
大腸癌肺転移症例の肺切除後の予後因子を明らかにす

ることを目的とした。肺切除を行った大腸癌肺転移症例

３６例を対象とし，臨床病理学的因子と予後について後ろ

向きに検討を行った。肺転移術後の５年生存率は７５．４％，

３年肺内無再発生存率は５３．５％であった。多変量解析で，

肺切除後生存に関する有意な因子はなかったが，肺内無

再発生存に関しては，原発巣の深達度が T４であること

が予後不良因子であった（p＝０．０１４）。肺切除後に肺内

再発をきたした１３例において，再手術を行った症例は行

わなかった症例と比較して有意に予後良好であった（p

＝０．０４）。大腸癌肺転移に対する肺切除の治療成績は良

好であるが，原発巣深達度 T４症例では，肺切除後の無

肺内再発生存期間が短いため，手術適応は慎重に判断す

べきと考えられる。また，切除可能な病変は複数回であっ

ても手術することにより治療成績を向上できる可能性が

ある。

近年進行再発大腸癌の治療成績は化学療法の進歩によ

り飛躍的に向上しており，生存期間および無再発生存期

間の延長が報告されている１）。大腸癌肺転移の治療には

化学療法と肺切除があるが２），薬物療法が進歩し長期生

存する大腸癌肺転移症例を経験する一方で，肺切除によ

り根治が得られたと考えられる症例も少なからずあるの

も事実である。そこで近年当院で手術を行った大腸癌肺

転移症例の臨床病理学的因子と予後を解析することで，

どのような症例に対し肺切除が有用であるか明らかにす

ることを目的に検討を行った。

方 法

２００４年１月から２０１３年１２月に当施設で肺切除を行った

大腸癌肺転移症例３６例を対象とし，臨床病理学的因子と

予後について後ろ向きに検討を行った。臨床病理学的因

子としては，肺切除時の年齢，性別，原発部位，原発巣

の深達度，原発巣のリンパ節転移，肝転移の有無，肺転

移手術時の CEA 値，肺転移最大腫瘍径，肺転移個数，

肺転移までの期間，肺転移に対する術式，肺切除後の化

学療法の有無について検討した。肺転移までの期間は大

腸癌手術日から肺転移発見日までと定義した。予後につ

いては肺切除後生存と肺切除後に再度肺転移が発見され

るまでの無肺内再発生存について検討した。尚，当施設

の大腸癌肺転移に対する手術適応は大腸癌治療ガイドラ

インに沿って決定している。術式は肺部分切除を行うこ

とを基本とし，原則リンパ節郭清は行っていない。生存

率については Kaplan-Meier 法を用いて算出し，２群間

の比較には Log-rank 検定を用いた。多変量解析には

stepwise 法による Cox 比例ハザードモデルを使用した。

以上の統計処理を行い，危険率５％未満をもって統計学

的に有意差ありとした。

結 果

患者背景をTable１に示す。肺転移発見時平均年齢６５歳

（４５‐８７歳），男性が１９例，女性が１７例であった。原発巣

に関しては，結腸が１９例，直腸が１７例で，深達度は T２／

T３／T４／不明が４例／１７例／９例／６例，リンパ節転
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移は N０／N１／N２／不明が１５例／１２例／４例／５例，病

