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著原

当科における耐術能不良な食道がん症例に対する集学的治療の現状

~特に高齢者治療の観点から~
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Abstract : In this study， we examined the features of patients with advanc巴dunresectable 

squamous cell carcinoma of the thoracic esophagus in our hospital and validated our strategy of 

intensive treatment. The average age of our patients was higher than thos巴 reportedby other 

facilities and our elderly patients had various kinds of complications. We basically performed 

either chemoradiation (CRT) or radiation (RT) therapy for these patients with unresectable 

esophageal cancer. Median survival time of the intensively treated patients with CRT / RT 

was almost twice longer than those with only best supportive care. An improved food intake 

was noted in two-thir司dsof our patients after CRT / RT because of tumor shrinkage. For 

the less collapsing ratio of CRT， we chose concurrent CRT with low】dosecisplatin (CDDP) 
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plus continuous infusion of 5-fluorouracil (LDFP) especially to elderly patients. Actually， in 

our hospital， the incidence of hematotoxicity by LDFP was distinctly lower compared with 

the standard-dose CDDP plus continuous infusion of 5-fluorouracil (SDFP). Additionally， 

new combination chemoradiotherapy with cisdiammine-glycolate platinum (Nedaplatin) 

and 5-fluorouracil was given to patients with advanc巴d巴sophagealcancer and other organ 

metastasis. N edaplatin has be巴nknown to be less toxic for kidney and digestive organs and to 

show much stronger antitumor activity compared to CDDP in patients with esophageal cancer. 

Our overall CRT / RT outcome should be acceptable， if taking patients' ages and their various 

complications into consideration. We recognized the necessity of making an appropriate medical 

decision in each elderly patient receiving intensive treatment against unresectable advanced 

esophageal cancer and of managing adverse effects of CRT / RT promptly for attaining good 

prognosis and high quality of life. 
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は じめに

高齢化社会を迎えた現在，がんによる死亡者数は確

実に増加し続けており，厚生労働省によると 2009年

の食道がんによる死亡数は肺，胃，大腸，肝臓， )j卒臓

についで第6位，およそ 12000人である.ところで近

年，早期食道がんに対しては内視鏡的粘膜切除術の安

全性と有用性が確立された結果， 2007年の日本癌治

療学会・食道がん診療ガイドラインにその治療法が明

記された.また主として Stage II ! IIIの進行食道が

んに対する術前補助化学療法 (NAC)後の外科的切

除術の有効性が近年多数報告され， 2012年の同ガイ

ドライン改訂版に第一選択治療として記載される予定

である.このような1犬況において，症例ごとに適切な

治療法の適応寺下価がなされ、放射線治療を含む集学的

治療が積極的に導入されることが望まれている.

その一方で， 1)超高齢， 2)多彩な合併症， 3)手

術拒否などの患者の背景因子のために集学的治療が不

可能になることも少なくない.奈良県の高齢者人口割

合は全国平均よりも高率であり，高齢・過疎化地域の

多くを診療圏に含む当院は『がん診療拠点病院Jであ

りながら，その診療状況はこうした高齢化社会の背景

を色濃く反映している 今回は，当科における耐術能

不良な食道がん症例に対する集学的治療の現状とその

問題点を，特に高齢者治療の観点から検討したので以

下に報告する.

対象と方法

対象は 2005年4月から 2011年5月までに当科で治

療された耐術能不良の食道扇平上皮癌 40例である

最終診断に際しては，腹部造影 CTやMRI，また上

部消化管内視鏡検査や超音波内視鏡検査(以下 EUS)

などの各種臨床画像検査に加えて，病理組織学的検査

を行った.患者および疾患背景に関わる因子は Tabl巴

1に示す通り，性別では大半が男性であり (83%)，病

変部位別では胸部中部食道 (Mt)と胸部下部食道(Lt)

がそれぞれ全体の 60%と25%を占めた 病期 Stage

分類では StageIVaとStageIVbがそれぞれ 30%と

18%であり，これら StageIVの症例で全体の約半数

(48%)を占めた.今回検討した患者 (52歳-95歳)

の診断時平均年齢は StageI-IV全体で 73歳であり，

特に Stage1およびStageIIではそれぞれ80歳およ

Table 1 :患者背景

患者背景因子

豆Z
Ce: Ut: Mt: Lt 
1:I1:III:IVa:IVb 
1:I1:III:IVa:IVb 

PSO:PS1 :PS2:PS3 
l:ll:Ill:IVa:IVb 

ありなし

83: 17 
5: 10:60:25 

15: 23: 15: 30: 18 
80:79:71 :71 :65 

80:18:2:0 
0:44‘100:82:100 

33: 67 
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び79歳と非常に高齢であった 日常生活活動度 (PS)

