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ORIGINAL ARTICLE

進行非小細胞肺癌患者における
サルコペニア併存率および予後への影響
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ABSTRACT━━ Objective. This study clarified the details concerning sarcopenia as a comorbidity and the relation-
ship between sarcopenia and the prognosis in patients with advanced non-small-cell lung cancer. Study Design.We
retrospectively studied 39 patients with stage IV advanced non-small-cell lung cancer and an Eastern Coopera-
tive Oncology Group Performance Status of 0-1. After classifying patients into the non-sarcopenia or sarcopenia
group based on their grip strength, gait speed, and psoas muscle index, the proportion in the sarcopenia group
was determined. The overall survival (OS) was then compared between patients with and without sarcopenia and
by the severity of sarcopenia. Results. Sarcopenia was a comorbidity in 41%, and the sarcopenia group had a sig-
nificantly worse OS than the non-sarcopenia group (median, 11.0 vs. 17.9 months, p<0.05). Furthermore, the OS de-
creased with increasing severity of sarcopenia (log-rank test for trend, p<0.05). Conclusion. In advanced non-small-
cell lung cancer, the rate of sarcopenia comorbidity is high, even in patients with a good Performance Status, and
an accurate evaluation of sarcopenia is necessary to predict the prognosis.
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要旨━━目的．本研究は，進行非小細胞肺癌患者のサル
コペニア併存率および予後との関係を明らかにすること
を目的とした．研究計画．IV期進行非小細胞肺癌で
Eastern Cooperative Oncology Group Performance
Status 0～1の患者 39例を対象に後方視的に調査した．
握力，歩行速度，大腰筋指数より非サルコペニア群，サ
ルコペニア群に分類後サルコペニア群の割合を算出し
た．その後，サルコペニアの有無，さらにサルコペニア
の重症度別で全生存期間（OS）を比較した．結果．サル
コペニアの併存率は 41%であり，サルコペニア群の OS

は非サルコペニア群より有意に不良であった（中央値，
11.0ヵ月 vs. 17.9ヵ月，p＜0.05）．さらにサルコペニアの
重症度の増加に伴い OSの低下がみられた（log-rank test
for trend，p＜0.05）．結論．進行非小細胞肺癌では全身状
態が良好であってもサルコペニアの併存率は高く，サル
コペニアを正確に評価することが予後予測のために必要
である．
索引用語━━進行非小細胞肺癌，予後因子，サルコペニ
ア，リハビリテーション，悪液質
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Figure　1.　Using CT, the psoas muscle areas at the third 
lumbar vertebrae level was traced. The PMI was calculat-
ed using the above equation.

PMI (cm2/m2) = cross-sec onal area of both psoas muscles (cm2) / height2 (m2)

はじめに

進行肺癌に対する化学療法は緩和治療と比較して全生
存期間（overall survival：OS）の延長1や生活の質（qual-
ity of life：QOL）の改善2が報告されている．しかし，原
疾患に加え化学療法の副作用により治療早期から骨格筋
量や身体機能の低下を生じやすく運動療法や栄養療法等
の支持療法が重要になる．3 進行肺癌患者に対する運動
療法は筋力や全身持久力を向上させる一方で，その脱落
率は 37～56%と高いことが報告されている．4-6 脱落例
については，Eastern Cooperative Oncology Group Per-
formance Status（ECOG PS）が 0～1の良好な対象者で
あっても全体の 24％が健康状態の悪化により継続でき
なかったと報告されており，4 より詳細な予後予測を
行ったうえでリハビリテーションプログラムを立案する
必要がある．
PSと同様，身体的特徴の予後因子についてサルコペニ

アが着目されている．治療前の進行非小細胞肺癌では
74％の患者でサルコペニアがみられ，7 サルコペニアは
がん患者の予後不良因子であると報告されている．8-10

しかしそれらの研究はサルコペニアを骨格筋量のみで定
義しており，サルコペニア診断基準の重要な側面である
「筋力または身体能力の低下」11 が考慮されていない．そ
こで本研究は骨格筋量に加え筋力・身体機能評価を行
い，進行非小細胞肺癌患者におけるサルコペニアの併存
率，サルコペニアと予後の関係を明らかにすることを目
的とした．

