補助的診断として，種々の抗体を用いた
免疫組織学的染色が行われている．現在，基底細胞癌
のマーカーとしてBer-EP4抗体の，有棘細胞癌のマー
カーとして抗epithelial membrane antigen（EMA）抗
体の使用が一般的になってきている7，68，69，73）．通常基底
細胞癌であれば，Ber-EP4 陽性，EMA 陰性となり，
有棘細胞癌であれば，Ber-EP4 陰性，EMA 陽性とな
る．

2.5　組織型

　基底細胞癌の組織型は様々な分類方法があるが，予
後と関連した浸潤様式による分類法74）が一般的には用
いられており，World Health Organization classifica-
tion of tumors（WHO）分類9），NCCN ガイドライン

（Version 3. 2024）67），オーストラリアのガイドライン69）

も拡張した形で用いられている（表 2）．大別すると，
浸潤の低い組織型（非aggressive型）と浸潤の高い組
織型（aggressive 型）とに分けられる．本邦の初版～
第 3 版ガイドライン1～3）は WHO，NCCN ガイドライン

（Version 3. 2024）の分類（表 2）に準じており，本ガ
イドラインでもそれに従った．これらの病理所見はし

表2　基底細胞癌の組織型

非 aggressive Aggressive

結節型（nodular） 硬化/モルフェア（斑状強皮症）型（sclerosing/morpheic）
表在型（superficial） 浸潤型（infiltrating）
線維上皮型/ピンカスの線維上皮腫 微小結節型（micronodular）

（fibroepithelial/fibroepithelioma of Pinkus） 基底有棘細胞癌（basosquamous carcinoma）
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ばしば混在してみられ69，74～76），必ずしも臨床病型と一対
一に対応していない．混在している場合は辺縁を評価
し，より aggressive な方を採用する75）．
（1）非 aggressive 型
1）結節型（nodular）
　境界明瞭な円形もしくは類円形の基底細胞様（basa-
loid）腫瘍胞巣が真皮内にみられる（図 4A）9）．腫瘍胞
巣辺縁には特徴的な柵状配列（palisading）が見られ
る．腫瘍胞巣と間質との間に裂隙（cleft）をしばしば
確認できる．アポトーシス，アミロイド沈着も伴うこ
とがある．最も頻度が高く，欧米では60%以上とされ
ている77）．
2）表在型（superficial）
　小型の腫瘍胞巣が表皮から連続的に，蕾状に真皮乳
頭層に向かって突出する（図 4B）．一般的にアミロイ
ドを伴う間質に囲まれている．通常腫瘍胞巣は真皮乳
頭層に限局している78）．
3）‌�線維上皮型/ピンカスの線維上皮腫（fibroepithe-
lial/fibroepithelioma of Pinkus）

　特徴的な病理組織像を呈する（図 4C）80）．腫瘍の全
体構築が蜂の巣様やスポンジ様と形容される81）．基底
細胞様（basaloid）ないし有棘細胞様細胞が表皮から
真皮に向かって，豊富な線維性間質を伴い，索状ない

し有窓様の構造を取りながら増殖している80，81）．本組織
型は毛芽腫と基底細胞癌の中間のスペクトラムの腫瘍
であるとの意見もある81）．
（2）Aggressive 型
1）浸潤型（infiltrating）
　腫瘍胞巣は細長く，辺縁の輪郭は不規則で，鋸歯状
や棘状を呈する（図 5A）9）．腫瘍胞巣は真皮内膠原線
維間に浸潤していく．浸潤型は神経周囲浸潤を起こし
やすく，しばしば斑状強皮症型と重複する．
2）‌�硬化/モルフェア（斑状強皮症）型（sclerosing/
morpheic）

　腫瘍胞巣は細い索状で，間質での膠原線維の増加が
目立つ（図 5B）9）．浸潤型よりも腫瘍胞巣は細く9），真
皮の正常な膠原線維の構築は破壊されている．膠原線
維の増加を伴いながら深くまで浸潤する．裂隙（cleft）
はほとんどわからない．浸潤型としばしば重複する．
3）微小結節型（micronodular）
　小型円形ないし類円形の腫瘍胞巣が稠密にあるいは
散在性に真皮全層，皮下組織へ増殖する（図 5C）82）．
腫瘍胞巣はしばしば薄い間質で区画されているように
見える．神経周囲浸潤も起こしうる．特に他の組織型
が混在していると，トレパン等を用いた部分生検では
微小結節型を検出できないことがある83）．

図4　基底細胞癌の病理組織像（非 aggressive 型；HE染色）

（A）結節型（nodular）（B）表在型（superficial）（C）線維上皮型/ピンカスの線維上皮腫（fibroepithelial/fibroepithelioma 
of Pinkus）

A

C

B

日皮会誌：135（8），1829-1880，2025（令和 7） ● 1841

皮膚がん診療ガイドライン第 4 版　基底細胞癌診療ガイドライン 2025



4）基底有棘細胞癌（basosquamous carcinoma）
　WHO では基底細胞癌の一亜型に分類され，有棘細
胞癌への分化を伴う基底細胞癌と定義されている（図
5D）9）．リンパ管浸潤や神経周囲浸潤を起こしやす
い68，84～87）．

2.6　画像診断

　固有筋膜，筋層，太い神経や血管，骨への浸潤が疑
われる場合はエコー検査，造影CTや造影MRIが行わ
れる88，89）．まだ一般的ではないが反射共焦点顕微鏡や光
干渉断層法による深部浸潤の評価もある程度は有用で
ある90～93）．

2.7　再発リスク分類

　治療に先だって再発のリスクを評価する．NCCN ガ
イドライン（Version 3. 2024）では部位/腫瘍径，腫瘍
辺縁が明瞭か不明瞭か，初発/再発，免疫抑制状態の有
無，放射線療法歴のある部位か，病理組織について，
組織型，神経周囲浸潤の有無等により，再発に関して
低リスクと高リスクに分類している（表 3）67）．英国，
中国，オーストラリア，本邦のガイドラインでも，こ
れに準じた分類が用いられている2，3，68，69，94）．欧州のガイ
ドラインでは低リスクを“easy to treat”，高リスクを

“difficult to treat”とする表記が用いられている7）．

2.8　病期分類

　WHO，NCCNガイドライン（Version 3. 2024），Union 
for International Cancer Control（UICC）第 8 版，
American Joint Committee on Cancer（AJCC）第 8
版いずれにおいても基底細胞癌に特化した病期分類

（TNM分類）は提示されていない9，94）が，UICC第8版，
AJCC 第 8 版のいずれも基底細胞癌は有棘細胞癌の
TNM 分類に準じて病期を決定すると記載されてい
る95～98）．UICC 第 8 版によると，1．頭頸部，眼瞼，外
陰部，陰茎，肛門周囲を除いた部位，2．頭頸部，3．
眼瞼のそれぞれの部位の皮膚がんについて TNM 分類
が提示されている95）（表 4，5，6）．一方，AJCC 第 8 版
では，頭頸部の有棘細胞癌について UICC 第 8 版とほ
ぼ同様の TNM 分類が提示されている96）．
　基底細胞癌は，通常のがんでみられる原発巣から領
域リンパ節転移，遠隔転移を生じるという進行・転移
様式を取るとは限らない7）．後述（2.9　進行と転移）す
るが，領域リンパ節転移，遠隔転移を生じず，深部に
浸潤していき，局所進行型と呼ばれる進行形式を取る
ことがある18，99，100）．そのため，欧州のガイドラインで
は，TNM 分類は適切ではないとし，独自の病期分類

図5　基底細胞癌の病理組織像（aggressive 型；HE染色）

（A）浸潤型（infiltrating）（B）硬化/モルフェア（斑状強皮症）型（sclerosing/morpheic）（C）微小結節型（micronodular）（D）
基底有棘細胞癌（basosquamous carcinoma）．特徴的な癌真珠が見られる（矢印）．

A B

C D
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が提案されており7，99），低リスクを病期 I，高リスクを
病期 II，局所進行型を病期 III，転移例を病期 IV と分
類している7）．オーストラリアでも独自の病期分類を用
いている69）．

2.9　進行と転移

　基底細胞癌は早期診断されなかった場合，不適切な
治療を受けていた場合，放置されていた場合に，個々
の症例によるが，大きくなり，深部に浸潤していき，

表3　基底細胞癌の再発に関わるリスク因子 a

低リスク 高リスク b

部位，腫瘍径 躯幹，四肢＜20 mm 躯幹，四肢≧ 20 mm
頭頸部，手足，前脛骨部，
外陰部，肛門周囲（腫瘍径を問わない）

病変辺縁 明瞭 不明瞭
初発/再発 初発 再発
免疫抑制状態 （－） （＋）
放射線照射歴のある部位 （－） （＋）
病理組織

組織型 非 aggressive 型 Aggressive 型
神経周囲浸潤 （－） （＋）

a 高リスクの因子が 1 つでもあれば，高リスクとして扱う．
b 高リスク部位（頭頸部，手足，前脛骨部，外陰部，肛門周囲）については腫瘍径を問わない．

表4　基底細胞癌のTNMと病期分類（頭頸部，眼瞼，
外陰部，陰茎，肛門周囲を除く）

TNM

TX 原発巣の評価を行っていない
TO 原発巣がない
Tis 表皮内癌
T1 腫瘍径≦ 2 cm
T2 2 cm＜腫瘍径≦ 4 cm
T3 4 cm＜腫瘍径/骨びらん/神経周囲浸潤/深部浸

潤
T4a 骨皮質/骨髄浸潤
T4b 椎間孔/硬膜上腔への椎孔を含む軸骨格浸潤

NX 領域リンパ節の評価不能
NO 領域リンパ節転移なし
N1 最大径≦3 cm の単一リンパ節転移
N2 3 cm＜最大径≦ 6 cm の同側単一リンパ節転

移/6 cm＜最大径の同側複数リンパ節転移
N3 6 cm＜最大径のリンパ節転移

MO 遠隔転移なし
M1　 遠隔転移あり

病期

0 期 Tis NO MO
Ⅰ期 T1 NO MO
Ⅱ期 T2 NO MO
Ⅲ期 T3 NO MO

T1，T2，T3 N1 MO
ⅣA 期 T1，T2，T3 N2，N3 MO

T4 Any N MO
ⅣB 期 Any T Any N M1

表5　基底細胞癌のTNMと病期分類（頭頸部）

TNM

TX 原発巣の評価を行っていない
TO 原発巣がない
Tis 表皮内癌
T1 腫瘍径≦ 2 cm
T2 2 cm＜腫瘍径≦ 4 cm
T3 4 cm＜腫瘍径/骨びらん/神経周囲浸潤/深部浸

潤
T4a 骨皮質/骨髄浸潤
T4b 椎間孔/硬膜上腔への椎孔を含む軸骨格浸潤

NX 領域リンパ節の評価不能
NO 領域リンパ節転移なし
N1 最大径≦ 3 cm で節外浸潤のない同側単一リ

ンパ節転移
N2a 3 cm ＜最大径≦ 6 cm で節外浸潤のない同

側単ーリンパ節転移
N2b 最大径≦6 cm で節外浸潤のない同側複数リン

パ節転移
N2c 最大径≦ 6 cm で節外浸潤のない両側ないし

対側の複数リンパ節転移
N3a 6 cm＜最大径で節外浸潤のない単一リンパ節

転移
N3b 節外浸潤を伴う両側ないし対側の単ーないし複

数リンパ節転移

MO 遠隔転移なし
M1 遠隔転移あり

病期

0 期 Tis NO MO
Ⅰ期 T1 NO MO
Ⅱ期 T2 NO MO
Ⅲ期 T3 NO MO

T1，T2，T3 N1 MO
ⅣA 期 T1，T2，T3 N2，N3 MO

T4 Any N MO
ⅣB 期 Any T Any N M1
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局所進行型と呼ばれる状態になることがある18，99，100）．局
所進行型の定義は明らかではないが，（1）長期間無治
療もしくは不適切な治療を受けていた，（2）非常に広
範囲の組織破壊がみられる，（3）機能障害を来してい
る，（4）通常の手術療法や放射線療法の施行が困難な
状態，とみなされている7，68）．しかしながら，転移を生
じる例は少なく，報告によるが 1% 未満である7）．

3　基底細胞癌の治療方針

3.1　‌�病歴聴取，視診，触診，ダーモスコピー，生
検，領域リンパ節触診など

　病歴聴取を行う．家族歴，基底細胞癌や他の悪性腫
瘍の既往，放射線照射の既往の有無，免疫抑制状態の

有無を聴取する．病変部について視診，触診，ダーモ
スコピー検査を行い，基底細胞癌の診断を下せない場
合は，生検を行う．さらに，必要に応じて，領域リン
パ節触診を行う．

3.2　画像検査と転移巣の評価

　必要に応じて，原発巣のエコー検査を行う．腫瘍径
が大きい場合や，領域リンパ節転移や遠隔転移を疑う
場合には，CT，PET/CT，MRI などを追加する．
Aggressive型の1つである基底有棘細胞癌はリンパ節
転移を生じやすい101）．基底有棘細胞癌については，セ
ンチネルリンパ節の施行が有用であるとの報告があ
る102，103）．現在，基底細胞癌に対してのセンチネルリン
パ節生検は保険適用がない．

4　手術療法

4.1　はじめに

　基底細胞癌の手術療法は本邦では以前より最も有効
であると考えられてきた1，2，8，104）．実行可能であれば手術
療法は基底細胞癌の治療の第一選択となる3，7，67～69，105～107）．

4.2　外科的切除とMohs手術（本邦保険適用外）

　手術療法は大きく分けて 2 種類ある．1 つは，本邦
で一般的に行われている3）一定の切除マージンを決め
てメスで切除する治療法である（本ガイドラインでは
外科的切除と記載する）．切除された検体は通常ホルマ
リンで固定されて薄切され，永久標本として組織診断

（質的診断および切除断端での腫瘍露出の有無確認）が
行われる3，67）．切除断端確認の目的で術中迅速診断が併
用されることがある3，108）．
　切り出しは必要に応じて切り出し数を増数する（図
6A，B）．切り出した面を下にし，永久標本の場合は包
埋皿に置いてパラフィンで包埋する（図 6C）．術中迅
速診断の場合は，包埋皿に置いて凍結固定する．その
面に平行に薄切し，プレパラートに載せて hematoxy-
lin and eosin（HE）染色し（図 6D），腫瘍の質的診断
および切除断端の状態を確認する．
　術中迅速診断を併用せず，永久標本で切除断端を確
認したのちに創部の修復や再建を行う二期的手術が行
われることもある3）．
　もうひとつは Mohs 手術である（本邦保険適用
外）109～111）．様々な手法があるが，代表的な手法を一例
として解説する109～111）．腫瘍の辺縁が鋭角になるように

表6　基底細胞癌のTNMと病期分類（眼瞼）

TNM

TX 原発巣の評価を行っていない
TO 原発巣がない
Tis 表皮内癌
T1a 腫瘍径≦10 mm, 瞼板/眼瞼まで浸潤していない
T1b 腫瘍径≦10 mm，瞼板/眼瞼まで浸潤している
T1c 腫瘍径≦10 mm，眼瞼全層に浸潤している
T2a 10 mm＜腫瘍径≦20 mm，瞼板/眼瞼まで浸潤

していない
T2b 10 mm＜腫瘍径≦20 mm，瞼板/眼瞼まで浸潤

している
T2c 10 mm ＜腫瘍径≦20 mm，眼瞼全層に浸潤し

ている
T3a 20 mm＜腫瘍径，瞼板/眼瞼まで浸潤していな

い
T3b 20 mm＜腫瘍径，瞼板/眼瞼まで浸潤している
T3c 20 mm＜腫瘍径，眼瞼全層に浸潤している
T4a 眼球/眼窩内に浸潤している
T4b 眼窩骨/副鼻腔/涙囊/涙管/脳に浸潤している

NX 領域リンパ節の評価不能
NO 領域リンパ節転移なし
N1 最大径≦3 cm の単ーリンパ節転移
N2 3 cm ＜最大径≦6 cm の同側単一リンパ節転移

/最大径≦6 cm の同側複数リンパ節転移
N3 6 cm＜最大径のリンパ節転移

MO 遠隔転移なし
M1 遠隔転移あり

病期

0 期 Tis NO MO
ⅠA 期 T1 NO MO
ⅠB 期 T2a NO MO
ⅡA 期 T2b，T2c，T3 NO MO
ⅡB 期 T4 NO MO
ⅢA 期 Any T N1 MO
ⅢB 期 Any T N2 MO
Ⅳ期 Any T Any N M1

