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　　＜特集「肺癌治療の最前線」＞
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抄　　録
　原発性肺癌の外科治療は主に早期肺癌に対する治療法として重要であるが，近年では従来の開胸
手術，胸腔鏡手術のほかに，2018年よりロボット支援下肺悪性腫瘍手術が保険収載され普及して
きている．また，近年の肺癌薬物治療の進歩に伴い，N2-IIIA期肺癌に対する術前導入治療後の手
術や，切除不能肺癌に対する根治治療後のサルベージ手術など，肺癌に対する外科治療がどの進行
度においても有用な場面が増えつつあることを実感する．一方，高齢者や併存疾患を有する肺癌も
多く，手術適応の決定に苦慮することも多い．本稿では現在の肺癌外科治療の現状と最近の話題に
ついて概説する．
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Abstract
　　In addition to conventional open thoracotomy and thoracoscopic surgery, robot-assisted surgery 
for lung malignancies has recently gained wide usage, with the introduction of insurance coverage in 
2018.  Further, with the recent progress in drug therapy for lung cancer, we believe that the surgical 
treatment of lung cancer has become increasingly useful at all stages of the disease, such as surgery 
after preoperative induction therapy for stage N2-IIIA lung cancer and salvage surgery after curative 
treatment for unresectable lung cancer. However, many patients with lung cancer are elderly or have 
co-morbidities, for whom the indications for surgery are often difficult to decide.  In this article, we 
review the current status of surgical treatment for lung cancer and recent topics.
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は　じ　め　に

　日本胸部外科学会の学術調査によると我が国

では現在，約 44000例の原発性肺癌手術が行わ
れており，手術症例数は増加の一途をたどって
いる1）．病理病期Ⅰ期肺癌はそのうち約 32000
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件（72％）と多くを占めていて，早期肺癌に対
する治療としてきわめて重要である．胸腔鏡手
術は手術アプローチとしては胸腔鏡手術が全体
の大多数を占め，さらに 2018年度より肺癌に
対するロボット支援下内視鏡手術が保険収載さ
れたことで当院でも現在までに 30例の肺悪性
腫瘍手術をロボット支援下に行っている．一方，
局所進行肺癌では化学療法，放射線治療，外科
治療を組み合わせた集学的治療が重要である．
また，切除不能肺癌に対する免疫チェックポイ
ント阻害薬，分子標的薬の登場により高い腫瘍
縮小効果が得られ，その後サルベージ（救済）
手術に持ち込める症例もある．このように肺癌
に対する外科治療は病勢に応じて様々なタイミ
ングで必要とされるため，呼吸器内科をはじめ，
放射線科や病理診断科と綿密な連携を取ること
が重要となる．原発性肺癌に対する外科治療に
ついての最近のトピックスについて概説する．

早期肺癌に対する縮小手術

　原発性肺癌に対する外科治療は肺葉切除術及
び縦隔リンパ節郭清が標準術式とされている．
肺癌診療ガイドラインでは，外科治療を薬物療
法や放射線治療とランダム化比較した臨床試験
は報告されていないが，これまでの多くの後方
視的研究により，臨床病期Ⅰ～Ⅱ期非小細胞肺
癌で標準手術が可能な患者には外科治療を行う
ように推奨されている．既往歴や他併存疾患に
より耐術能に問題があり，標準手術が不可能と
考えられる症例では「消極的縮小手術」として
区域切除や楔状切除が選択されることがある．
一方，最近の画像診断の進歩により，臨床病期
ⅠA期，最大腫瘍径 2 cm以下で，CT上 Ground 
Glass Opacity （GGO）を伴う肺癌も治療対象と
なっていて，我が国ではこれらの末梢小型肺癌
に対して行う「積極的縮小手術」の有用性につ
いて検討されてきた．

