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緒　　言

Cottinらは，2005 年に上葉に気腫性病変，下葉に間質
性病変が認められる病態を，気腫合併肺線維症（com-
bined pulmonary fibrosis and emphysema：CPFE）と提
唱した1）．その特徴は，％VCや FEV1/FVCが比較的良
好に保たれながら％DLCOが低下すること，労作時の低酸
素血症を呈すること1）～6）などがある．我が国でも，1991
年の厚生省特定疾患びまん性肺疾患調査研究班の第三次
改訂案「特発性間質性肺炎（IIPs）の臨床的診断基準」に
おいて，CPFEに相当する病態を，気腫を合併する IIPs
の非定型例（B群）として分類している7）～9）．
このCPFEには，高率に肺癌を合併するが2）10）11），合併
した肺癌に対する外科的治療の適応，手術成績，術後の
間質性肺炎の急性増悪，予後等について詳細な見解は得
られていない．今後，喫煙指数の高い人が高齢化してい
くとともにCPFE患者が増加し，それに合併する肺癌も
増加すると予測される．今回，我々はCPFE合併肺癌に
対する肺手術症例を対象に，臨床像，術前術後の呼吸機
能，手術成績，術後合併症，予後等について検討した．

研究対象と方法

2010 年 4月～2012 年 9月の間に，当院において肺癌の
診断で肺切除術を施行し術前に胸部CTを撮像していた
392 例のうちで，術前のCTにてCPFEと診断した 27 症
例31病変について後方視的に検討した．なお，手術適応
については，CPFE合併肺癌においても一般的な肺葉切
除と同様に，呼吸器外科および呼吸器内科が合同で年齢，
全身状態，併存症の有無，呼吸機能などを検討し，呼吸
機能上はFEV1 1.5 L 以上，％DLCO 60％以上，この条件
が満たされていない場合は 3階に相当する階段（18 段×
3階）を年齢相応のスピードで昇れることを基準とし，最
終的には呼吸器外科医の判断にて決定していた．
検討項目は，臨床像，肺癌の組織型・局在，術前病期，
間質性肺炎の画像パターン，肺高血圧症の合併の有無，
術前の呼吸機能，手術方法，術式，手術時間，術中の吸
入酸素濃度（fraction of inspiratory oxygen：FIO2）およ
び一回換気量，術後の気管内挿管の期間，入院期間，術
後病期，術後合併症，術後の間質性肺炎の急性増悪，術
後の呼吸機能，予後とした．統計解析ソフトはGraph-
Pad Prism（Version 5）を使用し，2群間の比較には
Mann-Whitney U 検定を用い，有意差水準を 5％未満と
した．
なお，この研究は熊本大学倫理委員会の承認を得てな
されている．
本研究におけるCPFEの定義：本研究においては，CT
で上葉優位に気腫性変化，下葉優位に間質性病変を認め
る症例をCPFEと定義した．気腫については上肺野の任
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意スライスにおいて気腫性変化が 10％以上を占めるも
のとした6）12）．薬剤性や塵肺など原因の明らかな間質性
肺炎の症例や肺手術の既往のある症例は除外した．CT
の読影は 2名の日本呼吸器学会認定専門医が独立して行
い，2名の診断がCPFEで一致した症例を本研究の対象
とした．

成　　績

1．臨床像，肺癌の組織型・局在，術前病期（表 1）
今回解析した 27 症例の臨床像，肺癌の組織型・局在，

術前病期について表 1に示す．27 例中 4例（14.8％）は
多発癌の症例であったため，計 31 病変について検討し
た．なお，症例 7は，術前に右下葉 S6c の腺癌の診断が
得られており，胸部CTで右下葉S6bと左下葉S10 に小結
節影を認めていた．右下葉切除および左 S10 部分切除術

