
Table 1　Patient characteristics

Bone MetastasesNumber of cases

178 (24%)

120 (20%)

 58 (36%)

 99 (35%)

 28 (13%)

 18 (26%)

 26 (17%)

　5 (38%)

　2 (11%)

748

587

161

285

212

 69

151

 13

 18

Total

　Male

　Female

Histologic type

　Adenocarcinoma

　Squamous cell ca.

　Large cell ca.

　Small cell ca.

　Ad/Sq

　Others

＊ p ＜ 0.05　＊＊ p ＜ 0.01

＊

＊

＊＊

I．はじめに

肺癌は多彩な進展形態を示し早期に遠隔転移を来しや

すい悪性腫瘍の一つである．特に骨への転移頻度は高く

15～44％と報告されており1）～4），さらにその有無は予後

因子の一つであると考えられている．また，臨床におい

ては疼痛を始め様々な骨転移症状をきたすことから，い

かに quality of life（QOL）を改善させるかが重要な課

題となる．今回われわれは，原発性肺癌骨転移症例に対

する適切な治療方針を検討する目的で自験例について検

討し，若干の文献的考察を加えた．

II．対象および方法

対象（Table 1．）は，1985 年 1 月から 1995 年 10 月

までの 11 年間に当センターで入院治療された原発性肺

癌 748 例中，臨床的に入院時骨転移が診断された 178 例

とした．男性 120 例，女性 58 例で，組織型は腺癌 99 例，

大細胞癌 18 例，小細胞癌 26 例，扁平上皮癌 28 例，そ

の他 7例であった．

骨転移の診断は骨シンチによってなされたが，鑑別の

困難な一部の症例では，MR検査，骨X線，症状，臨

床経過より総合的に骨転移の有無を判定した．

生存率は治療開始日からの期間を用い，Kaplan-Meier

法で計算し，各群間の有意差検定はGeneralized Wil-

coxon test を用いた．統計学的分析は χ2 検定または
Mann-Whitney U検定を用い，いずれの検定も危険率 p

<0.05 をもって統計学的有意差とした．

III．結 果

1．頻度

全体の骨転移率は 24％で，組織型別では，腺癌が最

も頻度が高く（35％），次いで大細胞癌（26％），小細胞

癌（17％），扁平上皮癌（13％）の順であった．性別お

よび組織型に有意差が認められ女性に頻度が高く，腺癌

における骨転移発生頻度は小細胞癌（p<0.05），扁平上
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Table ２　Levels of carcinoembryonic antigen

Bone meta ( － )Bone meta ( ＋ )

 96.8 ± 35.2＊

118.4 ± 60.2＊

12.9 ± 11.8

86.3 ± 41.5

　63.3 ± 57.9＊＊

254.1 ± 89.5 

403.3 ± 157.4

10.6 ± 2.8 

107.5 ± 53.1 

94.0 ± 51.6

Total

Adenocarcinoma

Squamous cell ca.

Large cell ca.

Small cell ca.

Mean ± SP　 　　　　＊＊ p ＜ 0.05
＊ p ＜ 0.001

Table ３　Symptoms and response to irradiation, surgery, or both, for 
　 bone metastases

Response (%)RTx＊ /Surgery
(RTx & Surgery)Incidence (%)Cases

94/( － )

50/100 

66/( － )

35/None 

8/4　　

3/None

44.9 

7.8

1.6

80 

14 

3

Pain

Fracture

Gait disturbance

 0/( － )
(100)

4/None
(1)

3.36Vesicorectal
　disturbance

0/0　
(100)

4/1　　
(1)

3.36Paralysis

75 ( － )

100/( － ) 