（Union for International Cancer Control（UICC）第 8
版 95）より引用，改変）
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カップ状に切除し，4 分割する（図 7A，B）．それぞれ
を包埋皿に置き（図 7C），側方断端と深部断端が包埋
皿底面の同一平面上に載るよう上から押したまま凍結
固定する（図 7D）．固定後その面に平行に薄切し，薄
切した 4 切片をプレパラートに並べて HE 染色し，評
価する（図 7E）．Mohs 手術とは，このように全側方
断端と全深部断端を一度に評価し，腫瘍残存箇所は再
切除して切片に腫瘍の残存が見られなくなるまで，上
記サイクルを反復する手術法である109～111）．これに類似
した方法として，米国では PDEMA（peripheral and 
deep en face margin assessment）と呼ばれる手術療
法も行われており67，112），詳細は文献に譲る113，114）．
（1）Mohs手術のメリットとデメリット
　Mohs 手術のメリットとして，側方・深部断端の全
面を同一平面上で評価可能なことから（図7）109～111），欧
米では側方・深部断端陰性を確保したうえで最小限の
切除マージンで腫瘍切除が可能であるとされてい
る7，67～69，105，106）．一方，外科的切除での術中迅速・永久標
本診断では，皮膚面に垂直な一定箇所の切り出し面し
か評価できず（図 6），多くの部位で側方・深部断端を
評価する必要があれば，切り出し面を多くせざるを得
ない（図 6）．
　Mohs 手術のデメリットとしては，標本処理のプロ
セスが多い（図 6，7）ため，より費用と手間がかかる

ことが想定される109～111）．費用については，Mohs 手術
と外科的切除について比較した研究が複数ある（表
7）．基底細胞癌に対して Mohs 手術と外科的切除に要
した費用を比較したランダム化比較試験では115），初発
基底細胞癌 408 例に対して Mohs 手術もしくは外科的
切除を行い，要した費用はそれぞれ 405.79 ユーロ

（EUR），216.86 EUR（P＜0.001），再発基底細胞癌 204
例ではそれぞれ 489.06 EUR，323.49 EUR（P＜0.001）
で，いずれの場合も Mohs 手術の方が有意に高価で
あった．頭頸部基底細胞癌 397 例に対して Mohs 手術
と外科的切除に要した費用を比較した前向き研究で
は116），それぞれ 628.47 オーストラリアドル（AUD），
587.51 AUD（P＜0.001）で，Mohs 手術の方が有意に
高価であった．
　一方，基底細胞癌と有棘細胞癌に対して Mohs 手術
と外科的切除に要した費用を比較した前向き研究で
は，Mohs 手術と外科的切除の異なるアプローチ法を
比較している117）．Mohs 手術もしくは外科的切除（永
久標本にて断端陽性のため後日 Mohs 手術を追加）を
行い要した費用はそれぞれ 937 米ドル（USD），1,029 
USD（P＝0.16）で，Mohs 手術もしくは外科的切除

（永久標本にて断端陽性のため後日外科的切除を追加）
を行い要した費用はそれぞれ 937 USD，944 USD（P
＝0.53）であった．いずれも費用に有意差がなかった．

図6　術中迅速診断，永久標本の作製法

（A）切除検体．臨床上推定した腫瘍辺縁（破線）を併記．（B）切り出し．切り出し線（赤線）を併記．必要に応じ追加（赤破線）．
（C）固定・薄切．固定し包埋皿（灰色）に載せる．包埋皿に平行に薄切する．（D）薄切標本．側方断端陽性箇所（＊）と深部断端
陽性箇所（＊＊）が検出される．

AA BB

CC DD
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一方，Mohs 手術もしくは外科的切除（術中迅速診断
を併用）に要した費用は，それぞれ 956 USD，1,399 
USD（P＜0.001）であった．以上の研究からは，Mohs
手術と外科的切除のどちらが安価であるかの判断は困
難である．
（2）Mohs手術のアジアでの現状
　Mohs 手術は本邦では保険適用がない．一方，シン
ガポール118），韓国119），台湾120），中国121）といったアジア
圏の国々で Mohs 手術は行われている．欧米からの本
邦在住者が増加している43）現状を加味すると，今後
Mohs 手術のニーズは高まる可能性がある．
（3）‌�欧米におけるMohs手術と外科的切除の局所再

発率
　過去の報告を表 8 に示す．システマティックレ

ビューにおける Mohs 手術と外科的切除についての 5
年未満での局所再発率はそれぞれ 1.4%（5/367 例），
2.8%（157/5,560 例），5 年局所再発率がそれぞれ 1.0%

（73/7,630 例），10.1%（264/2,606 例）であった（有意
差検定なし）122）．397例を対象としたMohs手術と外科
的切除についてのランダム化比較試験では，初発高リ
スク（高リスクの定義は当時の定義に準ずる）基底細
胞癌での 5 年累積局所再発率がそれぞれ 2.5%，4.1%

（P＝0.0397）123），10年累積局所再発率がそれぞれ4.4%，
12.2%（P＝0.100）124）であった．観察期間不明であるが，
頭頸部初発高リスク基底細胞癌 663 例を対象とした後
ろ向き研究で，Mohs 手術と外科的切除の局所再発率
がそれぞれ3.1%，14%（P＜0.00001）と，有意にMohs
手術で低かった125）．

図7　Mohs手術における標本の作製法

（A）切除検体．臨床上推定した腫瘍辺縁（破線）を併記．（B）切り出し．切り出し線（赤線）を併記．1～4に4分割する．（C）
包埋皿．検体1を包埋皿（灰色）に置く．側方断端陽性箇所（＊）と深部断端陽性箇所（＊＊）を併記．（D）固定・薄切．検体を包
埋皿（灰色）に押し付けたまま固定し，薄切する．側方断端陽性箇所（＊）と深部断端陽性箇所（＊＊）が同一平面上に載る．（E）
薄切標本．検体1～4に同様の処理を行い，薄切標本を並べる．総ての側方断端と深部断端が同一平面上に載る．検体1の側方断
端陽性箇所（＊）と深部断端陽性箇所（＊＊）が検出される．

AA BB

CC DD

EE
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（4）本邦における外科的切除の局所再発率
　全て後ろ向き研究であるが複数の報告があり（表
9），いずれも単一施設からの報告であるため症例の重
複はないと考えられる．それぞれの報告では，397 例
を対象とし，平均観察期間 20.37 カ月で局所再発率が

0.78%126），290 例を対象とし，5 年，10 年局所再発率が
それぞれ 0.4%，0.8%127），410 例を対象とし，最大観察
期間 5 年で局所再発率が 0.24%128），230 例を対象とし，
平均観察期間 35.6 カ月で局所再発率が 0.5%129）と報告
されている．

表7　Mohs手術と外科的切除について要した費用の比較

試験 対象疾患 症例数 治療方法 費用 P 値
報告者

報告年文献番号）

RCTa

Smeets ら 初発基底細胞癌 204 Mohs 手術 405.79 EURb ＜0.001
2004115） 204 外科的切除 216.86 EUR

再発基底細胞癌 102 Mohs 手術 489.06 EUR ＜0.001
102 外科的切除 327.49 EUR

前向き研究

Sebaratnam ら 頭頸部基底細胞癌 計 397 Mohs 手術 628.47 AUDb ＜O.001
2016116） 外科的切除 587.51 AUD

BiaIy ら 基底細胞癌と有棘細胞癌 Mohs 手術 937 USDb 0.16
2004117） 外科的切除 c 1,029 USD

Mohs 手術 937 USD 0.53
外科的切除 d 944 USD
Mohs 手術 956 USD ＜0.001
外科的切除 e 1,399 USD

a RCT，randomized controlled trial（ランダム化比較試験）
b EUR，ユーロ；AUD，オーストラリアドル；USD，米ドル
c 外科的切除（永久標本にて断端陽性のため後日 Mohs 手術を追加），側方マージンの記載なし
d 外科的切除（永久標本にて断端陽性のため後日外科的切除を追加），側方マージンの記載なし
e 外科的切除（術中迅速診断を併用），側方マージンの記載なし

表8　手術療法を行った基底細胞癌の局所再発率（欧米報告のみ）

試験 対象疾患 症例数 治療方法 観察期間 局所再発率 P 値
報告者

報告年文献番号）

SRa

Rowe ら 基底細胞癌 367 Mohs 手術 5 年未満 1.4%
1989122） 5,560 外科的切除 b 5 年未満 2.8%

RCTc

Mosterd ら 初発高リスク基底細胞癌 198 Mohs 手術 5 年 2.5% 0.0397
2008123） 199 外科的切除 d 5 年 4.1%
van Loo ら 204 Mohs 手術 10 年 4.4% 0.100
2014124） 204 外科的切除 d 10 年 12.2%

Dika ら 初発頭頸部高リスク基底細胞癌 285 Mohs 手術 不明 4.4% ＜0.00001
2020125） 378 外科的切除 e 不明 14%

a SR，systematic review（システマティックレビュー）
b 側方マージンの記載なし
c RCT，randomized controlled trial（ランダム化比較試験）
d 側方マージン 3 mm
e 側方マージンは低リスク症例で 3 ～ 4 mm, 高リスク症例で 5 ～ 15 mm
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　欧米と本邦とでは，母集団，観察期間の違いがあり
比較はできないが，本邦の外科的切除における局所再
発率は，欧米での Mohs 手術，外科的切除よりも低い
と考えられる．

4.3　切除マージン

　外科的切除では側方マージンと深部マージンの設定
が必要となる3，7，67，68，105～107）．それぞれにつき各国のガイ
ドラインを中心に概説する．
（1）側方マージン
1）低リスク
　腫瘍径2 cm以下，腫瘍辺縁が明瞭な症例について，
側方マージン 4 mm で切除した場合の，後ろ向き研究
がある130）．117 例を対象とし，95% の症例で，臨床的
腫瘍辺縁から腫瘍が病理組織で 3.79 mm までの進展
にとどまっていた．これを根拠に National Compre-
hensive Cancer Network（NCCN）ガイドライン（Ver-
sion 3. 2024）では 4 mm と記載されている（表 10）．
欧州のガイドライン7）では 3～4 mmと記載されている
が，その根拠は明記されていない．37 編からの 16,066
例を対象としたメタアナリシスによると，腫瘍径 3～
30 mmの基底細胞癌について，外科的切除後局所再発
率（観察期間の記載なし）は側方マージン 2 mm，
3 mm，4 mm でそれぞれ 3.96%，2.56%，1.62% であ
り，相対リスクはそれぞれ 2.4，1.6，1 であった131）．こ
れを根拠にイタリアのガイドライン105）ではリスクに関

わらず，3 mm と記載されている．英国のガイドライ
ン68）では 4 mm と記載されているが，その根拠は明記
されていない．スペインのガイドライン106），オースト
ラリアのガイドライン69）では記載されていない．中国
のガイドライン107）では 2～4 mmと記載されているが，
その根拠は明記されていない．本邦のガイドライン3）

4 mm と記載されているが，NCCN ガイドラインでの
根拠に準じている．
2）高リスク
　NCCN ガイドラインではより広い側方マージンと
記載されているが，その根拠は明記されていない．欧
州のガイドライン7）では＞5 mm と記載されているが，
その根拠は明記されていない．さまざまな側方マージ
ンで外科的切除を行った場合の，切除断端について検
討された23編のメタアナリシスでは68），高リスク例に
ついて 側方マージン 4 mm 未満，4～5 mm，5 mm 超
で切除断端陽性率はそれぞれ11.31%，3.74%，1.13%で
あった．これを根拠に英国のガイドライン68）では≧
5 mm と記載されている．オーストラリアのガイドラ
イン69）では記載されていない．イタリアのガイドライ
ン105）では前述のとおり，リスクに関わらず 3 mm と記
載されている．ただし，Mohs 手術を一次治療として
考慮してもよいとの追記がある．スペインのガイドラ
インでは記載はなく，Mohs 手術が最も適切であると
記載されている106）．中国のガイドライン107）では 5～
15 mmと記載されているが，その根拠は明記されてい

表9　手術療法を行った基底細胞癌の局所再発率（本邦報告のみ）

試験 症例数 側方マージン 観察期間 局所再発率
報告者

報告年文献番号）

後ろ向き研究

Goto ら 397 3 ～ 5 mma 20.37 カ月 b 0.78%
2012126）

Takenouchi ら 290 3 ～ 5 mmc 5 年 0.4%
2013127） 290 10 年 d，e 0.8%

Mae ら 410 2 ～ 5 mm 5 年 d 0.24%
2021128）

Miyazaki ら 230 2 ～ 5 mmf 35.6 ヵ月 b 0.5%
2024129）

a 症例により 0 ～ 10 mm
b 平均観察期間
c 症例により，より狭い側方マージン
d 最大観察期間
e 観察期間中央値は 80 カ月
f 症例により，より広い側方マージン
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ない．本邦の前版ガイドライン3）では 4 mm より広い
側方マージンとしているが，各国ガイドラインと同様
に現在のエビデンスから明確な根拠をもってマージン
を推奨するのは困難であり，NCCN の記載に準じたと
いうのが実情である．本ガイドラインでの本邦例にお
ける側方マージン設定についてはCQ1（有色素性基底
細胞癌において縮小マージン切除を行うことは勧めら
れるか？）で取り扱っており，詳細はそちらを参照さ
れたい．
（2）深部マージン
　腫瘍の最深部132）より深くマージンを設定する必要が
ある．深部マージンについては，前述したいずれのガ
イドライン3，7，67，68，105～107）（表 10）にも明記されていない．
　欧米から複数の後ろ向き研究がある．56例の初発基
底細胞癌において，aggressive型の73%，非aggressive
型の18%に，皮下もしくは軟骨もしくは骨にまで腫瘍
が及んでいた133）．100例の基底細胞癌の生検組織標本，
それと関連した切除組織標本のいずれにおいても，
aggressive型の腫瘍の厚さが非aggressive型と比べて
有意に厚かった（P＝0.0002，P＜0.001）134）．
　本邦からも複数の後ろ向き研究がある．235 例の初
発基底細胞癌において，性別（男性，P＝0.0003），腫
瘍径（P＝0.0011），組織型（aggressive型，P＝0.0019）
が腫瘍の厚さに有意に影響を与えていた132）．718 例の
顔面基底細胞癌において，腫瘍径が腫瘍の厚さと有意
に相関があった（β＝0.377，P＜0.0001）が，性別，組
織型は腫瘍の厚さと有意な相関がなかった135）．

4.4　転移巣に対する手術療法

　領域リンパ節転移，遠隔転移を含む転移巣に対する
手術療法についてのランダム化比較試験は存在しな
い．Farmer らは 1980 年に症例集積研究にて，手術療
法を行った領域リンパ節転移 2 例の予後を検討してい
るが136）手術療法の具体的な内容は記述されていない．
1 例は 16 年後に原発巣の再発のため死亡し，他の 1 例
は少なくとも 9 年間の生存がみられた．本邦でも多数
例による検討はない．現時点では，領域リンパ節転移，
遠隔転移を含む転移巣に対する手術療法の意義は不明
である．

5　放射線療法

5.1　はじめに

　基底細胞癌における放射線療法の役割は，根治的放
射線療法，術後補助放射線療法，緩和的放射線療法が
ある．
　基底細胞癌の局所療法では手術療法が主流である
が，手術適応がない場合，根治的放射線療法が選択さ
れることがある．手術と放射線療法を比較した前向き
研究，ランダム化比較試験はないが，複数のランダム
化比較試験と非ランダム化比較試験を分析した原発性
基底細胞癌に関する系統的レビューとメタアナリシス
では，放射線療法後の局所再発率は手術療法と比べて
劣らないと報告されている137）．また，多くの後ろ向き
研究や単一群による前向き研究で，良好な局所制御率
が得られている138～142）．手術後の再発リスクが高い症例

表10　基底細胞癌の各国ガイドラインにおける，手術療法時のリスク別側方マージン

国 機関 a 報告年度文献番号） 低リスク 高リスク

米国 NCCN 202467） 4 mm より広い側方マージン
欧州 EDF 20237） 3 ～ 4 mm ＞5 mm
イタリア b IAMO 2023105） ≧3 mm ≧3 mm
英国 BAD 202168） 4 mm ≧5 mm
スペイン GEDOC 2020106） 記載なし 記載なし
オーストラリア CCA 202069） 記載なし 広範囲切除
中国 NCRCSID 2023107） 2 ～ 4 mm 5 ～ 15 mm
本邦 JDA 20213） 4 mm 4 mm より広い側方マージン
aNCCN，NationaI Comprehensive Cancer Network；EDF，European DermatoIogy Forum；
IAMO，ItaIian AssociatIon of Medical Oncologists；BAD，British Association of 
Dermatologists；GEDOC，Grupo Español de Dermato-OncoIogíay Cirugía；CCA，Cancer 
CounciI AustraIia；NCRCSID，NationaI CIinicaI Research Center for Skin and Immune 
Diseases；JDA，Japanese DermatoIogicaI Association
b イタリアのガイドラインにおいて，推奨側方マージンに関して，低リスク，高リスクの区別をしていない
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においては，術後補助放射線療法が検討される．根治
治療は難しいが，腫瘍によりquality of lifeが低下して
いる場合は，緩和的放射線療法も考慮される．放射線
療法の特徴として，非侵襲的で痛みが無く，本疾患で
は根治も十分期待でき，機能や整容性が温存できるな
どが挙げられる．