を施行したところ，術後病理検査で右 S6b は腺癌，左下
葉は肺内リンパ節と診断されたため，右下葉の多発癌と
して解析した．
年齢は 60～83 歳（平均 73.52 歳，中央値 73 歳），男性
26例，女性 1例と圧倒的に男性が多かった．27例全例に
喫煙歴があり，現喫煙者が13人，既喫煙者が14人であっ
た．喫煙指数は 420～2,400（平均 1,120±481）で，重喫
煙者が多かった．組織型は腺癌 16 病変（51.6％），扁平
上皮癌 11 病変（35.5％），小細胞癌 2病変（6.5％），腺扁
平上皮癌 1病変（3.2％），紡錘細胞癌 1病変（3.2％）で
あった．
肺癌の局在部位は，右上葉 4病変，右中葉 1病変，右
下葉 9病変，左上葉 6病変，左下葉 11 病変で，下葉に
64.5％と多く認められた．CT上の肺癌の発生部位は，気
腫化部位に 15 病変，線維化部位に 5病変，気腫と線維化

表 1　臨床像

症例 年齢 性別 喫煙指数＊ 肺癌の
組織型 肺癌の局在 術前病期 間質性肺炎

画像パターン
KL-6

（U/ml）
SP-D

（ng/ml）
推定 PAP
（mmHg）

BNP
（pg/ml）

1 63 男性 860 Ad R S9・10 IIA NSIP ― ― ― ―
2 82 男性 1,340 Sq L S1＋2 IA NSIP ― ― なし 53.7
3 78 男性 1,000 Small L S6 IA NSIP ― ― なし ―
4 71 男性 900 Spindle R S8～10 IIB NSIP ― ― 32 95.3
5 83 男性 1,260 Sq L S10 IB IPF 863 ― なし ―
6 81 男性 1,680 Sq L S10 IIB NSIP ― ― 34 71.3

7 77 男性 740
Ad R S6 IA

NSIP ― ― なし ―
Ad R S6 ―

8 77 男性 1,760 Ad R S10 IB IPF 790 141.4 36 62.3
9 81 男性 2,160 Sq L S10 IA NSIP 877 ― なし ―
10 82 女性 600 Sq L S10 IB NSIP 267 35.2 16 ―
11 72 男性 1,560 Sq R S1 IA IPF 331 ― なし 87.2
12 74 男性 600 Ad L S8 IIA IPF 488 167.2 33 62.8
13 73 男性 2,400 Sq L S10 IA NSIP ― ― ― ―
14 81 男性 1,300 Small L S6 IA NSIP ― ― なし ＜5.8
15 70 男性 1,500 Sq R S3 IA NSIP 343 ＜17.3 19 ―
16 73 男性 1,060 Ad R S6 IIA NSIP ― ― ― 15.9
17 76 男性 500 Ad L S3 IIA NSIP ― ― 28 20.8
18 62 男性 600 Ad R S6 IA  IPF 815 ― ― ―
19 72 男性 1,040 Ad L S1＋2 IB NSIP 354 ― 30 ―
20 60 男性 1,000 Sq L S1＋2 IA NSIP ― ― なし ―
21 83 男性 700 Sq L S6 IA NSIP 409 ― 26 ―

22 69 男性 1,000
Ad R S2 IA

IPF 178 17.6 28 ―
Ad R S6 IA

23 62 男性 1,260 Sq L S3 IIIB IPF ― ― ― ―

24 71 男性 1,290
Ad L S3 IIIA

IPF 772 77 40 25.8
Ad L S10 IA

25 62 男性 840 AdSq R S4 IB NSIP ― ― なし ＜5.8
26 69 男性 860 Ad L S6 IA IPF 1,292 152.9 ― ―

27 81 男性 420
Ad R S2 IA

IPF 289 ― 28 ―
Ad R S6 IA

＊下線は現喫煙者．Ad：adenocarcinoma，Sq：squamous cell carcinoma，Spindle：spindle cell carcinoma，Small：small cell carcinoma，
AdSq：adenosquamous carcinoma，R：右，L：左，NSIP：nonspecific interstitial pneumonia，IPF：idiopathic pulmonary fibrosis，
PAP: pulmonary arterial pressure，なし：測定なし．
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の混在部に 5病変，正常肺野に 6病変発生していた．組
織型別では，腺癌では気腫化部位 8病変，線維化部位 4
病変，正常肺野 4病変，扁平上皮癌では気腫化部位 5病
変，線維化部位 1病変，気腫と線維化の混在部 3病変，
正常肺野 2病変，小細胞癌では気腫化部位 1例，気腫と
線維化の混在部 1病変であった．
肺癌取扱い規約第 7版に準じた術前の病期分類は，単