期はⅠ期／Ⅱ期／Ⅲ期／Ⅳ期が３例／９例／１２例／１２例

であった。肺転移発見時に肝転移を有する症例が１５例

あった。肺転移に関しては，最大腫瘍径の平均が１５mm

（５－７５mm）で，切除転移個数は１個／２個／３個が

２６例／６例／４例であった。最大切除範囲は部分切除／

区域切除／葉切除が２６例／６例／４例であり，肺切除後

に化学療法が行われた症例が２３例であった。

大腸癌手術から肺転移発見時までの期間の中央値は

１９ヵ月（０－１２０ヵ月）で，発見から手術までの期間の

中央値は４．４ヵ月（０－３１ヵ月）であった。大腸癌手術

と肺転移に対する肺切除の同時手術症例が４例あった。

観察期間中央値は大腸癌手術から６４ヵ月（９－１５６ヵ月），

肺転移手術から３１ヵ月（３－１１５ヵ月）であった。観察

期間中に肺内に再発した症例が１３例あり，死亡した症例

が５例であった。大腸癌術後の５年生存率は８９．３％で

あった。肺転移術後の５年生存率は７５．４％であり，肺転

移術後の３年肺内無再発生存率は５３．５％であった。

肺切除後の生存に関して予後不良なのは，単変量解析

では肺転移手術時に CEA が高値であること（p＝０．００３），

肺転移最大腫瘍径が１５mm 以上であること（p＝０．０１１），

肺転移に対する術式が区域切除または葉切除であること

（p＝０．００９）であったが（Table２），多変量解析では有

意な因子はなかった（Table３）。肺切除後の無肺内再発

生存に関して予後不良なのは，単変量解析では原発巣の

深達度が T４であること（p＝０．００６），肺切除時に CEA

が高値であること（p＝０．０４０），肺切除後に化学療法が

行われていること（p＝０．０２０）であり（Table２），多変

量解析では原発巣の深達度が T４であること（p＝

０．０１４）と，肺切除後に化学療法が行われていること（p

＝０．０４５）であった（Table４）。

肺切除後に肺内再発をきたした１３例において，再手術

を行った症例は行わなかった症例と比較して有意に予後

良好であった（p＝０．０４，Fig.１）

考 察

今回の検討では観察期間が短い症例が含まれているも

Table１．Patient characteristics

Age at PR ６５（４５－８７）
History of liver metastasis

No ２１

Yes １５

Sex
Male １９

Female １７ CEA before PR（ng/ml） ３．９（０．６－２４．０）

Site of CRC
Colon １９ Diameter of PM（mm） １５（５－７５）

Rectum １７

Number of PM

１ ２６

T stage of CRC

T２ ４ ２ ６

T３ １７ ３ ４

T４ ９

missing ６ Metastatic DFI（yrs） １９（０－１２０）

N stage of CRC

N０ １５

Surgical method for PM

Wedge resection ２６

N１ １２ Segmentectomy ６

N２ ４ Lobectomy ４

missing ５

Chemotherapy after PR
No １３

Pathologic stage
of CRC

Ⅰ ３ Yes ２３

Ⅱ ９

Ⅲ １２

Ⅳ １２

PR : pulmonary resection, CRC : colorectal cancer, PM : pulmonary meastasis, DFI : disease-free interval

滝 沢 宏 光 他２７０



のの，肺転移術後の５年生存率は７５．４％，肺転移術後の

３年肺内無再発生存率は５３．５％と治療成績は良好であっ

た。この背景には新規抗癌剤および分子標的治療薬の効

果があるものと考えられる１）。大腸癌肺転移に対する肺

切除症例の成績に関しても，２００１年までの症例を対象と

した報告の肺切除後５年生存率が３２．４％～４１．０％である

のに対し２‐５），２０１０年前後までの症例を対象とした報告で

は４３．０％～５５．６％と治療成績の向上が伺える６‐９）（Table

５２‐９））。本検討の症例の中にも，肺切除後に肺内再発を

きたしたものの，再発後に FOLFOX や Bevacizumab が

著効し肺切除後５年以上生存している症例が４例あった。

こういった症例は化学療法の進歩の恩恵に預かった症例

であるのと同時に，手術が生存延長にどれだけ寄与して

いるか疑問を感じさせる症例でもある。

化学療法が進歩は明らかであるが，現在の大腸癌治療

ガイドラインには，切除可能な肺転移巣は切除すること

が推奨されており，その適応基準として，１）耐術可

能，２）原発巣が制御されているか，制御可能，３）肺

転移巣を遺残なく切除可能，４）肺外転移がないか，制

御可能，５）十分な残肺機能，の５点が挙げられている１０）。

大腸癌においては肺転移と同様に肝転移の頻度が高く，

前述の適応基準の４）に関連して問題になることがある。

本検討では肝転移既往を有する症例が１５例含まれたが，

肝転移既往の有無で肺切除後の生存に有意差はなかった。

Table２．Univate analysis for overall survival and disease-free survival after pulmonary resection

No. of cases ５-year OS after PR（％） p value ３-year DFSafterPR（％） p value

Age at PR
Sex
Site of CRC
T stage of CRC
N stage of CRC
History of liver metastasis
CEA before PR（ng/ml）
Diameter of PM（mm）
Number of PM
Metastatic DFI（yrs）
Surgical method for PM
Chemotherapy after PR

