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CASE REPORT

腫瘍随伴症候群として皮膚筋炎を発症した肺腺扁平上皮癌の 1例
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ABSTRACT━━ Background. Dermatomyositis is known to be associated with malignancy. However, cases of der-
matomyositis occurring after a diagnosis of lung cancer are rare. Case. A 60-year-old male underwent left upper
lobectomy for adenosquamous lung carcinoma (T2aN1M0 p-stage IIA) in 2006. The patient relapsed in 2008 and
presented with mediastinal lymph node metastasis; therefore, he underwent treatment with chemoradiotherapy.
He was admitted to our hospital in 2011 due to a rash on his neck and an abnormally high creatine kinase level.
The patient was diagnosed with dermatomyositis based on a positive Gottron’s sign and weakness of the muscles
and extremities. Paraneoplastic syndrome was suspected, as the chest computed tomography revealed mediasti-
nal lymph node metastasis. He underwent radiotherapy; however, the muscle weakness progressed. His symp-
toms improved following treatment with betamethasone and cyclophosphamide for dermatomyositis and gefit-
inib for lung cancer harboring an epidermal growth factor receptor mutation. Eight months later, multiple pulmo-
nary metastases and recurrence of dermatomyositis were observed, and the patient received chemotherapy and
steroid therapy. He was diagnosed with paraneoplastic syndrome based on the presence of an elevated creatine
kinase level and the deterioration of dermatomyositis at the time of tumor relapse. Conclusions.We encountered a
rare case of dermatomyositis as a paraneoplastic syndrome following the diagnosis of lung cancer.
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要旨━━背景．皮膚筋炎に悪性腫瘍が合併することが
知られているが，肺癌が先行して皮膚筋炎を発症する例
は稀である．症例．60 歳．男性．2006 年肺腺扁平上皮癌
に対して左上葉切除術施行，pT2aN1M0 Stage IIA と診
断された．2008 年に縦隔リンパ節転移による再発を認
め，化学放射線療法が行われた．2011 年頚部に皮疹が出
現，CKの異常高値を指摘されて紹介入院となった．手背
にGottron 徴候，四肢の筋力低下を認め，皮膚筋炎と診断
した．肺癌の再発による縦隔リンパ節の腫大を認め，腫
瘍随伴症候群を疑い肺癌に対する放射線照射による治療
を行ったが，進行性の筋力低下を認めた．皮膚筋炎に対

して betamethasone，cyclophosphamide を併用，EGFR
遺伝子変異を認めたため肺癌に対して gefitinib を投与
し，筋力の改善を認めた．しかし 8カ月後多発肺転移を
認めるとともに皮膚筋炎の再燃を認め betamethasone
投与，化学療法を開始した．肺癌の再発とともにCK上
昇，筋炎の悪化を認めたことより，腫瘍随伴症候群と診
断した．結論．腫瘍随伴症候群としての皮膚筋炎が肺癌
の診断後に発症する例は稀であり，報告する．
索引用語━━皮膚筋炎，腫瘍随伴症候群，腺扁平上皮癌，
上皮成長因子受容体遺伝子変異
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Figure　1.　Scaly erythema on the dorsum of the hands (A) and posterior cervical region (B).
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はじめに

皮膚筋炎は悪性腫瘍を合併する頻度が高いことが知ら
れており，約 15～30％とされている．肺癌の場合小細胞
癌が多く，皮膚筋炎が先行して発症することが多い．今
回われわれは，肺腺扁平上皮癌術後 5年後の再発に伴い
皮膚筋炎を発症した 1例を経験したので，報告する．