発癌 23 症例では，IA期 11 例，IB期 5 例，IIA期 4 例，
IIB期 2 例，IIIB期 1 例であった．多発癌 4症例では，症
例 7は右 S6c 病変のみ術前に肺癌の診断が確定しており
病期は IA期であった．残りの 3症例中 2症例は 2病変
とも IA期，残る 1例は IA期と IIIA 期であった．術前
に肺癌の診断が得られていた 30 病変においては，I期が
22 病変（73.3％）と非常に多かった．
2．間質性肺炎の画像パターン（表 1）
間質性肺炎の画像パターンはCT所見より，特発性間

質性肺炎診断と治療の手引に準じて，分布が末梢優位で
牽引性気管支拡張所見や蜂巣肺を認めるものを特発性肺

線維症（idiopathic pulmonary fibrosis：IPF）パターン，
気管支血管束に沿う分布で比較的均一なすりガラス影あ
るいは浸潤影を認めるものを非特異性間質性肺炎（non-
specific interstitial pneumonia：NSIP）パターンとした．
その結果，IPFパターン 10 例，NSIP パターン 17 例で
あった．血清KL-6 値は測定していた 14 例中 6例にて高
値で，surfactant protein D（SP-D）値は 7例中 3例にて
高値であった．
3．肺高血圧症（表 1）
経胸壁心臓超音波検査は 21 例で施行していた．三尖
弁逆流を認めた 12 例で右房圧を 5 mmHgと仮定して推
定肺動脈収縮期圧を計算した．推定肺動脈収縮期圧 40 
mmHg以上を肺高血圧症とした場合，肺高血圧症の合併
は 1例のみであった．血漿 brain natriuretic peptide
（BNP）値は 11 例で測定しており，8例で高値であった．
4．術前呼吸機能検査（表 2）
術前の呼吸機能検査は，％VCが平均値で99.2±18.2％，
中央値で 94.7％（75.4～149.1％），FEV1/FVCが平均値

表 2　術前および術後呼吸機能検査

症例
術　前 術　後

VC
（L）

％VC
（％）

FEV1
（L）

FEV1/FVC
（％）

％DLCO
（％）

A-aDO2
（Torr）

VC
（L）

％VC
（％）

FEV1
（L）

FEV1/FVC
（％）

実測値/予測値
VC FEV1

1 3.98 113.7 2.96 74.2 88.4 ― 3.36 96.6 2.64 81.0 1.18 1.25
2 2.34 78.3 1.44 66.1 87.5 29.4 ― ― ― ― ― ―
3 3.46 108.5 1.17 34.5 101.9 10.2 2.83 89.6 1.11 39.9 1.07 1.25
4 2.81 89.2 2.06 69.8 61.3 ― 1.86 60.0 1.52 80.9 0.93 1.03
5 2.12 75.4 2.04 99.0 ― ― ― ― ― ― ― ―
6 2.53 85.2 2.01 70.3 80.4 36.3 2.56 86.2 1.96 73.7 1.33 1.28
7 3.38 113.4 2.05 62.7 85.1 11.7 2.42 80.9 1.93 80.8 1 1.32
8 3.12 93.1 2.69 85.7 48.0 5.7 ― ― ― ― ― ―
9 2.88 94.7 2.11 70.8 66.8 28.9 ― ― ― ― ― ―
10 1.80 93.8 1.07 74.3 76.2 17.7 ― ― ― ― ― ―
11 2.33 77.4 1.7 76.2 65.7 9.0 2.18 72.9 1.76 77.2 1.09 1.19
12 3.11 97.5 2.38 75.8 51.2 25.7 2.08 65.6 1.96 88.3 0.88 1.08
13 2.48 82.7 1.84 75.1 95.5 7.7 2.22 74.5 1.66 75.1 1.17 1.19
14 3.33 109.2 2.03 58.8 75.9 26.5 2.81 92.4 1.87 61.7 1.11 1.21
15 3.47 108.8 2.2 60.8 86.1 21.7 3.16 99.7 2.15 63.4 1.06 1.14
16 4.43 137.2 3.43 75.1 101.7 28.3 4.00 123.5 3.23 77.3 1.27 1.32
17 2.67 91.1 2.08 74.8 115.6 ― ― ― ― ― ― ―
18 3.13 92.9 2.7 86.8 72.5 10.9 2.47 73.7 2.53 68.3 1.1 1.31
19 2.79 82.8 2.2 80.0 101.2 ― ― ― ― ― ― ―
20 3.70 100.5 2.98 84.7 70.9 ― 3.26 102.8 2.2 65.3 1.03 0.86
21 2.61 97.8 1.93 79.8 85.6 20.2 ― ― ― ― ― ―
22 4.17 126.7 2.99 70.0 67.3 11.3 2.59 79.7 2.33 65.3 ＊

