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CASE REPORT

CODE療法による化学療法後に切除し得た縦隔原発腫瘍の 1症例
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ABSTRACT ━━ Case. A 30-year-old man was pointed out in a mediastinal tumor. Needle biopsy was performed,
but the diagnosis was not definitive. We judged there to be no operative indications, and chemotherapy with the
CODE regimen (cisplatin, vincristine, doxorubicin, etoposide) was given. Four courses after chemotherapy had
been completed, the tumor size had decreased 85％ in maximum dimension on chest computed tomography (CT).
Therefore, salvage surgery was performed via a median sternotomy. The resected specimen did not show any vi-
able cells. Radiotherapy, of 2 Gy×25 Fr was administered postoperatively. The patient is alive and well 5 years af-
ter the operation. Conclusion. It is sometimes difficult to make histologic diagnosis in mediastinal tumors, and
CODE therapy may be effective in such cases.
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要旨━━症例．30 歳の男性．縦隔原発腫瘍にて針生検
を行ったが診断がつかず，やむなく診断未確定のまま，
手術適応なしと判定し，CODE療法（cisplatin，vincris-
tine，doxorubicin，etoposide）による化学療法を施行し
た．4コース終了時点でのCT検査では腫瘍は 85％の縮
少を認めたため，salvage 手術として胸骨正中切開にて
腫瘍切除術を施行した．腫瘍は広範囲に線維化しており，

病理標本にて腫瘍細胞の遺残を認めなかった．術後 2
Gy×25 Fr（total 50 Gy）の放射線療法を行った．術後 5
年を経過した時点で再発の徴候を認めない．結論．縦隔
腫瘍の組織学的診断は困難なことがあり，CODE療法は
このような症例において有益な結果をもたらす可能性が
ある．
索引用語━━縦隔腫瘍，化学療法，CODE療法，手術

はじめに

縦隔原発腫瘍は胸部X線では発見しがたく，症状が出
現するほど巨大になってから発見されることも珍しくな
い．今回呼吸困難を主訴として発見された縦隔原発腫瘍
で，早期に治療が必要であるが確定診断に至らず，やむ
なく化学療法としてCODE療法（cisplatin， vincristine，
doxorubicin，etoposide）を行い，外科手術にて切除し得

た縦隔原発腫瘍の 1例を経験したので報告する．

症 例

症例：30 歳，男性．
主訴：呼吸困難．
既往歴：特記すべきことなし．
家族歴：特記すべきことなし．
現病歴：2002 年 3 月頃より咳嗽あり．2002 年 5 月始め

1市立長浜病院呼吸器外科；2国立病院機構沖縄病院外科． 受付日：2009 年 8 月 7 日，採択日：2010 年 6 月 7 日．
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Figure 1. Chest radiograph (A) and computed tomography (CT) scan (B) on admission. (A) The 
chest radiograph shows an enlarged upper mediastinal shadow (arrows). (B) An anterior mediastinal 
tumor can be seen on chest CT.

より呼吸困難，のどのつかえ感が出現した．近医にて胸
部X線写真を撮ったところ縦隔影の拡大を認め，当院を
受診，入院した．
入院時現症：身長 177.9 cm，体重 83.0 kg，血圧 130�90

mmHg，脈拍 90 回�分，整．動脈血酸素飽和度（SpO2）は
98％であった．胸部から上肢，顔面は浮腫を来しており，
頚部静脈の著明な拡張を認めた．吸気時に気道の狭窄音
を聴取した．仰臥位になるのは困難であり，側臥位また
は上半身を起こした状態で就寝していた．表在リンパ節
は触知せず．
入院時血液所見：LDHが 743 IU�lと高値を示してい

た他は特記すべき所見なし．腫瘍マーカーは血中HCG-
β 3.2 ng�ml（正常値 0.1 以下），NSE 22 ng�ml（同 10 以下）
が高値を示していたが，SCC抗原，pro-GRP は正常範囲
内であった．
入院時胸部X線写真：著明な縦隔影の拡大が認めら

れる（Figure 1A）．
入院時造影CT：前縦隔に濃度均一な腫瘍が認められ

る．腫瘍は頚動脈周囲まで浸潤している．気管は圧迫さ
れ扁平になっている．上大静脈は腫瘍に圧排されながら
扁平に造影されている（Figure 1B）．
入院後経過：確定診断を得るために，X線透視下に縦