5.2　治療適応

（1）根治的放射線療法
　局所進行による切除困難例，機能・整容性の観点か
ら手術療法が望ましくないと判断される例，全身状態
不良による手術療法困難例や多発病変，反復性の再発
病変，手術療法拒否例，ケロイド体質などがあ
る3，137，143～150）．放射線晩期障害による二次発がんを考慮
して 60 歳以上での施行が中心となる．
（2）術後補助放射線療法
　原発巣では断端陽性，pT3/4 症例，神経周囲浸潤，
反復性の再発病変，衛星転移などとなる145，148，149，151，152）．
領域リンパ節転移例では，多発リンパ節転移，被膜外
浸潤などが挙げられる145，148，151）．その適応・実施につい
ては，皮膚科医と放射線腫瘍医が協議し，検討，評価
することが望ましい．
（3）緩和的放射線療法
　あらゆる治療にも根治が見込めない，あるいは手術
療法，放射線療法以外の治療が選択されている局所進
行例で，疼痛，出血，潰瘍形成，機能障害などの症状
を伴い quality of life が著しく低下している症例に対
し考慮される153）．

5.3　照射方法

（1）根治的放射線療法
　照射マージンは肉眼的腫瘍だけではなく，潜在性に
進展している範囲を臨床的・解剖学的に判断し含める
必要がある．原発巣の腫瘍径が 2 cm 未満では 10 mm
以上，腫瘍径2 cm以上では13 mm以上のマージンを
付加した範囲を治療の標的とする154）．照射マージンの
設定には手術療法における側方・深部マージンが参考
となるため，皮膚科医と連携しながら決定することが
望ましい151）．さらに照射中の位置誤差として約 5 mm
マージンを付加し標的体積とする．
　現在までにさまざまな放射線療法が開発されてきた
が，本邦では電子線やX線による外部照射を用いて治
療を行うことが一般的である．表在型で厚みの薄い病
変に対しては6～12 MeVの電子線を用いる．皮膚表面

の線量が低下しないように5～10 mm厚のボーラス材
を表面に載せて治療を行う．また，照射野内に線量に
注意が必要な臓器が含まれる場合は鉛ブロックで遮蔽
する．進行例やリンパ節転移陽性例では 4～10 MV の
X 線を組み合わせることがある．治療スケジュールは
1.8～2 Gy/回，5回/週の通常分割照射を基本とするが，
利便性や患者背景から 1 回線量を高めて照射回数を減
らした寡分割照射法を用いることもある155）．照射範囲
が広い場合，進行性の病変，周囲臓器へ浸潤する病変，
血管の乏しい部位，軟骨部位では，毒性軽減のため通
常分割照射法が望ましい．根治線量として，腫瘍径 2 
cm未満の腫瘍には60～64 Gy/30～32回/6～7週，50～
55 Gy/15～20 回/3～4 週，症例によっては 40 Gy/10
回/2 週や 30 Gy/5 回/2～3 週などが用いられる．腫瘍
径 2 cm 以上には 60～64 Gy/30～32 回/6～7 週，症例
によっては 45～55 Gy/15～20 回/3～4 週を用いる．
T3/4症例，骨・組織浸潤陽性例，リンパ節転移巣には
60～70 Gy/30～35 回/6～7 週を用いる67，151）．
（2）術後補助放射線療法
　術後放射線療法では，腫瘍床や残存腫瘍から側方お
よび深部方向に1～2 cmのマージンを付与した範囲を
治療の標的とする151，156）．60～64 Gy/30～32 回/6～7 週
または 50 Gy/20 回/4 週が用いられる．領域リンパ節
の照射範囲については，定められたものはなく，リン
パ節転移を認めた領域のみとするか郭清した範囲を含
めるかは皮膚科医との協議が必要であるが，リンパ節
領域への予防照射の意義について明確なエビデンスは
ない．リンパ節郭清後で断端陰性かつ節外浸潤がない
場合は50～60 Gy/25～30回/5～6週，断端陽性または
節外浸潤がある場合は60～66 Gy/30～33回/6～7週を
行う148，156）．基底細胞癌において放射線療法との併用が
有効とされる薬物療法のレジメンは確立していない157）．
（3）緩和的放射線療法
　緩和的放射線療法では，患者のコンプライアンスを
向上させるため，短期間の寡分割照射を実施する158）．
一般的に用いられる線量は30 Gy/10回/2週であるが，
患者の全身状態や患者背景によっては20 Gy/5回/1週
や 8 Gy/1 回/1 日といった治療スケジュールも有効で
ある．緩和的放射線療法照射後の再照射については放
射線腫瘍医と相談して適応を判断すべきである．

5.4　治療成績

（1）根治的放射線療法
　90% 以上の症例で局所制御が得られる．後ろ向き研
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究の報告では，5 年局所制御率は 93～96%，5 年局所
再発率は 4～16% と報告されている138，155，159～162）．腫瘍径
別では 1 cm 未満，1～5 cm，5 cm を超える腫瘍の放
射線療法後の局所制御率は，それぞれ97%，87%，87%
と報告されている163）．T2以上の局所進行例では4年局
所制御率は 86% と報告される154）．T3/4 病変の制御は
50～60% にとどまる156）．頭頸部領域原発例でリンパ節
転移を有する症例の5年生存率は50～70%と不良であ
る164）．放射線療法後の再発は治療後 2 年以内に生じる
ものが 75%，5 年以内に生じるものが 95% であり，5
年以降の再発は少ない165）．
（2）術後補助放射線療法
　残存腫瘍に対する術後放射線療法の 5 年局所制御率
は 92% との報告がある166）．
（3）緩和的放射線療法
　基底細胞癌における緩和的放射線療法について，指
標となるデータはない．

5.5　有害事象

　急性期の有害事象として，皮膚の発赤，湿潤，色素
沈着，一過性のびらん，疼痛などを認める．ときに，
出血や感染を伴う潰瘍形成が生じることもある．放射
線皮膚炎は保存的治療で改善することが多く，物理的
な刺激を避け，洗浄と保湿によるケアを行うことが望
ましい．晩期の有害事象として，色素沈着，色素脱失，
皮膚乾燥，皮膚萎縮，毛細血管拡張を認めることがあ
る．また，根治的放射線療法では照射野内に永久脱毛
が生じるため，患者には治療前に十分なインフォーム
ドコンセントを行うべきであり，必要であれば治療前
のカウンセリングを行う．血行が不良な部位や手指・
足趾，脛骨前部では潰瘍形成が生じることがあり，線
量や照射法を慎重に検討する．1 回線量が高い寡分割
照射は，晩期有害事象のリスクが高くなることに留意
が必要である167）．整容性や有害事象を考慮すると，広
い範囲や進行性の病変には通常分割による照射を検討
すべきである163）．若年者への放射線療法は二次発がん
のリスクがあるため，慎重に適応を判断する必要があ
る．コントロール不良の糖尿病患者においては有害事
象が増強することがあるため注意が必要である．活動
性のある膠原病（強皮症など）は放射線療法の相対的
禁忌であり，十分に注意して治療を行うことが望まし
い143，168）．過去に照射した範囲内に出現した病変に対す
る放射線療法では，合併症の発生率が高くなるため照
射範囲や線量について慎重に検討すべきである67）．放

射線感受性が亢進しやすい遺伝的疾患を有する患者で
は，重篤な有害事象や二次発がんのリスクが高いため，
根治的放射線療法は禁忌とされている．
　免疫チェックポイント阻害薬や分子標的薬と放射線
療法との併用に関する安全性についてはまだ確立して
いないが，分子標的薬と併用することで有害事象が増
加するという報告もある169）．そのため，併用する場合
は通常分割照射では少なくとも前後 3 日間以上空ける
ことが勧められている170）．

5.6　おわりに

　放射線療法は非侵襲的で高い局所制御率が得られ
る．患者の全身状態や希望に応じて，皮膚科医と放射
線腫瘍医が相談して治療適応を決定することが望まし
いと考える．

6　非手術・非放射線局所療法

6.1　はじめに

　本邦では単発例，有色素性，結節型の基底細胞癌が
多く，小型，腫瘍辺縁が明瞭であることから大半が手
術療法で完結できる．一方で多発例および無色素性病
変が多い欧米では手術療法以外にも種々の非手術療法
が行われており，その効果や安全性などについて検討
されている．その中で 5-fluorouracil（5-FU）軟膏，凍
結療法，光線力学的療法（photodynamic therapy：
PDT），imiquimod は主に低リスク基底細胞癌に対す
る治療としてエビデンスが蓄積されている．また，近
年smoothened（SMO）阻害薬の外用薬のpatidegibに
ついての臨床試験も行われている．国際的には非手術
外用療法に関しては一定のニーズがあり，本邦でも症
例によっては考慮すべき治療選択肢と考えられるため
記載した．

6.2　5-fluorouracil（5-FU）軟膏

　5-FU 軟膏はチミジン合成を阻害することで抗腫瘍
効果を発揮する．海外では低リスク部位の表在型基底
細胞癌に適用がある．本邦においては皮膚悪性腫瘍（有
棘細胞癌，基底細胞癌，皮膚付属器癌，皮膚転移癌，
ボーエン病，パジェット病，放射線角化腫，老人性角
化腫，紅色肥厚症，皮膚細網症，悪性リンパ腫の皮膚
転移）に対して保険適用があり，手術困難な場合の皮
膚悪性腫瘍に対する治療選択肢の一つとなっている．
使用方法については，通常 5% 製剤を“1 日 1～2 回外
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用し，原則として閉鎖密封療法を行うのが望ましい”
と添付文書に記載されているが，本邦症例におけるエ
ビデンスは乏しい．海外の表在型基底細胞癌 201 例に
対する，PDT，imiquimod，5-FU のランダム化比較試
験では5-FU軟膏を1日 2回，6週間外用による3年無
病生存率は74.2%，5年無病生存率は70.5%であったと
報告されている171）．表在型以外の組織型，再発例，高
リスク部位については，5-FU 軟膏による治癒率が低
く，結節型の 3 年無病生存率は 56% であり，薬剤が到
達しない真皮深部には腫瘍が残存する可能性が高いと
の報告もある172～176）．本剤の主な有害事象は外用部位に
おける急性炎症反応であり，局所の疼痛，紅斑，色素
沈着，出血傾向などが挙げられる171）．上記海外表在型
基底細胞癌 201 例の報告では，中程度以上の疼痛を生
じた割合は治療2週目時点で7%，4週目時点で12%と
報告されている177）．

6.3　凍結療法

　凍結療法は－196℃の液体窒素を用いて行われる治
療法で，簡便かつ安価で液体窒素を有する皮膚科は多
く，大半の施設で施行可能という利点がある．基底細
胞癌に対する凍結療法と放射線療法を比較したランダ
ム化比較試験では 1 年局所再発率が凍結療法群では
39%，放射線療法群では 4% と報告されている178～180）．
表在型と結節型基底細胞癌を対象としたランダム化比
較試験では，凍結療法39例とPDT 44例の1年組織学
的再発率はそれぞれ 15%，25% と報告されている181）．
また，表在型基底細胞癌を対象としたランダム化比較
試験では，凍結療法 58 例，PDT 60 例の 5 年局所再発
率はそれぞれ 20%，22% と報告されている182）．いずれ
の試験も 2 群間に有意差が認められなかったが，整容
面の総合評価で凍結療法と PDT はそれぞれ excellent 
3/37 例，21/42 例，good 17/33 例，18/42 例，accept-
able 7/33 例，1/42 例，blemished 10/33 例，2/42 例
で，有意にPDTのほうが良好であった（P＜0.001）181）．
また，他の報告でも整容面でexcellentの割合は凍結療
法，PDT でそれぞれ 16%，60% で PDT の方が有意に
優れていた（P＝0.00078）182）．腫瘍辺縁が不明瞭な斑状
強皮症型，浸潤型や再発例など高リスク基底細胞癌に
対してのエビデンスはない．

6.4　‌�光線力学的療法（photodynamic ther-
apy：PDT）（本邦保険適用外）

　腫瘍部に光線感受性物質を作用させ，励起光を当て

ることで発生する熱エネルギーを利用した局所療法で
ある．皮膚がんに対して欧米で頻用されているが，本
邦において皮膚がんは保険適用外であり，一部施設に
おいて研究的治療の範疇で行われている．皮膚がんの
PDT に用いられる光線感受性物質として海外では医
薬品として5-aminolevulinic acid（ALA），そのメチル
酸塩である methyl aminolevulinate（MAL）が用いら
れている．5-ALA は分子量 131 の δ型アミノ酸で，ヘ
ム，シトクロム，クロロフィル，ビタミン B12，ビリ
ルビン等の生物の呼吸代謝に必要なテトラピロール系
化合物の共通前駆体である．ALAはミトコンドリアで
産生され，細胞質に移送され順次代謝されコプロポル
フィリノーゲン III になった後，再度ミトコンドリア
に取り込まれ，プロトポルフィリン IX（PPIX）に代
謝される．PPIX は 2 価の鉄をキレートされてヘムと
なり，電子伝達系でエネルギー（ATP）産生に直接的
に働く．がん細胞においては ALA の取り込みが亢進
しており，また，ワールブルク効果により解糖系にエ
ネルギー産生を依存するためヘムの要求量が低く，そ
の結果 PPIX が正常細胞よりも蓄積しやすい．また，
5-ALA自体は蛍光を示さないがPPIXは蛍光物質であ
り，この特性を利用してPDT，あるいは光線力学的診
断が行われる183）．
　欧米からの本治療効果に関するメタアナリシスによ
ると，表在型基底細胞癌に対する PDT の奏効率は
87.4～100% だが，1 年局所再発率が 8.1～10%，3 年局
所再発率が 11.6～22%，5 年局所再発率が 22% であっ
た184）．結節型に対する yttrium aluminium garnet

（YAG）レーザー焼灼後 PDT と PDT 単独のランダム
化比較試験では，PDT単独の奏効率が50%で，1年局
所再発率が 55.6% と報告されている185）．
　5 mm 未満の結節型基底細胞癌を対象としたランダ
ム化比較試験では，腫瘍減量術＋MAL 外用＋PDT

（MAL-PDT）と腫瘍減量＋プラセボ外用＋PDT を比
較し，病理学的完全奏効（complete response：CR）率
はそれぞれ 73%（55/75 病変），27%（20/75 病変）と
前者で高かった（有意差検定なし）186）．結節型基底細胞
癌を対象としたランダム化比較試験では，腫瘍減量術
＋ALA-PDT と手術療法（外科的切除）の 5 年累積局
所再発率はそれぞれ 30.7%，2.3% と後者で有意に低
かった（P＜0.0001）187）．同様に，結節型基底細胞癌を
対象としたMAL-PDTと手術療法（外科的切除）との
ランダム化比較試験では，5 年 CR 維持率がそれぞれ
76%，96%（P＝0.01）と，やはり手術療法（外科的切
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除）の有意性が示されている188）．
　本邦からの基底細胞癌に対する PDT の効果につい
ての報告では，結節型基底細胞癌16病巣に対して搔爬
＋電気乾固療法とALA-PDTの併用療法を行い，14病
変（87.5%）で臨床的な CR を観察した報告189）や，背部
の表在型基底細胞癌 3 例と結節型基底細胞癌 2 例を対
象とした ALA-PDT 後の評価で，4 例の病理学的 CR
と1例の病理学的部分奏効（partial response：PR）を
観察した190）報告などがある．いずれの研究も少数例の
症例報告で，長期観察は為されていない．
　以上より，PDT は表在型基底細胞癌で数カ月から 1
年の短期間では約90%の局所制御効果があるが，長期
的な寛解維持や結節型に対する効果は手術療法に劣る
と考えられる．また PDT と凍結療法の治療効果はほ
ぼ同等である．整容効果の点ではいずれの治療と比較
しても PDT が優れることが示されている181，182）．

6.5　Imiquimod（本邦保険適用外）

　イミダゾキノリン系の合成低分子化合物であり，そ
の効果は主に単球，マクロファージおよび樹状細胞に
対するトール様受容体（Toll-like receptor 7 および 8）
の刺激によって誘発される．様々なサイトカイン

（interferon α1，腫瘍壊死因子，interleukin（IL）2，
IL6，IL8 および IL12）の発現を誘導する転写因子
NF-κB サブユニット 1 や他のケモカインや炎症性メ
ディエイターの活性化をもたらし，腫瘍細胞のアポ
トーシス誘導や血管新生の阻害などにより抗腫瘍効果
を顕すと考えられている．本邦では 5% imiquimod ク
リームは日光角化症，尖圭コンジローマに対して保険
適用があるが基底細胞癌に対しては保険適用がない．
一方でその効果に関して海外では腫瘍径 0.5～2 cm，
低リスク部位などに対して，PDTと並んでその効果や
有害事象について検証されている．
（1）表在型基底細胞癌への imiquimod 効果
　過去に報告された研究を表 11 に示す．99 例を対象
とした多施設共同非盲検化ランダム化比較試験では，
① 1 日 2 回週 7 日，② 1 日 1 回週 7 日，③ 1 日 2 回週
3 日，④ 1 日 1 回週 3 日で 6 週間外用し 12 週後に切除
した病変の病理学的治癒率を評価しているが，Inten-
tion-to-treat 解析でそれぞれ① 3/3（100%），② 29/33

