
Ⅰ　は じ め に

　膠原病に悪性腫瘍が併存することはよく知られてい
る。全身性強皮症（systemic sclerosis：以下，SSc と
略記）にも悪性腫瘍の併存が指摘されている1）-7）。そ
の中で SSc における食道癌の発生は0.18-0.91 ％と非
常に低く1）-5）7），その手術適応や術後管理の詳細な検
討の報告は少ない。今回我々は間質性肺炎を合併した
SSc の経過中に食道扁平上皮癌が発見され，手術を含

めた治療を行った症例を経験した。SSc における食道
癌診療，間質性肺炎（interstitial pneumonia：以下，IP
と略記）を含む間質性肺疾患（interstitial lung disease： 
以下，ILD と略記）や肺動脈性高血圧症（pulmonary 
arterial hypertension：以下，PAH と略記）の問題点
を含めて報告する。

Ⅱ　症　　　例

　患者：57歳，男性。
　主訴：嚥下困難。
　既往歴：41歳より SSc を指摘され，54歳より両側
の IP を指摘されていた。これまで SSc に対するステ
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ロイドなどの内服治療はなく，２カ月に１回の外来経
過観察が行われていた。また20歳代に気胸に対して両
側のブラ切除術を受けていた。気胸手術を受けるまで
の数年間喫煙していたが，この30年間は喫煙してない。
飲酒は機会程度であった。
　家族歴：特記すべきものなし。
　現病歴：検査の１カ月前より嚥下時のつかえ感を自
覚し，上部消化管内視鏡検査を受けた。胸部下部食道
に扁平上皮癌を指摘され，手術目的に入院した。SSc
の症状として Raynaud 症状，手指のこわばりを認め，
時に階段歩行により息切れを自覚していた。
　入院時現症：体温36.5 ℃，血圧124/78 mmHg，脈
拍76回 / 分，安静時 SpO2 95 ％（room air）であった。
表情に乏しいが，開口障害は認めなかった。手指硬化
は中手指関節を越えていたが，手指陥凹性瘢痕は認め
なかった。頚部には静脈怒張を認めず，リンパ節を触
れなかった。胸部には両側に気胸に対する小切開創瘢
痕を認め，下肺を中心に捻髪音を聴取した。Rivero-
Carvallo 徴候は認めなかった。腹部は平坦で，肝脾腫

は認めず，腫瘍を触れなかった。
　入院時血液検査所見：血清の抗核抗体が陽性で，抗
Scl-70抗体，抗セントロメア抗体および抗 RNA ポリ
メラーゼ抗体はいずれも陰性であった。KL-6が517 
U/ml（正常域＜500 U/ml）と軽度高値である以外，
血算，生化学，凝固検査に異常を認めなかった。動脈
血ガス分析（room air）では PaO2 66 Torr，PaCO2 33 
Torr と低酸素血症を認めた。
　呼吸機能検査：VC 2,100 ml，％VC 66.7 ％，FEV 
1.0 ％ 94.1 ％と拘束性障害を認めた。
　心エコー検査：左室駆出率65 ％と心機能は良好で
あった。三尖弁逆流はごくわずかであったが，三尖弁
の最大圧較差は29 mmHg であった。
　心臓カテーテル検査：左室の壁運動は良好で，冠動
脈に有意狭窄を認めなかった。右心系では平均肺動脈
圧は23 mmHg であった。
　胸部Ｘ線検査：両側肺底部を中心に網状陰影が認め
られた（Fig. 1A）。両側気胸の術後のため閉胸時の肋
骨固定用のワイヤーが認められた。
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Fig. 1　Findings of chest X-ray
A :  Before surgery, interstitial shadows are shown 

in both lungs, and these findings are strongly 
observed in the lower fields.

B :  Ten months after surgery, the shadows show 
no remarkable change compared with before 
surgery.

C :  Fifteen months after surgery, the shadows 
spread diffusely in all fields of both lungs.
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　上部消化管造影検査：胸部下部食道から腹部食道に
かけて左壁優位の不整な狭窄像が認められた。
　上部消化管内視鏡検査：胸部下部食道に３型の腫瘍
による不整な潰瘍性病変が認められた（Fig. 2）。ス
コープの通過は可能で，胃内には明らかな異常所見を
認めなかった。腫瘍の生検にて扁平上皮癌と診断され
た。なお食道胃接合部に明らかな逆流所見は認められ
なかった。
　胸腹部 CT 検査：下部食道の壁肥厚が認められたが，
周囲臓器への浸潤は認められなかった。肺転移は認め
られなかったが，両肺の下葉肺底部を中心に蜂巣肺が
認められた（Fig. 3A，B）。縦隔リンパ節転移，腹部
リンパ節転移および肝転移は認められなかった。
　以上より胸部下部食道の扁平上皮癌，cT3 N0 M0： 
cStage Ⅱ（食道癌取り扱い規約第10版）と診断され
た。術前の麻酔科評価では ASA-PS 3であった。十分
な informed consent（以下，IC と略記）のもと，分
離肺換気下全身麻酔にて開腹右開胸，胸部食道切除，
胸腔内食道胃管吻合術（胸腹部２領域郭清）を施行し

