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ORIGINAL ARTICLE

G-CSF 産生腫瘍と考えられた肺肉腫様癌 3例の検討
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ABSTRACT ━━ Background. Sarcomatoid carcinoma of the lung is a relatively rare tumor. We encountered 3
cases of sarcomatoid carcinoma of the lung with marked leukocytosis and elevation of serum granulocyte-colony
stimulating-factor (G-CSF) in 2006 and 2007. Cases. Cases were a 56-year-old man, a 57-year-old man and a 70-year-
old woman with clinical stage IIIB carcinoma and elevated serum G-CSF levels. We treated all 3 with concurrent
chemoradiotherapy. Two of the 3 cases achieved partial response and were well more than 12 months after treat-
ment without any enlargement of their tumors. The remaining case suffered the tumor enlargement and the de-
terioration of general condition after the first cycle of chemotherapy, and therefore antitumor treatment was
abandoned. The findings of leukocytosis highly correlated with therapeutic efficacy. Conclusion. Although the
prognosis of patients with sarcomatoid carcinoma with or without G-CSF-producing tumors is reportedly poor, 2
of the present 3 cases responded well to chemoradiotherapy and achieved long-term recurrence-free survival pe-
riods.
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要旨━━背景．肺肉腫様癌は肺癌の中でも比較的稀な
腫瘍である．今回我々は，2006 年から 2007 年にかけて著
明な白血球増多とG-CSF の高値を伴う 3例の肺肉腫様
癌を経験したためこれらを報告する．症例．56 歳男性，
57 歳男性，70 歳女性．いずれも stage IIIB 症例でありG-
CSF の高値と著明な末梢血白血球増多を認めた．化学療
法と放射線照射の同時併用療法を行い，2例では partial
response の効果が得られ，治療後 1年以上の無病再発期
間が得られたが，1例では治療経過中に腫瘍の増大と全

身状態の悪化を認め，1コース終了後に治療を中断した．
3例ともに治療経過中の腫瘍の縮小，増悪に並行して末
梢血白血球数の減少，増加を認め，白血球数の推移は病
勢と強く相関していた．結論．一般的に肉腫様癌，G-CSF
産生腫瘍では予後不良の症例が多いと報告されている
が，化学療法と放射線照射の同時併用療法を行うことに
より予後の改善が期待できるものと思われた．
索引用語━━肉腫様癌，G-CSF 産生腫瘍，化学療法，放
射線治療
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Figure　1.　Pathological findings. (a) Case 1. (b) Case 2. (c) Case 3. Biphasic components are shown in the sar-
comatoid carcinoma areas (Hematoxylin-eosin stain).
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はじめに

肺肉腫様癌は非小細胞肺癌の中でも比較的稀な腫瘍で
あり，一般的に予後が悪いとされている．また，G-CSF
（granulocyte-colony stimulating factor）産生腫瘍は疫学
的に肺癌に多く，中でも非小細胞肺癌の占める割合が高
い．今回，G-CSF 産生腫瘍と考えられた肺肉腫様癌の 3
例を経験したので報告する．

症 例

症例 1

症例：56 歳，男性．
主訴：特になし．
生活歴：喫煙 20 本�日×36 年間．
現病歴：2006 年 9 月に会社で行われた検診にて胸部

異常陰影を指摘され当科紹介受診．気管支内視鏡検査，
全身検索にて肺肉腫様癌（紡錘細胞癌・巨細胞癌）（Fig-
ure 1a），cT4N0M0 stage IIIB と診断され加療目的にて
入院となった．
入院時現症：身体所見に特記事項なし．
入院時検査所見：末梢血にて白血球 31,100�μl（好中球

83％，好酸球 4％，単球 5％，リンパ球 8％），Hb 11.8 g�
dl，血小板 57.4×104�μl と白血球・血小板の著明な上昇，
軽度の貧血を認め，その他CRP 5.12 mg�dl および G-
CSF 151 pg�ml の上昇を認めた．CEAおよび CYFRA
はいずれも基準値以下であった．
臨床経過：胸部CTで腫瘍の胸壁・気管壁への浸潤が

認められたことより手術適応外と判断し，シスプラチン
（80 mg�m2，day 1），エトポシド（100 mg�m2，day 1～
3）にて化学療法を 4コース施行すると同時に放射線照射
（60 Gy�30 Fr）を行った．治療開始後，腫瘍は縮小し par-
tial response の効果判定となるとともに（Figure 2），末
梢血白血球数の減少も認めた．治療終了 1年後において
も白血球数は正常範囲内であり，明らかな再発を認める
ことなく経過している（Figure 3）．
症例 2

症例：57 歳，男性．
主訴：発熱，全身倦怠感，体重減少．
家族歴：特記事項なし．
生活歴：喫煙 20 本�日×20 年間．
現病歴：2006 年 9 月より全身倦怠感が出現するとと

もに 2カ月で 10 kg の体重減少を認めた．前医にて肺炎
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Figure　2.　Radiological findings of Case 1. Remarkable reduction in tumor size is shown after treatment.

