
は じ め に

悪性胸膜中皮腫は早期診断が困難なばかりでなく，
手術，放射線療法，化学療法いずれも単独では延命効
果がほとんど得られない．Sugarbakerら１）は集学的治
療（trimodality）の有用性を報告しているが，今後ま
すます増加が懸念される本疾患に対して標準治療は確
立しておらず予後不良の疾患である．当科では全身状
態が良好であるならば積極的に手術を行っているので，
その結果を若干の文献的考察を加えて報告する．

対象と方法

１９９０年から２００５年までの１６年間に当科で切除した，
悪性胸膜中皮腫１１例を対象とした．各症例について発
見動機，病悩期間，アスベスト暴露歴，確定診断法，
治療法，再発形式，予後について調査した．病期分類
はInternationalMethotheliomaInterestGroup（IMIG）
分類２）に拠った．生存率はKaplan-Meyer法で算出し

た．

結 果

男性８例，女性３例．年齢は４４～６４歳で，平均５３.４
歳であった．７例（６４％）は胸痛や呼吸困難などの自
覚症状を有していた．明らかなアスベスト暴露歴を有
したのは４例（３６％）であり，病悩期間は１～１４ヵ月
（平均４.５ヵ月）であった（Table1）．術前に診断が得
られたのは１０例（９１％）で，胸腔鏡下（Video-assisted
thoracoscopicsurgery:以下VATS）胸膜生検を行った
４例は全て術前診断を得た．術前加療を施行したのは
症例⑧，⑨，⑪の３例で，いずれもcisplatin＋gemcita-
bineの化学療法を行い，PR（partialresponse）は１例，
NC（nochange）は２例であった．術式は９例に胸膜
肺全摘＋心膜＋横隔膜合併切除，１例は胸膜切除＋肺
部分切除を，１例は胸膜切除＋下葉切除＋心膜＋横隔
膜切除を施行した．６例に閉胸時cisplatinを胸腔内に
約３０分間満たした．合併症は３例に内服薬のみでコン
トロール可能な不整脈，１例に喀痰排出障害，１例に
脳梗塞は明らかでなかったが顔面神経麻痺を認めた．
また横隔膜再建に使用したPTFEパッチ縫合部の解離
によるヘルニアを２例経験したが，気管支瘻や肺血栓
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要 旨
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塞栓症などの重大な合併症や在院死はなく，全例軽快
退院した（Table2）．病期はIMIG分類に従って行い，
StageIは１例，StageIIは１例，StageIIIは９例で，そ
のほとんど（８１.８％）が進行した症例であった．組織
学的に上皮型６例，肉腫型２例，混合型２例であった．
予後に関しては手術単独群（３例），手術＋放射線群
（３例），手術＋化学療法群（２例），手術＋放射線化
学療法群（３例）とを比較したが，症例も少なく補助
療法が有意に予後を改善する結果は得られなかった．
また術後は，その過大な侵襲のためか補助療法を完遂
できない症例を５例経験した．全症例でみると，現在
生存中の３例（１５ヵ月，１２ヵ月，６ヵ月）を除き，７
例が３～２４ヵ月で死亡した（Table3）．全体の１年生

存率，２年生存率はそれぞれ５１.１％，１９.２％であった
（Fig.1）．

考 察

びまん性悪性胸膜中皮腫は症例も少なく，現在のと
ころ個々の医療機関で取り扱う症例数は限られており，
多数症例での検討は本邦においてはほとんど見られな
い．近年アスベスト曝露による中皮腫発生が社会問題
化しており，石綿使用禁止が欧米より遅れた本邦では
今後ますます患者数の増加が懸念されており，２０００年
～２０２９年までの３０年間に約５８０００人の死亡予測が出て
いる３）．
自験例でIII期症例が大部分を占めたように，胸部
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Table1 Patientcharacteristics.
Hyaluronicacid(n/ml)
(pleuraleffusion)

Establishmentof
diagnosis(month)

Exposureto
asbestosSymptomAge/SexCase

112−None54/F①
1270006UnknownDyspnea44/M②

Unknown5＋Chestpain61/M③
1790001−Dyspnea51/M④
172002UnknownChestpain48/F⑤
1850001−Chestpain63/M⑥
945001＋None52/M⑦

Unknown3−Chestpain47/F⑧
Unknown14−Chestpain48/M⑨

3514＋None64/M⑩
846001＋None55/M⑪

Table2 Patientcharacteristics.