23 2.53 75.5 1.7 68.3 53.8 ― ― ― ― ― ― ―
24 2.92 88.8 2.09 72.1 48.1 30.8 1.40 42.6 2.4 64.9 ＊

25 3.98 118.1 1.56 41.5 49.5 29.5 ― ― ― ― ― ―
26 3.08 95.7 2.4 75.7 37.9 29.9 ― ― ― ― ― ―
27 4.74 149.1 3.32 70.6 77.1 3.9 2.63 83.5 1.68 65.6 0.67 0.61
＊部分切除のため術後呼吸機能予測不能．
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で 71.6±12.6％，中央値で 74.2％（34.5～99％）と，正常
の範囲内に保たれていた．％DLCO は，解析しえた 26 例
では平均値で 75.0±19.4％，中央値で 76.05％（37.9～
115.5％）と軽度低下していた．同様に解析しえた 20 例
の動脈血液ガス分析では，肺胞気-動脈血酸素分圧較差
（A-aDO2）が平均値で19.8±9.9 Torr，中央値で20.95 Torr
（3.9～36.3 Torr）と開大していた．
5．手術方法・術式，手術時間，術中FIO2・換気量（表 3）
手術方法は，胸腔鏡補助下手術（video-assisted thora-
coscopic surgery：VATS）22 例，開胸手術 5例であっ
た．開胸手術のうち術前に大動脈および胸壁浸潤が疑わ
れた 2例（症例 6，23）と分葉不全が疑われた 1例（症
例 12）は，術前から開胸手術が予定されていた．VATS
予定であったが術中に開胸された症例は 2例あり，1例
（症例 7）は高度の癒着により，1例（症例 15）は血管処
理が困難であったため開胸手術となった．術式は，単発

癌 23 症例では，部分切除 1例，葉切除 20 例，葉切除＋
他葉合併部分切除1例，葉切除＋拡大切除1例であった．
多発癌の 4症例のうち，症例 7は葉切除を行い，術後に
同一葉内に他病変が診断された症例であった．残りの 3
症例は，全例で 1病変に対して葉切除を行い，他病変に
対して 2例で部分切除，1例で区域切除を行っていた．
手術時間は 1時間 13 分～7時間 39 分（平均 2時間 58
分）であった．術中の酸素投与は，2例（症例 10，20）
でFIO2が1.0で継続され，経皮的動脈血酸素飽和度（SpO2）
は98～100％であった．他の症例はFIO2 0.24～1.0の範囲
で可変的に酸素投与されており，SpO2 は 89～100％で推
移した．一回換気量の最大値は解析できた22例では4～
12 ml/kg であった．
6．術後経過，術後合併症，術後病期（表 3）
術後の気管内挿管の期間は 0～3日（平均 0.22 日），術
後入院期間は 6～52 日（中央値 9日）であった．

表 3　手術および術後経過

症例 手術方法 術　式 手術時間
（時間：分）

術後挿管期間
（日）

術後在院日数
（日） 術後病期 術後合併症

（1ヶ月以内）
術後生存期間
（日） 転帰

1 VATS 右下葉切除 2：12 0 7 IIA 1,355 生存
2 VATS 左上葉切除 1：18 0 6 IB 不明
3 VATS 左下葉切除 1：26 0 7 IA 気瘻 1,217 生存
4 VATS 右下葉切除 4：03 0 12 IB 気瘻 1,205 生存
5 VATS 左下葉切除 2：50 0 14 IB 不明
6 開胸 左下葉切除 4：25 0 10 IIB 1,159 生存

