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畑制

悪性腫傷は心嚢水貯留の主要な原因で、肺癌は最も頻度が高い悪性心嚢水の原発巣のうちの1つであ

る。悪性心嚢水はTNM分類においてMlaに分類され、一般的に心嚢水中の悪性細胞の存在によって定

義される。心嚢穿刺は心タンポナーデに陥っている場合や心嚢水が大量に貯留している場合に適応であ

リ、心嚢水が微量の場合には穿刺は難しい。

胸部CTは診断時に用いられ、微量の心嚢水が偶発的に発見されることがある。微量の心嚢水は肺癌の

ステージングには明記されてぃない。肺癌患者における悪性心嚢水の予後は不良であることを考慮する

と、微量の心嚢水も同様に予後が悪いことが予想される。微量の心嚢水と予後に関する報告はなく、今回

検討した。

【方法】

2009年4月から2015年3月までに当院を受診した進行非小細胞肪癌患者を後ろ向きに解析した。手術

や根治的放射線治療後の再発症例は除外した。全ての患者はTNM分類第7版に沿って、臨床病期が決定

された。患者は診断時の胸部CTにて心嚢水の有無とその最大深度によって、無心嚢水群、微量心嚢水群

(最大深度Icm未満)、悪性心嚢水群(最大深度Icm以上)の3群に分類した。統計解析はFisha 艇act

test, pearson χ2 test を用し、た。生存角早析には Kaplan・Meier method,10g・rank test, cox proportional・

hazards mode1を用いた。

【結果】

解析対象428例のうち、無心嚢水群は327例(76.4%)、微量心嚢水群は61例(143%)、悪性心嚢水群

は40例四3%)であった。生存期間の中央値は無心嚢水群、微量心嚢水群、悪性心嚢水群でそれぞれ

15.0 ケ月、 10.1 ケ月、フ.6 ケ月であった(P=0.003)。多変量解析にて微量心嚢水は独立した予後不良因子

であった(HR I.46、 95%C11.07-196、 P=0.019)。 61例の微量心、嚢水群のうち、 9例の患者(14.8%)は経

過中に悪性心嚢水群(最大深度Icm以上)に移行した。移行した患者は移行しなかった患者と比較して、

生存期間が有意に短かった(生存期間中央値、 62 ケ月 VSI0.8 ケ月、 P =0.033)。

【考察】

進行非小細胞肺癌において微量心嚢水は予後不良因子であった。微量心嚢水群の一部は経過中に悪性心

嚢水群に移行することが予後不良と関与していると考えられた。

【結論】

診断時微量心嚢水の存在には注意を払う必要がある。

内容の要
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1)論文内容の要旨

【目的】1測畜において、診幽門寺の微量胸オくは予後不良因子であるととが報告されている。診断時の那陪κTにお
いて、微戯胸水と同様に、微呈心嚢水が偶発的に発見されることがある。診断時の微量心嚢水が経過とともに
悪化し、心嚢穿刺が必要になるととがある。肺癌患者において、心嚢水中の悪性細胞の存在によって定義され
る悪性心嚢水の予後は不良であることが報告されているが、微量心嚢水の予後に関する報告はない。よって、
今回進打'非小細胞肺癌患者において、微量の心嚢水と予後の関連性について検言寸した。

【方法12009年4月から20妬年3月までに当院を受診した進行非小細胞肺癌患者を後ろ向きに解析した。手術
や根治的放射線治療後の再発症例は除外した。全ての患者はTNM分類第7版に沿って、臨床病期が決定され

た。患者は診断時の胸部C1にて心嚢水の有無とその最大深度によって、無心嚢水群、微駄心嚢水群(最大深
度1〔抑未満)、悪性心嚢水群(最大深度Icm以上)の3群に分類した。統計角皐所は分割表の検定にはIHshw
exact testを用し、た。ξE,字角翆キ斤1こ17tKaplan-Meier nlethod,10名一rank l,esl,, cox prop01'tional-

hazal'ds mode]を用いた。

【結果】解析対象428例のうち、無心嚢水群は32"列(76,4%)、微量心嚢水群は61例(14.3%)、悪性心、嚢水群
は4Ⅸ列四.3%)であった。生存期問の中央値は無心嚢水群、微量心嚢水群、悪性心嚢水群でそれぞれ15.0ケ
児、 10.1ケ月、フ.6ケ月であった(P*0.003)。多変量解析にて微量心嚢水は独立した予後不良因子であった
(11R I.46、 95%C1 1.07 1.96、 P・0.019)。 61伊y)微量心嚢水群のうち、 9例の懲'者{14,89りはホ裂趣小に}E新中
心嚢水群(最大深度1(胤以上)に移行した。移行した患者は移行しなかった患者と比較して、生存期間が有意
に短かった(生存期闇中央値,6,2ケ月 VS I0.8ケX, P=0.033)。

【考察】進行非小細胞肺癌において微量心嚢水は一定割合の患者に認め、独立した予後不良因子であった。微
量心嚢オく群の一倍僻i経過中に悪竹1心嚢オく群に移行tることが予後不良と関与していると老えられた。
賂li論】進行期,.小細胞肺癌において微量心嚢水は予後不良伏1子であり"ξ意を払う必要がある。
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2)審査結果の要旨

本論文に対する最終試験は、平成31年1刈8臼の171排力丈勤勾院練3階会議室で実施された。市詰者の発表のあ
と副主査ついで主査より質疑応答がなされた。

まず、東細教授からは、なぜ微量心嚢水はW脚をカットオフ1こしたのか、悪性心嚢水群で心嚢穿刺された
症例は心嚢水が増えてくそ)症例であったのか、10例の他に心嚢穿刺された症例はいなかったのか、心膜癒着術
をされた症伊N1いたか、心タンポナーデに至った症例はどのような症状を呈していたか、1則Pを測定していた
か、などが問われた。

次いで、伊木教授力゛メよ本研究の研究デザインや症伊W)選択バイアス、胸水合併伊Ⅱこおける胸水の予後ヘの
関与、臨床的意美について問われた。

最後に、光冨は悪性W.税女最心嚢水と分類する用語上の矛盾、mxn表検定結果に関する解釈の誤りを指摘し
た。また、微量心嚢水群のまま経過した症例の予後不良の原因をりンパ節転移と関連づけるのであ才しば、微並
心嚢水を独立予後鬮子という事と矛盾しないか、結論として述ベられている漉重フォローの具体例、等をHヨう
た。これらの質間に対して中請者は概ね的確に応答した。

その後の主杏・副主査の介議において、まず提出された学位論文は加藤了資氏の研究成果であることを確認
した。しかしながら本論文は入学後・'年以内に投稿された純粋に臨床的な後ろ恂き観察研究であり、これが学
位授与に相応しいか否か、長1惰兪文IFとの合算によって早期修了が由舗されているメiが問題となった。しかし、
がノV薬物療法専岡医コースとしては臨床研究が主体とならざるを得ない点、研究が本人の臨床的疑問に根ざし
た自発的なものであり428例に及ぶ多数を解析しているノ1、(、医学研究利・の他の申請論文との相対的関係を考慮
し、最終的には学位授与相当であると結論した。

ヒ二

田最終試験の結果

4)学位授与の可否
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