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肺癌術後の間質性肺炎急性増悪は重篤な合併症のひと

つであり，しばしば致死的となる。当院で最近経験した

肺癌術後間質性肺炎急性増悪の２例について報告する。

いずれの症例とも肺癌に対して肺葉切除，リンパ節郭清

を行われており，術後４～５日目に間質性肺炎の急性増

悪と診断されステロイド投与などの治療を行われた。い

ずれも術前に間質性肺炎とは診断されておらず，間質性

肺炎の診断は急性増悪の際の画像検査及び摘出標本の後

方視的な病理検索によってなされた。術前の胸部 CT画

像ではすべての症例でごく軽度の間質性陰影を認めるの

みであった。術前に間質性肺炎と診断されていない場合

の術後間質性肺炎急性増悪の診断は困難であるが，術前

の CT画像所見で，軽微であっても間質性陰影を認めら

れている場合は急性増悪発症の可能性を念頭において術

後経過観察を行うことが重要であると考えられた。

間質性肺炎（interstitial pneumonia : IP）は肺癌の発

生率増加と関連すると報告されており１），しばしば IP合

併肺癌を経験する。IPの中でも代表的な疾患である特

発性肺線維症（idiopathic pulmonary fibrosis : IPF）で

はしばしば手術，気管支肺胞洗浄などの検査処置，薬剤

などが誘因となって急性増悪を発症し予後不良となる場

合がある。２０１２年の胸部外科学会の年次報告２）では IP

の術後急性増悪が肺癌術後死因の最多であったと報告さ

れており，IP急性増悪は最も注意すべき合併症である

と言える。IP急性増悪に対してはステロイドや免疫抑

制剤の投与が行われることが多いが，IP急性増悪の臨

床症状や画像所見は，治療法の異なる細菌性肺炎との鑑

別が時に困難であり，IP急性増悪の早期診断と治療開

始の妨げとなっている。今回の報告では術前に IPと診

断されていなかったにも関わらず肺癌術後に IP急性増

悪を発症したと考えられる２例について，臨床的，画像

的所見，治療経過などについて検討した。

症 例

症例１：７７歳，男性。

主訴：特になし。

既往歴：高脂血症，２０歳時に急性虫垂炎，７２歳時に白

内障に対して手術。

喫煙歴：１０本／日×２０年，４０歳で禁煙。

現病歴：検診目的の胸部 X線で右下肺野に異常陰影

を指摘された。精査の結果肺腺癌と診断され，手術目的

に当科に紹介された。

入院時身体所見：Hugh-Jones分類�，SpO２９９％（room
air），呼吸音清。

入院時呼吸機能検査所見：VC３２３０ml，%VC１０５．９％，

FEV１２４３０ml，FEV１％７６．２％，DLCO１１．９３ml/min/

mmHg（％予測値１１４．４％）

入院時血液検査所見：血算，生化学検査に異常所見な

し。腫瘍マーカーは CEA１．５ng/mlと上昇を認めなかっ

た。KL‐６，SP-A，SP-Dは測定されていない。

入院時胸部 CT所見：右肺下葉 S６に４．２cm大の不整

形腫瘤を認めた（Fig．１a）。腫瘤から離れた位置にごく
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わずかな網状陰影を認めた（Fig．１b）。