ComplicationOperativemethodMethodof
definitivediagnosisCase

NonePleurectomy+partialresectionoflungCytologyofpleuralfluid①
ArrhythmiaEPP+cPDVATSpleuralbiopsy②
NonePleurectomy+lobectomy+cPDexploratorythoracotomy③
NoneEPP+cPD(intrapleuralCDDP)CTguidedpleuralbiopsy④
NoneEPP+cPD(intrapleuralCDDP)VATSpleuralbiopsy⑤
NoneEPP+cPD(intrapleuralCDDP)Percutaneousneedlebiopsy⑥
NoneEPP+cPD(intrapleuralCDDP)VATSpleuralbiopsy⑦
NoneEPP+cPD(intrapleuralCDDP)CTguidedpleuralbiopsy⑧

MuchsputumEPP+cPDVATSpleuralbiopsy⑨
FacialnervepalsyEPP+cPD(intrapleuralCDDP)Percutaneousneedlebiopsy⑩
ArrhythmiaEPP+cPDCytologyofpleuralfluid⑪

EPP(Extrapleuralpneumonectomy)
cPD(Combinedresectionofpericardiumanddiaphragm)



単純写真による検診が進んでいる本邦でも早期発見が
困難である．原因として疾患自体の頻度が低いことや，
原因不明の胸水貯留として経過観察される事例もある
と思われる．Boutinら４）は盲目的な胸膜生検での診断
率は２０.７％，胸水細胞診と胸膜生検の併用は３８.７％で，
その診断率は低いが，VATS胸膜生検での診断率は
９８％と報告している．自験例でも４例がVATSにて確
定診断を得た．原因不明の胸水貯留や胸膜肥厚に対し
ては積極的に施行すべきであると思われた．
本症に対する手術療法として，本邦ではTakagiら５）

の１１６例の悪性胸膜中皮腫に対する胸膜肺全摘術例に
おいて，その２年および５年生存率はそれぞれ２９.７％，
９.１％で，手術関連死亡は６％と報告されており，その
成績は不良である．現在当科では胸膜肺全摘術を第一
選択としてきたが，５年生存はI期症例の１例のみで，

全 体 の ２ 年 生 存 率 は１９.２％ と 不 良 で あ っ た．
Sugarbakerら１）は，胸膜肺全摘術に化学療法，放射線
療法を加えたtrimodalityを施行し，手術手技や術後管
理の進歩によって胸膜肺全摘術の死亡率を３.８％と低
下させた．また組織型が上皮型で，切除断端陰性，リ
ンパ節転移がなければ２年生存，５年生存がそれぞれ
６８％，４６％と良好な成績を報告している．西尾ら６）は
腫瘍が肺実質に浸潤していなければpleurectomyを標
準術式とし，IとII期の２年生存率はそれぞれ５７％，
４７％と比較的予後良好であったが，III期例は胸膜肺全
摘術と同様に予後不良であったと報告し，外科治療単
独の効果には限界があることを報告している．従って
標準術式はいまだ確立しておらず，更なる検討が必要
である．
化学療法に関しては，現在のところ標準治療は確立

されていない．様々な臨床試験が報告されているが，
cisplatin＋gemcitabineによる併用化学療法は平均生
存期間中央値で１０ヵ月，奏功率は４８％７）と比較的治療
成績が良好で，当科でも化学療法を積極的に施行して
いる．しかしいずれも対象数が少なく，今後の症例の
蓄積が待たれる．また本邦ではまだ認可されていない
が，pemetrexed＋cisplatinに４４８例の大規模なトライ
アルが施行され，平均生存期間中央値が１２.１ヵ月，奏
功率は４１％と報告された８）．将来の有望な薬剤として，
本邦でも今後の認可が待たれる．当科の手術症例にお
いてはIII期以上が多数を占め，術後の化学療法を併
用してもその予後は不良であった．２００４年からdown
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Table3 Postoperativefeaturesofthepatients.
Prognosis
(month)

Mainrecurrent
siteAdjuvanttherapyPathologyStage

(IMIG)Case

144:deceasedUnknownChemotherapyEpithelialI①
3:deceasedLocalNoneEpithelialIII②
3:deceasedUnresectableNoneEpithelialIII③
12:deceasedLocalRadiationEpithelialIII④
24:deceasedLocalRadiationEpithelialIII⑤
15:deceasedLymphnodeNoneEpithelialIII⑥
9:deceasedLocalChemotherapySarcomatousII⑦
9:deceasedLocalRadiation＊SarcomatousIII⑧
15:aliveMultipleorganRadiation(IMRT)＊BiphasicIII⑨
12:aliveNoneRadiation(IMRT)EpithelialIII⑩
6:aliveNoneRadiation(IMRT)＊BiphasicIII⑪

＊:+Inductionchemotherapy(cisplatin+gemcitabine)
IMRT(Intensity-modulatedradiotherapy)

