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ABSTRACT

In order to elucidate the clinical features of perforative peritonitis in seven patients with

lung carcinoma during medication , a retrospective study was undertaken. Perforations were

due to peptic ulcer in three patients and metastasis in four patients. There was no significant

difference in the clinical stage of the lung carcinoma. It was assumed that the cause of

metastatic perforation was chemotherapy or radiotherapy, and that of peptic perforation were

drugs in two cases and surgical stress in one case. Metastasis cases tended to show normal

values in serum albumin level (3.7g/dl ), WBC count (4633/mm), neutrophil count (2581/mm),

segment ratio (60%), and lymphocyte ratio (31.596) compared to those of peptic ulcer patients

(2.6g/dl, 14367/mm, 12663/mm, 88.7%, and 4.3%, respectively). All of peptic ulcer cases died after

operation withm 30 days , while only one of metastasis patients died after operation, showing a

better short-term prognosis. In conclusion, patients with lung carcinoma receiving chemother-

any, irradiation, NSAIDs (Nonsteroidal anti-inflammatory drugs) and/or predmsolone sodium

succmate should be followed carefully so as not to develop perforation of peptic ulcer and/or

gastrointestinal metastasis. In the surgical treatment of patients with lung carcinoma comph-

cated with perforative peritonitis, serum albumin, segment ratio and lymphocyte ratio may be

helpful in predicting prognosis. Ryukyu Med. J., 21( 2 ) 95-98, 2002

Key words: lung carcinoma, acute abdomen, metastasis to the digestive tract, peptic ulcer.

はじめに

肺癌は他臓器の癌に比較して,早期に遠隔転移を来しやす

く予後の悪い癌のひとつである.肝臓,副腎-の転移が多く報

告されているが,その他の腹部臓器-の転移はまれである1 -3)

著者らは,肺癌治療に際しては入院時に消化管をふくめた全

身精査を行っており,これまで入院時に消化管-の転移が診

断された例はない.一方,肺癌治療中に消化管穿孔による腹

膜炎症例を7例経験し,そのうち4例が術後早期に死亡した.

そこで,今回われわれは,肺癌治療中の穿孔性腹膜炎症例の

臨床的特徴を検討した.

対　　象

対象は, 1986年1月から1998年12月までに国立療養所沖縄
病院で経験した,原発性肺癌(1831例)治療中の穿孔性腹膜
炎症例7例(0.38%)で,男性6例,女性1例.平均年齢は
3.7歳.基礎疾患は肺の小細胞癌3例,扇平上皮癌3例,腺

癌1例であった.

方法は,穿孔性腹膜炎発症時の原疾患に対する治療法,血

液,生化学検査値,術前状態(systemic inflammatory re-
sponse syndrome (SIRS)の有無, acute phisiology and
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chronic health evaluation score (APACHE II score)) ,術
式,術中出血量などを検討した.また,消化管穿孔の原因に
成りうると考えられる消炎鎮痛剤およびプレドニゾロンの投
与状況と抗潰癌剤の投与の有無,入院時の消化性潰癌の有無
などと穿孔発症の関連もあわせて検討した.

結　　果

1 )原疾患の病期と治療法: stage laの2例に対しては肺切
除術を施行,その他の5例はstage lKb, IVのため手術
適応外であった.これらの非手術例に対する治療は,放
射線治療1例,化学療法2例,化学療法併用放射線治療
1例であった. 1例には化学療法により病期の改善が得
られたために肺切除術が施行された. (表1 )

2 )急性腹症の原因:十二指腸潰療穿孔3例,回腸転移巣穿
孔1例,虫垂転移巣穿孔1例,下行結腸転移巣穿孔1例,
S状結腸転移巣穿孔1例であった. (表1 )

3)発症時期:潰癖穿孔群では肺切除術直後1例,化学療法
中1例,慢性閉塞性肺疾患(COPD)や合併肺炎に対す
る対症療法中1例であった.転移巣穿孔群では放射線治
療中1例,化学療法中2例,癌の進行に対する緩和療法
中1例であった. (表1)