7 開胸 右下葉切除 4：04 0 7 IIA
IA 563 死亡

8 VATS 右下葉切除 1：36 0 9 IA 急性増悪 48 死亡
9 VATS 左下葉切除 2：19 0 8 IA 1,100 生存
10 VATS 左下葉切除 2：52 0 8 IIIA 405 死亡
11 VATS 右上葉切除 3：34 3 8 IA 1,028 生存
12 開胸 左下葉切除 4：03 0 12 IIA 心房細動 577 死亡
13 VATS 左下葉切除 3：24 0 17 IA 気瘻 946 生存
14 VATS 左下葉切除 3：07 0 8 IA 883 生存
15 開胸 右上葉切除 3：05 0 8 IA 855 生存
16 VATS 右下葉切除 2：38 0 8 IB 対側気胸 841 生存
17 VATS 左上葉切除 3：26 0 8 IIIA 不明
18 VATS 右下葉切除 2：04 0 9 IA 771 生存
19 VATS 左上葉切除 2：43 0 10 IB 753 生存
20 VATS 左上葉切除 1：13 0 9 IA 不明
21 VATS 左下葉切除 2：27 0 8 IIIA 急性増悪 497 死亡

22 VATS 右上葉部分切除
右下葉切除 2：40 0 15 IA

IA 699 生存

23 開胸
左上葉切除＋胸壁＋心膜合
併切除＋肺動脈形成 
＋無名静脈切除

7：39 1 52 IIIA 心房細動， 
乳糜胸 687 生存

24 VATS 左上葉切除
左下葉部分切除 2：48 2 29 IIIA

IIIA 気瘻 490 死亡

25 VATS 右中葉＋下葉合併部分切除 4：35 0 13 IIA 気瘻 566 生存
26 VATS 左下葉部分切除 1：51 0 8 IA 540 生存

27 VATS 右上葉切除
右 S6 区域切除 1：46 0 10 IA

IA 487 生存
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術後 1ヶ月以内の合併症としては，間質性肺炎の急性
増悪が 2例に発症し（症例 8，21），1例は術後の急性増
悪が原因で死亡した．気瘻が 4例で持続した．全例でピ
シバニール®（Picibanil®）による癒着術を行い，大きな
合併症なく術後 3～8日目に胸腔ドレーン抜去に至った．
また 1例（症例 24）は術後 12 日目に術側の気瘻を認め
たため，ドレーンを再留置しピシバニール®による癒着
術を行い，術後18日目にドレーンを抜去した．他の1例
（症例 16）は手術直後に対側気胸を合併したが，胸腔ド
レナージを行い翌日改善した．術後 1年以内に低酸素血
症のために長期間酸素療法の導入が必要となったのは 2
例（症例 12，24）であった．
術後の病期は，単発癌の 23 症例では，IA期 10 例，IB

期 5 例，IIA期 3 例，IIB期 1 例，IIIA期 4 例であった．
多発癌の 4症例では，2例が 2病変ともIA期，1例がIA
期とIIA期，1例が 2病変ともIIIA期であった．術後の
病期は，術前と同一のものは 19 病変で，術前より高い病

期が7例と多かった．術前より低い病期も4病変あった．
7．術後呼吸機能検査：術前との比較（表 2，図 1，2）
27例中16例で術後6～18ヶ月の間に呼吸機能検査を施
行しており，術前術後の呼吸機能の比較を行った．VC
の平均値は術前 3.37±0.68 L，術後 2.61±0.61 Lで術後に
有意に低下した（p＜0.0001）．％VCは術前105.1±19.4％，
術後 82.8±18.3％で，術後に 22.3％低下したが正常範囲
内には保たれていた．FEV1は術前2.37±0.61 L，術後2.06
±0.49 L で 13.1％低下したが十分な量が保たれており，
FEV1/FVCは術前 69.8±11.7％，術後 70.5±11.0％で，手
術前後で変化がなかった．16 例の内訳は上葉切除 3例，
下葉切除 10 例，上葉および下葉切除 3例であった．VC
の変化は，上葉切除群は術前 3.17±0.60 L，術後 2.87±
0.49 L（p＝0.07），下葉切除群は術前 3.27±0.58 L，術後
2.66±0.60 L（p＝0.0003）で，下葉切除群で術後に有意に
低下した（図 1）．
16 例のうち部分切除を行っていた 2例を除外した 14