症 例

症例：60 歳，男性．
主訴：下肢筋力低下，皮疹，全身倦怠感．
現病歴：2006 年肺癌に対して左上葉切除術施行，腺扁

平上皮癌，病理病期T2aN1M0，Stage IIA と診断，術後
化学療法として 2年間の uracil-tegafur 投与を行った．
2008 年縦隔リンパ節転移（大動脈傍リンパ節）による再
発を認めたため cisplatin，vinorelbine，放射線照射（60
Gy�30 fr）による化学放射線療法を行った．2010 年胸部
CT写真で右下葉に結節影が出現し右下葉切除施行，組
織では乳頭状腺癌であったが脈管，リンパ管侵襲を伴っ
ていることより肺内転移と診断された． 2011 年後頚部，
両側肘関節，手背に皮疹が出現，全身倦怠感，下肢筋力
低下を自覚したため近医皮膚科を受診した．血液検査で
CKの異常高値を指摘され，当院紹介受診となった．Got-
tron 徴候を認め皮膚筋炎が疑われ，精査加療目的で当科
入院となった．
生活歴：喫煙 20 本�日，20～35 歳．
家族歴：特記すべきことなし．
既往歴：糖尿病．
入院時現症：身長 165 cm，体重 57 kg（1 カ月で 4 kg

の減少），体温 36.3℃，脈拍 100�分，整，血圧 149�91
mmHg，意識清明．結膜に貧血なく眼球に黄染なし．後

頚部，両側肘関節，手背に角化性紅斑を認めた（Figure
1A，1B）．呼吸音異常なし．心音異常なし．腹部は軟で
あり圧痛なし．上下肢近位筋のMMT（manual muscle
test）は 4�5 に低下．大腿四頭筋の把握痛を認めた．
入院時検査所見（Table 1）：白血球 9200�μl と上昇，

AST 274 IU�l，ALT 388 IU�l，LDH 980 IU�l，CK 7308
IU�lと著明な高CK血症を認めた．CEAは 11.2 ng�ml
と上昇を認めた．抗核抗体，抗 Jo-1 抗体は正常範囲内で
あった．
胸部X線写真：術後である以外に特記すべき異常な

し．
胸部CT（Figure 2A）：気管前リンパ節の腫大を認め

た．肺野に特記すべき異常なし．
FDG-PET（Figure 2B）：CTで認めた気管前リンパ節

は，SUVmax 6.21 と集積亢進を認めた．
入院後経過：Gottron 徴候をはじめとする皮疹，近位

筋優位の筋力低下，筋把握痛，血清CKの上昇，全身性の
炎症所見より，厚生労働省自己免疫調査研究班の診断基
準を満たし皮膚筋炎と診断した．またCEA上昇および
縦隔リンパ節腫大より肺癌の再発と診断した．
腫瘍随伴症候群の可能性を考え肺癌の治療を優先し，

前回照射部位を避け縦隔リンパ節への放射線照射（60
Gy�30 fr）を開始したが，CKの上昇および筋力低下は増
悪したため prednisolone 1 mg�kg を併用した．CK，
AST，ALT，LDHともに減少に転じ，ASTおよびALT
の上昇も皮膚筋炎によるものと思われたが筋力低下は進
行し，自力での体動が困難となったため，より高く，持
続時間の長い抗炎症効果を期待して betamethasone に
変更した．肺癌の治療が不十分であると判断し化学療法
を検討したが，手術検体より上皮成長因子受容体（epi-
dermal growth factor receptor，以下 EGFR）遺伝子変異



Adenosquamous Lung Carcinoma with Dermatomyositis as Paraneoplastic Syndrome―Tomoda et al

872 Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 53, No 7, Dec 20, 2013―www.haigan.gr.jp

Table　1.　Examination of Admission

Hematology Biochemistry Serology
WBC 9.2×103/μl TP 7.7 g/dl CRP 2.4 mg/dl
Neu 80.0% Alb 4.4 g/dl RF 24.9 IU/ml
Eo 0.8% BUN 19.9 mg/dl IgG 1473 mg/dl
Baso 0.2% Cre 0.8 mg/dl IgA 342 mg/dl
Mono 6.2% Na 140 mEq/l IgM 64 mg/dl
Lym 12.8% K 4.0 mEq/l ANA ＜×40 EU
RBC 555×104/μl Cl 97 mEq/l Anti-Jo-1 Ab ＜10 index
Hb 16.6 g/dl T-bil 0.71 mg/dl KL-6 175 U/ml
Hct 49.8% AST 274 IU/l
Plt 28.4×104/μl ALT 388 IU/l Tumor markers