4/None

2/None

2.8　　

1.1　　

5

2

Numbness

Sensory

　disturbance

50 (74%)6765.1 116Total

＊ RTx : Radiotherapy

皮癌（p<0.01）に比べ有意に高かった．また，各組織型

の病期別の検討では III 期，IV期症例の割合が腺癌 96

％，大細胞癌 100％，小細胞癌 96％，扁平上皮癌 92％

と差がないのに対し，転移頻度は腺癌 36％，大細胞癌 26

％，小細胞癌 17％，扁平上皮癌 14％で同様の結果であっ

た．

2．carcinoembryonic antigen（以下 CEA）

入院時の血清CEA値を（Table 2）に示す．血清CEA

の陽性率は骨転移例 80%,IV 期非骨転移例 69％で，血

清CEA値（Mean±SP）は骨転移例 0.8～1,1600（254.1

±89.5）ng�ml，IV期非骨転移例 0.5～4,265（96.8±35.2）
ng�ml と骨転移例では血清CEA値が有意に高値であっ
た（p<0.0001）．組織型別の検討では腺癌（p<0.001），

小細胞癌（p<0.05）で有意差が認められた．また，転移

が骨のみに認められた症例 67 例についての検討では，

血清CEAの陽性率は 78％，血清CEA値は 0.8～601

（49.7±13.3）ng�ml であった．
3．症状および治療効果

症状および治療効果を（Table 3）に示す．入院時骨

転移の症状発現率は 178 例中 116 例（65％）と高率であ

り，疼痛が最も多く 80 例（44％）で実に転移症状の 68

％を占めていた．骨転移の局所療法として 67 例に放射

線治療または外科的治療が行われた．放射線治療は，患

者の全身状態すなわち performance status（以下 PS）や

期待される予後などを検討し，個別に照射法を決定した．

原則的には 1回 2 Gy，週 5回法で総線量を 30 Gy とし

たが，PSの悪い症例や予後不良の症例に対しては，1

回 3～5 Gy，週 2～3回法とした．治療効果は症状消失，

著効，やや有効，不変，増悪の 5段階評価とし，著効以

上の症状改善を有効例とした．

i）放射線治療

67 例中 60 例に対し放射線単独の治療を行った．内訳

（有効率）は疼痛 35 例（94％），骨折 8例（50％），歩行

障害 3例（66％），しびれ感 4例（75％），知覚障害 2例

（100％）であった．一方，全身状態が不良で予後があま

り期待できない症例や完全麻痺をきたし術後も症状の回

復が困難との理由から手術適応外となり，放射線単独で

治療された膀胱直腸障害や麻痺症例の 8例では，症状の

改善は 1例も認められなかった．

ii）外科的治療

骨転移巣に対して外科的治療が行われた症例は骨頭置

換術 4例，椎弓切除術 3例であった．骨頭置換術の 1例

と椎弓切除術の 2例には術後放射線治療を行った．治療

効果は置換術例では全例有効で，椎弓切除例では 3例中

2例が有効であった．麻痺症例に対する外科治療の改善

率は 67％であった．また，術後の合併症は 1例も認め

られず，有効例では早期離床が可能となった．

局所療法による症状の改善は 50 例（74％）に認めら

れ，除痛効果に関しては 94％であったが，膀胱直腸障

害，麻痺といった神経障害の改善は 41％にすぎなかっ

た．

4．予後

骨転移例を対象に，転移による症状の有無，転移巣に

対する局所療法の有無，転移巣に対する治療効果の有無
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Years

Percent survival

Symptomatic (N=109,MST=4.7M)
Asymptomatic  (N=67,MST=5.2M)

100

50

0 5

Percent survival

Treated (N=68,MST=5.2M)
Untreated (N=108,MST=4.2M)

Years

100

50

0 5 10

の各々の二群間の生存期間中央値を求めた．生存期間中

央値は，転移症状有�無の群が 4.7 カ月�5.2 カ月（Fig. 1），
局所療法有�無の群が 5.2 カ月�4.2 カ月（Fig. 2），治療
効果有�無の群が 5.2 カ月�2.8 カ月（Fig. 3）で，各々の
二群間に有意差は認められなかった．しかし，治療効果