図1　肺活量の術前・術後における変化．術後肺機能検査を施行していた16例で術前術後の肺活
量を比較した．全体では術前 3.37±0.68 L，術後 2.61±0.61 L で術後に有意に低下した（p＜
0.0001）．上葉切除群では術前 3.17±0.60 L，術後 2.87±0.49 L（p＝0.07），下葉切除群では術前
3.27±0.58 L，術後 2.66±0.60 L（p＝0.0003）で，下葉切除群で術後に有意に低下した．

図 2　術後肺活量の予測値と実測値の比較．術後の肺活量の実測値を亜区域支法により算出した
予測値と比較した．全体では予測値 2.58±0.57 L に対して実測値 2.70±0.56 L（p＝0.52），上葉
切除群では予測値 2.71±0.51 L，実測値 2.87±0.49 L（p＝0.7），下葉切除群では予測値 2.40±0.39 
L，実測値 2.66±0.60 L（p＝0.44）で，いずれも平均値では実測値が予測値より高かったが有意
な増加はなかった．
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例について，亜区域支法13）により術後の呼吸機能を算出
した．術後VCは予測値2.58±0.57 Lに対して実測値2.70
±0.56 L で，有意ではないが実測値は平均値で予測値よ
り上回っていた（p＝0.52）．上葉切除群は予測値 2.71±
0.51 L，実測値 2.87±0.49 L（p＝0.7），下葉切除群は予測
値 2.40±0.39 L，実測値 2.66±0.60 L（p＝0.44）で，両群
とも平均値では実測値が予測値より高かったが有意な増
加はなかった（図 2）．実測値が予測値より低値となった
のは上葉および S6 合併切除 1例と下葉切除 2例であっ
た．術後FEV1 も同様の傾向であった．
8．予　　後
2013 年 12 月時点における転帰は，生存 17 例，死亡 6

例，不明 4例であった．1年生存率は 96.2％，2年生存率
は 76.5％であった．肺癌の再発は 3例で認められ，1例
は肺癌再発により死亡した．死亡群 6例の死因は，肺癌
の再発 1例，間質性肺炎の急性増悪 3例，他の悪性疾患
2例であった．

考　　察

今回のCPFEに伴う肺癌の外科的治療の研究では，症
例は高齢者，男性，重喫煙者が多く，合併していた肺癌
は多発癌の割合が 14.8％と高かった．組織型は腺癌およ
び扁平上皮癌が多く，部位は下葉に多く発症していた．
患者背景のまとめを表 4に示す．
間質性肺炎，慢性閉塞性肺疾患の両者には肺癌の合併
率が各々およそ 10～30％，6～14％と高いことは以前よ
り知られており10）14）～16），CPFEにおいても肺癌の合併率
が 42～51％と高率であることが報告されている10）17）～19）．
IPF に合併する肺癌の組織型は，扁平上皮癌が 35～
66.7％と多いとの報告があり5）20），これはCPFE合併肺癌
においても同様で10）17）19），CPFE患者が重喫煙者であるこ
とが影響していると考えられている18）．本研究では，組
織型は腺癌が 51.6％と最も多かったが，扁平上皮癌も
35.5％と多かった．
気腫性病変，間質性病変に合併する肺癌の発生部位と
各病変との関連は一定ではない19）20）．本研究における肺

表 4　患者背景（n＝27）

年齢 60～83 歳（平均 73.52 歳）
性別 男性 26 例，女性 1例
喫煙指数 420～2,400（平均 1,120±481）
肺癌の組織型 腺癌 16 病変（51.6％）

扁平上皮癌 11 病変（35.5％）
小細胞癌 2病変（6.5％）
腺扁平上皮癌 1病変（3.2％）
紡錘細胞癌 1病変（3.2％）

間質性肺炎の画像パターン IPFパターン 10 例
NSIP パターン 17 例

血清KL-6（n＝14） 178～1,292 U/ml（平均 576.3±312）
肺高血圧症（n＝21） 合併あり 1例，合併なし 20 例
術前呼吸機能検査 ％VC 99.2±18.2％