4)腹部手術術式と予後:広範囲胃切除術1例,十二指腸潰
癌単純閉鎖術2例,虫垂切除術1例,人工肛門造設術1
例,回腸部分切除術1例, Hartmann術1例であった.
手術死亡は4例にみられ,潰癌穿孔3例全例(症例1 ,
3がDIC,症例2は肺炎から多臓器不全)と症例7の転

移巣穿孔群1例(脳転移の進行)であった.転移巣穿孔

群4例中3例は一旦退院され5 -10ヶ月生存した. (表1 )

5)投与薬剤:消炎鎮痛剤は7例中6例,そのうち3例(演

癌穿孔群2例,転移巣穿孔群1例)にプレドニゾロンの

併用投与が行われていた.抗潰癌剤は,術前に十二指腸

潰癌の指摘された1例を含め4例に予防的に投与されて
いた.

6 )血液生化学検査および末梢血血液検査結果:症例数が少

なく統計学的検討はできないが,転移巣穿孔群と潰癌穿

孔群で比較すると,リンパ球数には差を認めないものの,

転移巣穿孔例では白血球数,好中球比率,数はともに低

く,リンパ球比率は高値を示していたが,それぞれ正常

範囲内あった. Hb値は両群間に差を認めなかった. (表

2)

7 ) SIRSの有無およびAPACHE H score:術後早期死亡

例4例中2例と他の3例中2例がSIRS状態であった.

またAPACHE H scoreの平均値は転移巣穿孔群14点,

潰疾穿孔群12点であった.

考　　察

近年,癌死に占める肺癌の割合が増加している.肺癌は早

期に遠隔臓器に転移をおこし予後不良とされるが1),肝臓,副

腎を除く腹部臓器-の転移は比較的少ない2,3)しかし,剖検

例の検討からは原発性肺癌の12%に消化管-の転移が報告さ

れ4),肺癌症例の増加と,治療法の進歩による予後の延長に伴っ

て,今後,消化管転移症例に遭遇する機会が増加するものと

Table 1 Patients profiles, clinical diagnosis,therapy to the lung carcinoma and the perforative abdominal disease, and prognosis

Operative Procedure

Case Age Sex Pathology Stage　　　`"fj u- "`　　　___p___Al∴__　　~」4.1_…___　∴　　totheperforative
Therapy to the Site of the Conceivable cause

lung carcinoma perforation of the perforation
abdominal disease

Prognosis,

Cause of death

70MadenolliarightupperDuodenalulcersu
l。bect。mysurgicalstress,,Died

3POD)gastrecto-y28IPOD,
Cchemotherapy(UFT

74MsecIVchemotherapyDuodenalulcerftJsp61^14simpleclosure^eum。^'

steroidandstress

analgesic or Died 15 POD,

M Ilia　　　:こ∵二yJ_ニ　　Duodenal ulcer steroid( 20　　simple closure Cardiac arrest,
left upper

lobectomy
MPO)　　　　　　　　　　　　　DIC

in-llT-srj-<一蝣Jejunalradiot
//rs-allIVradiation,.,--
metastasis(2.5Gy完rxa冒ispartialilecto-y呈ied5MPO,

ungcancerchemo-Discendin;

560Ms-allIllbradiationcolon
therapymetastasi:chemotherapy
(CDDP150mg,VP
16150mgX3)radio
therapy(45Gy)‥..DiedlOM
colosto-yTLungcan禁,

