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は じ め に

胸膜中皮腫は稀な腫瘍であるが，この１０年間に症例
数は増加し，２０２５年ころにピークに達すると推測され
ている１）．

胸膜中皮腫に対する標準治療は未だ確立されていな
いが，根治的な外科治療として胸膜肺全摘術が行われ
ている．近年，手術・化学療法・放射線療法の
trimodalitytherapyで良好な成績が示されているが，
再発症例を経験する機会が増えている．今回我々は，
当院で経験した胸膜肺全摘術後の再発例について検討
したので報告する．

対象と方法

１９９３～２００８年までの期間に，当センターで加療を
行った胸膜中皮腫は８１例である．そのうち２４例に胸膜
肺全摘術が行われ，１０例に再発を認めた．この１０例の

臨床病理学的背景，再発形式，再発後の治療について
検討した．病期分類は InternationalMesothelioma

InterestGroup（IMIG）病期分類に拠った．生存率は
診断時を起点として２００８年１２月３１日現在での転帰を調
査し，Kaplan-Meier法を用いて算出した．

結 果

手術症例２４例の性別内訳は，男性２３例，女性１例で，
平均年齢は６２.６歳（５２～７５歳）であった．病理組織型
は上皮型１６例，肉腫型６例（線維形成型３例），二相型
２例であった．臨床病期III期以上の進行例が６例で
あった．病理学的診断により，T1～T2の症例が１例，
T2～T3の症例は４例で，心膜浸潤２例，胸壁浸潤２
例，縦隔脂肪浸潤を１例に認めた．多列CT導入後の
症例は１０例で，１例のみが心膜への浸潤が評価できて
いなかった．リンパ節転移に関しては２２例に縦隔リン
パ節郭清が行われ，２例に縦隔リンパ節に，３例に気
管支肺リンパ節に転移が認められた．リンパ節転移を
疑い，FDG-PETが４例に施行されたが，偽陰性はな
かった．補助療法は，術後化学療法が９例，術前化学
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療法が１例，術後放射線療法が１例，術後化学＋放射
線療法が１例，術中胸腔内化学療法が１例であった
（Table1）．術後に昇圧剤を必要とする心不全や心房
細動等の合併症が９例に発生し，morbidity３７.５％で
あった．また術後関連死亡が１例（ARDSの発症）あ
り，mortality４.２％ で あ っ た．観 察 期 間 は，１～
７０.２ヵ月で，観察期間中央値は８.９ヵ月であった．

再発症例１０例の性別内訳は，男性９例，女性１例で，
平均年齢は６２.３歳（５４～７５歳）であった．病理組織型

は上皮型７例，肉腫型２例，二相型１例であった．臨
床病期は，II期８例，III期２例であった．病理病期は，
II期２例，III期８例で，T2～T3の症例およびリンパ
節転移陽性の症例は全例に再発を認めた．再発までの
期間は，平均８.５ヵ月（１～１７ヵ月）であった．再発部
位は，２例が遠隔転移で，８例は局所再発であった．
補助療法としては，術後化学療法が２例に，術後放射
線療法が１例に行われていた．再発時の治療としては，
補助化学療法に Pemetrexedを使用した症例は，
Gemcitabine＋Vinorelbine（２例）が使用された．化学
療法未施行例は，Pemetrexedが認可される以前は，
Gemcitabine＋Vinorelbine（５例）が使用され，認可後
はPerformancestatusにより，Cisplatin＋Pemetrexed
（１例）またはCarboplatin＋Pemetrexed（２例）が選
択された．再発病変の進行による死亡が６例，奏効ま
たは安定しているが，Performancestatusの低下に伴
い化学療法中止が４例であった．
予後についてみると，手術症例２４例の５年生存率は

１７.１％で，生存期間中央値は１２.１ヵ月であった（Fig.
1）．術後の無病生存期間中央値は１３.２ヵ月で（Fig.2），
再発からの生存期間中央値は９ヵ月であった．

考 察

わが国における胸膜中皮腫に対する手術術式は，
Sugerbakerら２）の報告に代表されるように胸膜肺全摘
術が行われるようになってきた．近年，Pemetrexed
やGemcitabineといった，新規抗癌剤の開発により，
ある程度の腫瘍制御力をもった化学療法が外科切除の
併用療法として使用されたり，術後に放射線療法を併
用したりすることにより，局所制御力を高めることが
できるようになった３）．さらに，術前に化学療法を行
うtrimodalitytreatmentのphaseII試験でIII・IV期の
進行期の症例でも生存延長が可能であることが報告さ
れた４）．
胸膜肺全摘術の成績に関する報告では，Sugerbaker

ら２）は，２年生存率および５年生存率はそれぞれ３８％，
１５％で手術死亡３.８％と報告している．Takagiらのわ
が国における手術例の調査では，１１６例の胸膜中皮腫
に対する胸膜肺全摘術について，その２年および５年
生存率はそれぞれ２９.７％，９.１％で手術死亡６％と報
告している５）．玄馬らは，２００３～２００５年までの人口動
態統計で把握された中皮腫による死亡例２７４２例のうち，

Table1 PatientCharacteristicsinOperableCases
24Numberofpatients

23MaleGender
1Female

62.6±6.4Age(years)