対象と方法

本研究は単施設レトロスペクティブ研究である．2016
年 8月から 2021年 2月までに IV期進行非小細胞肺癌
に対し当院にて初回化学療法を施行した ECOG PS：
0～1の患者を対象とし，唐津赤十字病院倫理委員会（承
認番号 10-1）の承認を得たうえで実施した．研究の実施
にはヘルシンキ宣言および人を対象とする医学系研究に
関する倫理指針を遵守した．
骨格筋量は初回治療開始前の CT画像から，画像解析

ソフト（富士フイルムメディカル社，SYNAPSE
VINCENT）を使用し測定した．第 3腰椎レベル尾側端の
大腰筋横断面積12をトレースし測定後（Figure 1），左右
の大腰筋面積の合計値を身長の 2乗で除し psoas mus-
cle index（PMI）を算出した．筋力は左右の握力を 2回ず
つ測定し最大値を採用した．身体能力は 6 m歩行路を普
通速度で歩いた際の歩行速度を測定した（握力，歩行時
間測定の所要時間 2分程度）．カットオフ値は，PMIは男
性 6.36 cm2/m2， 女性 3.92 cm2/m2，13握力は男性 28 kg，
女性 18 kg，11 歩行速度は 1.0 m/s 11とした．

研究 1（併存率）
アジアサルコペニアワーキンググループ（Asian

Working Group for Sarcopenia：AWGS）の診断アルゴ
リズム11を参考に正常群，プレサルコペニア群，通常サル
コペニア群，重症サルコペニア群に群分けし（Figure 2）
各群の割合を算出した．
研究 2（予後）
Programmed death protein-ligand 1（PD-L1）≥50%ま

たは epidermal growth factor receptor（EGFR）変異・
anaplastic lymphoma kinase（ALK）転座陽性を除外基準
に加え評価した．機能的側面を考慮したサルコペニアと
考慮していないサルコペニアの予後を検討するために非
サルコペニア群（正常群，プレサルコペニア群）とサル
コペニア群（通常サルコペニア群，重症サルコペニア群），
正常群と低骨格筋量群（プレサルコペニア群，通常サル
コペニア群，重症サルコペニア群）に分類した（Figure
2）．観察期間は治療開始日から 2022年 2月までとし，OS
をそれぞれで群間比較した．さらにサルコペニアの重症
度と予後に関連があるかを検討するために，プレサルコ
ペニア群，通常サルコペニア群，重症サルコペニア群と
OSの関係を調査した．OSは，治療開始日から死亡日ま
での期間と定義した．
統計学的解析
生存曲線を Kaplan-Meier法にて解析後，群間比較は
log-rank検定を使用した．背景因子の群間比較には
Kruskal-Wallis検定と Fisherの正確検定を使用し，post
hoc検定には Bonferroni検定を使用した．統計解析は
EZR（version 1.40）14 にて行い，有意水準は p=0.05とし
た．
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Figure 2.　Classification of sarcopenia according to the skeletal muscle mass and physical function. 
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Figure　3.　Patient flow diagram. 

結 果

1．サルコペニアの併存率
本研究では適格基準を満たす 74症例のうちデータ欠

損症例を除いた 39例を解析対象とした（Figure 3）．正常
群が 31%（12例），プレサルコペニア群が 28%（11例），
通常サルコペニア群が 23%（9例），重症サルコペニア群
が 18%（7例）であった．

2．サルコペニアと予後
39例から除外基準を満たす対象者を除いた 24例

（Figure 3）の特徴を Table 1に示す．性別に関し Fisher
の正確検定では有意差がみられたが post hoc検定では
有意差はみられなかった．その他の項目について各群間
で有意差はみられなかった．初回化学療法は細胞傷害性
抗癌剤，分子標的治療薬，免疫チェックポイント阻害薬
が使用されており，さらに併用療法，単剤療法と治療内
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Table　1.　Characteristics of Patients

All
 (n＝24) 

Normal
 (n＝8) 

Pre-sarcopenia
 (n＝3) 

Normal 
sarcopenia
 (n＝6) 