Figure　3.　Clinical course of Case 1. Improvement in leu-
kocytosis highly correlated with tumor shrinkage.

と診断され抗菌薬の投与を受けたが改善を認めないため
に当科に紹介となった．CT下肺生検，全身検索にて肉腫
様癌（巨細胞癌）（Figure 1b），cT4N2M0 stage IIIB と診
断され加療目的にて入院となった．
入院時現症：右上肺野の呼吸音の低下を認めた．
入院時検査所見：白血球 25,100�μl（好中球 89％，好酸

球 1％，単球 4％，リンパ球 6％），Hb 6.6 g�dl，血小板
65.7×104�μl と末梢血白血球・血小板の著明な上昇，貧
血を認め，CRP 16.73 mg�dl および G-CSF 54.1 pg�ml
の上昇を認めた．CEAおよび CYFRAはいずれも基準
値以下であった．
臨床経過：胸部CTで腫瘍の気管壁への浸潤を認めた

ため手術適応外と判断した．全身状態が不良（perform-
ance status 2）であったためカルボプラチン（area under
the blood concentration time curve 5，day 1），エトポシ
ド（100 mg�m2，day 1～3）を用いて化学療法を行うとと
もに原発巣に対して放射線照射を行った．しかし，1コー
ス目の治療中に grade 4 の白血球減少，好中球減少が出
現した．治療後の効果判定では腫瘍は増大しており，白
血球数は骨髄抑制改善後に急速な増加を認め，治療終了
1カ月後以降は 40,000�μl 以上と著明な高値での推移と
なった（Figure 4，5）．また，放射線照射を 56 Gy 行った
時点で頭部MRI にて脳転移が認められたことより pro-
gressive disease と判断した．この時点で全身状態が不良
であったこと，有害事象が強く出現したこと，および治
療抵抗性であったことより化学療法の継続は困難と考
え，治療を中断した．
症例 3

症例：70 歳，女性．
主訴：発熱，咳嗽．
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Figure　4.　Radiological findings of Case 2. The tumor size increased despite combined modality treatment.

Figure　5.　Clinical course of Case 2. Leukocytopenia　
(grade 4) and neutropenia (grade 4) were observed during 
the 1st cycle of chemotherapy. Leukocytosis was exacer-
bated by tumor growth.

生活歴：喫煙 20 本�日×30 年間．
現病歴：2007 年 4 月末より発熱，咳嗽が持続したため

近医を受診し，胸部異常陰影を指摘され前医に紹介され

た．CT下肺生検および全身検索にて肺肉腫様癌（巨細胞
癌）（Figure 1c），cT4N1M0 stage IIIB と診断され加療目
的にて当科に紹介となった．
入院時現症：身体所見に特記事項なし．
入院時検査所見：白血球 31,800�μl（好中球 74％，好酸

球 1.8％，単球 5.5％，リンパ球 17％），Hb 11.2 g�dl，血
小板 54.2×104�μl と白血球・血小板の著明な上昇，軽度
の貧血を認め，CRP 14.2 mg�dl および G-CSF 181 pg�ml
の上昇を認めた．CEAおよび CYFRAはいずれも基準
値以下であった．
臨床経過：胸部CTで腫瘍の右肺動脈・上大静脈・右

心房への浸潤を認めたことより手術適応外と判断し，シ
スプラチン（80 mg�m2，day 1），エトポシド（100 mg�m2，
day 1～3）を用いて化学療法を 3コース施行すると同時
に放射線照射（56 Gy�28 Fr）を行った．治療開始後，腫
瘍は縮小し partial response の効果判定となるとともに
（Figure 6），末梢血白血球数の減少も認めた．治療終了
1年後においても末梢血白血球数は正常範囲内であり，
明らかな再発を認めず経過している（Figure 7）．

考 察

本症例群はいずれもG-CSF が高値を示す肺肉腫様癌
で，腫瘍の病勢とともに末梢血白血球数の増減が認めら
れた．本邦ではG-CSF 産生腫瘍の診断基準として浅野1

の提唱した，①原因のない著明な白血球数の増加，②血
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Figure　6.　Radiological findings of Case 3. Remarkable reduction in tumor size is shown after treatment.