16EpithelioidtypeHistologicalsubtype
6Sarcomatoidtype
2Biphasictype

11LeftAffectedside
13Right

4Ic-Stage(IMIG)
14II
6III

4T1N0M0c-Stage(IMIG)
14T2N0M0
5T3N0M0
1T3N2M0

3Ip-Stage(IMIG)
11II
10III

3T1N0M0p-Stage(IMIG)
11T2N0M0
2T2N1M0
5T3N0M0
1T3N1M0
2T3N2M0

11EPPSurgicalmethods
9EPP+CT
1CT+EPP
1EPP+RT
1EPP+CT+RT
1EPP+IPT

EPP:ExtrapleuralPneumonectomy,CT:Chemotherapy,
RT:Radiotherapy.＊IPT:IntrapleuralHypotonicTreat-
ment.
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胸膜中皮腫５０２例の検討で，胸膜肺全摘術の生存期間
中央値が１１.１ヵ月，２年および５年生存率はそれぞれ
２１.０％，１.６％と報告している６）．東山ら７）の全国アン
ケート調査による報告においても，２年生存率および
３年生存率は，それぞれ３３％，２１％であり，Takagiら５）

の報告とあわせても本邦における胸膜中皮腫に対する
外科的成績がこの２０年間にほとんど変わってないこと
が示唆され，治療の困難さが窺われた．術式に関して
は，胸膜肺全摘の他に胸膜切除・剥皮術も行われてい
るが，最近報告された６６３例の外科手術症例のレ
ビューによると，胸膜肺全摘術と胸膜切除・剥皮術と
の比較で生存率および術死率ともに胸膜肺全摘術の方
が不良であり８），Mayoclinicの自験例の検討でも術後
合併症を考慮すると胸膜肺全摘術の有効性は明らかで

ないと結論されている９）．Takagi５）および東山７）らの報
告でも，胸膜肺全摘術が占める割合は，手術症例の
６１％と５５％で，胸膜肺全摘術と胸膜剥皮術などの縮小
手術施行例の術後成績もほぼ同等であった．現在，英
国で胸膜肺全摘術の生存に対する意義を明らかにする
た め の 前 向 き の 臨 床 試 験（TheMARStrial：
mesotheliomaandradicalsurgery）が進行中であり，結
果に興味があるところである１０）．
再発に関する検討では，LungCancerStudyGroup

の報告では，胸膜肺全摘術のみの治療では，再発を
７６％に認め，そのうち局所再発が５４％で遠隔転移が
４６％に認められた１１）．Riceらの報告では，胸膜肺全摘
術および胸膜剥皮術の術後に化学療法を追加した症例
では，再発を６７％に認め，そのうち局所再発が８３％で

Fig.1 Overallsurvivalwithextrapleuralpneumonectomy.

Fig.2 Diseaseprogressionofextrapleuralpneumonectomy.
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遠隔転移が４２％に認められた１２）．Sugerbakerらの報
告では，胸膜肺全摘術の術後に化学・放射線療法を追
加した症例では，再発を５４％に認め，そのうち局所再
発が６７％で遠隔転移が１７％に認められた１３）．最近の報
告では，Floresらは，３８５例に胸膜肺全摘術を行い，そ
のうち６９％にtrimodalitytherapyを行い，５６.８％に再
発を認め，そのうち局所再発が３３％で遠隔転移が６６％
に認められた８）．遠隔転移に関しては，化学療法で多
少とも制御されているが，局所に関しては，化学・放
射線療法による改善は認められるが，制御の困難さが
窺われた．また，Perrotらは，trimodalitytherapyの予
後因子としてN2因子を挙げており，術前病期診断精
度の向上と，術前病期診断に基づく治療法の確立が必
要であると考えられた１４）．現時点では，多列CTによ
るT因子の評価や，FDG-PETや縦隔鏡によるN因子
の評価の向上が考えられる１５）．
胸膜肺全摘術後の再発に対する確立した治療法はな

く，現在のところPemetrexedやGemcitabineを使用し
ているが良好な結果が得られていない．今後，多施設
共同の検討や分子標的治療や遺伝子治療等の新規治療
方法等の開発が望まれる．

結 語

胸膜肺全摘術後は，局所再発が多く，特に進行症例
の予後は悪かった．画像診断による術前病期診断と病
理診断に基づく術後診断の不一致がひとつの問題であ
る．外科手術症例の治療成績の向上とともに，術前病
期診断方法の向上および局所制御法の確立が望まれる．
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Methods:Between1993and2008inourinstitution,24patientswithmalignantpleuralmesotheliomaunderwent

extrapleuralpneumonectomy.Weevaluated10patientswithrecurrence.Results:Therewere9malesand1female.

Themedianagewas62.3years(range,54to75years).Thehistologywasepithelioidin7,sarcomatoidin2,and

biphasicin1.Therewere8patientswithclinicalstageIIand2patientswithstageIII.Therewere2patientswith

pathologicalstageIIand8patientswithstageIII.Twopatientsreceivedadjuvantchemotherapyandonepatient

radiationtherapyafterextrapleuralpneumonectomy.Themediantimetofirstfailurewas8.5months(range,1to17

months).Thesitesofinitialrecurrencewerelocalin8patientsanddistantin2.Allpatientsreceivedchemotherapy

afterthediagnosisofrecurrence(regimensconsistedofpemetrexedin3patientsandgemcitabinein7).Themedian

disease-freesurvivalperiodof24patientswas13.2months,andthatof10patientswithrecurrencewas7.0months.

Themediansurvivalfrom recurrencewas9months.Conclusion:Themostcommonsiteofrecurrencewasthe

ipsilateralhemithorax.Futurestrategiesshouldinvestigatemethodsofenhancinglocaltumorcontrol.