Fig. 2　Endoscopic finding
　An ulcerative tumor with stenosis is observed 
in the lower esophagus.
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Fig. 3　Findings of computed tomography
A : Before surgery, intestinal shadow is inconspicuous in the middle field of both lungs.
B : Before surgery, honeycomb shadow is shown in the lower field of both lungs.
C : Ten months after surgery, the intestinal shadow has spread in the middle area of both lungs.
D : Ten months after surgery, the intestinal shadow shows no significant change in the lower area of both lungs.
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た。
　切除標本肉眼所見：胸部下部から噴門にかけて存在
する３型の腫瘍で，腫瘍径は４×2.8 cm であった。
　病理組織学検査所見：中分化型扁平上皮癌が認めら
れた。腫瘍は外膜に浸潤し，２番リンパ節に１個の転
移が認められた。pT3 N1 M0：pStage Ⅲ（食道癌取
り扱い規約第10版）であった。明らかなバレット上皮
は認められなかった。
　術後経過：術直後の麻酔科による抜管前の動脈血ガ
ス分析では，完全覚醒前の自発呼吸下で FiO2 0.5に
て PaO2 176 Torr，PaCO2 34 Torr と良好であり，抜
管して ICU に入室した。翌日 ICU を退室して一般病
棟へ帰室した。術当日から肺理学療法を行った。縫合
不全や呼吸不全などの術後合併症はなく，術後第７病
日より経口摂取を開始した。術後第10病日には安定し
た歩行が可能となり，術後第21病日に退院した。なお
術前後の補助化学療法は行わなかった。
　退院後経過：日常生活および食事摂取は比較的良好
で，SpO2は術前の95 ％を保っていた。皮膚所見や筋
力低下など SSc に由来する症状の変化は明らかでは
なかった。術後６カ月に安静時 SpO2が93 ％と低下を
示し，IP の増悪と判断された。このためプレドニゾ
ロン５mg/day の内服が開始されたが，SpO2の改善
は認められなかった。術後８カ月に安静時 SpO2は
92 ％，体動時には85 ％と更に低下した。在宅酸素療
法を導入し，酸素吸入１l/ 分にて SpO2 95 ％を保っ
ていた。術後10カ月に嗄声が認められ，左反回神経麻
痺が指摘された。胸部 CT 検査にて No.106 recL リ
ンパ節の再発が１個指摘された。この時期の胸部Ｘ線
検査では術前のそれと比較して著変は認めなかった 
が（Fig. 1B），胸部 CT では間質影の進展を認めてい
た（Fig. 3C，D）。また血清 KL-6は745 U/ml と増加
していた。十分な IC の結果，胸部の再発に対しては
放射線治療を希望された。まず同リンパ節に対して
30 Gy/12分割の４門照射が行われたが，呼吸状態に
変化を認めなかった。このため照射野を縮小して
20 Gy/10分割の追加照射を行った（計２Gy×30回＝
60 Gy に相当）。放射線治療終了後の SpO2は治療前と
変化なかったが，呼吸機能検査にて％VC は41.8 ％に
低下していた。転移リンパ節は縮小していた。術後15
カ月に上気道炎を契機として，胸部Ｘ線検査にて両肺
の間質陰影の増悪が認められた（Fig. 1C）。入院時は，
低酸素血症と全身の筋力低下，四肢の浮腫も認められ
た。心不全を伴った呼吸不全と考えられ，カテコール

アミンを併用しつつステロイドパルス療法を行った。
しかし急性呼吸促迫症候群を発症し，気管挿管下で人
工呼吸器管理を行ったが術後16カ月に死亡された。

Ⅲ　考　　　察

　SSc における癌発生率と一般集団における癌発生率
の standardized incidence ratio（以下，SIR と略記）
の比較では，肺癌の SSc における SIR が高いとする
報告が多く1）4）-7），その他には肝癌1）2），乳癌5）7），咽頭
癌3）6），血液6）7），皮膚1）7）で SIR が高いとそれぞれ報告
されている。食道癌の SSc における SIR は有意に高
いとする報告もある3）が，有意差はないとする報告1）2）