LDH 980 IU/l CEA 11.2 ng/ml
ESR CK 7308 IU/l CYFRA 2.1 ng/ml
30 min 4 mm Aldolase 174.5 IU/l Pro-GRP 25.3 pg/ml
60 min 14 mm ALP 300 IU/l
120 min 37 mm Glu 271 mg/dl

Figure　2.　(A) Chest CT performed on admission shows swelling of lymph node #4R. (B) FDG-PET 
performed on admission shows abnormal accumulation in the lymph node #4R.
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（exon 21 L858R）を認めたため，放射線との併用となるこ
とを本人，家族に十分説明のうえ，第 19 病日より gefit-
inib の投与を開始した．嚥下障害を併発したため，皮膚筋
炎に対しても第 29 病日より cyclophosphamide 15 mg�
kg 月 1 回投与を併用したが，5回投与ののち出血性膀胱
炎を発症したため中止した．第 70 病日頃より徐々に筋力
の改善を認めた．病変に対して partial response が得ら
れて betamethasone は漸減，gefitinib 内服を継続して 6
カ月の入院の後リハビリテーション目的に他院へ転院し
た．3カ月のリハビリテーションの間に筋力の改善を認

め，最終的に自力での歩行が可能になった（Figure 3）．
しかしながら 8カ月後に多発肺内転移で再発，gefitinib
を中止して carboplatin，S-1 による化学療法を開始した
が再び四肢の筋力低下およびCK上昇を認め，be-
tamethasone 投与を再開した．
皮膚筋炎の発症が肺癌再発と関連があるか過去の血清

CK値の推移を検討したところ，肺癌の発症，再発いずれ
の時期においてもCK値の上昇を認め，治療により減少
していることがわかった（Figure 4）．肺癌の再発と同時
期に皮膚筋炎を発症したこと，過去のCKの推移により，
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Figure　3.　Clinical course and changes in the creatine kinase level, LDH and MMT of 
the extremities.

Figure　4.　Changes in the creatine kinase level in relation to treatment.

肺癌の再発に伴う腫瘍随伴症候群による皮膚筋炎と診断
した．

考 察

皮膚筋炎には 15～30％の頻度で悪性腫瘍を合併する
とされており，比較的高頻度である．1 合併する悪性腫瘍
としては卵巣癌，肺癌，膵癌，胃癌が多い．2 皮膚筋炎に
合併した肺癌症例の検討では，小細胞癌，扁平上皮癌，
腺癌の順に多いとされ，本症例のように腺扁平上皮癌の

合併例は 24 例中 1例のみであった．3 悪性腫瘍と皮膚筋
炎の発症時期の関係については，同時期または皮膚筋炎
発症後に悪性腫瘍を認めることが半数以上を占める．特
に肺癌の場合，肺癌先行例は 24 例中 1例のみであったと
の報告があり，3 本症例のように肺癌が先行し皮膚筋炎
を発症する例は稀であると考えられる．この理由として
肺癌自体が予後不良の疾患であるため，皮膚筋炎発症ま
で生存に至らないことが考えられている．4

本症例は肺癌の再発と同時期に皮膚筋炎を発症したこ
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と，肺癌の病勢と過去のCKの値が並行していることよ
り，腫瘍随伴症候群の性格を有すると考えられた．腫瘍
随伴症候群とは，腫瘍の浸潤，転移，圧迫により起こる
症状ではなく，腫瘍の存在により遠隔部位の症候が出現
したものとされる．悪性腫瘍を合併した皮膚筋炎の中で
腫瘍随伴症候群の性格を有するものは，22％と低頻度で
ある．5 発症機序としては，腫瘍の産生する液性因子が臨
床症状を引き起こすものと，腫瘍と標的組織の共通抗原
と反応する特異抗体が血清に検出され臨床症状を起こす
ものとが考えられている．6