は比較的良好であり， PSOが 80%，PS1が 18%であっ

た.腫場径 5cm以上の症例が全体の 67%を占め，特

にStageIIIとStageIV bでは全例 5cm以上であっ

た 同時性および異時性を含む重複がん症例は全体の

33%を占め，重複がんの臓器別内訳は多いものから

順に胃がん，下咽頭がん，前立腺がんであった

次に，各 Stag巴別の食道がんに対する当科の治療ア

ルゴリズムは Tabl巴2に示す通りである すなわち病

巣が粘膜層内に限局した早期癌 StageO(Tla)症例に

加えて，EUSで病巣が SM1浸潤にとどまり画像上で

明らかなリンパ節転移を認めない Stage1症例 (Tlb

の一部)には内視鏡的粘膜切除術を選択した それ

以外の Stage1症例と StageII I Stage III症例に対し

ては NAC後の外科的切除術を原則とするが，今回の

検討症例群は耐術能が不良であるために持続 FP療法

と放射線照射を併用する化学放射線療法 (以下 CRT)

Table 2 当科の治療アルゴリズム

食道がんに対する当科の治療アルゴリズム
胃 司 胃，n事制
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Fig.l 交替療法

The combined modality therapy consisted of 

nedaplatin (CDGP). 60 mg/m2 intravenously. on the 

sixth and seventh day of weeks 1. 7. 12. The patients 

were given a continuous infusion of 5-fluorouracil， 

700 mg/m2. for the first 5 days of weeks 1， 

7， 12. From the supraclavicular fossae to the 

esophagogastric junction， radiation was delivered at 

36 Gy in 20 fractions over 4 weeks starting on day 

10. followed by 27 Gy in 15 fractions over 3 weeks 

starting on day 52 

を基本とした また，合併症により化学療法を安全

に行えない一部の症例では放射線療法 (以下 RT)を

選択した. Stage IVa症例には CRTを実施し， Stage 

IVb症例に対しては1)標準量 FP療法と放射線照射

を併行する CRTあるいは， 2) Nedaplatin (CDGP) 

化学療法と放射線照射を交互に組み合わせた交替療法

(Fig.1)のいずれかを実施した なお，全身状態が不

良で上記の集学的治療が不可能な症例に対しては，腫

蕩径に応じたメタリックステントを内視鏡的に留置の

上対症療法を基軸とした BestSupportive Care (以

下BSC)を行った

放射線照射に関しては基本照射量を 60Gyとして，

まず前後対向 2門で 40Gyを照射後，斜入 2門で残

り20Gyの照射を加えた 放射線照射期間中に特に

問題となる合併症を来さなかった症例のうち，60 Gy 

の照射完了時にまだ主病巣が内視鏡的に視認・同定で

きる場合もしくは造影 CT画像において病的なリンパ

節腫脹を認めた場合に限り，最大 10Gyの追加局所

照射を加えた なお， Stage 1症例の場合は腔内照射

RALS 10 Gyを追加したまた治療開始時の放射線照

射範囲や段階的縮小照射方法に関しては， 主病巣の位

置と腫蕩径ならび、に転移が疑われるリンパ節の拡がり

に加えて，患者年齢や予定されている抗腫蕩剤の総投

与量などを勘案して，腫蕩放射線担当医が決定した

治 療 成 績

上記の治療アルゴリズムに沿った当科の治療成績を

各 Stage別に分類して Table3に示した Stage1全

6症例のうち l例には CRT、5例には RTを行い両群

ともに 100%の完全寛解 (CR) 率を得たが， RT治

療群では経過観察中に 40%にあたる 2例で局所再発

を認め，うち 1例が腫蕩死した StageII全9症例の

うち 5例に CRT，4例に RTを行い， 奏功率 (CR+ 

PR (部分寛解))はそれぞれ 100%と75%であった

しかし両群の CR維持率は80%と25%で3倍以上の

開きがあり， RT治療群でのみ Stage1と同様に腫蕩

増悪に伴う死亡例を認めた Stage III は全 6症例と

もCRTを行い，奏功率 100%と良好であったが， CR 

維持率は 17%にとどまり， 2例 (33%)が腫蕩死した

Stage IVaはCRT5例，RT3初U，BSC4例であ った.