Severe 
sarcopenia
 (n＝7) 

p-value

Age; median (range), years 71.5 (67.0-77.3) 70.5 (62.8-77.8) 69.0 (68.5-70.0) 72.0 (71.3-75.8) 72.0 (68.5-79.0) 0.68
Sex; n (%) ＜0.05
Male 20 (83.3) 4 (50) 3 (100) 6 (100)  7 (100) 
Female 4 (16.7) 4 (50) 0 (0) 0 (0) 　0 (0) 
Histology; n (%) 0.53
Squamous 7 (29.2) 2 (25.0)  2 (66.7) 1 (16.7) 2 (28.6) 
Non-squamous 17 (70.8) 6 (75.0)  1 (33.3) 5 (83.3) 5 (71.4) 
Smoking status; n (%) 
Never smoker 3 (12.5) 3 (37.5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0.11
Current or former smoker 21 (87.5) 5 (62.5) 3 (100) 6 (100) 7 (100) 

First line therapy; n (%) 0.31
Platinum-based chemotherapy 17 (70.8) 6 (75.0) 3 (100) 5 (83.3) 3 (42.9) 
CBDCA＋nab-PTX＋Pembrolizumab 3 1 1 0 1
CBDCA＋nab-PTX＋BEV 2 2 0 0 0
CBDCA＋nab-PTX 4 0 1 3 0
CBDCA＋PEM＋Pembrolizumab 3 0 1 1 1
CBDCA＋PEM＋BEV 1 1 0 0 0
CBDCA＋PEM 4 2 0 1 1

Single agent chemotherapy 7 (29.2) 2 (25.0) 0 (0) 1 (16.7) 4 (57.1) 
Pembrolizumab 1 1 0 0 0
PEM 4 1 0 1 2
nab-PTX 2 0 0 0 2

Body mass index; median (range), kg/m2 21.0 (18.4-22.8) 23.0 (20.9-24.2) 20.6 (18.6-21.2) 18.9 (17.6-21.0) 20.9 (17.7-21.5) 0.14
Rehabilitation; n (%) 24 (100)  8 (100) 3 (100) 6 (100)  7 (100) ―

A post hoc analysis showed the following: Sex, normal vs. pre-sarcopenia, p＝1.00, normal vs. normal sarcopenia, p＝0.51, normal vs. 
severe sarcopenia, p＝0.46.
CBDCA, carboplatin; nab-PTX, albumin-bound paclitaxel; BEV, bevacizumab; PEM, pemetrexed.

容は様々であった．本研究期間中，全対象者が入院毎に
リハビリテーションを受けており，その内容は入院中の
ADL維持を目的とした歩行練習，生活動作の練習が中心
であった．
正常群と低骨格筋量群の OSを Figure 4Aに示す．低
骨格筋量群の OSは正常群より不良である傾向がみられ
たが有意な差はみられなかった（中央値，13.1ヵ月 vs.
19.2ヵ月，p=0.137）．
非サルコペニア群とサルコペニア群の OSを Figure
4Bに示す．サルコペニア群の OSは非サルコペニア群よ
り有意に不良であった（中央値， 11.0ヵ月 vs. 17.9ヵ月，
p=0.021）．
プレサルコペニア群，通常サルコペニア群，重症サル
コペニア群の OSを Figure 5に示す．サルコペニアの重
症度の増加に伴い OSの低下がみられた（log-rank test
for trend，p=0.031）．

考 察

本研究は，進行非小細胞肺癌患者のサルコペニアに関

し AWGSの定義に従って調査した初めての研究であ
る．
サルコペニアの疫学として，地域在住高齢者では
7.5%，15 慢性閉塞性肺疾患患者では 14.5%，16 維持透析
患者では 20%17と報告されている．本研究では全対象者
のうち 41%がサルコペニアを併存し，重症サルコペニア
患者も 18%という高い割合でみられた．これらの結果
は，進行肺癌患者では治療前の PSが良好であっても治
療開始後早期より PSや ADLの低下が生じることを示
唆する所見であると考える．
進行肺癌患者の骨格筋量や身体機能の低下の予防には
一定の活動量を保つ必要があると考えられるが，がんリ
ハビリテーションは病期別でその目的が異なるため，18