60Ms-allIVche-otherapy^
-etasta::chemotherapy!VCRn-,fisMpf)
2.4mgX3,ACNUappendecto-yT
l18145mg,ADM9mgX2)Lungcancer
chemotherapy,c..,,,
80M-IVft*upper-at-(3M

l。bect。my霊,.,,,Died12
partialcolectomy,^c

c。l。st。myr,蝣3Bramme憲is
adeno : adenocarcinoma

sec　: squamous cell carcinoma
small : small cell carcinoma

UFT : Tegafur- uracil

CDDP : Cis-diammme dichloroplatmum
VCR　: Vincnstme sulfate

ACNU : Nimustme hydrochloride

ADM : Doxorubicin hydrochlonde

POD : post-operative day

MPO : months post-operatively
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Table 2　Comparison of clinical features between

metastasis cases and peptic ulcer cases

Metastasis cases Peptic ulcer cases
n-4　　　　　　　　　n-3

Age ( year)　　　　　　　　69± 10.7　　　　　　±7.2

Operative time (min.)　　110± 16.5　　　　103±37.8

Onset-operation time( h )　　　16±7.5　　　　　　29±7

Albumin (g/dl)　　　　　　3.7±0.51　　　　2.6±0.15

WBC ( /md　　　　　　　　4633±1822　　　14367±1844

Segment (-/o)　　　　　　　　60±7.0　　　　　8.7±3.8

Segment (/mm)　　　　　　2581± 1574.0　　12663± 1250.0

Lymphocyte ( % )　　　　31.5±2.5　　　　　4.3±1.6

Lymphocyte ( /nri)　　　1222 ± 576.0　　　　657± 283.3

Hb ( g/dl )　　　　　　　12.4±1.4　　　　　9.7±0.6

Pulse rate (/min.)　　　　　87±5　　　　　　　82±5.3

Pco2 ( Torr)　　　　　　　　42.2±11.8　　　　　40.6±2.5

推察される.当院では,肺癌発見時に,消化管を含めた全身

検索を行っているが,初診時に肝臓,副腎以外の腹部臓器-

の転移が画像上証明された例は経験していない.しかし,肺

癌では小腸転移例の報告が散見され5,8)大細胞癌や扇平上皮

癌の占める割合が多いと言われる一方,組織型による差が無

いとする報告もみられる9).一定の見解は得られていないが,

扇平上皮癌を含めて低分化の肺癌ほど小腸転移をおこしやす

いと思われる10)白験例では,転移の確認された4例の組織型

は扇平上皮癌1例,小細胞癌3例であった.沖縄県は人工10

万対年令調整死亡率が全国で最も高く肺癌高リスク地域とさ

れていて,長野県のように同死亡率の低い低リスク地域に比

べて,扇平上皮癌と小細胞癌の発生率が高いとされる11)こと

と一致しているが,予後が悪いために臨床症状を呈さなかっ

た他の組織型の消化管転移例が多く見逃されている可能性も

否定できない12)肺癌では原発巣に対する放射線治療や化学療

法が原因と思われる転移巣の穿孔例も報告されている13,15)自

験例の穿孔性腹膜炎症例は,発見時にすでに原発巣の臨床病

期が進行した症例であり,長期生存は望めないが,穿孔性腹

膜炎という病態から緊急開腹手術は避けられなかった. 7例

中4例が腫疫の転移部位の穿孔であったが,その他の3例は

いずれも十二指腸潰療穿孔であった.転移性腫癖を認めた4

例のうち,症例4は原発巣が放射線治療により著明に縮小し

た時期に穿孔を来しており,病理組織所見で転移巣の壊死所

見を伴っていた.詳細なメカニズムは不明だが, McNeilll*,

Midelll;の報告と同様に,原発巣に対する放射線治療が有効

であったことが穿孔の原因と考えられた.また,症例6では,

当初化学療法の副作用による白血球減少が発熱の原因と考え

られて保存的治療が行われていたが,虫垂根部-の肺癌転移

に伴う急性虫垂炎と後腹膜-の穿通が確認された.虫垂根部

の腫癌による閉塞と化学療法による免疫能の低下が原因になっ

たと考えられた.一方, 3例の潰療群の全例に消炎鎮痛剤が

投与され, 2例にはプレドニゾロンが併用されていた.この
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うち1例は抗潰疲剤を服用していなかったが,術前検査で潰

癌はなく,原発巣に対する手術後3日目に穿孔を併発した.