隔腫瘍針生検を施行した．生検には 14 Gの Tru-CutⓇ

biopsy needle（CareFusion 社製）を用い，前胸壁の第 2
肋間の胸骨右縁から 2 cm外側，胸骨左縁から 2 cm外
側，第 3肋間胸骨左縁から 2 cm外側をそれぞれ 1回ず

つ穿刺して標本を採取した．腫瘍は大型不整形核を有す
る tumor cell が充実性に増殖していた．Tumor cell の核
には封入体が見られた．胞体は狭くやや淡明であった
（Figure 2）．精上皮腫を疑わせたが，HE染色が非典型的
であり，また同時に行った免疫染色も条件が悪かったた
め，胸腺未分化癌，未熟奇形腫なども鑑別にあげられた．
画像上腫瘍が巨大であり，また腕頭動脈を取り囲んでお
り手術による切除は難しいと考えられた．SpO2は 97～
98％と変化を認めなかったが，患者の呼吸困難が次第に
悪化してきたため，救命救急的に化学療法を施行するこ
ととした．化学療法プロトコールとしてはCODE療法
（Figure 3）を行うこととし，2002 年 5 月中旬より開始し
た．2コースが終了したところで白血球，好中球の減少を
認めたため，化学療法を一旦休止し，granulocyte-colony
stimulating factor（G-CSF）製剤を 5回使用した．1週後
白血球の回復を確認後，化学療法を再開したが，薬剤量
を 80％へ減量し予防的にG-CSF 製剤を使用しつつ 3
コース目，4コース目の化学療法を行った（Figure 4）．
2コース終了時にHCG-βとNSEはともに正常化した．
また画像上前縦隔の腫瘍影は急速に縮小し（Figure 5），
上大静脈症候群も消失，患者の呼吸困難も改善した．85％
の腫瘍縮少にて partial response（PR）の効果判定が得ら
れたため，化学療法開始から 63 日目に salvage 手術とし
て腫瘍切除術を施行した．
手術所見：胸骨正中切開にてアプローチした．腫瘍は

高度に線維化していた．左腕頭静脈は腫瘍に巻き込まれ
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Figure 2. Needle biopsy specimen of the tumor (HE stain). Tumor cells with large and irregular nuclei proliferated 
solidly. The pathologic diagnosis might have been a malignant (round cell) tumor, but a final diagnosis could not be ob
tained because the specimen had collapsed. (A)  ×50, (B)  ×200.

Figure 3. CODE therapy regimen.

て剥離できなかったため，合併切除した．両総頚動脈，
左鎖骨下動脈とも線維化した腫瘍が強く癒着しており剥
離に難渋したが，最終的に外膜上で剥離することが可能
であった．
切除標本病理所見：HE染色にて多量の結合織の増生

を認めた．腫瘍細胞は認めなかった．肺癌取扱い規約�治
療効果の組織学的判定基準によると，Ef.3 であった（Fig-
ure 6）．
術後経過：術後治療として術後 22 日目より，2 Gy×25

Fr（total 50 Gy）の放射線照射を施行した．術後 79 日目
に軽快退院した．
術後 5年を経過した時点で，再発の徴候は認めていな

い．

考 察

縦隔原発腫瘍は胸部X線写真では発見しがたく，症状
が出現するほど巨大になってから発見されることも珍し
くない．
縦隔腫瘍は診断によって治療が大きく異なるため，ま

ず腫瘍組織の採取による病理診断が必須である．腫瘍に
よっては内部に壊死・多種組織の混在が見られるため，
ある程度の大きさの組織を採取する必要がある．高度の
気管圧迫などで全身麻酔が困難な場合，1,2 局所麻酔下に
行える手技として傍胸骨縦隔切開（parasternal mediasti-
notomy�Chamberlain procedure）3,4 もしくは経皮針生
検があげられる．しかし傍胸骨縦隔切開は仰臥位が困難
な症例には施行しづらく，経皮針生検は確定診断に至る
確率が低下する．5,6

前縦隔に発生する腫瘍として，胸腺腫，胸腺癌，胚細
胞性腫瘍などがあげられる．それぞれ診断がついた場合
に使用される化学療法は，胚細胞腫であればBEP療法
（bleomycin，etoposide，cisplatin）ま た は EP療 法
（etoposide，cisplatin）が多く用いられており，7-9 胸腺腫
および胸腺癌であればADOC療法（doxorubicin，cis-
platin，vincristine，cyclophosphamide）または PAC療
法（cisplatin，doxorubicin，cyclophosphamide）を行っ
ている報告が多い．10-12 どれも cisplatin ベースであるも
のの組み合わせる薬剤はほぼ異なっている．前縦隔腫瘍
に使用される化学療法は多剤併用が基本になっているこ
とを考えると，診断未確定の時点でどれか一つを選ぶこ
とは困難である．そこで今回は救命的化学療法として，
いずれの療法にも薬剤に重複の多いCODE療法を行お
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Figure 4. CODE therapy course. After completing 2 courses, granulocyte-colony stimulating 
factor (G-CSF) was administered because his neutrophil count had decreased. For courses 3 and 
4, the dosage was decreased to 80%.