＜７０
Male
Colon
�T３

N０
No
＜５

＜１５
１

＜２
Wedge

No

／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／

７０�
Female
Rectum
T４
N１�
Yes
５�
１５�
２�
２�
Seg, Lob
Yes

２３
１９
１９
２４
１８
２１
２１
２２
２６
２２
２６
１３

／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／

１３
１７
１７
１２
１８
１５
１５
１４
１０
１４
１０
２３

８６．５
８０．２
６０．２
８１．５
８０．０
５７．６
８２．０
９４．１
８０．７
６０．２
８９．４
８７．５

／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／

５２．５
７１．６
９０．０
６５．６
７２．９
９０．０
１４．６
２７．３
５３．３
１００．０
０．０
７３．１

０．１４５
０．６７９
０．０９５
０．２５６
０．８１９
０．１６２
０．００３
０．０１１
０．２７４
０．０５７
０．００９
０．８５４

６６．０
６９．９
５７．６
７０．７
５３．８
６１．４
６８．１
６５．５
５９．９
５４．０
６１．４
８７．５

／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／
／

２５．１
３８．５
４９．４
２４．４
５６．１
４４．１
１５．０
３２．８
４１．７
５３．２
３２．８
３７．５

０．０６７
０．３７９
０．８５５
０．００７
０．８７５
０．３２３
０．０４０
０．１７６
０．１７２
０．８２２
０．１４０
０．０２０

PR : pulmonary resection, CRC : colorectal cancer, PM : pulmonary meastasis, DFI : disease-free interval, Seg : segmentectomy, Lob :
lobectomy, OS : overall survival, DFS : Disease-free survival

Table３．Multivariate analysis for overall survival after pulmonary resection

Prognostic factor HR ９５％CI p value

Site of CRC
CEA before PR（ng/ml）
Diameter of PM
Metastatic DFI（yrs）
Surgical method for PM

Colon
＜５

＜１５
＜２

Wedge

／
／
／
／
／

Rectum
５�
１５�
２�
Seg, Lob

０．８２１
３．９１７
６．７２８
０．０００
０．５７１

０．０４１
０．２７４
０．１４６
０．０００
０．０２２

～
～
～
～
～

１６．３３５
５５．９７９
３１０．３１７
１．６３x１０２１６

１５．１０４

０．８９７
０．３１４
０．３２９
０．９６２
０．７２７

PR : pulmonary resection, PM : pulmonary meastasis, DFI : Disease-free interval, Seg : segmentectomy, Lob : lobec-
tomy, OS : overall survival

Table４．Multivariate analysis for disease-free survival after pulmonary resection

Prognostic factor HR ９５％CI p value

Age at PR
T stage of CRC
CEA before PR（ng/ml）
Chemotherapy after PR

＜７０
�T３
＜５
No

／
／
／
／

７０�
T４
５�
Yes

３．１１０
５．１８３
２．１８２
９．２９７

０．７０６
１．３８８
０．５９１
１．０５３

～
～
～
～

１３．６９８
１９．３５８
８．０４９
８２．０５６

０．１３４
０．０１４
０．２４１
０．０４５

PR : pulmonary resection，
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同様の報告は Kamiyoshihara１１）や鈴木１２）が同様の報告を

している一方で，肝転移既往の有る症例では肺切除後の

予後が不良であったとの報告もあり４，５），一定の見解は

得られていない。

本検討において肺切除術後の予後に影響を及ぼす因子

としては，単変量解析では CEA 値，肺転移腫瘍径，肺

転移に対する術式で有意差を認めたもの，多変量解析で

は有意な因子は認めなかった。既報告における肺切除後

の予後に関して，多変量解析で有意なものとして報告さ

れていた因子をTable５にまとめた。CEA高値を肺切除後

の予後不良因子として挙げている報告が最も多く，肺門

縦隔リンパ節転移がそれに次ぐ。また，近年の報告では

肺転移個数が多いことが肺切除後の予後不良因子とする

ものが多いが，これは手術適応の変遷によるものと考え

られる。すなわち，かつては Thomford が示した「転

移病巣が片肺に限局していること」という基準１３）に沿っ

て手術適応が決定されていたが，近年では胸腔鏡による

低侵襲手術が主流になり，転移病巣が両肺に存在してい

ても切除可能であれば手術適応とされる機会が増えたた

め，切除される転移病巣数が増加し予後因子として加

わった可能性が考えられる。

本検討において，肺切除後の無肺内再発生存を検討し

た理由は，大腸癌肺転移に対して手術療法を行う意義が

少ない症例の背景を明らかにするためである。術後無再

発の間は化学療法が行われていない症例がほとんどであ

り，化学療法を必要としない期間ができることは患者に

とって大きなメリットとなる。逆に，無肺内再発生存が

短い症例は，手術から得られるメリットが少なかった症

例と考えられる。本検討では，原発巣の深達度が T４で

あることが，多変量解析で無肺内再発生存の予後不良因

子であり，このような症例に対する手術適応は慎重であ

るべきと考えられる。本検討のように無肺内再発生存に

ついて検討された報告はないが，本邦における多施設共

同研究の結果，原発巣の深達度が T４であることは生存

に関する非常に強い予後不良因子（p＝０．０００４）であっ

たと報告されている７）。多変量解析で肺切除後の化学療

法実施も予後不良因子となっているが，これは前述のよ

うに，術後無再発の間に化学療法は行われず，再発後に

化学療法が行われている症例が多かったことに起因する

Fig．１：Overall survival curves after the first pulmonary resection
for patients who received reoperation for recurrence of
pulmonary metastasis and who did not receive reoperation.