の認められた症例では，治療効果の認められなかった症

例と比較し予後良好の傾向が認められた．また，骨転移

例と IV期非骨転移例における生存期間中央値は，骨転

移例が 5カ月，IV期非骨転移例が 7.3 カ月で，有意差

は認められないものの骨転移例では予後不良の傾向が認

められた（Fig. 4）．

IV．考察

原発性肺癌の骨転移の頻度は高く，剖検例では

Johnston1）が 44%，Napoli ら2）が 35％と報告している．

肺癌診断時に限った転移率では，川崎ら3）が 15.7％，沖

本ら4）が 18.5％と報告しており，自験例の 748 例中 178

例（24％）は比較的高い頻度であるが他の報告とほぼ同

様であった．

組織型別にみると，転移頻度は腺癌3）5），大細胞癌4）が

最も高いとするものなど報告は様々であるが，扁平上皮

癌の頻度が最も低いのは一致している．自験例でも扁平

上皮癌の転移頻度は最も低く，腺癌の転移頻度は小細胞

癌，扁平上皮癌に比べ統計学的に有意に高かった．また，

今回の検討では入院時の骨転移例のみを対象としている

ため，転移頻度が組織型による生物学的な転移のしやす

さというより発見までの期間という物理的・時間的な問

題である可能性も考えられ，各組織型の病期別の検討を

Fig. 1 Survival of symptomatic and asymptomatic patients with bone metastases.

Fig. 2 Survival curves of treated and untreated patients with bone metastases.
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行った．その結果，進行期例においても小細胞癌，扁平

上皮癌では転移頻度が有意に低く，腺癌では生物学的に

骨転移をきたしやすいと考えられた．

骨転移の補助診断として，塩6）は骨転移症例 7例にお

ける血清CEAを検討し，骨転移を認めない症例と比べ

有意に高値を呈したと報告している．今回のわれわれの

検討でも骨転移例は非骨転移例に比べ血清CEAの陽性

率が高く，血清CEA値において有意差が認められたこ

とから，骨転移の補助診断における血清CEAの有用性

が示唆された．しかし，扁平上皮癌においてはむしろ非

骨転移例でCEA値の高い傾向が認められており，その

有用性は認められなかった．転移が骨のみに認められた

症例に関する検討では，統計学的に血清CEA値が 120

ng�ml 以上で骨転移をきたしている可能性が高く，原発
性肺癌で血清CEA値が高値の場合，骨転移の有無を検

索する必要があると考えられた．

治療に関しては，67 例に局所療法として放射線治療

または外科的治療を行い，全体の症状改善率は 74％で

あった．放射線治療による疼痛寛解効果は 75～100％と

報告されており7）～10），自験例でも 94％と良好な成績が

得られた．さらに片野ら11）は，10 Gy 未満で全体の約半

数以上の症例に自覚的改善が得られたと報告している．

骨転移による疼痛に対しては，放射線治療が有効かつ即

効的な方法であり，QOLの面からは積極的に照射を施

行するべきであると考えられた．また，脊椎転移による

膀胱直腸障害や麻痺に対する放射線治療は，唐沢ら7）は

Fig. 3 Survival curves of patients who did and did not respond to treatment for bone metastases.

Fig. 4 Survival curves of patients with stage IV disease, with and without bone metastases.
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改善率が 64％で，症状の出現から照射開始までの日数