FEV1/FVC 71.6±12.6％
％DLCO 75.0±19.4％

手術方法 開胸 5例
VATS 22 例

手術時間 1時間 13 分～7時間 39 分（平均 2時間 58 分）
術中 FIO2 0.24～1.0
術中一回換気量の最大値（n＝22） 4～12 ml/kg
術後気管内挿管の期間 0～3日（平均 0.22 日）
術後入院期間 6～52 日（中央値 9日）
術後合併症（1ヶ月以内） 間質性肺炎の急性増悪 2例（1例死亡，1例生存）

気瘻 5例
対側気胸 1例
心房細動 2例
乳糜胸 1例

転帰 生存 17 例
死亡 6例
不明 4例

IPF：idiopathic pulmonary fibrosis，NSIP：nonspecific interstitial pneumonia，FIO2：
fraction of inspiratory oxygen.
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癌の発生部位は，気腫化部位が15病変と最も多かったが
正常肺野にも 6病変発生しており，喫煙による肺構築の
変化と肺癌の発生部位との関連は不明であった．喫煙と
関連が深い扁平上皮癌，小細胞癌は，気腫化部位や気腫
化と線維化の混在部位に多く発生していたが正常肺野に
も発生しており，また腺癌でも気腫化部位での発生が多
く，組織型と発生部位との関連も不明であった．
間質性肺病変に合併した肺癌の外科的治療において

は，術後の合併症として間質性肺炎の急性増悪の危険性
があり，肺癌術後の急性増悪は約 20％で発症し，死亡率
は高いものでは約 80％であったとの報告がある21）～23）．
CPFE合併肺癌においても術後の急性増悪の報告があ
る2）22）24）．本研究では，術後の間質性肺炎の急性増悪は 27
症例中 2例で発症した（症例 8，21）（7.4％）．2症例の術
前の呼吸機能検査は，症例 8で DLCO の低下を認めたが
それ以外は保たれていた．間質性肺炎の画像パターン
は，症例 8はIPF，症例 21 はNSIPで，血清マーカーは
症例 8ではKL-6，SP-Dともに上昇しており，症例 21 で
はKL-6 は正常範囲内であった．手術方法および術式は，
2症例ともVATS下の肺葉切除術で，手術時間は症例 8
が 1時間 36 分，症例 21 が 2 時間 27 分と，ともに本研究
の平均時間より短く，術中のFIO2 は症例 8が 0.59～0.79，
症例 21 が 0.47～0.86，一回換気量の最大値は，症例 8は
不明，症例 21 は 5.6 ml/kgであった．また 2症例とも手
術当日に抜管できた．症例 8は術後の急性増悪後に呼吸
不全で死亡し，症例21は術後の急性増悪からは回復した
が 1年 4ヶ月後に再度急性増悪をきたし呼吸不全で死亡
した．
急性増悪をきたした 2症例は他の症例と比較して臨床

像や呼吸機能，手術の経過において明らかな差はなく，
間質性病変に関しても 1例は IPF パターンで血清マー
カーも高値であったが，1例は画像所見が軽度の変化で
血清マーカーの上昇もなかった．以上より，術後の急性
増悪を臨床所見や術中のデータから予測することは困難
であったが，間質性病変が軽度であっても急性増悪をき
たす可能性があることには注意が必要である．また死亡
した症例 8の間質性病変はIPFパターンで血清マーカー
も高値であったが，術後の急性増悪での死亡がこの 1例
のみであったため，間質性病変と死亡との関連について
は検討困難であった．
今回の急性増悪の発生率は今までのIPF合併肺癌の報

告と比較して高くはなかったが，本研究では対象の間質
性病変はCT上 IPF パターン，NSIP パターンの両者が
含まれており，また病理学的検索もなされていない．間
質性肺炎合併肺癌の術後急性増悪の検討ではCT所見で
IPFパターンが危険因子であるとの報告もあり25），今後
は間質性肺炎の画像パターンや病理学的所見も含めて症