Figure　7.　Clinical course of Case 3. Improvement in leu-
kocytosis highly correlated with tumor shrinkage.

清中 G-CSF 測定値の上昇，③腫瘍切除による白血球数の
減少，④腫瘍内におけるG-CSF 産生の証明の 4項目が用
いられることが多い．本症例群においては上記①②を満
たしており，③に関しても治療による腫瘍の縮小や病状

の増悪に伴い，白血球数の増減が認められた．④に関し
ては未検であるが，これらの結果よりいずれも臨床的に
はG-CSF 産生腫瘍の可能性が高いと考えられた．組織像
ではG-CSF 産生腫瘍は腫瘍間質に多数の好中球が浸潤
する特徴を有しているが，本症例群においても全症例で
同様の所見を呈していた．疫学的にはG-CSF 産生腫瘍は
肺癌に多いとされており，中でも報告の半数以上が大細
胞癌，巨細胞癌などの非小細胞肺癌で，2 本症例群も 3
例とも巨細胞癌の組織像を有していた．一般的にはG-
CSF 産生腫瘍は進行が速く，予後不良であることが知ら
れており，肺癌においてもG-CSF 遺伝子の発現により非
小細胞癌の予後が有意に悪化するとの報告がなされてい
る．3,4

肉腫様癌の分類はFigure 8 に示すとおり経時的に変
遷を遂げているが，現在では多形癌・紡錘細胞癌・巨細
胞癌・癌肉腫・肺芽腫の 5種類に分類されている．5-7 本
症例群の症例 1は肉腫様成分として紡錘細胞癌と巨細胞
癌が混在する組織像を呈しており，上皮性腫瘍成分は大
細胞癌であった．症例 2，3はいずれも巨細胞癌の組織像
であり，採取された検体には扁平上皮癌・腺癌・大細胞
癌などの成分は含まれていなかった．
疫学的には肉腫様癌は肺非小細胞癌の約 0.1～0.4％を
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Figure　8.　Definitions of sarcomatoid carcinoma vary among differing classifications of histological 
typing.

占めるとされている比較的稀な腫瘍である．Fishback
ら8は肺肉腫様癌は高齢，男性，喫煙者に好発し，それ以
外の肺癌と比較して有意に予後が悪く，予後不良の因子
として腫瘍径（＞5 cm），臨床病期（＞stage I），リンパ
節浸潤を挙げている．Martin ら9は，原発性肺癌の術後患
者の解析で肉腫様癌は非小細胞癌と比較して病期が進行
した段階で発見される傾向があるとしており，平均生存
期間，3年生存率，5年生存率ともに有意に不良であると
報告している．また，stage I～IVの諸病期ごとの解析に
おいても全病期で有意に予後が不良であるとしている．
その他の報告10-14においても肉腫様癌患者の平均生存期
間は 8～19 カ月であり，非小細胞癌と比較して有意に予
後不良であったとの結果が示されている．その一方で肺
肉腫様癌とその他の肺癌では予後に差を認めないとの報
告もなされており，Nakajima ら15は，肉腫様癌と非小細
胞癌の術後成績の検討で，肉腫様癌の予後不良因子とし
て臨床病期（＞stage I），リンパ節浸潤を挙げたうえで，
術後 103 カ月までの経過観察では両者の生存曲線に有意
差を認めなかったと報告している．このように肉腫様癌
の予後に関しては，非小細胞癌と比較して予後が悪いと
の報告が多いものの，報告ごとに結果に差異を認めてい
る．原発性肺癌の中でも症例数が少なく，また前述のと
おり肉腫様癌の定義自体が経時的に改定されてきたた
め，過去の文献を一概に比較するのが難しい点もあると
思われる．
一方で我々が今回報告した 3例においては全例とも手

術適応外の進行期で発見されており，また前述の予後不
良因子の多くを満たしているものの，うち 2例に関して
は現在まで良好な経過を辿っている．肉腫様癌の手術適
応外症例に対してはプラチナ製剤にパクリタキセルもし
くはエトポシドなどを併用している症例報告が認められ
るが，標準的治療は確立されていない．今後のさらなる
症例の集積が期待されるところであるが，遠隔転移のな

い症例においては化学療法と放射線照射の同時併用療法
により予後の改善が十分に期待されるものと思われた．

結 語

G-CSF 産生腫瘍と考えられた肺肉腫様癌の 3例を経
験した．肉腫様癌，G-CSF 産生腫瘍ともに予後不良の症
例が多いが，化学療法と放射線照射の同時併用療法によ
り予後の改善が期待できると考えられた．
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