が短いもので改善は著明であったと報告している．自験

例においては，しびれ感や知覚障害に対しては放射線治

療が有効であったが，膀胱直腸障害や麻痺に対しては全

例無効であった．その理由として，今回の検討が入院時

の骨転移例のみを対象としたため，他科を初診して最終

診断までに時間を要した，あるいは症状発現から入院ま

でに時間を要したという背景がある．最終的には治療開

始までに日数が経過していた症例であったこと，または

予後があまり期待できない理由から外科的治療の適応外

となった症例に対して放射線治療したことが原因と考え

られた．すなわち完全麻痺を呈するような神経症状の進

行した症例に対しては放射線治療は無効であると考えら

れた．

一方，外科的治療の効果については自験例の症例数が

少なく今後の検討が必要ではあるが，患者の予後と転移

症状の程度を考慮にいれたうえで手術適応を決定してお

り，7例中 6例において治療効果が得られた．諸家の報

告12）～14）でも麻痺症例に対する治療効果は比較的良好であ

るが，治療成績を向上させるためには手術適応と手術の

タイミングが問題となる．石井ら13）は完全麻痺にまで進

行すると回復は不可能であり，少なくとも知覚が残って

いる段階以上で手術可能症例に対してはできるだけ早期

（48 時間以内）に治療を行うことが重要であると報告し

ている．

骨転移は多発性のことが多く自験例でも 63％に多発

性転移が認められていた．このような症例に対しては，

骨折等により麻痺や運動障害といった著しいQOLの低

下が予測される部位に対し放射線治療が良い適応とな

り，すでにそれらの症状が出現している症例に対しては

患者の予後，症状の程度，全身状態を考慮した上で放射

線治療もしくは外科的治療の適応を検討することが妥当

であると考えられた．

予後に関しては，川崎ら3）は原発性肺癌 1180 例の検討

を行い，骨転移症例の中間生存期間は 5.5 カ月で，骨転

移のない IV期群の 7.5 カ月と比較して有意に短かった

と報告している．自験例においても骨転移例が 5カ月，

IV期非骨転移例が 7.3 カ月でほぼ同様の結果であり，

有意差こそ認められなかったが骨転移例で予後不良の傾

向が認められた．また，局所治療と予後は関係しないと

いう報告12）13）15）が多く，今回の検討でも生存期間中央値

が局所治療を行った群では 5.2 カ月であったが，局所治

療を行わなかった群では 4.2 カ月と有意差はみられな

かった．しかし，治療効果と予後の関係をみると，生存

期間中央値は治療効果の認められた群が 5.2 カ月であっ

たのに対し，治療効果の認められなかった群が 2.8 カ月

で有意差は認められなかったが，治療効果の認められた

症例では予後良好の傾向が認められた．

肺癌の骨転移に対しては，積極的に局所療法を行うこ

とがQOLの面からも有用であり，転移巣が制御された

一部の症例においては予後の改善が期待できると考えら

れた．
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Abstract

Bone Metastasis of Primary Lung Cancer

Hidetomi Ryo1）, Hiroshi Sakai2）, Syuichi Yoneda2）and Yukio Noguchi2）
1）1 st Department of Internal Medicine, Toho University School of Medicine,

6-11-1 Omori-Nishi Ota-ku, Tokyo 143-0015, Japan.
2）Department of Pulmonary Medicine Clinic, Saitama Cancer Center,

818 Komuro Ina, Saitama 362-0806, Japan.

To improve the treatment of patients with bone metastasis from lung cancer, 178 (23.8%) of 748 patients with

primary lung cancer admitted to our hospital during an 11-year period were studied. The 178 patients were

mainly women. The frequency of bone metastasis was significantly higher among patients with adenocarcinoma

than among those with small cell or squamous cell cancer. The concentration of carcinoembryonic antigen in se-

rum was significantly higher in patients with bone metastasis than in those with stage IV lung cancer without

bone metastasis. The bone lesions were symptomatic in 116 patients (65%) and were treated in 67. Symptomatic

improvement was achieved in 50 patients (74%) and pain was alleviated in 94%. However, neurological disorders

improved in only 41%. Differences in survival did not depend on the presence or absence of symptomatic bone me-

tastasis or no whether the metastases were treated. The median survival time of patients who responded to treat-

ment tended to be longer than that of patients in whom treatment was not effective. The median survival time

calculated from the start of treatment was 5 months for patients with bone metastasis and 7.3 months for patients

with stage IV disease without bone metastasis. Aggressive local treatment may be effective for painful bone me-

tastasis.
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