入院時 PET-CT所見：右肺下葉腫瘤に一致して SUV

max７．０の集積亢進を認めた。また，右主気管支周囲の

リンパ節に SUVmax４．６までの集積亢進を認めた。

入院後の経過：以上より右下葉肺腺癌，cT２aN１M０

stage�Aの診断にて胸腔鏡下右肺下葉切除，ND２a‐２を
行った。手術時間は１４０分，出血量は１００gであった。術

後４日目より３８℃台の発熱，SpO２８７％（room air）の

低酸素血症を認めた。血液検査ではWBC１０８００／μl，CRP

１０．３１mg/dl，KL‐６３７３U/mlであった。両側胸部で fine

crackleを聴取し，胸部 CTでは右肺ほぼ全体，左肺上

葉を中心に浸潤影を認めた（Fig．２）。喀痰グラム染色

検査ではグラム陽性球菌などが散見されたが明らかな貪

食像は確認できなかった。当初は肺炎を疑い抗生剤を投

与したが画像所見，病状から IPFの急性増悪の可能性

も考え発症３日目よりステロイドパルス療法（methyl-

prednisolone １g/day）を開始した。発症後６日目から

は人工呼吸管理を行い，ステロイドパルス療法を再度行

うも呼吸状態の改善はみられず，発症１４日目に永眠した。

病理解剖は同意が得られず施行できなかった。

病理組織所見（手術時切除標本）：主病変は腺癌，pT

２aN０M０であった。呼吸状態悪化後に追加検索した非腫

瘍部は間質の線維化，肺胞の気管支上皮化などが胸膜下

に多くみられ，間質性肺炎の像として矛盾しないもので

あった（Fig．３）。

症例２：７８歳，男性。

主訴：特になし。

既往歴：腹部大動脈瘤に対して６５歳時に人工血管置換

術。６９歳時に脳梗塞。

喫煙歴：２０本／日×２０年，４０歳で禁煙。

現病歴：検診目的での胸部 X線で右下肺野に異常陰

影を指摘された。精査の結果肺腺癌と診断され，手術目

的に当科に紹介された。

入院時身体所見：Hugh-Jones分類�，SpO２９６％（room
air），呼吸音清。

入院時呼吸機能検査所見：VC３２６０ml，%VC１０４．５％，

FEV１２１７０ml，FEV１％６９．８％，DLCO１１．３８（％予測値

８７．８％）

入院時血液検査所見：血算，生化学検査に異常所見な

し。腫瘍マーカーは CEA２．０ng/mlと上昇を認めなかっ

た。KL‐６３５５U/ml，SP-A４０．９ng/ml，SP-D５３．３ng/ml

と間質性肺炎のマーカーはいずれも正常範囲内であった。

Fig.１ Chest CT showing a tumor in the right S６（a）and a faint
interstitial shadow in the peripheral portion of the right
lower lobe（arrows）（b）.

Fig.２ Postoperative chest CT at acute exacerbation showing bi-
lateral diffuse infiltrates.

Fig.３ Pathological findings from the non-tumor part of the re-
sected lung, showing interstitial fibrosis and the bronchial
epithelialization of alveolar wall.（HE stain）
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入院時胸部 CT所見：右肺下葉 S８に１．６cmの結節を

認めた。両肺下葉の胸膜直下に間質陰影の増強を認めた

（Fig．４）。

入院時 PET-CT所見：右肺下葉の結節には SUVmax

１．３の軽度の FDG集積を認めた。肺門縦隔には FDG集

積を伴うリンパ節腫大は認めなかった。

入院後の経過：以上より右下葉肺腺癌，cT１aN０M０

stage�Aの診断にて胸腔鏡下右肺下葉切除，ND２a‐１を
行った。手術時間は１８０分，出血量は１２５gであった。術

後５日目より３８℃台の発熱と SpO２９４％（room air）の

低酸素血症を認めた。血液検査ではWBC５１００／μl，CRP

６．３６mg/dl，KL‐６３７３U/mlであった。臨床症状は強く

なかったが胸部 CTで右肺全体に及ぶ間質陰影の増強

が認められた（Fig．５）。術後肺炎を疑い TAZ/PIPC，

LVFXを投与するも陰影の改善を認めなかった。発症

後８日目に間質性肺炎の急性増悪の可能性を考慮しpred-

nisolone５０mg／日の内服を開始したところ，投与開始よ

り２週間後の胸部 X線で陰影の改善を認めた。predni-

soloneは５mg/dayで内服を継続し，術後５８日目に退院

した。

病理組織所見：主病変は腺癌，pT２aN２M０であった。

呼吸状態悪化後に追加検索した非腫瘍部では，胸膜下に

膠原線維の増生がみられ，リンパ球浸潤を伴った線維化

に正常肺胞が近接しており，間質性肺炎が疑われるもの

であった（Fig．６）。

考 察

今回報告した２症例では術前の胸部 CTでごく軽度の

間質性陰影を認めるのみであったが，このような CT所

見であっても組織学的に UIP所見を伴っていること，

そしてこのような患者であっても術後に急性増悪を起こ

す可能性があることがわかった。

ATS/ERS/JRS/ALATによる IPFの診断基準は�他
原因による間質性肺疾患の除外，�HRCTで UIP所見
を呈していること，�HRCTでの UIP Patternを呈して
いない場合は画像所見と肺生検による病理組織所見によ

る，とされている３）。この基準によると UIP Patternは

肺底部胸膜直下優位の網状陰影，気管支拡張像を伴う蜂

巣陰影とされているが，今回の２症例では胸部 CTで肺

底部胸膜直下の軽微な網状陰影を認めるのみであり，画

像所見上は肺底部，胸膜直下優位の網状陰影を呈する

Possible UIP Patternであると考えられた。術後の胸部
Fig.５ Postoperative chest CT at acute exacerbation showing dif-

fuse infiltrates of the right lung.

Fig.４ Chest CT showing a tumor in the right S８and a interstitial
shadow in the peripheral portion of the bilateral lower lobe.