（87.9%），③ 22/30（73.3%），④ 23/33（69.7%），Per-
protocol 解析で① 1/1（100%），② 26/29（89.7%），③
21/28（75%），④ 22/31（71%）であったと報告されて
おり，特定の外用方法に傾向分析で有意差はなかっ

た191）．
　128 例に対する基剤対照二重盲検化ランダム化試験
では①週 7 日 1 日 2 回，②週 7 日 1 日 1 回，③週 5 回，
④週3回，⑤基剤①～④外用方法で12週間外用し6週
後に切除した病理学的治癒率はそれぞれ① 100%（有
害事象のため研究途中で患者登録中止），② 87.1%（P
＜0.0001），③80.8%（P＜0.0001），④51.7%（P＝0.008），
⑤18.8%と，⑤に比べて評価中止となった①以外，②～
④でも有意に高かったと報告されている192）．一方で，
いずれの報告でも 1 日 1 回，1 日 2 回連日外用は，重
篤な皮膚障害や治療中断が 60～70% 生じていた191，192）．
　724例に対するランダム化比較試験では，①週5回，
②週7回で6週間外用し12週後に切除した病理学的治
癒率はそれぞれ①82%，② 79%で，基剤群の病理学的
治癒率は週 5 回，週 7 回の両グループの合算で 3% で
あり imiquimod 群で有意に高かった（P＜0.001）193）．
　長期間追跡観察した多施設共同前向き単群試験 2 編
については，169 例に対して週 7 回，6 週間外用し 12
週後に臨床的治癒と判定された 157 例のその後の治癒
維持率は 1 年で 86.3%，3 年で 78.1%，5 年で 70.4% で
あった194，195）．また 182 例に対して週 5 回，6 週間外用
し12週後に臨床的治癒と判定された163例の治癒維持
率は 1 年で 84.8%，3 年で 81.8%，5 年で 79.7% であっ
た196，197）．
　以上より，外用回数によっては短期間での治癒率は
良いものの，長期の治癒維持率は手術療法ほど期待で
きる成績ではないと解釈される．
（2）結節型基底細胞癌への imiquimod 効果
　過去に報告された研究を表12に示す．2つの第II相
ランダム化比較試験で，99 例を対象に① 1 日 1 回週 3
日，② 1 日 2 回週 3 日，③ 1 日 1 回週 7 日，④ 1 日 2
回週 7 日でそれぞれ 6 週間外用（6 週間外用試験）198），
さらに，92 例を対象に⑤ 1 日 1 回週 3 日，⑥ 1 日 1 回
週 7 日，⑦ 1 日 2 回週 7 日でそれぞれ 12 週間外用（12
週間外用試験）し，12 週外用試験では基剤と比較して
その効果を検証している198）．6 週，12 週の試験治療終
了後 6 週経過後の病理学的治癒率は①⑤においてそれ
ぞれ 59%，60%，③⑥においてそれぞれ 71%，76% で
あった．なお，両試験とも④⑦は強い有害事象のため
継続困難となり，途中で⑧1日 1回週5日 12週外用の
レジメンへ変更となりその治癒率は 70% であった198）．
12 週間外用試験の⑤⑥⑧は基剤と比較していずれも
有意であった（P＝0.001，P＜0.001，P＜0.001）．
　102例を対象とした第III相ランダム化比較試験では
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週 3 回，8 週と 12 週間試験外用終了後 8 週後に病理学
的評価を行い，その病理学的治癒率はそれぞれ64.4%，
63.0% で両群間に有意差はなかった（P＝0.5345）と報
告されている199）．
　Imiquimod 外用治療後 Mohs 手術を追加した前向き
試験は 2 編200，201）あり，imiquimod 週 3 回 12 週外用後
Mohs手術を施行した前向き単群試験では15病変の治
癒率は100%で18カ月後にも再発なしと報告されてい
る200）．また，imiquimod 週 5 回，4 週間外用後に Mohs
手術を施行した群と Mohs 手術のみ施行した群とのラ
ンダム化比較試験では，imiquimod＋Mohs手術群で手
術時欠損サイズ，ベースラインの腫瘍径と欠損の増加
率において有意に減少したと報告している（imiqui-
mod＋Mohs 手術群：160 mm2，50%，Mohs 手術群：
310 mm2，147%，それぞれP＜0.001，P＜0.001）．また
再建時間も imiquimod＋Mohs 手術群で有意に減少し
ており（それぞれ 20 分，30 分，P＝0.01），縮小手術
の可能性について言及している201）．

　以上，結節型では外用期間を表在型より要する上に，
治癒率も表在型より劣ることから，手術療法より明ら
かに効果は劣ると判断される．
（3）密封療法について
　密封療法について前向き試験を行った報告は 1 編あ
り，表在型，結節型に対して週 2 回，3 回密封療法あ
り/なしの8群でそれぞれ6週試験治療を行い，治療終
了後 6 週の病理学的治癒率を評価している．表在型で
週2回密封あり/なしで43%/50%，週3回密封あり/な
しで 87%/76% であった．結節型については週 2 回密
封あり/なしで 50%/57%，週 3 回密封あり/なしで
65%/50%と報告されており，密封の有無で効果に有意
差はなかった202）．

6.6　Patidegib（本邦未承認）

　Patidegib は基底細胞癌の増殖に関与している
Hedgehog（Hh）シグナル伝達系の signal transducer
であるSMOの阻害薬である．SMOは定常状態では膜

表11　表在型基底細胞癌への imiquimod 効果

試験 対照 症例数 塗布回数 治療
期間

後治療
期間

アウトカム 結果 P 値
報告者

報告年文献番号）

非盲検化 RCTa

Marks ら なし 99 1 日 2 回週 7 日 6 週 6 週 病理学的治癒率 100% b

2001191） 1 日 1 回週 7 日 87.9%
1 日 2 回週 3 日 73.3%
1 日 1 回週 3 日 69.7%

盲検化 RCT

Geisse ら 基剤 128 1 日 2 回週 7 日 12 週 6 週 病理学的治癒率 100%c d

2002192） 1 日 1 回週 7 日 87.1% <0.0001
1 日 2 回週 5 日 80.8% <0.0001
1 日 1 回週 7 日 51.7% 0.008

Geisse ら 基剤 724 1 日 1 回週 7 日 6 週 12 週 病理学的治癒率 79%e <0.001
2004193） 1 日 1 回週 5 日 82%e <0.001

単群試験

Quirk ら なし 157f 1 日 1 回週 7 日 6 週 12 週 治癒維持率 1 年 86.3% なし
2006194），2010195） 3 年 78.1% なし

5 年 70.4% なし

Gollnick ら なし 163g 1 日 1 回週 5 日 6 週 12 週 治癒維持率 1 年 84.8% なし
2005196），2008197） 3 年 81.8% なし

5 年 70.7% なし
a RCT，randomized controlled trial（ランダム化比較試験）
b 傾向解析で各群に有意差なし
c 基剤の治癒率 18%
d 中止のため評価無し
e 基剤の治癒率，週 5 回，週 7 回の合算で 3%
f 169 例に治療を行い，臨床的治癒とされた 157 例
g 182 例に治療を行い，臨床的治癒とされた 163 例
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貫通型受容体である patched 1（PTCH1）によってブ
ロックされているが，PTCH1 の不活性化型の変異が
生じると SMO が活性化し異常な細胞増殖が生じる．
これをブロックする分子化合物が vismodegib，
sonidegibなどのSMO阻害薬であり，patidegib（sari-
degib，IPI-926）はその外用ゲル製剤として効果が確
認されている203）．Gorlin 症候群に生じた病期 I 基底細
胞癌を対象とした第 II 相ランダム化比較試験にて 2%
ゲルと 4% ゲル，基剤（1 日 2 回外用，26 週）で外用
での腫瘍径の減少率がそれぞれ 51.29%，26.63%，
21.13% と報告されており，外用部位の有害事象は 2%
ゲルにはなく（0/6 例），4% ゲルで 2/6 例に見られた
と報告されている204）．現在Gorlin症候群と非Gorlin症
候群の基底細胞癌に対する patidegib 2% ゲルの第 III
相試験が進行中であり，その結果が待たれる205）．

6.7　おわりに

　以上，非手術・非放射線局所療法について概説した．
多発例や非手術療法のニーズが多い欧米においても，
ガイドライン上での治療の第一選択は手術療法であ
る67，72，94）．超高齢化社会を迎え，アジア系人種以外の本
邦在住者が増加している現状では43），本邦基底細胞癌

に対しての非手術療法のニーズは今後高まると思われ
るが，いずれも手術療法に比較して局所制御効果は劣
る．
　PDTに関しては，光線源装置が本邦で普及しておら
ず，5-ALA，MAL も本邦での基底細胞癌に対する保
険適用はない．本邦では porfimer sodium，talaporfin 
sodium が PDT の抗腫瘍光線増感剤として早期肺癌，
食道癌，子宮がんなどで保険適用されているが，皮膚
がんに対する適用はない．Imiquimod も本邦では基底
細胞癌への保険適用がないが，外用療法としての簡便
さは有用であることから，手術療法困難例での一定の
価値はあると考え，本ガイドラインの CQ として取り
扱った．詳細は CQ3（手術療法が困難な主として表在
型基底細胞癌に対し，他の局所療法（5-fluorouracil

（5-FU）軟膏外用療法，凍結療法）と比べ imiquimod
外用療法は勧められるか？）を参照されたい．
　Patidegib に関しては複数の検証的試験（2025 年 1
月現在）が進行中であり，その有効性と安全性に関す
るエビデンスが蓄積されつつある．特に基底細胞癌が
多発するGorlin症候群に対する外用治療薬として注目
されており，術前治療や高リスク部位，高リスク患者
に対する外用薬として今後有用な治療選択肢の一つと

表12　結節型基底細胞癌への imiquimod 効果

試験 対照 症例数 塗布回数 治療 後治療 アウトカム 結果 P 値
報告者 期間 期間

報告年文献番号）

盲検化 RCTa

Shumack ら 基剤 99 1 日 2 回週 7 日 6 週 6 週 病理学的治癒率 中止 なし
2002198） 1 日 1 回週 7 日 71% b

1 日 2 回週 3 日 42% b

1 日 1 回週 3 日 59% b

Shumack ら 基剤 92 1 日 2 回週 7 日 12 週 6 週 病理学的治癒率 中止 なし
2002198） 1 日 1 回週 7 日 76% ＜O.001c

1 日 2 回週 3 日 70% ＜0.001c

1 日 1 回週 3 日 60% 0.001c

RCT

Eigentler ら 基剤 53 1 日 1 回週 3 日 8 週 8 週 病理学的治癒率 64.4% 0.534d

2002199） 49 1 日 1 回週 3 日 12 週 8 週 63.0%

Van der Geer ら MMSe 35 なし なし なし 皮膚欠損/腫瘍径 f 147% 0.001g

2002201） IMQ＋MMSh 35 1 日 1 回週 5 日 4 4 ～ 6 週 50%
a RCT，randomized controlled trIaI（ランダム化比較試験）
b Cochran-Armitage 傾向解析，有意差なし
c Cochran-Armitage 傾向解析，P＜O.001
d 8 週 vs 12 週塗布．有意差なし
e MMS，Mohs 手術
f ベースラインでの腫瘍径
g 再建時間も IMQ＋MMS で有意に減少
h IMQ＋MMS，imiquimod＋Mohs 手術
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なる可能性がある．

7　全身薬物療法

7.1　はじめに

　基底細胞癌は一般に手術療法，放射線療法を含む局
所療法で90～99%の症例が治癒するとされており，遠
隔転移は稀である122，180，206，207）．本邦における基底細胞癌
の転移率は正確には把握されていないが3），海外では
0.0028～0.55%に転移を生じ，主な転移臓器は領域リン
パ節，肺，骨，皮膚，肝臓と報告している208，209）．

7.2　殺細胞性抗がん剤（本邦保険適用外）

　2010 年代までは局所進行および転移性基底細胞癌
に対する全身療法として確立したものはなく，プラチ
ナ製剤を基盤とした化学療法が行われてきた．1978年
に行われた cisplatin（CDDP）（本邦保険適用外）の安
全性を検証した第 I 相試験にて 2 例の基底細胞癌患者
が含まれており，1例が完全奏効（complete response：
CR），1 例が部分奏効（partial response：PR）と報告
された210）．Guthrie らは 1985 年の症例集積研究にて
CDDP と doxorubicin（本邦保険適用外）の併用で，
局所進行基底細胞癌 8 例中 5 例が CR，2 例が PR と報
告した211）．同著者は1990年にも局所進行基底細胞癌8
例のうち，CR が 3 例，PR が 3 例と報告した212）．しか
し，奏効率は20～30%程度で，場合によっては60%に
達する報告はあるものの，その多くで奏効持続期間が
2～3 カ月を超えることはなかった213～215）．

7.3　分子標的薬（本邦未承認）

　基底細胞癌の発生には Hedgehog（Hh）シグナル伝
達経路の活性化が重要な役割を果たしている216～218）．そ
の経路を阻害する薬剤（Hh シグナル伝達経路阻害薬，
Hh pathway inhibitor：HHI）として本邦では未承認
薬であるが，vismodegib と sonidegib が海外では承認
されている．
　Vismodegib については，転移（33 例），局所進行

（71 例）計 104 例の進行期基底細胞癌を対象とした単
群第 II相試験での奏効率は転移例で45%，局所進行例
で 60%219，220）と報告され，さらに 39 カ月時点での奏効
率はそれぞれ 48.5% と 60.3% であった．奏効持続期間
中央値はそれぞれ 14.8 カ月，26.2 カ月，全生存期間中
央値は 33.4 カ月，未達であった221）．本試験結果を根拠
に 2012 年米国食品医薬品局（Food and Drug Admin-

istration：FDA）は転移性基底細胞癌および局所進行
基底細胞癌に本剤を承認した．
　Sonidegib については，多施設共同二重盲検化第 II
相ランダム化比較試験で 200 mg と 800 mg 投与群に
分けられ，転移（200 mg 群 13 例，800 mg 群 23 例）
に対する奏効率はそれぞれ 15% と 17% であり，局所
進行（200 mg 群 42 例，800 mg 群 93 例）に対する奏
効率はそれぞれ 43% と 38% であった222）．42 カ月時点
の最終分析では転移（200 mg 群，800 mg 群）の奏効
率はそれぞれ8%，17%，局所進行（200 mg群，800 mg
群）の奏効率はそれぞれ 56%，46.1% であった．奏効
持続期間中央値は転移（200 mg 群，800 mg 群）でそ
れぞれ 24.0 カ月，推定不能，局所進行（200 mg 群，
800 mg 群）でそれぞれ 26.1 カ月，23.3 カ月であっ
た223）．Sonidegib は 2015 年に米国 FDA にて局所進行
基底細胞癌に対し承認された．しかし，これらの HHI
は忍容性が低く，筋痙攣，味覚異常，脱毛，疲労，体
重減少といった有害事象がほとんどの患者にみられ，
約30%の患者が治療を中止している224）．フランスの多
施 設 共 同 後 ろ 向 き 研 究 で は vismodegib ま た は
sonidegibで CRになった110例において，48.1%が 24
カ月以内に再発した．このうち，35 例が HHI による
再治療を受け，奏効率は 65.7%（CR：34.3%，PR：
31.4%）であった225）．

7.4　免疫チェックポイント阻害薬

　基底細胞癌の約 90% において免疫組織学的に pro-
grammed cell death-ligand 1（PD-L1）が陽性である
こと226），基底細胞癌がどの癌腫よりも遺伝子変異量

（tumor mutational burden：TMB）が高いこと227）か
ら，免疫チェックポイント阻害薬である抗 pro-
grammed cell death-1（PD-1）抗体薬の効果が期待さ
れ た228，229）． そ し て 米 国 FDA よ り 抗 PD-1 抗 体
cemiplimab（350 mg/body，3 週間隔，本邦保険適用
外）が2021年に局所進行性および転移性基底細胞癌に
対して，HHI治療後の症例あるいはHHI不耐例に対し
承認された．Cemiplimab は一次治療である HHI で進
行（progressive disease：PD），不耐となった成人局
所進行基底細胞癌 84 例に対する非盲検化単群臨床試
験において，奏効率 31%（CR：6%，PR：25%），6 カ
月以上の奏効持続期間の割合が 79.2% の治療成績を示
した．Grade 3/4 の有害事象は 48% にみられ，5% 以
上あった症状は高血圧，大腸炎であった．治療関連死
は認めなかった230）．またHHI耐性あるいは再発した切
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除不能または転移性基底細胞癌患者 16 例を対象とし
た非盲検化第 I 相非ランダム化試験では，9 例（うち
転 移 症 例 6 例 ） は 抗 PD-1 抗 体 pembrolizumab