今回の検討から,十二指腸潰癌穿孔の誘因として,肺切除術

直後の1例では手術に伴うストレスの関与が強く疑われ,そ

の他の2例では,化学療法またはステロイドの投与による十

二指腸潰癌の形成が強く疑われた16,17)術式では,潰疲穿孔に

対して広範囲胃切除術を施行したが,最近の2例には単純閉

鎖術を行い,その他の症例では可能な限り侵襲の少ない術式

を選択してきた.しかし単純閉鎖術の2例でも結果は不良で

あり,術式を簡略化して手術侵襲を軽減しても予後の改善は

得られなかった.手術時間,術中出血量および発症から手術

までの期間を検討したところ,発症から手術までの期間がよ

り短期間で出血量も少ない症例の予後が良好な傾向がみられ

た.術前の血液検査値と予後の関係では,転移性腫癌例が十

二指腸潰癌穿孔例に対し,術前血清アルブミン値,好中球数,

リンパ球比率それぞれが正常範囲にあった.転移性腫癌によ

る穿孔群4例では,脳転移に伴う癌死の1例を除いた3例が

いずれも耐術し退院可能であったが,十二指腸潰疫穿孔群3

例はいずれも術死した. APACHE H scoreおよびSIRSの

有無は結果に相関しなかったが,血液検査値でリンパ球比率

が低く好中球数が多いことは重症腹膜炎の状態と考えられる.

手術死亡4例中3例にはステロイド剤が投与され,全例に消

炎鎮痛剤の投与がなされていたことからステロイド剤投与の

影響は否定できないが,臨床症状がマスクされ血液検査成績

との間に解離がみられ,発症から手術までの時間が長くなっ

たと考えられた.一方,転移性腫療例で術前血清アルブミン

値,好中球数,リンパ球比率それぞれが正常範囲にあったの

は,発症から手術までの対応が早かったためであろう.

APACHE E scoreはスコアが非常に簡略化されているため,

敗血症性ショックなどの予後の悪い患者群では実死亡率が予

測死亡率をかなり上回る場合があるとされていて,進行肺癌

の治療中といった本来基礎点数の高い予後不良な自験例でも

院内死亡率が高くなったと考えられた.術後経過の良否は手

術に関わる因子より術前状態に左右された. NSAIDsやステ

ロイドホルモンの長期使用は,血流障害と頼粒球増多をおこ

し組織障害が引き起こされる17,18)とされており,自験例7例

の結果からも,肺癌治療中とくに消炎鎮痛剤やステロイド剤

投与例では,より慎重に消化性潰療形成の可能性を考慮すべ

きである.穿孔性腹膜炎に対しては,原疾患の状態に関わら

ず手術を行わざるを得ないことが多いが,術前アルブミン値

が3.0g/dl以上,リンパ球比率や好中球数が正常範囲の症例で
は術後経過は良好であり,また消化管転移巣穿孔例の術後の

QOLは良好であった.しかし,発症から手術までの期間が24

時間を超える症例,術前アルブミン値が3.0g/dl未満や,白血
球数が高値でリンパ球比率の低い症例(腹膜炎が重症でSIRS

状態と考えられる症例),消炎鎮痛剤やステロイド剤投与によっ

て臨床症状が修飾された症例では,手術侵襲が少ない術式で

も術後経過がきわめて不良であるため,発症早期に全身状態

の改善を含めて外科的治療を開始するべきであると考えられ
た.

1 )原発性肺癌治療中の重篤な合併症として,消化管転移巣

の穿孔と十二指腸潰痩穿孔による穿孔性腹膜炎に留意す

べきである.
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2 )ステロイド剤や消炎鎮痛剤の投与例では,穿孔性腹膜炎

発症時に臨床症状が修飾されている可能性が示唆され,

予後不良であった.

3)血清アルブミン値,白血球数,好中球数,好中球比率,

リンパ球比率は穿孔性腹膜炎術後の短期予後予測の一助

になると思われた.
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