Fig.６ Pathological findings from the non-tumor part of the re-
sected lung, showing interstitial fibrosis and lymphocytic
infiltrate.（HE stain）
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異常陰影発症後の後方視的病理検索では２例とも胸膜下

優位に線維化や気腔内腔の気管支上皮化などの所見を認

めた。線維芽細胞巣や胸膜化の蜂巣病変は認められず，

病理組織学的にも Possible UIP Patternであると考えら

れた。呼吸機能検査では報告した２症例ではいずれも拘

束性喚気障害を認めていなかったが，いずれも喫煙歴を

有しており１秒率の低下を認めていたので，気腫性変化

により比較的肺気量が保たれ拘束性喚気障害を呈さな

かった可能性が考えられた。

IPFの急性増悪とは，IPFの慢性経過中に両肺野に新

たな肺の浸潤影の出現とともに急速な呼吸不全の進行が

みられる病態であり，本邦で提唱された概念である４）。

２００４年のびまん性肺疾患調査研究班報告書５）は，IPFの

経過観察中に１ヵ月以内の経過で�呼吸困難の増強，
�HRCT所見で蜂巣肺所見＋新たに生じたすりガラス
陰影・浸潤影，�動脈血酸素分圧の低下，のすべてみら
れる場合を急性増悪と定義している。今回報告した２例

は IPFの経過は明らかではなかったが術後の組織検査

で UIPに矛盾しない所見を示しており，術後の呼吸困

難の増強と急速に進行した浸潤影を考慮すると IPFの

急性増悪である可能性が考えられる。同様の事例として，

術前の画像診断で IPFと診断のつかなかった肺癌手術

症例の１６．４％に限局性の UIP病変を認め，その一部が

手術を契機に急性増悪をきたしたとの検討結果６）や，IPF

の経過を有さず急性増悪で発症し診断された症例報告７）

などがこれまでに報告されている。急性増悪に対する治

療法は確立したものはないが一般にステロイドと免疫抑

制剤が用いられており４），今回も治療として症例１では

ステロイドパルス療法，症例２ではプレドニゾロンの経

口内服処方を行った。

報告した２症例はこれまでに IPFの経過が明らかで

はないため，IPFの急性増悪の他に，誤嚥性肺炎や細菌

性肺炎などを含む術後肺炎や非特異性間質性肺炎（non-

specific interstitial pneumonia : NSIP）の急性増悪が鑑別

診断として考えられる。まず術後肺炎について，症例１

では喀痰培養検査で細菌貪食像を認められず，また急速

に出現した胸部 CTでの浸潤影が両側にわたって広汎に

及ぶことなどから術後肺炎は否定的であると考えられた。

症例２では一側肺全体に及ぶ浸潤影が抗生剤投与で改善

を認めず，結果的にステロイド投与により軽快したこと

は，細菌性肺炎より IPFの急性増悪を考えさせられる

経過であった。次に NSIPについて，NSIPは IPFと同

様に急性増悪をきたすことがあると報告されており８），

自験例での鑑別疾患として十分考えられる。NSIPと IPF

の鑑別は困難であるが，NSIPでは胸膜直下に病変が少

ない９）ことから今回報告した２症例は IPFの急性増悪で

ある可能性が高いと考えられた。

日本呼吸器外科学会学術委員会による IPの急性増悪発

症のリスク因子探索目的に行われた多施設共同後ろ向き

コホート研究では，男性，術前ステロイド投与，KL‐６＞

１０００U/ml，％VC＜８０％，画像上 UIPパターン，区域切

除以上の解剖学的切除が急性増悪発症のリスク因子であ

ると報告されており１０），それらの項目のスコア化による

急性増悪発症リスクを報告している１１）。これらの研究は

術前に IPと診断されている患者を対象に行われており

そのまま当てはめることはできないが，今回の報告例に

ついてみると該当するリスク因子は男性，解剖学的切除

の２項目であり，報告１１）によれば急性増悪の可能性は

３．２％とのことであった。今回，術前後に急性増悪の発

症の予測が困難であった一因として，両症例ともにリス

クスコアが低値であっても急性増悪を生じる可能性があ

り，注意が必要であると考えられた。

結 語

発症予測が困難であった間質性肺炎術後急性増悪の２

例について報告した。２症例とも術前 CTで軽微な間質

陰影を伴っており，リスク因子が乏しい場合でも術後急

性増悪が出現する可能性があると考えられた。なお，本

論文の要旨は第７６回日本臨床外科学会総会にて発表した。
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SUMMARY

Acute exacerbation of interstitial pneumonia（IP）is one of the most severe and fatal postop-

erative complications in lung cancer patients underlying IP. We treated two patients suffered

from acute exacerbation of IP after pulmonary resection for lung cancer. We analyzed their clini-

cal findings. Thoracoscopic lobectomy with mediastinal lymph node dissection was performed in

these cases. The patients were diagnosed with acute exacerbation４or５days after operation and

treated with steroids. Both patients had not been diagnosed as IPs before surgery, however, IPs

were diagnosed by retrospective analysis of pathological examination for the removal lungs. Chest

CT before surgery showed an interstitial shadow in the lung field faintly in these cases. It should

be considered that patients who show a faint interstitial shadow in chest CT could potentially cause

an acute exacerbation of IP after lung cancer operation.
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