（200 mg/body，3 週間隔），7 例（うち転移症例 3 例）
は pembrolizumab と vismodegib の併用療法を受け
た．奏効率はそれぞれ 44%，29% で，1 年無増悪生存
率はそれぞれ 62%，83% であった．なお重篤な有害事
象は pembrolizumab が原因と考えられた低ナトリウ
ム血症 1 例のみであった231）．
　フ ラ ン ス で 希 少 が ん に お け る 抗 PD-1 抗 体
nivolumab（240 mg/body，2週間隔）の効果を検証す
る多施設共同第 II相前向きバスケット試験では，登録
された進行期基底細胞癌 32 例（局所進行：29 例，転
移：3 例）はすべて HHI 治療歴があった．12 週目での
奏効率は21.9%（CR：3.1%，PR：18.8%），安定（stable 
disease：SD）：43.8% であった．なお転移例では PR 1
例，SD 2 例であった232）．
　本邦では根治切除不能な進行・再発の上皮系皮膚悪
性腫瘍を対象とした nivolumab（480 mg/body，4 週
間隔）の有効性および安全性を検証する第 II相試験が
行われ，対象症例31例のうち基底細胞癌は2例含まれ
た．中央判定では PR 1 例，SD 1 例であった233）．本試
験結果をもって，2024年 2月にnivolumabが根治切除
不能な進行・再発の上皮系皮膚悪性腫瘍に適用が追加
承認された．本邦初の転移および根治切除不能局所進
行性基底細胞癌に対する治療薬を得られたが，上記臨
床試験では 2 例のみの検証に留まるため，今後の実臨

床でのさらなるサンプルサイズによる効果の検証が必
要である．

8　経過観察
　手術療法を行い，切除断端が陰性であった基底細胞
癌の経過観察について述べる．
（1）欧米での現状
　欧米での現状を示す（表 13）．NCCN ガイドライン

（Version 3. 2024）67）では再発，新生確認のために6～12
カ月ごとに5年間，その後少なくとも12カ月ごとの経
過観察を行うと記載されている．その根拠として，前
述したように，手術療法（Mohs手術，外科的切除）に
ついてのシステマティックレビューで 5 年未満での局
所再発率がそれぞれ 1.4%，2.8%，5 年局所再発率がそ
れぞれ 1.0%，10.1% であった122）ことによる．さらに，
再発病変に限ると手術療法（Mohs 手術，外科的切除）
についてのシステマティックレビューで，5 年未満で
の局所再発率がそれぞれ5.2%，13.5%，5年局所再発率
がそれぞれ 5.6%，17.4% であった234）．ヨーロッパのガ
イドラインでは，再発，新生確認のため 3～12 カ月ご
とに経過観察することと記載されているが，根拠は示
されていない7）．英国のガイドラインでは，適切に治療
された基底細胞癌については型通りの経過観察をすべ
きではないと記載されている68）．現在，単発の適切に
治療された基底細胞癌に経過観察を要するという，エ
ビデンスレベルの高い論文はない．不適切に扱われて
いたり，複数個の病変であったり，過去に再発の既往

表13　基底細胞癌の各国ガイドラインにおける，手術療法時の経過観察方針

国 機関 a 報告年度文献番号） 低リスク 高リスク

米国 NCCN 202467） 最初の 5 年間は 6 ～ 12 カ月ごと． 最初の 5 年間は 6 ～ 12 カ月ごと．
その後，少なくとも 12 カ月ごと その後，少なくとも 12 カ月ごと

米国 AAD 201894） 12 カ月ごと 12 カ月ごと

オーストラリア CCA 201969） 12 カ月ごと 12 カ月ごと

欧州 EDF 20237） 記載なし 6 ～ 12 カ月ごと．3 ～ 5 年間

英国 BAD 202168） 型通りの経過観察をすべきではない 最初の 1 年間は 6 カ月ごと．
その後，12 カ月ごと．5 ～ 10 年間以上

スペイン GEDOC 2020106） 12 カ月ごと 6 ～ 12 カ月ごと．3 ～ 5 年間

ドイツ DeCOG 2019237） 6 カ月後．
その後，12 カ月ごと

最初の 2 年間は 3 カ月ごと．
その後，12 カ月ごと

カナダ CDA 2015236） 12 カ月ごと 最初の 3 年間は 6 カ月ごと．
その後，12 カ月ごと

aNCCN，NationaI Comprehensive Cancer Network：AAD, American Academy of DermatoIogy：CCA，Cancer CounciI 
Australia：EDF，European Dermatology Forum：BAD，British Association of Dermatologists：GEDOC，Grupo EspañoI 
de Dermato-OncoIogíay Cirugía：DeCOG，DermatoIogic Cooperative OncoIogy Group：CDA，CanadIan Dermatology 
Association
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がある例では，より長期の経過観察が検討されてもよ
い68）．
　経過観察に関して，欧米の14編のガイドラインにつ
いてメタアナリシスが行われている（表 13）235）．低リ
スク，高リスクの区別をせず 6～12 カ月ごととしてい
るものが3編67，94，236）であった．低リスク，高リスクの区
別をしているものが5編あった．低リスクについては，
経過観察の必要がないとしているものが 2 編7，68），6～
12カ月ごととしているものが3編106，236，237）．高リスクに
ついては 3～12 カ月ごととしているものが 5 編であっ
た7，68，106，236，237）．いずれもエビデンスレベルに乏しく，ラ
ンダム化比較試験が適切な経過観察のレジメンを決定
するには必要であるとしている235）．
　他方で，経過観察中の基底細胞癌の新生に着目した

メタアナリシスがある238）．欧米からの 7 編の後ろ向き
研究より，術後 3 年間での基底細胞癌の新生が 33～
70%（平均 44%）であったと報告されている．
（2）本邦での現状
　経過観察中に新生や転移を生じた割合を検討した本
邦からの報告はない．そのため本邦患者での適切な経
過観察の方針については十分なエビデンスがないため
結論づけることはできない．実臨床では 2 年～5 年の
経過観察期間が多いと推察されるがその根拠はなく，
年齢や，低リスク・高リスク，手術療法時の断端近接
の程度など，個々の症例ごとに決定していると考えら
れる．一方で，前述のとおり本邦患者での局所再発率
は低率であるため，欧米ほどの経過観察期間や間隔は
必要としない可能性もある．

第3章　基底細胞癌診療ガイドライン　クリニカルクエスチョン（CQ）と推奨

CQ1　有色素性基底細胞癌において縮小マージン切除を行うことは勧められるか？

推奨文
縮小マージン切除を行うことを提案する．

推奨の強さ エビデンスの強さ 合意率
2（実施することを提案） C（弱） （1 回目）：62.5%（5/8）

投票結果
1．「実施する」こと
を推奨する

2．「実施する」こと
を提案する

3．「実施しない」こ
とを提案する

4．「実施しない」こ
とを推奨する

5．推奨なし

CQ
（1 回目）

25%（2/8） 62.5%（5/8） 12.5%（1/8）
総投票数　8 名（棄権　0 名）

背景・目的
　基底細胞癌治療のゴールドスタンダードは手術療法
と認識されている．本邦の皮膚悪性腫瘍診療ガイドラ
イン第 2，3 版2，3），および National Comprehensive 
Cancer Network（NCCN）ガイドライン（Version 3. 
2024）67）では，低リスク基底細胞癌では側方マージン
4 mm 切除が推奨されている．また高リスク基底細胞
癌に関しては明確に規定されていないが，より広い側
方マージン 5～10 mm 切除が推奨されている．これら
の推奨されている側方マージンは無色素性病変が多い
欧米の報告を基にしている．一方で欧米と比較して本
邦においては有色素性基底細胞癌が多いため127，239～244），
腫瘍辺縁のより正確な判別が可能である状況が想定さ
れる．近年，本邦をはじめ海外からも腫瘍径が 6 mm
未満の病変245）や有色素性あるいは境界明瞭な病変に対
する側方マージン 2～3 mm の妥当性128，241～245）が報告さ

れている．実際の臨床においてはそれらの報告を参考
にした上で，生検による病理組織所見やダーモスコ
ピー所見から得た情報から術者が腫瘍辺縁を判断し，
切除マージンを決定しているのが現状である．本邦の
基底細胞癌の特徴と近年の研究の蓄積を考慮すれば，
これまでのリスク分類に合わせた画一的な切除マージ
ン設定が適切ではないと考えられる．そのためCQ1は
縮小切除（側方マージン 0～3 mm）が，標準切除（側
方マージン 4 mm 以上）と比較して病理学的完全切除
および局所再発率の観点から妥当性があるか検証する
方針とした．
科学的根拠
　有色素性基底細胞癌を対象（P），縮小切除（側方
マージン 0～3 mm）を介入（I），標準切除（側方マー
ジン 4 mm 以上）を対照（C），局所再発率と病理学的
完全切除率をアウトカム（O）とした．しかし対象を
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有色素性基底細胞癌に限定し，縮小切除または標準切
除を行った症例に関して局所再発率あるいは病理学的
完全切除率を比較した質の高い前向き研究は報告され
ていなかった．そのため有色素性基底細胞癌の割合が
85～92%となっている本邦と台湾の観察研究の文献を
含めて合計6編127，241～244，246）を採用した．採用した文献は
有色素性基底細胞癌が多い本邦の臨床に則している
が，有色素性か無色素性か，腫瘍辺縁が明瞭か不明瞭
か，組織型，腫瘍径，部位などの交絡因子が整理され
ていないため，それらはバイアスリスクとして評価し
た．
　局所再発率については，2 編127，246）の対象症例数 388
例について統合して解析・評価した．縮小切除（側方
マージン 0～3 mm）は 0.43%（1/232 例），標準切除

（側方マージン4 mm以上）は1.28%（2/156例）であっ
た．局所再発率に関する文献で対照群，介入群の二値
変数入力による統計解析が可能であったのは経過観察
期間の中央値が80カ月の1編127）で，相対効果オッズ比
0.24（95% 信頼区間 0.01～5.09，P＝0.3617）であった．
採用した文献から抽出した縮小切除と標準切除の比較
において，局所再発率に関する有意差は認めなかった．
　病理学的完全切除率については，6 編127，241～244，246）の対
象症例数2,061例について統合・評価し，縮小切除（側
方マージン 0～3 mm）は 98.15%（1,541/1,570 例），標
準切除（側方マージン4 mm以上）は99.80%（490/491
例）であった．有色素性基底細胞癌に限定した病理学
的完全切除率に関しては，実際の手術時に設定した側
方マージンによる病理学的完全切除率と切除標本を用
いた側方切除断端から腫瘍辺縁までの距離の計測値を
基準として算出された各マージン設定による予測側方
断端陽性率から計算可能な病理学的完全切除率を同等
のアウトカムとして，4 編241～244）から該当する症例を抽
出して評価した．その結果は側方マージン 3 mm では

97.33～100%（対象症例数 1,416 例）の病理学的完全切
除率であった241～244）．また側方マージン 2 mm では
95.65～96.41%（対象症例数 1,215 例）の病理学的完全
切除率であった241，242，244）．側方マージン 0～1 mm に関
しては抽出できるデータが乏しく，個別の評価の対象
外とした．病理学的完全切除率について対照群，介入
群の二値変数入力による統計解析が可能であった研究
5 編127，241～244）に対してメタアナリシスを行った結果，相
対効果オッズ比 0.46（95% 信頼区間 0.12～1.73，P＝
0.2493）であった（図 8）．採用した文献から抽出した
縮小切除と標準切除の比較において，病理学的完全切
除率に関する有意差は認めなかった．
解説
　局所再発率はアウトカム（O）のなかで最重要項目
とした．採用した文献127，246）は有色素性基底細胞癌に限
定されていないが対照群である標準切除と介入群であ
る縮小切除の比較において統計学的有意差を認めな
かった．Takenouchi ら127）は初回手術で病理学的完全
切除された症例の局所再発率は術後 5 年において
0.4%，術後 10 年で 0.8% であったと報告し，本邦にお
ける局所再発率の低さは欧米と比較して有色素性基底
細胞癌の割合が多いことに起因すると述べている．ま
た同様に Lin ら246）は側方マージン 3 mm の症例におい
て有色素性基底細胞癌は無色素性基底細胞癌に比較し
て局所再発率が低いことを報告している．パネル会議
では科学的根拠の内容を踏まえ，有色素性基底細胞癌
に対して縮小切除を実施した場合では，標準切除に比
較して局所再発率が増加しない可能性が高いことを共
有した．
　病理学的完全切除率はアウトカム（O）において局
所再発率に次ぐ重要項目とした．後ろ向き研究のデー
タは生検の病理型や臨床所見，腫瘍径，部位に合わせ
て術者が切除マージン設定をしており，その的確な手

図 8　CQ1 の forest plot
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術計画の結果，腫瘍の完全切除に至った症例の蓄積と
考えられる127，241，243）．一方で側方マージン 2 mm あるい
は3 mmの縮小マージン切除を設定した場合の側方断
端陽性率について切除標本を用いて予測した検証242，244）

は実臨床ではないが，マージン設定に術者の判断が反
映された結果とは異なるため，色素性病変や境界明瞭
な病変など，腫瘍の各特徴に合わせたマージン設定の
客観的な指標として有用なデータであると考えられ
る．縮小切除における側方マージン 2 mm と 3 mm の
比較に関してはNakamuraら242）は腫瘍辺縁が明瞭か不
明瞭かで予測側方断端陽性率に統計学的な有意差を認
めるため，それをもとに側方マージンを選択するべき
であると報告している．パネル会議では採用した文献
はアウトカムの評価に至る手法が異なるものが混在す
るが，エビデンス総体の評価では縮小切除と標準切除
の比較において，病理学的完全切除率に関する統計学
的な有意差は認めなかった点と有色素性基底細胞癌に
対する側方マージン2 mmと 3 mmの病理学的完全切
除率がNCCNガイドライン（Version 3. 2024）67）の基準
となっている 95% 以上であった点が評価された．
　本CQで採用した文献127，241～244，246）は有色素性基底細胞
癌に限定されていない観察研究を含むため，背景因子
の差，不十分な交絡因子の調整，非直接性に関するバ
イアスリスクによりエビデンスの確実性は C（弱）と
評価した．一方で採用した6編127，241～244，246）中 5編127，241～244）

は本邦の研究であり，本邦の基底細胞癌診療の実臨床
に一致するデータとして評価できることがパネル会議
で共有された．
　益と害のバランスに関しては，縮小切除と標準切除
の比較において害のアウトカムに該当する局所再発率
と益のアウトカムに該当する病理学的完全切除率の両
項目に差を認めなかった．整容面と機能面への影響に
ついて縮小切除と標準切除を比較した研究がないため
結論付け難いが，手術による根治性に差がなければ，
皮膚切除の範囲が小さいことが患者の益あるいは望ま
しい効果となりうることが予想されるため，縮小切除
が標準切除より優れていると考えられる．
　患者の価値観や意向について，縮小切除と標準切除
の比較に関する研究はない．しかし手術療法の妥当性
を判断する基準である局所再発率および病理学的完全
切除率は具体的な数値として一般的に理解されやす
く，また側方マージン縮小による益あるいは効果を患
者が重視する可能性は高い．そのため本 CQ の主要な
アウトカムについて患者の価値観や意向による重要な

不確実性やばらつきが発生することは非常に少ないと
考えられる．
　本 CQ に関する必要資源量や費用対効果に関する研
究はないが，縮小切除と標準切除は切除範囲の設定以
外は同一の手技で実施可能であるため，必要な手術器
械や施設環境は同様であると考えられた．
　パネル会議では上述の内容が評価され，8 名中 2 名
が実施することを推奨すると投票し，8 名中 5 名が実
施することを提案すると投票した．8 名中 1 名は後述
の臨床に用いる際の注意点の観点から実施しないこと
を提案すると投票した．「強い」推奨に 80% 以上の票
は集中しなかったが，80%以上の票が「介入すること」
の方向に集中したことより，介入の「弱い」推奨となっ
た．この結果から推奨文は「縮小マージン切除を行う
ことを提案する．」とし，推奨の強さは 2（実施するこ
とを提案），エビデンスの強さは C（弱）とした．
臨床に用いる際の注意点
　縮小マージン切除の前提として腫瘍辺縁の正確な診
断のため，ダーモスコピーによる術前の評価が重要に
なる128）．さらに縮小マージン切除に限らず従来の標準
マージン切除においても術者の皮膚悪性腫瘍に関する
専門性および熟練度によって断端陽性率に差があるこ
とは留意しなければならない247）．そのため縮小マージ
ン切除を選択するか否か，あるいは縮小マージン切除
を実施する際の側方マージン設定においても，腫瘍切
除による組織欠損および術後瘢痕の及ぼす患者の機能
面および整容面への影響とそれに対する患者の価値観
を考慮し，その妥当性があるかについては個々の症例
によって判断することが求められる．
今後の研究の可能性
　今後は有色素性基底細胞癌の縮小切除に関する明確
なマージン距離の設定が望まれる．また欧米と比較す
ると全体に占める割合は少ないが，無色素性基底細胞
癌に関しても同様の課題が残っている．これまでの研
究は術者が臨床所見から切除マージンを設定した症例
の後ろ向き研究の結果であり，その切除マージン設定
の根拠が明確ではない．また，これまでに得られた病
理組織標本上の側方切除断端から腫瘍辺縁までの距離
を計測することで，側方マージン 2 mm あるいは
3 mm で切除した場合の予測断端陽性率を計算し，側
方マージンの適切な距離を検証している文献242，244）の結
果は重要ではあるが，それを裏付ける質の高い介入研
究は存在しない．これらの課題については本邦で稼働
中の前向き研究の JCOG2005（J-BASE-MARGIN）に