Fig.1 Survivalcurveforallpatients(n=11).
(Kaplan-Meier)



stagingを目的として術前化学療法を３例に行ったが，
その効果が見られたものは１例に過ぎずその有用性は
見出せてはいない．術前化学療法に関する報告は，い
ま だ 散 見 さ れ る 程 度 で，Flores９）は cisplatin＋
gemcitabineによる術前化学療法によって，胸膜悪性
中皮腫９例中，８例が完全切除できたと報告している
がその長期成績に関しては言及されていない．また
Stewart１０）は胸膜肺全摘術の合併症を検討し，中でも術
前化学療法を施行した群では術後の急性肺障害や縦隔
偏位が有意に高率で出現したと述べており，手術に与
える悪影響も懸念される．当科ではこれまでに積極的
な化学療法を行ってきた．しかし胸膜肺全摘術という
過大な手術侵襲を受けた症例は体力の低下が著しく，
予定したadjuvant治療を完遂できない症例も見られた．
Sugarbakerらが提唱するtrimodalityは欧米人に行っ
たものであり，体格，体力ともに劣る我々日本人には
完遂が困難な症例があることが示唆され，個々の症例
に対して適切な治療法を選択していく必要があると思
われた．
悪性胸膜中皮腫で問題になるのはその高い局所再発

率であり，手術のみではコントロールし難い．自験例
では再発を確認しえた７症例のうち，５例が主として
局所再発であった．局所再発を制御するために放射線
療法が施行されているが，胸膜肺全摘術後の胸郭や縦
隔はその形状が大きく変化し，周囲には脊椎，肝臓，
腎臓，心臓などの重要臓器が存在し十分な線量が照射
できない症例も存在する．近年 Intensity-modulated
radiationtherapy（以下，IMRT）が登場し，照射野内
の線量分布に強弱をつけることで高線量照射が可能と
なった．まだ観察期間が短くその成果は明らかでない
が，自験例は現在３例施行し，２例は現在のところ局
所再発を認めていない．Ahamadら１１）は胸膜肺全摘術
後にIMRT照射を行い，１３ヵ月の観察期間中に局所再
発は認めなかったと報告しており，今後の局所再発を
制御できる可能性が示唆され，有望な治療法と考える．
今回横隔膜再建において，PTFEパッチの縫合部解

離を２例経験した．横隔膜再建においては，術後の放
射線治療における肝臓や腎臓への被爆軽減のため，元
来の胸腔外に腹部臓器が存在するように横隔膜を再建
するのが理想であろう．つまりPTFEパッチに緊張を
かけて再建するのが良いと考えられ，２例に行ったが
腹圧のため縫合部が解離した．そこで最近の１例は

PTFEパッチがドーム状になるように再建したところ
解離せず，肝臓と腎臓への被曝も許容範囲内とするこ
とができた．被曝線量と腹圧のバランスを考慮しなが
ら再建する必要があると思われた．
今後ますます増加してくるものと思われる悪性胸膜

中皮腫に関しては，病歴の詳細な聴取に加え，ハイリ
スク症例に対する積極的な検診と原因不明な胸水貯留
例，胸膜肥厚例に対するVATSを用いた早期診断が必
要で，かつ手術に加え，個々の症例に適切な化学放射
線療法を検討していく必要があるものと思われた．

結 語

①術前診断法として胸腔鏡下胸膜生検術は有用で
あった．
②手術と補助療法の治療成績は満足すべきものでは

なく，化学療法の新たなレジメンの開発や，IMRTな
ど新しい放射線治療の検討が必要と考えられた．
③単一施設では症例に限界があり今後多施設共同研

究などで症例の蓄積が必要であると思われた．

本論文の要旨は第４６回日本肺癌学会総会（２００５年１１
月，千葉）において示説発表した．
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Diffusemalignantmesotheliomaofthepleura
─aclinicalstudyof11cases─
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From1990to2005,11patientswereoperatedonformalignantpleuralmesothelioma.Outofthe11patients,8cases

weremaleand3caseswerefemale,withmeanageof53.4yearsold.Apasthistoryofexposuretoasbestoswas

identifiedin4patients(36%).Sevenpatients(64%)presentedwithsymptomssuchascough,chestpain,anddyspnea.

For4ofthem,video-assistedthoracoscopicbiopsywasthemosteffectivemethodfordiagnosis.extrapleural

pneumonectomywasperformedfor9casesandotheroperationsfor2cases.Wecouldnotconcludetheusefulnessof

trimodaltherapyconsistingofsurgery,chemotherapy,andradiotherapy.The2yearsurvivalrateof11patientswas

13.3%.Foranearlierdefinitivediagnosis,thoracoscopicpleuralbiopsyshouldbedoneincaseswithpleuraleffusionof

unknownorigin.Establishmentofappropriateindicationsforoperation,andthedevelopmentsofeffective

chemotherapyandradiotherapyareneededfortheimprovementofthesurvivalrateinmalignantpleural

mesothelioma.