積極的縮小手術は早期肺癌に対する
標準術式となり得るか

　1995年に米国 Lung Cancer Study Groupから
リンパ節転移を伴わない 3 cm以下の原発性肺

癌に対する肺葉切除と縮小手術（区域切除術及
び楔状切除）のランダム化比較試験の結果が報
告された2）．縮小手術は肺葉切除に比較して有
意に予後が不良で，局所再発のリスクが高いと
いう結果であったが，術前の画像評価の精度が
一様でない，充実成分が主体の浸潤癌が対象に
なっているなど試験デザインにおける問題も多
く，現在のスリガラス陰影が主体の肺癌に合致
する結果であるかは議論の余地がある．我が国
で は，JCOG（Japan Clinical Oncology Group）
肺がん外科グループが中心となり，CT画像所
見による縮小手術に関する臨床試験を行ってい
る（図 1）．Consolidation Tumor Ratio （CTR）は
腫瘍における充実成分径の腫瘍最大径に占める
割合で，CTRのカットオフ値を 0.25, 0.5に設
定して縮小手術が設定されている．JCOG0201
（胸部薄切 CT所見に基づく肺野型早期肺癌の
診断とその妥当性に関する研究）において，肺
葉切除術を行った腫瘍径 2.0 cm, CTR 0.25以下
の原発性肺癌は予後良好群として定義すること
ができた．この結果を受けて行われた JCOG0804
（2 cm以下の画像上非浸潤癌を対象とした楔状
切除の非ランダム化検証的試験）では，非浸潤
癌の楔状切除での 5年無再発生存率は 99.7％と
良好で，縮小手術の有用性が示された3）．また，
JCOG0802（上記以外の 2 cm以下の肺野末梢
小型肺癌に対する肺葉切除術と区域切除術の無
作為比較試験）および JCOG1211（3 cmまで
の GGO主体病変を含む区域切除術の非ランダ
ム化検証的試験）は既に登録が終了し，その長
期予後の結果が待たれるところである．

肺癌に対する
ロボット支援下内視鏡手術

　手術支援ロボット da Vinciは改良を受けなが
らバージョンアップされ，2009年に本邦で認
可されて以来，様々な領域で使用されてきた．
拡大視が可能な 3次元視野が得られ，多関節鉗
子による自由な操作が可能である．とりわけ解
剖学的に狭い空間でその威力が発揮される．日
本では 2018年 4月に肺癌と縦隔腫瘍に対する
ロボット支援手術が保険収載され，呼吸器外科
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での普及が進んでいる．ロボット手術のシステ
ムは主にサージョンコンソール，ペイシェント
カートおよびビジョンカートの 3者で構成さ
れ，術者がコンソール操作を行う際に患者側に
付いた 1～2名の助手が操作（ロボット用鉗子
の入れ替え，視野展開，組織の回収や開胸移行
時の対処など）を行う（図 2）．胸腔鏡手術や
開胸手術に慣れた外科医が全く異なるコンセプ
トの手術を行うことに戸惑いもあったが，Feczko
らは約 20例前後の手術を行うことで十分な習
熟度が得られ，ロボット手術では他のアプロー
チに比較してラーニングカーブが短いことを示
唆している4）．これはわれわれも実感するとこ
ろで，症例を重ねることで視野や操作に慣れて
くると近接視野下に開胸手術を行っているよう
な感覚が得られる．da Vinciによるロボット手
術と開胸手術との最大の相違点は触覚がないこ
とであり，それをいかに視覚でカバーするかが
重要になってくる．また，触覚が得られる
TransEnterix社の Senhanceの登場や今後の国
産ロボットの開発など技術はさらに進んでい
る．
　ロボット手術を受ける患者のメリットについ
ては，様々な結果が報告されていて現時点では
一定の見解はない．Veluswamyらは 2766例の

マッチングした 3群（開胸手術，胸腔鏡手術，
ロボット手術）において，合併症の発生率や全
生存率を比較した．その結果，合併症の発生は
開胸手術より低く，胸腔鏡手術と同等であった
が，全生存率に有意差を認めなかったとしてい
る5）．また，胸腔鏡手術に比較して入院期間の
短縮や合併症の発生率の低下が報告されてい
る6-8）．今後ロボットシステムはさらに発展し，
低侵襲化してくるため，患者の Quality of Life
は現在よりもさらに改善することが期待され
る．

併存症を有する患者や
高齢者に対する外科治療

　間質性肺炎を基礎疾患として原発性肺癌が発
生することはよく知られていて，間質性肺炎を
合併した肺癌に対して手術を行う際には間質性
肺炎の急性増悪に最も留意する必要がある．
2020年に報告された日本胸部外科学会学術調
査報告では肺癌手術 44140例のうち 275例（全
体の 0.6％）に在院死亡及び 30日以内死亡が認
められ，そのうち間質性肺炎が死因となったの
は 78例（28.4％）と最も多い1）．我が国で行わ
れた多施設共同後方視的解析では肺切除後の急
性増悪の頻度は 9.3％で，ひとたび急性増悪が