1860 ● 日皮会誌：135（8），1829-1880，2025（令和 7）

皮膚がん診療ガイドライン策定委員会（基底細胞癌診療ガイドライングループ）



より新たな知見が得られる可能性がある．さらに縮小
切除の主な目的は整容的見地から不必要な皮膚切除を
回避することであるため，患者の術後経過の整容面に

関する満足度の評価もアウトカムとして評価すべき点
である．今後の研究によりこれらの疑問について検証
が望まれる．

文献検索式と文献選択
タイトル 基底細胞癌
CQ 有色素性基底細胞癌において縮小マージン切除を行うことは勧められるか？
データベース The Cochrane Library（CDSR，CCRCT），PubMed，医学中央雑誌
日付 2023/12/1
検索者 萩原

［The Cochrane library］
＃ 検索式 文献数

1 （“Basal Cell Carcinoma” or “Basal Cell Carcinomas” or “Rodent Ulcer” or “Rodent Ulcers” 
or “Basal Cell Epithelioma” or “Basal Cell Epitheliomas”）: ti, ab, kw 1,104

2 margin＊: ti, ab, kw 25,169
3 #1 and #2 84
4 #3 in Cochrane Reviews 2
5 #3 in Trials 82

［PubMed］
# 検索式 文献数
1 “Carcinoma, Basal Cell/surgery”［Mesh］ 5,499

2 （“Basal Cell Carcinoma＊”［TW］ or “Rodent Ulcer＊” ［TW］ or “Basal Cell Epithelioma＊” 
［TW］）NOT medline［SB］ 2,434

3 #1 or #2 7,932
4 “Margins of Excision”［Mesh］ or Margin＊［TW］ 252,517

5 narrow＊［TW］ or reduc＊ ［TW］ or 2 mm［TIAB］ or “2 mm”［tiab: ~2］ or 3 mm ［TIAB］ or 
“3 mm”［tiab: ~2］ 4,654,634

6 #3 and #4 and #5 194
7 pigment＊［TW］ or “well-defin＊”［TW］ 278,039
8 ＃3 and ＃4 and #7 63
9 #6 or #8 233

10 #9 and（（“English”［Language］ or “Japanese”［Language］）and 1966/01/01/: 2023/09/30
［Date-Publication］） 215

11 #10 and “literature review”［TIAB: ~2］ 12
12 #10 NOT “Case Reports”［PT］ 185
13 #11 or #12 190

14

#13 and（（“mata-analysis”［pt］ or “mata-analysis as topic”［mh］ or “systematic”［Filter］ or 
“Systematic Reviews as Topic”［Mesh］ or “systematic review”［TIAB］ or（“Practice Guide-
line”［PT］ or “Practice Guideline as Topic”［Mesh］ or “Consensus”［Mesh］ or “Consensus 
Development Conferences as Topic”［Mesh］ or “Consensus Development Conference”［PT］ 
or guideline＊［TI］ or consensus［TI］）or（“Randomized Controlled Trial”［PT］ or “Random-
ized Controlled Trials as Topic”［Mesh］ or（random＊［TIAB］ NOT medline［SB］）））

16

15

#13 and（（“Clinical Trial”［PT］ or “Clinical Trials as Topic”［Mesh］ or “Observational Study”
［PT］ or “Observational Studies as Topic”［Mesh］ or （（clinical trial＊［TIAB］ or case control＊
［TIAB］ or case comparison＊［TIAB］ NOT medline［SB］））or（“Epidemiologic Methods”
［Mesh］ or “Comparative Study”［PT］ or “Multicenter Study”［PT］ or “Validation Study”
［PT］ or（（“survival analysis”［TIAB］ or cohort＊［TIAB］ or comparative stud＊［TIAB］ or 
follow-up stud＊［TIAB］ or prospective stud＊ ［TIAB］ or Retrospective study＊［TIAB］）NOT 
medline ［SB］）））

109

16 #15 NOT #14 98

［医学中央雑誌］
# 検索式 文献数
1 基底細胞癌/TH and（SH＝外科的療法） 2,350
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2 （基底細胞癌/TA or 基底細胞腫/TA or 基底細胞上皮腫/TA or 毛母癌/TA）and（外科/TA or 
手術 TA or 切除/TA） 1,472

3 切除組織断端/TH or マージン/TA or margin/TA or 切除範囲/TA 8,545
4 （#1 or #2）and #3 159
5 #4 and（DT＝1966：2023 and LA＝日本語，英語） 159
6 #5 and（文献研究/TH or 文献研究/TA or 文献レビュー/TA or 文献調査/TA） 1
7 #5 and（（PT＝症例報告・事例除く）and（PT＝会議録除く）） 43
8 （#6 or #7）and（PT＝原著論文，総説） 27

CQ2　切除断端陽性の基底細胞癌に対して，術後放射線療法は追加切除に比べて勧められるか？

推奨文
術後放射線療法を行わないこと（追加切除を行うこと）を提案する．

推奨の強さ エビデンスの強さ 合意率（1 回目）
3（実施しないことを提案） D（とても弱い） 87.5%（7/8）

投票結果
1．「実施する」こと
を推奨する

2．「実施する」こと
を提案する

3．「実施しない」こ
とを提案する

4．「実施しない」こ
とを推奨する

5．推奨なし

CQ
（1 回目）

87.5%（7/8） 12.5%（1/8）
総投票数　8 名（棄権　0 名）

背景・目的
　基底細胞癌に対する放射線療法は局所制御率が高
く，初回治療として放射線療法を行った場合の 5 年局
所制御率は92%と良好な結果が示されている248）．しか
しながら基底細胞癌における初回治療としての放射線
療法の適応は限定的で，一次治療は手術療法であり，
ほとんどの症例で手術療法が選択されているのが現状
である．その一方，初回治療で手術療法を選択した場
合の追加治療としての放射線療法の可否については議
論の余地がある．National Comprehensive Cancer 
Network（NCCN）ガイドライン（Version 3. 2024）な
どの欧米のガイドラインにおいて，術後の放射線療法
の適応は，切除断端が陽性もしくは近接している場合
や，神経周囲浸潤がある場合，骨や筋肉に浸潤してい
る場合などと記載されている7，67，143）．そのような追加治
療が必要と考えられる場合に，放射線療法と追加切除
のどちらが推奨されるかについての検討が必要である．
科学的根拠
　初回の手術療法での切除断端陽性ないし不完全切除
であった基底細胞癌を対象（P），放射線療法を介入

（I），追加切除を対照（C），局所再発率と有害事象を
アウトカム（O）とした．初回治療に手術療法を選択
し，切除断端陽性もしくは不完全切除であった場合の
術後放射線療法と追加切除における局所再発率につい
て検討したランダム化比較試験はなかった．初回切除

が不完全切除であった症例を対象にした症例集積研究
は 2 編，病理学的に神経周囲浸潤が確認された症例を
対象にした症例集積研究は 1 編あり，この 3 編を採用
した．
　局所再発率については，初回切除が不完全切除で
あった症例を対象にした Wilson らの報告では局所再
発率は術後放射線療法群（n＝11）では 0%，追加切除
群（n＝84）で 45% であり249），Liu らの報告では不完
全切除後の再発例において，術後放射線療法群（n＝
12）で 17%，追加切除群（n＝8）で 13% に腫瘍の残存
を認めた250）．神経周囲浸潤が確認された症例を対象に
した DeAmbrosis らの報告では術後放射線療法群（n
＝13）と追加切除群（n＝26）のいずれにも再発は認
めなかった251）．
　有害事象については，比較検証している論文はなく，
検証できなかった．
解説
　不完全切除例を対象にした 2 編の論文はその結果が
全く異なり，Wilson らの報告では術後放射線療法群
が，Liu らの報告では追加切除群の方が治療成績良好
であった．これらの論文は症例数が少ない上に 2 群間
で偏りがあった．神経周囲浸潤を対象にした論文も同
様に症例数が少ないという問題がある．3 編の論文は
術後照射と追加切除の局所再発率を比較する趣旨の論
文ではないためにそれらの問題が生じたものと考えら
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れる．いずれの論文もエビデンスの信頼性としては低
いと言わざるを得ない結果であった．
　益と害のバランスに関しては，局所再発率は術後放
射線療法群と追加切除群とで優劣はつけ難く，検討が
困難である．有害事象などの害については検討した論
文がなく，評価できない．
　患者の価値観や意向に関しては，一般的に放射線療
法の方が治療期間が長くなることで，通院や入院が負
担となる可能性はある．追加切除に関しては，患者が
再度の手術を好まないために放射線療法を選択すると
いう可能性もある．患者の価値観によるばらつきが大
きいものと思われる．
　コストや資源のバランスに関しては，放射線療法は
照射線量や照射回数によってコストが異なるために一
概に追加切除と比較することは難しいが，放射線療法
のコストが追加切除を上回る場合があることを考慮す
ると，費用対効果の面では追加切除が優る可能性はあ
りうる．
　以上より，パネル会議では，術後放射線療法を追加
切除と比較して積極的に推奨する根拠に乏しく，追加
治療としてはまず追加切除を検討することが望まし
く，術後放射線療法を選択する状況は限定的であるこ
とが議論され，術後放射線療法を実施しないことを提
案する，という投票結果となった．

臨床に用いる際の注意点
　今回検索し得た 3 編の論文はいずれも症例数が少な
く，また放射線療法群と追加切除群の振り分けの基準
が不明確であるため，単純に 2 群の治療成績を比較す
ることは困難である．さらに，DeAmbrosis らの放射
線療法群は初回切除後に追加切除を行った症例に放射
線照射を行っているため，追加切除のみの群と比較す
ると治療成績は自ずと良好になってしまう可能性があ
る．これらの問題点はあるものの，放射線による追加
治療は一定の治療効果は確保されている印象ではあ
る．実臨床においては，追加治療を要する場合に，ま
ず追加切除を検討した上で，患者の performance sta-
tus，追加切除後の整容面・機能面での損失，追加治療
に対する患者の希望などを考慮し，追加切除が困難な
場合に限り，放射線療法を選択肢として検討すべきで
あろう．
今後の研究の可能性
　初回切除の断端陽性例および神経周囲浸潤例に対す
る放射線療法の効果を詳細に検討するには，ランダム
化比較試験が必要であるが，本邦における初回切除後
の断端陽性率は低いことが想定されるため，サンプル
サイズや同意取得率の視点からも現実的にはその実施
は困難と考えられる．初回切除後断端陽性患者への追
加切除例と放射線照射例を比較する後ろ向き研究が実
現可能な研究として考慮される．

文献検索式と文献選択
タイトル 基底細胞癌
CQ 切除断端陽性の基底細胞癌に対して，術後放射線療法は追加切除に比べて勧められるか？
データベース The Cochrane Library（CDSR，CCRCT），PubMed，医学中央雑誌
日付 2023/12/1
検索者 吉野

［The Cochrane library］
＃ 検索式 文献数

1 （“Basal Cell Carcinoma” or “Basal Cell Carcinomas” or “Rodent Ulcer” or “Rodent Ulcers” 
or “Basal Cell Epithelioma” or “Basal Cell Epitheliomas”）: ti, ab, kw 1,099

2 （radiotherap＊ or radiat＊ or irradiat＊）: ti, ab, kw 61,761
3 #1 and #2 211
4 （postoperative or “post-operative” or adjuvant or positive or incomplet＊）: ti, ab, kw 332,657
5 #3 and #4 38
6 #5 in Cochrane Reviews 3
7 #5 in Trials 35

［PubMed］
# 検索式 文献数

1 “Carcinoma, Basal Cell”［Mesh］ and（Radiotherapy［Mesh］ or “Radiation Oncology”［Mesh］ 
or radiotherap＊［TW］ or radiat＊［TW］or irradiat＊［TW］） 2,948

2 （“Basal Cell Carcinoma＊” ［TW］ or “Rodent Ulcer＊” ［TW］ or “Basal Cell Epithelioma＊”
［TW］）and（Radiotherapy［Mesh］ or “Radiation Oncology”［Mesh］） 372
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3 （（“Basal Cell Carcinoma＊”［TW］ or “Rodent Ulcer＊”［TW］ or “Basal Cell Epithelioma＊”
［TW］）and（radiotherap＊［TW］ or radiat＊ ［TW］ or irradiat＊［TW］））NOT medline［SB］ 313

4 #1 or #2 or #3 3,333

5 postoperative［TW］ or “post-operative”［TW］ or adjuvant［TW］ or positive［TW］ or incom-
plet＊［TW］ 23,175,240

6 #4 and #5 473

7 #6 and（（（“English”［Language］ or “Japanese”［Language］）and 1966/01/01:2023/09/30
［Date-Publication］）） 405

［医学中央雑誌］
# 検索式 文献数
1 基底細胞癌/TH and（SH＝放射線療法） 111
2 基底細胞癌/TH and 放射線療法/TH 288

3 （基底細胞癌/TA or 基底細胞腫/TA or 基底細胞上皮腫/TA or 毛母癌/TA）and（放射線療法/
TA or 放射線治療/TA or 照射/TA） 371

4 アジュバント放射線療法/TH or アジュバント放射線化学療法/TH or 術後/TA or アジュバン
ト/TA or 断端陽性/TA 619,307

5 （#1 or #2 or #3）and #4 125
6 #5 and（DT＝1966：2023 and LA＝日本語，英語） 125
7 #6 and（PT＝会議録除く） 106
8 #7 and（PT＝原著論文，総説） 98

CQ3　‌�手術療法が困難な主として表在型基底細胞癌に対し，他の局所療法（5-fluorouracil（5-FU）軟膏
外用療法，凍結療法）と比べ imiquimod 外用療法は勧められるか？

推奨文
Imiquimod 外用療法を提案する．

推奨の強さ エビデンスの強さ 合意率
2（実施することを提案） C（弱） （1 回目）：75%（6/8）

投票結果
1．「実施する」こと
を推奨する

2．「実施する」こと
を提案する

3．「実施しない」こ
とを提案する

4．「実施しない」こ
とを推奨する

5．推奨なし

CQ
（1 回目）

12.5%（1/8） 75%（6/8） 12.5%（1/8）
総投票数　8 名（棄権　0 名）

背景・目的
　基底細胞癌治療のゴールドスタンダードはその局所
再発率の低さから手術療法である．しかしながら，病
変の腫瘍径，部位によって機能面，整容面で問題が生
じる，患者が高齢である，performance status が低い
等の理由により手術療法が難しい場合がある．代替局
所療法としては，5-fluorouracil（5-FU）軟膏，imiqui-
modなどの外用療法，液体窒素による凍結療法などが
挙げられる．5-FU軟膏は，本邦では基底細胞癌を含む
皮膚悪性腫瘍に保険適用がある．imiquimod クリーム
は尖圭コンジローマ（外性器又は肛門周囲に限る）お
よび日光角化症（顔面又は禿頭部に限る）に保険適用
があり，基底細胞癌に対しては保険適用がないが，
National Comprehensive Cancer Network（NCCN）ガ

イドライン（Version 3. 2024）において治療選択肢の
一つとなっている67）．これらの代替局所療法の選択肢
の中でどの治療がより推奨されるかが明らかになるこ
とで，治療選択や今後の治療開発の大きな助けとなる
ことが期待される．
科学的根拠
　表在型，一部結節型基底細胞癌を対象（P），imiqui-
mod 外用を介入（I），手術療法以外の局所療法（5-FU
外用，凍結療法）を対照（C），肉眼的消失，局所再発
率，有害事象をアウトカム（O）とした．Imiquimod
外用（I）と 5-FU 外用（C）の比較に関する研究は，
低リスク部位の表在型基底細胞癌患者 601 人を対象と
した，（本 CQ では取り上げない）光線力学的療法