悪性腫瘍の合併に関連する皮膚筋炎では本症例のよう
に抗 Jo-1 抗体が陰性になることが多く，自己抗体として
抗 p155�140 抗体が高率かつ特異的に上昇することが報
告されているが，7 本症例では測定できていない．本症例
は肺癌発症から皮膚筋炎を発症するまでに 5年間と長期
間を要した．過去の再発時にCK上昇を認めたが，筋力低
下および皮疹を認めず皮膚筋炎と診断することは困難で
あったと考える．過去には乳癌術後 26 年後の再発時に皮
膚筋炎を発症した例が報告されている．8 本症例は肺癌
発症後，定期的な経過観察が行われていたが，皮膚筋炎
を発症する前の受診は 6カ月の間隔が空いていた．肺癌
の発症，過去の再発時は，十分な特異抗体が産生されな
い間に治療が奏功したためCKが上昇するのみに留ま
り，皮膚筋炎を発症した際は腫瘍量自体は少ないものの，
特異抗体が産生され，標的組織への親和性が増し，皮膚
筋炎を発症するのに十分な期間を有していた可能性が考
えられた．
腫瘍随伴性皮膚筋炎の治療において，悪性腫瘍の治療

を優先することにより筋炎の改善を認めることがある
が，その頻度は 10～40％とされており必ずしも多くはな
い．皮膚筋炎の治療としてはステロイドが主体であるが，
ステロイド抵抗性であることも多く，azathioprine，
methotrexate，cyclophosphamide などの免疫抑制剤や
免疫グロブリン大量療法などを行う場合がある．9 本症
例においても，肺癌の治療として全身的な治療を行うか
局所的な治療を行うか苦慮した．皮膚筋炎に対して今後
ステロイドや免疫抑制剤を使用する可能性があること，
標的病変が縦隔リンパ節のみであったことより，局所治
療を選択した．しかしながら，症状の増悪を招く結果と
なったためステロイドの投与を開始したが筋力低下を改
善させることができず，嚥下障害を併発したため免疫抑
制剤を併用した．
本症例では，放射線照射，ステロイドによる治療を行

いCKの減少を認めたものの筋力低下の改善にはつなが
らなかったため，肺癌再発に対して gefitinib の投与を
行った．gefitinib と放射線との併用を行うことについて
日常臨床では一般的ではないが，過去の報告で肺臓炎を

含む毒性は軽度であったため，10 十分な説明を行った後
に投与するに至った．EGFR遺伝子変異を有する非小細
胞肺癌患者においてEGFRチロシンキナーゼ阻害薬で
ある gefitinib が奏功することが知られており，プラチナ
製剤併用と比較した第 III 相試験においても gefitinib に
よる無増悪生存期間の有意な延長が示されている．11,12

また EGFR遺伝子変異を有する performance status
（PS）不良患者においても，gefitinib は 79％の患者で PS
を改善させることが示されている．13 しかしこれらの結
果は大部分が腺癌患者におけるものであり，本症例のよ
うにEGFR遺伝子変異を有する腺扁平上皮癌患者に対
する gefitinib の効果を検討した報告は少なく，奏功率
50％，無増悪生存期間は 5.3 カ月と，腺癌患者と比較する
と効果は劣ることが報告されているのみである．14 腺扁
平上皮癌患者におけるEGFR遺伝子変異を有する割合
は 44％との報告があり，15 腺癌患者とほぼ同様の割合
であるため，積極的に遺伝子変異を確認し，症例を蓄積
していくことが重要であると考えられた．

結 語

肺癌の再発を契機に腫瘍随伴症候群として皮膚筋炎を
発症した 1例を経験した．ステロイド・免疫抑制剤に加
え gefitinib 投与により症状の改善を認めた．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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