図 1　Consolidation Tumor Ratioと腫瘍径に基づいた早期肺癌の治療戦略と臨床試験
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起こった場合の死亡率は 43.9％と非常に高率で
あることが示された9）．つまり，間質性肺炎を
合併する肺癌の手術死亡率は単純に計算しただ
けで 4％前後となり，肺癌手術全体に比較して
7倍死亡リスクが高いということになる．性別
（男性），術前ステロイドの投与歴があること，
術前急性増悪の既往があること，CT上 Usual 
Interstitial Pneumonia（UIP）パターンである
こと，％VC低値，KL-6高値，区域切除術以上
の肺切除が急性増悪発症の危険因子として同定
されている（表 1）．これを元に間質性肺炎の
術後急性増悪リスクスコアが提唱されており，
実臨床で有益な情報となっている（表 2）10）．ま
た，新潟県呼吸器外科研究グループは遠隔期（術
後 30日以降）の間質性肺炎の急性増悪と予後
について前向きに検討を行っている．術後 30
日以内の急性増悪発症のみが遠隔期急性増悪の
予測因子であり，3年生存率は遠隔期急性増悪
発症群と非発症群でそれぞれ 35.7％，80.3％と
遠隔期急性増悪発症は予後不良であった11）．
　高齢者に対する手術については，European 
Organization for Research and Treatment of 
Cancer（EORTC）からは高齢者肺癌に対する
外科治療についての提言がなされている．すな
わち，暦年齢のみで外科治療を否定するべきで
ない，縮小手術や系統的縦隔リンパ節郭清の省
略も考慮しても良い，胸腔鏡下手術は術後合併
症低減に関与するから選択肢になり得るといっ

たことが述べられている12）．80歳以上の臨床病
期Ⅰ期 367例を対象として外科治療成績を解析
した Okamiらの報告によると，縮小手術は 122
例（33.2％）に行われていた13）．縦隔リンパ節
郭清は 127例（34.6％）のみに行われており，
縦隔リンパ節郭清は術後合併症発症の有意なリ
スク因子であった．5年生存率は病理病期 IA
期 64.3％，IB期 53.5％であった．また，5年間
の経過観察中に，短期予後として手術関連死は
5例（3.4％）で認められたが，他病死が 44例
（30.1％）と高率であった．自験例では，80歳
以上の原発性肺癌症例での術後早期合併症につ
いては 80歳以下の症例と比較しても有意な差

図 2　ロボット支援下肺葉切除術の実際
　　　A, 術者はサージョンコンソールに座り，操作を行う．助手は患者側で鉗子の入れ替えや視野展

開を行う．B, 実際の術野画像．近接・立体視のもとで直感的な多関節鉗子の操作が可能である．

表 1　間質性肺炎の術後急性増悪リスクスコアの算出
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は認めなかった一方，長期予後に関しては他病
死が多い傾向にあり14），手術の必要性を術前に
十分に検討することが重要であると考えられた．

術前導入治療後の外科治療

　切除可能な臨床病期ⅢA期N2肺癌に対して，
根治的化学放射線療法と術前化学放射線療法後
の外科切除を比較した第Ⅲ相試験（INT0139試
験）では 5年生存率は根治的化学放射線療法群
で 20％，術前治療後手術群で 27％と有意差を
認めなかったが，サブセット解析で肺葉切除術
が可能な集団では手術群の予後が有意に良好で
あった（5年生存率 36％ vs 18％）15）．Ⅲ A期 N2
肺癌に対してはそれ以前にも化学放射線治療と
術前化学療法の臨床試験が行われたがいずれも
有意差は認められず16），手術による予後延長効
果は依然として証明されていない．Plessらは
術前治療として化学放射線療法と化学療法単独
のどちらを選択すべきかについてスイスを中心
としたランダム化比較試験を行っている．その
結果，化学放射線療法群（シスプラチン及びド
セタキセル併用療法 3サイクルに引き続いた
44Gy/22回の放射線照射）と化学療法単独群で
無病生存期間に有意差を認めなかったと報告し
ている17）．近年では免疫チェックポイント阻害
薬や分子標的薬の術前治療への導入が臨床試験
として行われている．Checkmate816試験は切
除可能非小細胞肺癌の術前導入化学療法として
ニボルマブと化学療法の併用療法と化学療法の
比較評価した試験で，病理学的完全奏功と無イ
ベント生存期間を主要評価項目としている．ニ