例を重ねた検討が必要である．
その他の合併症は気瘻を 5例（18.5％）に認めた．こ
れはIPF合併肺癌の手術例の報告より高い確率であった
が26），全例ピシバニール®による癒着術で改善した．
間質性肺炎や気腫性病変に合併した肺癌の外科的治療
においては，術後に肺機能を維持できるかどうかも重要
である．本研究ではVCは術後に有意に低下したが，％
VCは 80％以上に保たれていた．上葉切除群，下葉切除
群別にみると下葉切除群でのみ有意に低下したが，下葉
切除の方が切除する肺の容積が大きいことが影響してい
る可能性があると考えた．
また術後のVCは上葉切除群，下葉切除群ともに予測
値より上回っており，いずれの部位を切除しても残存肺
あるいは気腫性変化のある肺が代償的に伸展し，術後肺
機能が維持されることが示唆された．実際，術後 1年以
内に長期間酸素療法を要したのは 2例で，肺機能の維持
は可能であった．
ただし，本研究では術前のVCや FEV1 が正常に保た

れている症例が多く，手術の適応を判断する時点で低肺
機能の症例は除外されていることを念頭に置いておかな
ければならない．CPFEでは肺高血圧症の合併が多いと
いわれているが1）本研究では 1例のみであったことから
も，呼吸機能上は非重症例が多かったと考えられる．ま
た当院では肺癌症例の手術適応や術式については，年齢，
全身状態，併存症の有無，呼吸機能などを検討し，適応
基準を満たさない症例については運動能力から呼吸器外
科医が判断して最終決定するが，CPFEに合併した肺癌
では侵襲の低い術式を選択している可能性もある．な
お，今回の手術適応の基準は，日本呼吸器外科学会のガ
イドライン委員会から発行された基準案の基準値に近い
ものであったが27），％DLCOに関しては基準案より低い症
例も含まれていた．
転帰は，3例で肺癌が再発した．そのうち 1例は放射
線治療，1例は化学療法が施行されたが，1例は高齢のた
め積極的治療は施行されず肺癌の進行により死亡した．
死亡群 6例のうち死因が肺癌の再発であったのはこの 1
例で，手術の成績は良好であると考えられた．1年生存
率は 96.2％と良好な結果が得られていたが，観察期間が
短いため長期予後については今後の検討が必要である．
肺疾患に合併した肺癌の治療においては，手術，化学
療法，分子標的治療，放射線治療による合併症の観点か
ら適応のある治療までも回避される可能性がある．今回
のCPFE合併肺癌に対する外科的治療についての検討で
は，術後の間質性肺炎の急性増悪の発生率は今までの
IPF合併肺癌の報告と比較して高くはなく，また術後の
肺機能の維持も可能であった．よって手術適応がある
CPFE合併肺癌に対しては，手術を検討することが重要
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であると考える．
本論文の要旨は，第 50 回日本呼吸器学会学術講演会（2013
年 4 月，東京），European Respiratory Society 2013（2013 年
9 月，バルセロナ）において発表した．

著者のCOI（conflicts of interest）開示：本論文発表内容に
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Abstract

Possible indication for surgical resection of lung cancer associated with  
combined pulmonary fibrosis and emphysema （CPFE）

Yuko Mizokami a, Aiko Masunaga a, Keisuke Kojimaa, Hiroshi Takahashi a, Sho Saeki a,  
Hidenori Ichiyasu a, Kentaro Yoshimoto b, Takeshi Mori b, Makoto Suzuki b and Hirotsugu Kohrogi a

aDepartment of Respiratory Medicine, Kumamoto University Hospital
bDepartment of Thoracic Surgery, Kumamoto University Hospital

Combined pulmonary fibrosis and emphysema （CPFE） complicates lung cancer at high incidence. However, 
its indication for surgical resection of lung cancer and the prognosis after surgery have not been assessed. The 
aim of this study was to clarify the clinical course and prognosis after the surgical resection of lung cancer com-
plicated with CPFE. We conducted a retrospective study of 27 patients who underwent surgical resection of lung 
cancer complicated by CPFE in our hospital; 5 cases underwent thoracotomy, and 22 underwent video-assisted 
thoracic surgery. Partial resection was performed in 1 case, and a lobectomy was done in 26 cases. Two cases of 
acute exacerbation of interstitial pneumonia occurred following lung surgery. Many cases maintained their lung 
functions after surgery. We therefore recommend surgical resection of lung cancer complicated by CPFE in cas-
es of pulmonary function reserved.
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