（photodynamic therapy：PDT）群，5% imiquimod外
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用群（1日1回8時間以上週5回6週間外用），5% 5-FU
外用群（1 日 2 回 4 週間外用）の 3 群の効果を比較し
た多施設共同単盲検化ランダム化比較試験 3 編171，177，253）

を採用した252）．Imiquimod 外用（I）と凍結療法（C）
を直接比較した研究はなかったため，imiquimod ある
いは凍結療法のいずれか含まれる 40 編のランダム化
比較試験と 5 編の非ランダム化比較試験を含むメタア
ナリシス 1 編137）を採用した．ただし組織型は表在型に
限らない．
（1）Imiquimod 外用と5-FU外用との比較
　肉眼的消失については，上記採用研究171，177，252，253）にお
ける 3 カ月後（腫瘍残存が疑われる場合は部分生検を
行い，陽性であれば手術療法に切り替え）時点の無病
生存率を肉眼的消失の代理アウトカムとした．Imiqui-
mod 外用群で 90.0%，5-FU 外用群で 87.9% であった．
　局所再発率については，上記採用研究171，177，252，253）にお
ける長期観察後の無病生存期間を代理アウトカムとし
た．最終解析時における無病生存期間は imiquimod外
用群が5-FU外用群に比べて有意に高かった（5年無病
生存率：80.5% vs 70.0%，ハザード比 0.65，95% 信頼
区間 0.43～0.98，P＝0.04）．
　有害事象については，上記採用研究171，177，252，253）におい
て疼痛および刺激感，発赤などの皮膚炎症状といった
局所反応のうち，疼痛（中等度または重度）に関して，
imiquimod 外用群で 18.2%，5-FU 外用群で 12.5% であ
り，imiquimod 外用群の 5-FU 外用群に対するリスク
比は1.46（95%信頼区間 0.89～2.38）で有意差はなかっ
た．その他の有害事象として imiquimod外用群ではイ
ンフルエンザ様症状 4%，局所創部感染 1%，5-FU 外
用群では丹毒 1%，局所創部感染 1%，下肢潰瘍 1% が
みられたが，いずれも外来にて加療され入院は必要と
しなかった．また研究に治療プロトコールを遵守でき
なかったのは imiquimod外用群で20.9%，5-FU外用群
で 31.3% であり，外用し損ねた回数の中央値はそれぞ
れ 3 回（1～19），2 回（1～28）であった．
（2）Imiquimod と凍結療法との比較
　肉眼的消失については，上記採用研究であるメタア
ナリシス137）でデータが引用できないため，組織学的腫
瘍残存率を代理アウトカムとした．Imiquimod 群の
28.6% に対し凍結療法群は 11.7% で，相対効果オッズ
比は 0.33（95% 信頼区間 0.66～1.73）であり有意差は
なかった．
　局所再発率は，上記採用研究であるメタアナリシ
ス137）によると imiquimod外用群の14.1%に対し凍結療

法群は 21.0% であり，相対効果オッズ比は 1.61（95%
信頼区間 0.39～6.66）であり有意差はなかった．
　有害事象については，上記採用研究であるメタアナ
リシスでは検討されていなかった137）．前述した，表在
型基底細胞癌を対象とした PDT と凍結療法を比較し
たランダム化比較試験182）では，凍結療法群で79%に有
害事象がみられ，それらのほとんどが局所的なもので
あった．頻度の高い有害事象は痂皮 47%，局所の疼痛
33%，紅斑 21%，水疱 21% であった．有害事象のう
ち，軽度 73%，中等度 25%，重度 1% であった182）．当
然ながらこれらのデータは「（1）Imiquimod 外用と
5-FU外用との比較」におけるimiquimod外用群のデー
タ171，177，252，253）と直接比較することはできない．
解説
　Imiquimod 外用と 5-FU 外用を直接比較したランダ
ム化比較試験は先に述べたもののみであるが，これら
は外用期間がそれぞれ 6 週間と 4 週間と異なることに
注意が必要である．5-FU 外用を 6 週間から 12 週間継
続した場合，90% で病理学的治癒が得られ，治癒まで
に平均10.5 週を要したとの報告もある254）．当初設定し
たアウトカムである肉眼的消失，局所再発率は採用研
究ではアウトカムとして引用できず，3 カ月無再発生
存率や組織学的腫瘍残存率，長期観察における無再発
生存期間を代理アウトカムとして引用せざるを得ず，
結果として採用研究は，著しいバイアスリスク，非一
貫性，非直接性，不正確さを含んでいる．
　一方，凍結療法については，温度勾配によって病変
を破壊する介入方法にも分類され137），凍結時間や融解
時間，回数，使用器具など手技に幅があり，施行回数・
頻度も異なる．病変を限定して熟練した術者が行えば
局所再発率は 1% とも報告されている255～257）．Imiqui-
mod外用と凍結療法を直接比較した研究はなく，前述
のメタアナリシスでの検討となったが，組織型など各
研究における患者背景の違いなどが存在する．
　利害のバランスについては，いずれも局所療法であ
り，これらによる有害事象が軽微であることから，害
についてはさほど判断に寄与しないと考える．
　患者の価値観や意向については，imiquimod 外用と
5-FU 外用についてはいずれも外用療法のため外用頻
度の違いを除けば患者の意向に差はあまり出ないと推
測する．しかし，患者の生活状況によって，自宅での
連日の外用は難しいが 2 週間ごとの通院は可能な場合
などは凍結療法が外用療法よりも有利になると思われ
る．そのほか患者の意向に関わりうるひとつの要素と
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して，審美性は今回検討したアウトカムに含んでいな
い．
　正味の利益とコストや資源のバランスについて，費
用については今回アウトカムとして採用していないの
で詳細な議論は避けるが，imiquimod は現在基底細胞
癌に対して保険適用がないため現状ではアクセスや費
用の面でコストが大きいといえる．非手術局所療法は
手術療法に比較し侵襲が少ないこともあり，選択肢は
多い方が望ましく，海外でのデータを鑑みて今後本邦
でも超高齢化社会においてニーズが高まることが考え
られる．
　以上を踏まえ，パネル会議では，エビデンスは弱い
とした上で，個々の患者に対して既存の治療法に勝る
可能性がある治療法を選択肢として提示することを意
図して imiquimod 外用を 5-FU 外用や凍結療法に替え
て用いることを提案すると結論づけた．
臨床に用いる際の注意点
　本 CQ は手術療法が困難な場合を想定しているが，
局所療法選択の際には，できるだけ生検で確定診断と
組織型の決定を行うことが望まれる3）．整容面につい
て，手術療法では縫合部が線状瘢痕となり，条件によ
り視認できる色調の変化，形態の変化を生じ，醜形を
残す場合があるが，凍結療法でも凍結による皮膚壊死
によって面状の瘢痕を生じる．一般に局所療法は整容
面においては手術療法よりも優れているとされる

が171），病変の部位，患者の皮膚の特性（肥厚性瘢痕・
ケロイド体質の有無など）や術者の熟練度により手術
療法後でも整容的に良好な結果となることはよく経験
されることであり，局所療法がすべて手術療法よりも
整容的に勝る訳ではない．高齢者では合併症・併存症
やperformance statusの低さから医療者側，あるいは
本人・家族の意向により手術療法が忌避される場合も
あると考えられるが，局所療法を選択してもコンプラ
イアンスが悪いという問題が生じ得る．すでに訪問看
護が導入されている場合は外用を指示することも可能
であろうが，連日や1日2回の外用指示は難しい．個々
の患者にどの治療法を選択するかはそれぞれの状況に
応じて選択されるべきである．
今後の研究の可能性
　外用期間で治癒率が変わることから，治癒率の代わ
りに治癒までにかかった時間を比較する試験も臨床上
意義があると考えられる．また 5-FU については研究
により濃度が異なるため，濃度ごとに治療成績を比較
することも考えられる．凍結療法については，治療成
績を高めるためには凝固時間や処置の回数・頻度の検
討が必要である．また今後，凍結療法と imiquimod ま
たは 5-FU による外用療法，手術療法の組み合わせに
よる治療も検討されうる．さらに，患者の年齢や罹患
部位などのサブグループ解析により，これらの集団に
おけるより最適な治療法が細分化される可能性がある．

文献検索式と文献選択
タイトル 基底細胞癌

CQ 手術療法が困難な主として表在型基底細胞癌に対し，他の局所療法（5-FU 軟膏外用療法，凍結
療法）と比べ imiquimod 外用療法は勧められるか？

データベース The Cochrane Library（CDSR，CCRCT），PubMed，医学中央雑誌
日付 2023/12/1
検索者 清水

［The Cochrane library］
＃ 検索式 文献数

1 （“Basal Cell Carcinoma” or “Basal Cell Carcinomas” or “Rodent Ulcer” or “Rodent Ulcers” 
or “Basal Cell Epithelioma” or “Basal Cell Epitheliomas”）: ti, ab, kw 1,099

2 （radiotherap＊ or radiat＊ or irradiat＊）: ti, ab, kw 61,761
3 #1 and #2 211
4 （postoperative or “post-operative” or adjuvant or positive or incomplet＊）: ti, ab, kw 332,657
5 #3 and 4 38
6 #5 in Cochrane Reviews 3
7 #5 in Trials 35

［PubMed］
# 検索式 文献数

1 Carcinoma, Basal Cell ［Mesh］ and（“Drug Therapy” ［Mesh］ or “therapeutic use” ［SH］ or 
therap＊ ［TW］ or pharmacotherap＊［TW］ or chemotherap＊ ［TW］ or treatment＊ ［TW］ 8,719
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2 （“Basal Cell Carcinoma＊” ［TW］ or “Rodent Ulcer＊” ［TW］ or “Basal Cell Epithelioma＊” 
［TW］）and（“Drug Therapy” ［Mesh］ or “therapeutic use”［SH］） 3,662

3
（（“Basal Cell Carcinoma＊”［TW］ or “Rodent Ulcer＊” ［TW］ or “Basal Cell Eqithelioma＊” 
［TW］） and（therap＊ ［TW］ or pharmacotherap＊ ［TW］ or chemotherap＊ ［TW］ or treat-
ment＊ ［TW］））NOT medline［SB］

1,025

4 #1 or #2 or #3 10,682
5 Imiquimod ［Mesh］ or Imiquimod＊ ［TW］ 5,109
6 #4 and #5 564

7 #6 and（（“English”［Language］ or “Japanese”［Language］）and 1966/01/01:2023/09/30［Date-
Publication］） 531

8 ＃7 and “literature review” ［TIAB:~2］ 22
9 #7 NOT “Case Reports”［PT］ 389
10 #8 or #9 395

11

#10 and（（“meta-analysis”［pt］ or “meta-analysis as topic”［mh］ or “ststematic”［Filter］
or“Systematic Reviews as Topic”［Mesh］or “systematic review”［TIAB］ or（“Practice 
Guideline”［PT］ or “Practice Guidelines as Topic”［Mesh］ or “Consensus”［Mesh］ or “Con-
sensus Development Conferensce as Topic”［Mesh］ or “Consensus Development Conference”

［PT］ or guideline＊［TI］ or consensus［TI］）or（“Randomized Controlled Trial”［PT］ or 
“Randomized Controlled Trials as Topic”［Mesh］ or（random＊ ［TIAB］NOT medline［SB］）））

77

12

#10 and（（“Clinical Trial”［PT］ or “Clinical Trials as Topic”［Mesh］ or “Observational Study”
［PT］or “Observational  Studies  as Topic”［Mesh］ or（（clinical trial＊［TIAB］ or case con-
trol＊［TIAB］ or case comparison＊［TIAB］）NOT medline［SB］））or（“Epidemiologic Meth-
ods”［Mesh］ or “Comparative Study”［PT］or “Multicenter Study”［PT］ or “Validation 
Study”［PT］ or（（“survival analysis”［TIAB］ or cohort＊［TIAB］ or comparative stud＊

［TIAB］ or follow-up stud＊［TIAB］ or prospective stud＊［TIAB］ or Retrospective study＊

［TIAB］）NOT medline［SB］）））

176

13 #12 NOT #11 115

［医学中央雑誌］
# 検索式 文献数
1 基底細胞癌/TH and（SH＝治療，薬物療法） 450
2 基底細胞癌/TH and 薬物療法/TH 264

3 （基底細胞癌/TA or 基底細胞腫/TA or 基底細胞上皮腫/TA or 毛母癌/TA）and（療法/TA or 
治療/TA） 978

4 Imiquimod/TH 1,142
5 Imiquimod/TA or イミキモド/TA 747
6 （#1 or #2 or #3）or（#4 or #5） 87
7 #6 and（DT＝1966: 2023 and LA＝日本語，英語） 87
8 #7 and（文献研究/TH or 文献研究/TA or 文献レビュー/TA or 文献調査/TA） 0
9 #7 and（（PT＝症例報告・事例除く）and（PT＝会議録除く）） 45
10 （#8 or #9）and（PT＝原著論文，総説） 4

CQ4　‌�手術療法や放射線療法不能もしくは転移性の基底細胞癌に対して，殺細胞性抗がん剤と比べて免疫
チェックポイント阻害薬は勧められるか？

推奨文
免疫チェックポイント阻害薬を提案する．

推奨の強さ エビデンスの強さ 合意率
2（実施することを提案） C（弱） （1 回目）：75%（6/8）
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投票結果
1．「実施する」こと
を推奨する

2．「実施する」こと
を提案する

3．「実施しない」こ
とを提案する

4．「実施しない」こ
とを推奨する

5．推奨なし

CQ
（1 回目）

25%（2/8） 75%（6/8）
総投票数　8 名（棄権　0 名）

背景・目的
　手術療法，放射線療法不能例や遠隔転移をきたした
基底細胞癌の症例に対して，全身療法が検討される．
しかし，本邦では保険適用のある抗がん剤はなく，み
なし標準治療として主にcisplatin（CDDP）（本邦保険
適用外）と doxorubicin（本邦保険適用外）の併用療
法（CDDP＋doxorubicin）が事実上使用されてきた3）．
一方，海外では Hedgehog（Hh）シグナル伝達経路阻
害薬（Hh pathway inhibitor：HHI）であるvismodegib

（本邦未承認）や sonidegib（本邦未承認）が全身療法
として承認されており，HHI の耐性例や有害事象によ
り使用できない場合，免疫チェックポイント阻害薬で
あるcemiplimab（抗programmed cell death-1（PD-1）
抗体；本邦保険適用外）が承認，使用されている．近
年，本邦では nivolumab（抗 PD-1 抗体）が基底細胞
癌を含む上皮系皮膚悪性腫瘍に対して保険収載され
た．HHI は本邦では未承認薬であることを踏まえ，免
疫チェックポイント阻害薬が予後や quality of life の
面で従来のみなし標準治療と比べて優れているか否か
を明確にする必要がある．
科学的根拠
　手術療法や放射線療法不能もしくは転移性の基底細
胞癌を対象（P），抗 PD-1 抗体/抗 programmed cell 
death-ligand 1（PD-L1）抗体を介入（I），CDDP＋
doxorubicin を対照（C），奏効率，無増悪生存期間，
全生存期間，quality of life の維持 ･ 向上，有害事象を
アウトカム（O）とした．手術療法・放射線療法不能
基底細胞癌や転移性基底細胞癌（進行期基底細胞癌）
を対象とした殺細胞性抗がん剤と免疫チェックポイン
ト阻害薬の比較試験は存在しなかった．進行期基底細
胞癌を対象とした免疫チェックポイント阻害薬の有効
性・安全性に関する報告は抗 PD-1 抗体の前向き臨床
試験3編230～232），多施設共同後ろ向き研究1編258）が存在
し，これら 4 編を採用した．ただし，欧米では進行期
基底細胞癌に対して HHI が承認されているため，抗
PD-1 抗体の前向き臨床試験のうち 2 編230，232）は二次治
療以降（HHI 治療後）の患者を対象としたものであ
り，一次治療のデータは前向き臨床研究 1 編231）と後ろ
向き研究 1 編に含まれる一部の症例258）のみであった．

一方，殺細胞性抗がん剤の有効性・安全性に関しての
報告は極めて限定的で，基底細胞癌単独を対象とした
研究は存在せず，CDDP＋doxorubicinの後ろ向き研究
2 編を採用した210，212）．
　奏効率については，介入（I）の抗 PD-1/PD-L1 抗体
の報告において，HHI 既治療例における cemiplimab
の単群第 II 相試験（NCT03132636）230，259）では，局所進
行例（n＝84），遠隔転移例（n＝54）でそれぞれ32.1%，
22.2% であった．HHI 既治療例に対する nivolumab の
第 II 相試験（UNICANCER AcSé NIVOLUMAB，
n＝32）232）で は 21.8% で あ っ た．Pembrolizumab と
pembrolizumab＋vismodegib を 含 む 第 I/II 相 試 験