CRT 治療群と RT治療群の病態制御率 (奏功率 +SD

(病態不変)率)は 80%と66%であり ，両群の中央
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Stage I 

CRT(持続的FP)

RT(RALS併用)

Stage 11 

CRT(持続的FP)

RT 

Stage 111 

CRT(持続的FP)

Stage IVa 

CRT(持続的FP)

RT 

古 川 政統他24名

Table 3 :治療成績一覧表

当科における切除不能進行食道がんの治療成績(1)

症例数 奏功率 病態制御率

5例 40% 80% 

3例 0% 66% 

CR維持率

(平絢観繋期間)

100%(864日)

60%(498日)

CR維持率

(平均観繋期間)

80%(481日)

25%(323日)

CR維持率

(平均観察期間)

17%(1066日)

MST 

177日

194日

再発率 錨死率

60% 60% 

100% 100% 

再発部位

肺転移 1例，局所再発 1例

再発部位

局所進行 1例

再発部位

骨転移 1例F 局所再発 1例

再発部位

肝転移 1例腎転移 1例

肝転移 1例.LN転移 11~11

BSC 4例 70日 100% 全例局所進行肝肺転移あり

Stage IVb 

CRT(標準量FP)

CRT(交替療法)

生存期間 (MST)は177日と 194日であった.また

観察期間中に CRT治療群では 40%が無再発で生存し

た一方. RT 治療群では全例が腫蕩死を来たしたな

おStageIVa症例において. CRT/RT治療群と BSC

群の中央生存期間はそれぞれ 176日と 70日であり. 2 

倍以上の開きがあった (Tabl巴 4).多臓器転移を伴う

Stag巴 IVb症例では 3例に標準量 FP-CRT. 4例に

交替療法一 CRTを行った結果，前者の病態制御率と

MST 

113日

220日

再発部位

肝転移 11列，局所増悪 1伊l

肺転移 1朽IJ.骨転移 1例

MSTは後者に比して有意ではないがやや低率で短

く，観察期間中の再発率と癌死率は両群ともに100%

であった (Table3) .なお，本治療アルゴリズムに

基づいて施行したCRTあるいはRTの治療完遂率は

98%と高率で、あり ，中途脱落した症例は高度の慢性閉

塞性肺疾患 (COPD)を有するためにPSが不良で，

CRT施行中に放射線性肺臓炎を生じたStageIVa症例

であった.

Table 4 中央生存期間&摂食改善率

当科における切除不能進行食道がんの治療成績 (2)

Stage IVa症例の中央生存期間(日)

化学放射線療法による摂食改善率(%)

腫蕩径別の平均生存期間(目)

BSC 
70 

主笠己生
64 
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Table 5・合併症一覧表

治療合併症

治療方法 症例数 早期合併症(Grade3以上) 晩期合併症(Grade3以上)

RTCRALS含む) 12 血球減少 6例(17%) 大動脈穿破 1伊11(8%)

大動脈穿破 1例(6%)

血球減少 13例(76%) 気管食道痩 1例(6%)
CRT(持続的FP) 17 放射線性心膜炎 1例(6%)

敗血症 1例(6%)
骨髄線維症 1例(6%)
放射線性肺臓炎 1例(6%)

CRT(標準量FP) 3 
血球減少 2例(67%)

なし
日匿吐 1例(33%)

CRT(交替療法) 4 
血球減少 2例(50%)

なし
日匿吐

次に各 Stage別にみた CRT施行前後での摂食改善

率を Table4に示した 摂食状況を 5段階 (1 飲水

自体が困難. 2 飲水は支障ないが，流動物の摂取は

困難. 3 流動物の摂取は支障ないが，半図形物の摂

取は困難. 4・半固形物の摂取は支障ないが，固形物

の摂取は困難. 5:通常の飲食に支障なし)にスコア

リングし，少なくとも l段階以上改善したものを摂食

改善ありと判断した その結果. Stage III以上のい

ずれも 55%-83%の割合で摂食状況に明瞭な改善を認

め，平均でおよそ 70%の症例に摂食改善を認めた

続いて全40例を，腫蕩径が 5cm以上と 5cm未満

の2群に分類してそれぞれの平均生存期間を比較した

ところ，同 5cm以上の症例では平均生存期間が 187

日であり. 5 cm未満の症例の 366日と比較して約半

分 (p= 0.064) と短い傾向にあった (Table4). 

最後に，治療に付随して生じた Grade3以上の早

期合併症として，血球減少症は RT治療群の 17%.

CRT治療群の 50%-76%に認め. RT治療群で明らか

に低率であった 順吐などの消化器症状は. RT治療

群および持続的 FP~ CRT治療群には認めず，標準

量 FP~ CRT治療群と交替療法 CRT治療群の 30%

前後にみられた. (Table 5). 治療開始後 3カ月以

降に生じる晩期合併症としては大動脈穿破を言十2例

(5%). 気管食道痩，放射線性心膜炎，骨髄線維症，

放射線性肺臓炎を各 l例 (3%)に認めた.