Table５．Prognostic factors for overall survival after pulmonary resection by multinivate analysis

Reference
Published

year
No. of

patients

Study period Prognostic factor for overall survival after pulmonary resection by multinivate analysis

１９８０１９９０２０００２０１０
５-year

OS
Site of
CRC

Histologic
type of
CRC

T stage
of

CRC

N stage
of

CRC

Number
of
PM

Diameter
of
PM

N status
of
PM

CEA
Metastatic

DFI

History of
liver

metastasis

Complete
resection

Rena２） ２００２ ８０ ４１．０％ ○ ○

Saito３） ２００２ １６５ ３９．６％ ○ ○

Pfannschmidt４） ２００３ １６７ ３２．４％ ○ ○

Kanemitsu５） ２００４ ８１３ ３８．３％ ○ ○ ○ ○ ○

Zabaleta６） ２０１１ ８４ ５４．０％ ○ ○ ○

Hirosawa７） ２０１３ ２６４ ４６．７％ ○ ○ ○ ○ ○ ○

Iida８） ２０１３ １０３０ ５３．５％ ○ ○ ○ ○ ○

Cho９） ２０１４ ６９８ ５５．６％ ○ ○

OS : overall survival, CRC : colorectal cancer, PM : pulmonary meastasis, DFI : disease-free interval
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バイアスと考えられた。

さらに，肺切除後肺内再発症例に限って検討したとこ

ろ，１回以上の再手術を行われた群の方が再手術を行わ

なかった群に比べ予後良好であった。再手術を行わな

かった群が予後不良であった背景には，肺切除後肺内再

発時に病変が多発していたことや，再手術に耐えられな

い PS であったということが考えられるが，切除可能で

ある肺内再発巣は積極的に切除することを支持する結果

であった。

本検討の limitation としては，単一施設の少数症例に

対する後ろ向き研究であることが挙げられる。また，５

年生存率および肺転移術後の３年肺内無再発生存率が良

好であった一因には，施設の手術適応が比較的厳格で，

手術対象が PS 良好例や転移個数が少ない症例に限定さ

れていた可能性が考えられる。

結 論

大腸癌肺転移に対する肺切除の治療成績は良好であり，

その背景には化学療法の進歩があると考えられる。肺切

除のメリットは，根治が目指せることの他に，肺切除後

の無再発期間を化学療法不要の期間にできることと考え

られる。本検討では，原発巣の深達度が T４であった症

例で，肺切除後の無肺内再発生存期間が短かったことか

ら，このような症例に対する手術適応は慎重であるべき

と考えられる。また，切除可能な病変は複数回であって

も手術することにより治療成績を向上できる可能性があ

る。
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SUMMARY

The objective of this study was to evaluate prognostic factors after pulmonary resection for

metastasis of colorectal cancer. We retrospectively analyzed the clinicopathological factors and

the prognosis of３６patients who received pulmonary resection for metastasis of colorectal cancer.

The５-year overall survival after pulmonary resection was７５．４％, and the３-year disease free

survival after pulmonary resection was ５３．５％. There was no significant prognostic factor

regarding overall survival after pulmonary resection by multivariate analysis. However, regarding

disease-free survival after pulmonary resection, T４ stage colorectal cancer showed significant

poorer prognosis by multivariate analysis（p＝０．０１４）. Patients who received reoperation for

pulmonary recurrence showed better prognosis than patients who did not receive reoperation（p＝

０．０４）. Prognosis after pulmonary resection for metastasis of colorectal cancer is favorable owing

to progresses of chemotherapies.

Metastasectomy may not be the primary therapy for patients with pulmonary metastasis from

T４ stage colorectal cancer because of their short disease-free survival after metastasectomy.

Reoperation for resectable recurrence of pulmonary metastasis may improve overall survival.

Key words : Colorectal cancer, Metastatic lung tumor, Pulmonary resection
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