（NCT02690948）231） で は pembrolizumab（n＝9） で
44.4%，pembrolizumab＋vismodegib（n＝7） で 29%
であった．In らの抗 PD-1 抗体の効果を検討した後ろ
向き研究258）（n＝29）では31%であり，一次治療の症例
に限定すると 5 例中 3 例で奏効がみられた．一方，対
照（C）の CDDP＋doxorubicin においては，1985 年
の Guthrie らの症例集積研究で，局所進行基底細胞癌
8 例中 5 例が完全奏効，2 例が部分奏効と報告され211）．
同じく1990年にもGuthrieらは症例集積研究で局所進
行基底細胞癌 8 例のうち，完全奏効が 3 例，部分奏効
が 3 例と報告している212）．
　無増悪生存期間については，前述の cemiplimab の
単群第 II 相試験（NCT03132636）230，259）では，局所進行
例，遠隔転移例での無増悪生存期間中央値がそれぞれ
19 カ月，10 カ月であった．Nivolumab の第 II 相試験

（UNICANCER AcSé NIVOLUMAB）232）では無増悪生
存期間中央値 10.8 カ月であった．Pembrolizumab
と pembrolizumab＋vismodegib の第 I/II 相試験

（NCT02690948）231）では 1 年無増悪生存率がそれぞれ
62%，83% であった．In らの後ろ向き研究258）では無増
悪生存期間中央値 12.2 カ月であった．一方で，対照

（C）の CDDP＋doxorubicin において引用できるデー
タはなかった．
　全生存期間については，前述の cemiplimab の単群
第 II 相試験（NCT03132636）230，259）では，局所進行例，
遠隔転移例でそれぞれ全生存期間中央値未到達，50カ
月であった．Nivolumabの第 II相試験（UNICANCER 
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AcSé NIVOLUMAB）232）では1年生存率95%であった．
Pembrolizumab と pembrolizumab＋vismodegib の第
I/II 相試験（NCT02690948）231）では 1 年生存率がそれ
ぞれ 89%，100% であった．In らの後ろ向き研究258）で
は全生存期間中央値 32.4 カ月であった．一方で，対照

（C）の CDDP＋doxorubicin において引用できるデー
タはなかった．
　有害事象について，介入（I）の抗 PD-1 抗体では前
述のcemiplimabの単群第II相試験（NCT03132636）230，259）―

において，免疫関連有害事象発生率は，25% の症例
（21/84例）に出現し，多い順に甲状腺機能低下症9.5%
（grade 3/4：0%），大腸炎 3.6%（grade 3：3.6%），副
腎不全 2.4%（grade 3：2.4%），関節痛 2.4%（grade 
3/4：0%），甲状腺機能亢進症 2.4%（grade 3/4：0%），
甲状腺炎2.4%（grade 3/4：0%），下垂体炎1.2%（grade 
3：1.2%），肝炎 1.2%（grade 3：1.2%），斑状丘疹性発
疹 1.2%（grade 3：1.2%）であり，10.7%（9/84 例）が
治験を中断している．Nivolumabの第 II相試験（UNI-
CANCER AcSé NIVOLUMAB）232）では 28%（9/32 例）
の症例に合計 30 件の有害事象が発生し，この内 13 件

（47%）が治療関連有害事象と結論づけられている．治
療関連有害事象として多い順に糖尿病 21.9%（grade 
3：21.9%），水疱性類天疱瘡 6.3%（grade 3：6.3%），
大腸炎 6.3%（grade 3：6.3%），心筋梗塞 3.1%（grade 
4：3.1%），リンパ球数減少 3.1%（grade 3/4：0%）が
あり，治療中止は1例（3.1%）であった．Pembrolizumab
と pembrolizumab＋vismodegib の 第 I/II 相 試 験

（NCT02690948）231）では明確な治療関連有害事象発生
率は不明であるが重篤な免疫関連有害事象としては
16例中 1例でgrade 3の低ナトリウム血症が出現した
と報告されている．Inらの後ろ向き研究258）では有害事
象として65.5%（19/29例）に有害事象が生じ，疲労感
34.5%，皮膚症 24.1%，甲状腺機能低下症 13.8% であ
り，全て grade 2 以下であった．2 例（6.9%）に grade 
3 以上の治療関連有害事象が発現し，1 例は大腸炎

（grade 3），もう 1 例は脳炎（grade 4）と腎炎（grade 
4）を併発した．合計 4 例（13.8%）の患者が毒性によ
り抗 PD-1 抗体療法を中止したとしている．
　一方で，対照（C）の CDDP＋doxorubicin の有害事
象に関しては有棘細胞癌も対象として含めた28例（心
機能障害のため doxorubicin が投与されていない 4 例
を含む．CDDP＋doxorubicin を投与した 24 例のみの
データは存在せず）212）において，胃腸症状 100%，脱毛
100%，悪心・嘔吐 100%，好中球数減少 32.1%，発熱

性好中球減少症14.3%（grade 3/4：14.3%），貧血71.4%
（grade 3：21.4%），血小板数減少 14.3%（grade 3：
14.3%），クレアチニン増加 3.6%（grade 4：3.6%），心
不全 7.1%（grade 不明），上室性頻脈 3.6%（grade 不
明）であり，14.3%（4/28 例）が治療関連有害事象に
より早期に治療を中止したと記載されている．
　Quality of life について言及している論文はなかっ
た．
解説
　進行期基底細胞癌に対する免疫チェックポイント阻
害薬と殺細胞性抗がん剤の比較試験は存在せず，希少
がんであり第 III相試験が存在しないことから，本CQ
におけるエビデンスの強さは C（弱）と判断した．抗
PD-1 抗体の効果に関しては二次治療以降（HHI 治療
後）の臨床試験が主であるため，一次治療での使用に
比べ効果が減弱している可能性を考慮する必要があ
る．実際には，上記試験により二次治療以降の進行期
基底細胞癌患者においても抗 PD-1 抗体が一定の効果
を認めたため，欧米では HHI 治療後の患者に対し
cemiplimab が承認されている．介入（I），対照（O）
の有効性の優劣の評価は，試験デザイン・患者背景も
異なるため困難である．しかし抗 PD-1 抗体の試験は
第 II相試験として実施されたものであり，結果として
海外で保険収載されていることを鑑みると，現状では
殺細胞性抗がん剤よりもエビデンスレベルの高い治療
であると考えられる．
　有害事象に関しても同様に，介入（I），対照（O）を
直接比較することは困難である．参考として治療関連
有害事象により治療中止に至る症例はいずれも 10～
15% 程度と近い数値であったが，有害事象の内容が大
きく異なり，優劣の評価は難しい．
　患者の価値観や意向に関しては，nivolumab が保険
診療で使用できる一方で殺細胞性抗がん剤は保険収載
されていないため施設によっては対照（O）を選択で
きない可能性がある．
　正味の利益とコストや資源のバランスについて両者
を比較した研究はない．薬剤コストについては2025年
1 月現在，介入（I）に対照（O）の方が遥かに安価で
あるが，保険適用外である．
　以上より，パネル会議では手術療法や放射線療法不
能もしくは転移性の基底細胞癌に対する全身治療とし
て，免疫チェックポイント阻害薬を積極的に推奨する
までの根拠は乏しいものの，提案するという投票結果
が多数となった．
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臨床に用いる際の注意点
　基底細胞癌は上皮系悪性腫瘍の 1 つであり，実臨床
で進行期基底細胞癌に対してもnivolumabは保険診療
で 使 用 可 能 で あ る が， 他 の 抗 PD-1 抗 体 で あ る
cemiplimab や pembrolizumab（遺伝子検査に基づく
マイクロサテライト不安定性（microsatellite instabil-
ity：MSI）や，遺伝子変異量（tumor mutational bur-
den：TMB）が高い症例（MSI-High，TMB-High）を
除く）は保険適用外である．
　殺細胞性抗がん剤も基底細胞癌で一定の奏効率は報
告されており，殺細胞性抗がん剤と免疫チェックポイ
ント阻害薬の比較試験は現時点で存在しないことに留
意した上で，前述した薬剤コストや，有害事象などに
個々の症例の背景を加味して治療方針を検討する必要
がある．また，殺細胞性抗がん剤について本 CQ でみ
なし標準治療と設定した CDDP＋doxorubicin は保険
適用外であり，使用する施設によってはレジメン審査，
倫理委員会などでの承認が必要になることが留意点で

ある．
今後の研究の可能性
　欧米における抗 PD-1 抗体の有効性に関するデータ
はHHI治療後のものを含んでおり，一次治療として使
用した際の奏効率や無増悪生存期間，全生存期間に関
するデータは乏しい．本邦ではHHIは未承認薬である
ため，一次治療としての抗PD-1抗体効果に関するデー
タが重要となる．幸い本邦では進行・再発上皮系皮膚
悪性腫瘍に対する抗 PD-1 抗体 nivolumab の効果を検
証する多施設共同第 II 相試験（NMSC-PD1：KCTR-
D014）の結果により 2024 年 2 月に承認され，進行期
基底細胞癌に対しても nivolumab が使用可能となっ
た．本試験では31例登録された上皮系皮膚悪性腫瘍の
うち基底細胞癌は 2 例のみであり，その効果は部分奏
効1例，安定1例であった．今後実臨床でのnivolumab
使用例の蓄積によるサンプルサイズ増数に基づく，進
行期基底細胞癌に対する一次治療としての抗 PD-1 抗
体の効果検証が期待される．

文献検索式と文献選択
タイトル 基底細胞癌

CQ 手術療法や放射線療法不能もしくは転移性の基底細胞癌に対して，殺細胞性抗がん剤と比べて
免疫チェックポイント阻害薬は勧められるか？

データベース The Cochrane Library（CDSR，CCRCT），PubMed，医学中央雑誌
日付 2023/12/1
検索者 青木

［The Cochrane library］
# 検索式 文献数

1 （“Basal Cell Carcinoma” or “Basal Cell Carcinomas” or “Rodent Ulcer” or “Rodent Ulcers” 
or “Basal Cell Epithelioma” or “Basal Cell Epitheliomas”）: ti, ab, kw 1,104

2

（PD-1 or PD1 or “Programmed Cell Death” or PD-L1 or PDL1 or “Programmed Death 
Ligand” or anti-PD* or nivolumab* or Opdivo* or pembrolizumab* or lambrolizumab* or Key-
truda* or cemiplimab* or REGN2810 or “immune checkpoint” or “checkpoint inhibitor” or 

“checkpoint inhibitors” or “monoclonal antibody” or “monoclonal antibodies” or “immuno-
logical antineoplastic”）: ti, ab, kw

21,710

3 #1 and #2 38
4 #3 in Cochrane Reviews 1
5 #3 in Trials 37

［PubMed］
# 検索式 文献数

1
“Carcinoma, Basal Cell”［Mesh］ and（“Drug Therapy”［Mesh］ or Immunotherapy［Mesh］ 
or “therapeutic use”［SH］ or therap*［TW］ or pharmacotherap*［TW］ or chemotherap*［TW］ 
or immunotherap*［TW］ or treatment*［TW］）

8,732

2 （“Basal Cell Carcinoma*”［TW］ or “Rodent Ulcer*”［TW］ or “Basal Cell Epithelioma*”［TW］）
and（“Drug Therapy”［Mesh］ or Immunotherapy［Mesh］ or “therapeutic use”［SH］） 3,699

3
（（“Basal Cell Carcinoma*”［TW］ or “Rodent Ulcer*”［TW］ or “Basal Cell Epithelioma*”
［TW］）and（therap*［TW］ or pharmacotherap*［TW］ or chemotherap*［TW］ or immuno-
therap*［TW］ or treatment*［TW］））NOT medline［SB］

1,035

4 #1 or #2 or #3 10,722
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5
“Antibodies, Monoclonal, Humanized”［Mesh］ or “Antineoplastic Agents, Immunological”
［Mesh］ or （“Antibodies, Monoclonal”［Mesh］ and “Antineoplastic Agents”［Mesh］） or “Pro-
grammed Cell Death 1 Receptor”［Mesh］

115,815

6 “Antineoplastic Agents, Immunological”［Pharmacological Action］ or “Immune Checkpoint 
Inhibitors”［Pharmacological Action］ 79,091

7

PD-1［TW］ or PD1［TW］ or “Programmed Cell Death”［TW］ or PD-L1［TW］ or PDL1
［TW］ or “Programmed Death Ligand”［TW］ or “anti-PD＊”［TW］ or nivolumab＊［TW］ or 
Opdivo＊［TW］ or pembrolizumab＊［TW］or lambrolizumab＊［TW］ or Keytruda＊［TW］ or 
cemiplimab＊［TW］ or REGN2810［TW］ or “immune checkpoint”［TW］ or “checkpoint 
inhibitor＊”［TW］ or “monoclonal antibod＊”［TW］ or “immunological anti＊”［TW］

359,395

8 #5 or #6 or #7 395,381
9 #4 and #8 281

10

（“Carcinoma, Basal Cell/drug therapy”［Majr］ and immunotherap＊［TW］） or （“Carcinoma, 
Basal Cell/therapy”［Majr］ and Immunotherapy ［Majr］） or （（（“Basal Cell Carcinoma＊”

［TW］ or “Rodent Ulcer＊”［TW］ or “Basal Cell Epithelioma＊”［TW］） and immunotherap＊

［TI］） NOT medline ［SB］）

69

11 #9 or #10 327

12 #11 and （（“English”［Language］ or “Japanese”［Language］） and 1966/01/01: 2023/09/30 
［Date-Publication］） 294

13 #12 and “literature review”［TIAB:~2］ 6
14 #12 NOT “Case Reports”［PT］ 242
15 #13 or #14 246

16

#15 and （（“meta-analysis”［pt］ or “meta-analysis as topic”［mh］ or “systematic”［Filter］ or 
“Systematic Reviews as Topic”［Mesh］ or “systematic review”［TIAB］） or （“Practice Guide-
line”［PT］ or “Practice Guidelines as Topic”［Mesh］ or “Consensus”［Mesh］ or “Consensus 
Development Conferences as Topic”［Mesh］ or “Consensus Development Conference”［PT］ 
or guideline＊［TI］ or consensus［TI］） or （“Randomized Controlled Trial”［PT］ or “Random-
ized Controlled Trials as Topic”［Mesh］ or （random＊［TIAB］ NOT medline ［SB］）））

24

17

#15 and （（“Clinical Trial”［PT］ or “Clinical Trials as Topic”［Mesh］ or “Observational 
Study”［PT］ or “Observational Studies as Topic”［Mesh］ or （（clinical trial＊［TIAB］ or case 
control＊［TIAB］ or case comparison＊［TIAB］ NOT medline ［SB］）） or （“Epidemiologic 
Methods”［Mesh］ or “Comparatives Study”［PT］ or “Multicenter Study”［PT］ or “Validation 
Study”［PT］ or （（“survival analysis”［TIAB］ or cohort＊［TIAB］ or comparative stud＊

［TIAB］ or follow-up stud＊［TIAB］ or prospective stud＊［TIAB］ or Retrospective study＊

［TIAB］） NOT medline ［SB］）））

82

18 #17 NOT #16 64

［医学中央雑誌］
# 検索式 文献数
1 基底細胞癌/TH and（SH＝治療，薬物療法） 450
2 基底細胞癌/TH and（薬物療法/TH or 免疫療法/TH） 267

3 （基底細胞癌/TA or 基底細胞腫/TA or 基底細胞上皮腫/TA or 毛母癌/TA）and（療法/TA or 
治療/TA or 投与/TA） 1,000

4 ヒト化モノクローナル抗体/TH or 免疫学的抗腫瘍剤/TH or “Programmed Cell Death 1 
Receptor”/TH 92,683

5

ヒト化モノクローナル抗体/TA or 免疫学的抗腫瘍剤/TA or “PD 1”/TA or PD-1/TA or 
PD1/TA or “Programmed Cell Death”/TA or “PD L1”/TA or PD-L1/TA or PDL1/TA or 

“Programmed Death Ligand”/TA or 免疫チェックポイント/TA or Pembrolizumab/TA or 
ペムブロリズマブ/TA or ペンブロリズマブ/TA or Lambrolizumab/TA or ラムブロリズマ
ブ/TA or Keytruda/TA or キイトルーダ/TA or Cemiplimab/TA or セミプリマブ/TA or 
REGN2810/TA or Nivolumab/TA or ニボルマブ/TA or Opdivo/TA or オプジーボ/TA

21,035

6 （#1 or #2 or #3） and （#4 or #5） 30

7 （基底細胞癌/MTH or 基底細胞癌/TA or 基底細胞腫/TA or 基底細胞上皮腫/TA or 毛母癌/
TA）and（免疫療法/MTH or 免疫療法/TA） 5

8 #6 or #7 34
9 #8 and（DT＝1966：2023 and LA＝日本語，英語） 34
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10 #9 and（文献研究/TH or 文献研究/TA or 文献レビュー/TA or 文献調査/TA） 0
11 #9 and（（PT＝症例報告・事例除く）and（PT＝会議録除く）） 18
12 （#10 or #11）and（PT＝原著論文，総説） 2
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