Figure 5. Progression of tumor changes during CODE therapy. The anterior mediastinal shadow decreased 
gradually. (A) Before chemotherapy. (B) After 2 courses of chemotherapy had been completed. (C) After 4 courses of 
chemotherapy had been completed. (D) 4 weeks after chemotherapy had been completed.
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Table 1. Comparison of Agents in BEP, EP, ADOC, PAC and CODE Therapy

CyclophosphamideVincristineDoxorubicinCisplatinEtoposideBleomycin

○○○BEP
○○EP

○○○○ADOC
○○○PAC

○○○○CODE

BEP: Bleomycin, Etoposide, Cisplatin. EP: Etoposide, Cisplatin. ADOC: Doxorubicin, Cisplatin, Vincristi
ne, Cyclophosphamide. PAC: Cisplatin, Doxorubicin, Cyclophosphamide. CODE: Cisplatin, Vincristine, Dox
orubicin, Etoposide.

Figure 6. (A) Resected tumor. The left brachiocephalic vein was resected at the same time. 
(B) Resected tumor after fixation. (C) Microscopic findings (HE stain). Abundant connective 
tissue was seen. No viable cells were found (Chemotherapy effect: Ef.3).

うと考えた（Table 1）．
CODE 療 法（cisplatin，vincristine，doxorubicin，

etoposide）は 1991 年にMurray らによって報告され
た．13 Murray らは薬剤投与の間隔を短くすることによ
り dose intensity を高めることを提唱しており，CODE
療法はその考えに従ってデザインされた．48 例の進展型
小細胞肺癌において 45 例（94％）に効果を認め，うち 19
例（40％）に complete response（CR）を認めると報告し
ている．浸潤型胸腺腫や胸腺癌に使用する報告も見ら

れ，14,15 EP 療法では効果が薄かったがCODE療法が著
効した症例も報告されている．14

今回の症例ではCT上前縦隔に巨大な腫瘍が認めら
れ，縦隔内の大血管を取り巻くように腫瘍が発育してい
たため，手術による切除は不可能と考えられた．腫瘍に
よる気管の圧排が高度であり，仰臥位を取ることが不可
能であったため，Fowler 体位にてX線透視下に経皮針
生検を行った．採取された組織は挫滅が強く，HE染色が
非典型的であり，免疫染色も条件が悪かったため，胸腺
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未分化癌，未熟奇形腫なども鑑別診断としてあげられた．
本来であれば胸腔鏡などを用いて大きな組織を採るべき
であるが，患者の呼吸困難が次第に悪化してきたため，
やむを得ず早期に救命救急的に化学療法を開始しようと
考えた．HCG-βの上昇を認めたため胚細胞腫を疑った
が，病理学的には上皮性腫瘍も否定できず，やむなく
regimen として CODE療法を選択した．胸部X線およ
びCT上著明な改善が認められ，4コース終了時には大
血管周囲の浸潤も改善した．この時点で腫瘍の切除が可
能と考えられたこと，また病理学的に確定診断がついて
いなかったことから，salvage 手術として胸骨正中切開
による腫瘍切除術を施行し，確定診断を得ようと考えた．
しかし残存腫瘍に viable な腫瘍細胞を認めず，確定診断
はつかなかった．薬剤感受性や臨床経過からは診断は胚
細胞腫（精上皮腫）と考え，その後放射線療法を追加し
た．化学療法剤に良好に反応したため治療を 4コース施
行したが，1～2コース施行後に気管圧迫がある程度解除
された時点で全身麻酔下の生検などを行って確定診断を
つけ，化学療法の regimen についての再考を行うべきで
あった．
胚細胞性腫瘍に対しての化学療法は通常BEP療法が

行われているが，1経験例ではあるものの，CODE療法の
著効が認められた．本症例のように上皮性，非上皮性腫
瘍の診断が難しい症例ではCODE療法も選択枝の一つ
に成り得ると考え，報告した．

結 語

縦隔腫瘍の組織学的診断は困難なことがあり，CODE
療法はこのような症例において有益な結果をもたらす可
能性がある．
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