予後を考慮したリハビリテーションプログラムの立案が
重要となる．進行非小細胞肺癌患者において低骨格筋量
のみで定義されたサルコペニアは予後不良因子であるこ
とが報告されている10一方で，否定的な報告もあり7,19,20

サルコペニアと予後との関係については合意が得られて
いない．本来，サルコペニアは低骨格筋量に加え筋力ま
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Figure 4.　Kaplan-Meier curves of the overall survival (OS). We compared the OS be-
tween the normal and low skeletal muscle mass groups (A) and between the non-sarco-
penia and sarcopenia groups (B). 
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Figure 5.　Kaplan-Meier curves of the overall survival by sarcopenia status. 
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たは身体能力の低下によって定義される．11 本研究で
は，正常群と低骨格筋量群の OSは有意な差がなかった
一方で，非サルコペニア群とサルコペニア群では有意差
がみられた．さらにサルコペニアの重症度が高いほど予
後が不良である傾向がみられた．これらの結果から，低
骨格筋量が認められるが身体機能は維持されたプレサル
コペニア群の予後は正常群の予後と同様に比較的良好で
あり，低骨格筋量に加え身体機能低下が認められるサル
コペニア群の予後が不良であると考えられる．そのため
サルコペニアの有無を低骨格筋量のみで判定するよりも
サルコペニアの診断基準11に従って分類したほうが確実
に予後不良症例を検出でき，予後予測の精度を高められ
る可能性があると考える（Figure 6）．特に低骨格筋量，
筋力低下，身体能力低下のすべてが認められる重症サル
コペニア患者の OSは，PSが良好であってもその中央値
が 5.8ヵ月と極めて不良であった．そのため筋力や全身
持久力向上の目標達成が困難であり，機能維持・ADL
維持がリハビリテーションの主な目標となる可能性があ
る．
本研究で行った握力，歩行速度評価は臨床場面におい
て一般的に用いられ短時間で測定が行える簡便な身体機

能評価である．われわれは，その評価を治療前の進行肺
癌患者に行うことでより正確な予後予測につながる可能
性があることを示した．
がん患者における骨格筋量や骨格筋機能の低下は悪液
質の主な特徴であり，悪液質は予後不良につながること
が報告されている．21,22 現在，悪液質の診断にはサルコ
ペニアの有無がその 1つに用いられているが低骨格筋量
の有無のみで判断され身体機能の評価が含まれていな
い．21 本研究ではサルコペニアの定義に準拠し骨格筋の
状態について詳細な評価を行った．そのため本研究のサ
ルコペニアの有無や重症度は悪液質の状態を詳細に反映
しており，予後と関連がみられたと考える．
悪液質については，不可逆的な不応性悪液質に至る前
に早期からの介入により骨格筋量の減少を予防すること
が重要視されている．21 最近注目されているアナモレリ
ン塩酸塩は進行肺癌患者の骨格筋量，食欲不振，栄養状
態を改善させる一方で，身体機能の改善はみられなかっ
たと報告されている．23 今後，進行肺癌患者の予後改善
効果を検証するためには骨格筋量，身体機能面に対し薬
物，運動，栄養の複数の介入による前向きな研究が必要
であると考える．
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Figure　6.　Relationship among the non-sarcopenia group, low skeletal muscle mass 
group, and sarcopenia group.
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本研究の限界として，第一に本研究は単一施設で実施
した後ろ向きコホート研究であり，OSを従属変数とし
た多変量解析を行うための十分なサンプルを確保できな
かった．次に，治療内容の違いが予後に与える影響を完
全には排除できなかった．最後に，本研究期間中に行わ
れたリハビリテーションの骨格筋量，身体機能に対する
効果，さらに OSに及ぼす影響については評価できな
かったことが挙げられる．

結 語

進行非小細胞肺癌では PSが良好であってもサルコペ
ニアの併存率，重症例の割合が高い．さらに，骨格筋量
に加え身体機能低下がみられるサルコペニア（AWGS
の定義に準拠）併存の有無や重症度は予後と関連するた
め，機能的側面を含めサルコペニアを正確に評価する必
要がある．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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