4）-7）が多い。本邦における SSc に併存した食道癌の報
告を「食道癌」および「強皮症」をキーワードに1983
年から2017年まで医中誌 web で検索したところ，６
例の報告例8）-13）（会議録を除く）が認められるのみで
あった。組織型は扁平上皮癌が１例，バレット腺癌が
４例，癌肉腫が１例であった。食道機能異常による慢
性食道炎症に伴い，SSc における食道癌のリスク上 
昇を指摘する文献も存在する14）-16）が，本症例ではバ
レット上皮や胃食道逆流症は確認されていない。一方
で，本症例では食道扁平上皮癌の一般的な発癌リスク
である飲酒喫煙の影響による可能性は低く，強皮症に
伴う発癌の可能性が考慮されるが，確証はない。偶発
的なものであった可能性も考えられる。
　SSc の予後を規定する３大因子は，① PAH による
要因を含む心不全，② IP や感染による要因を含む呼
吸不全，そして③ 併存する悪性腫瘍，とする意見が
多い17）-19）。SSc では IP の影響のみならず，肺動脈の
狭窄と血管抵抗の上昇により PAH が生じる。PAH
を有する SSc は予後が不良とされている20）21）。このた
め本例でも術前に PAH に対する精査を慎重に行った。
本例では理学的に PAH や右心不全を疑う徴候は認め
なかったが，術前の心エコー検査で三尖弁最大圧較差
は PAH を示唆する30 mmHg に近いデータであった。
そのため心臓カテーテル検査を追加し平均肺動脈圧が
PAH を示唆する25 mmHg 以上ではないことを確認
した。しかし術後遠隔期，呼吸器感染症を契機に心不
全および呼吸不全へと陥った。感染を契機に入院する
まで心エコー検査は行い得なかったが，術前の平均肺
動脈圧が23 mmHg とやや高めであり，上気道感染か
ら急速に呼吸不全・心不全に進展したことより，SSc
による IP の進展とともに PAH が増悪していた可能
性は否定できない。術前より肺動脈圧が高めであった
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にも関わらず，術後や間質性肺炎の増悪が確認された
際に心エコーの再検査を行っていなかったことは反省
すべき点であった。
　SSc はしばしば IP に代表される ILD を伴う。膠原
病に併存する IP は特発性肺線維症と比較し予後がよ
いともされている22）。2010年の SSc の診療ガイドライ
ン23）に指摘されているように，本症例は％VC が50 ％
以上のため IP に対する治療は行われていなかった。
また食道癌診断・治療ガイドライン24）では肺機能検査
で％VC 40 ％以下，PaO2 60 Torr 以下などの症例を開
胸手術の慎重適応としているが，本例では％VC 50 ％，
PaO2 66 Torr と呼吸機能は比較的保たれていた。食道
癌の周術期管理において呼吸機能は重要な因子である
が，術前検査の結果，開胸手術治療にも耐えうると判
断し，cT3のため右開胸によるアプローチを行った。
しかし，SSc 患者において IP の外科的肺生検によっ
て IP の急性増悪が見られるとの報告があり，その原
因として開胸や術中の呼吸器管理による肺損傷が挙げ
られている25）。本例の開胸と人工呼吸器管理を行う食
道癌の手術は，手術そのものが IP の増悪に影響した
可能性がある。IP 合併食道癌に対する開胸手術は，術
後の IP 増悪の可能性があり十分な注意が必要である。
　先に述べたように SSc における食道癌の発生率は
0.18-0.91 ％と非常に低い1）-5）7）。更に国内外の文献の
中で食道癌の治療における SSc 特有の合併症に関し
て詳細な検討を行っている原著論文での報告はない。
　本例では再発に対し放射線治療を選択した。放射線
治療による IP の増悪は留意しなければならず，IP を
有する患者への放射線治療は原則禁忌とされているが，
昨今では IP 合併肺癌における放射線治療の安全性 
の検討や報告例26）-28）があり絶対的禁忌とは言えなく
なっている。一方，IP を有する肺癌症例の化学療法
による IP の急性増悪が報告されており29）30），IP 増悪
下で本例に対する化学療法を施行することもためらわ
れた。IP を有する食道癌に対する化学療法により IP

の急性増悪が発生するかどうかの十分な evidence は
ないが，再発巣が単発であったこともあり放射線治療
を選択した。しかし本例では術後徐々に IP の増悪が
認められており，食道癌治療前と比較し放射線治療後
の％VC は低下を示した。SSc の臨床経過の中での IP
の増悪のみならず，食道癌に対する開胸手術，そして
再発に対する放射線治療が％VC の低下に関与してい
ると考えられる。IP が増悪している状況下での放射
線療法は更なる病態の増悪リスクがあるため避ける 
べきであった。化学療法により IP が急性増悪する可
能性はあったが，食道癌に対し標準的に用いられる
fluorouracil や cisplatin による IP の高いリスクは指
摘されていない。後方視的な見解ではあるが，術前化
学療法の検討や再発に対しての化学療法を積極的に検
討する必要があった。
　本例では食道癌に対する耐術が可能で，また再発巣
の制御も可能であったため，長期予後が期待されてい
た。内科と協力して診療を行っていたが，外科診療に
おける再発巣に対する経過観察が主流となったことは，
多くの合併症を有する SSc の食道癌患者では注意し
なければならない点であったと考えられる。

Ⅳ　結　　　語

　SSc に併存した胸部食道の扁平上皮癌では，術前の
IP や PAH の評価，周術期における慎重な呼吸管理，
IP の増悪を伴う状況における再発に対する治療選択，
そして術後遠隔期の IP，PAH を含めた多臓器機能の
管理という様々な問題点が存在し，慎重な対応が必要
である。加えて他科と連携した合併症の診療が特に重
要である。
　稿を終えるにあたり，本例の肺病変に関して御指導
を賜りました信州大学名誉教授の久保惠嗣先生に深謝
申し上げます。
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