1伊11(25%)

考察

全国平均以上に高齢化が進む奈良県の中でも，とり

わけ多くの高齢・過疎化地域をその診療圏に含む 『が

ん診療拠点病院1である当院では受け入れる外来およ

び入院患者の平均年齢は必然的に高いことが容易に推

察される 実際，食道がん治療に関する他施設からの

報告の大半は平均年齢が 65歳前後であるが，今回の

我今の解析では全Stageを通じて 73歳と高齢であり，

Stage Iあるいは II群ではおよそ 80歳とさらに高齢

であった 高齢の患者は概して多彩な合併症，すなわ

ち腎機能障害，呼吸機能障害，心機能低下，貧血など

を有しており，各患者の QOLを良好に維持しながら，

患者家族の意向も踏まえて可能な限り積極的に集学的

治療を行うことは，難しい課題である.

今回の当科の食道がん症例 44例のうち 40例 (91%)

は扇平上皮癌であり，残り 4例の内訳は小細胞癌 2例，

類上皮癌 l例. Basaloid type未分化癌 l例であった

一般に本邦における食道がんの 90%以上は扇平上皮

癌であり，放射線治療に比較的感受性を有するとされ

る.これは，扇平上皮癌が半数以下で，肥満とそれに

伴う逆流性食道炎に起因するとされる食道腺癌が半数

以上を占める欧米諸国とは大きく異なる状況であり，

これが治療方法やその効果に関する差異の主因をなす

と考えられる1)2) 

80歳以上の食道切除術および食道バイパス術では

術後合併症が60%と高率になる報告もあることから 3)
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当科では外科的治療のriskとbenefitを慎重に勘案し，

外科的手術が困難であると判断される症例に対して

は，まず放射線照射を基盤的治療と位置付け，次にこ

れを増感させる目的で化学療法を追加しさらには化

学療法自体の抗腫蕩効果も十分に引き出せるよう症例

ごとに工夫をしている その具体的な一例として，こ

れまでにわれわれは Nedaplatin(CDGP) と5-FUを

組み合わせた化学療法を放射線治療と交互に実施する

交替療法を StageIVb症例の一部に対して施行して

きた CDGPは本邦で開発・実用化された白金製剤で

あり，食道がんに対する抗臆蕩効果は，単剤 4)およ

び5-FU併用 5)6)での両比較試験においてこれまでの

食道がん治療のキードラッグである Cisplatin(CDDP) 

を凌駕すると報告されているの また，消化器症状や

腎障害，全身倦怠感などの副作用も CDDPと比較し

て少ないとされるため，この交替療法のレジメによっ

て予定照射量の完遂と必要十分な化学療法の両立を目

指している.本邦においてこれまでに，複数のグルー

プがそれぞれ食道がんに対して CDGPを用いた化学

放射線療法を行い良好な治療成績を報告しており 8)9) 

今後われわれも症例を蓄積したうえで改めて検討した

いと考えている.

ところで，昨年 JCOG(Japan Clinical Oncology 

Group) 0303の中間成績が明らかになり，標準量 FP

-CRTと持続的低容量FP-CRTの2群聞において，

食道がんに対する治療効果，生存率，合併症に有意な

差は認めないと結論づけられた.そのため，現時点で

の食道がんに対する標準的治療は標準量 FP-CRT 

とされている 10) ただしこの Studyは対象症例を

20 歳~ 75歳に限定していることから，高齢者や多彩

な合併症を有する患者群においても同様の結果が得ら

れるか否かに関しては，まだ検討の余地があるものと

考える.事実，当科での解析結果では，持続的 FP-

CRTは標準量 FP-CRTと比較して Grade3以上の

血球減少や消化器症状といった有害事象が明らかに低

率であった その一方で，今回は非常に重篤な合併症

である大動脈穿破症例を 2例に認めた I例は Stag巴

IVa症例に対する RT治療中，もう 1例は StageIII 

症例に対して Docetaxelを用いた secondline化学療

法施行中に生じたものであった.本合併症は突然の患

者死亡につながる可能性が高く，大動脈穿破の発現に

ついては、突然の患者死亡につながる可能性が高いため，

周囲臓器への浸潤度に関して治療開始前に予め慎重に

評価するだけではなく，危険性に関する十分なイン

フォームドコンセントが必須であり，集学的治療の施

行期間中においても経時的画像診断による病巣の形態

学的変化を把握して防止に努めることが重要と考えら

れた.

結 =.6. 
旨岡

当科での耐術能不良な食道癌症例に対する集学的治

療の成績は概ね良好と考えられ，治療効果や QOLの

改善には各症例に適した治療法の選択と副作用に対す

る的確な対応が必要と考えられた
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