ボルマブと化学療法の併用療法の忍容性は良好
で，PD-L1 発現レベル，組織型や病期にかかわ
らず一貫した病理学的完全奏功の改善を示し
た18）．その他にも術前治療としてアテゾリズマ
ブを加えたプラチナ併用療法とプラチナ併用療
法の比較を行う IMpower030試験やプラチナ併
用療法にデュルバルマブ上乗せ効果を評価する
AEGEAN試験が現在進行中で，これらの結果
によっては進行肺癌に対する治療戦略が劇的に
変化する可能性もある．一方，術前導入療法後
の手術は困難を伴い，免疫療法後の手術や放射
線治療が加わった後はよりいっそう合併症の発
生に留意する必要がある19）．元々肺癌があった
部位は腫瘍の消失とともに硬く線維化を生じ，
炎症性変化も相まって血管鞘は消失して剥離は
困難になり，肺動脈からの出血の危険性が高く
なる．また治療の影響による創傷治癒遅延が生
じるために気管支断端瘻や縫合不全の危険性も
高くなるため，より慎重な術前評価が必要にな
ると思われる．

切除不能肺癌に対するサルベージ手術

　salvageとはもともと船舶の座礁や転覆に対
して船の引き揚げを行うという意味の用語で，
サルベージ手術とは「救済手術」という訳語が
当てはまる．肺癌に対するサルベージ手術の定
義は明確なものはないが，1）切除不能であっ
た肺癌に対して根治的治療（薬物療法や放射線
療法）が行われた後，奏功が得られ切除可能と
なった場合，2）薬物療法や放射線療法が行わ
れた後に遺残した病変の切除や治療後再発をき

表 2　リスクスコアによる急性増悪発症リスクと予測発症率
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たした場合に再発が局所にとどまっているため
に切除する場合，3）閉塞性肺炎や腫瘍による
喀血など，腫瘍による症状緩和や組織生検を行
う目的に切除する場合の 3つが考えられる．近
年では薬物治療の進歩が急激であり，こうした
症例に対する手術適応について呼吸器内科医か
ら相談を受けることも増えているが，依然確固
としたエビデンスはないためにオーダーメイド
で手術の有用性を探る必要がある．自験例をこ
こに示す．全身多発転移を伴う肺扁平上皮癌で，
殺細胞性抗癌剤や免疫チェックポイント阻害薬
を投与して腫瘍縮小効果が得られ約 2年が経過
したが，腫瘍縮小部にアスペルギルスによる肺
真菌症を併発したために免疫療法の中止を余儀
なくされた．その間に腫瘍は増大し，今後の化
学療法の継続のためにはアスペルギルスが腐生
した腫瘍を切除する必要があるために当科紹介
となり，左肺上葉切除術を施行した．術後は創
感染や膿胸の併発もあったが軽快し，免疫療法
の再開が可能となった（図 3）．

お　わ　り　に

　最近の肺癌外科治療の話題について紹介し
た．早期肺癌は切除範囲について我が国から良
質なエビデンスが出されてきており，肺機能を
温存しつつ根治性も損なわない質の高い手術が
一層要求される時代になっている．ロボット手
術はそうした精密な手術を行う上では欠かすこ
とができない技術であろう．一方，開胸手術は
上述したような進行肺癌やサルベージ手術の際
には安全性を最も担保できるアプローチであ
る．若手の外科医のなかには，開胸の手術を見
る機会も執刀する機会も減っているので，1例
ずつを大切に手術に参加し，ノウハウを積んで
欲しいと思う．また，治療の複雑化に伴い，各
科との綿密な連携が何よりも重要で，風通しの
良い肺癌診療が患者さんの恩恵になることを切
に願っている．

　開示すべき潜在的利益相反状態はない．

図 3　自験例のサルベージ手術の１症例
　　　治療開始前，A, 多発肺転移及び B, 小脳転移を認める．

C, 左上葉に 4.6 cmの腫瘤を認める．治療開始後 2年，D,
胸部 CTにて空洞を伴った腫瘍を認め，血清検査から肺
真菌症の合併が疑われ，サルベージ手術を行った．
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