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KKE357 

「喫煙は肺癌TNM分類に匹敵する予後への影響がある： 

国際肺癌学会病期分類プロジェクト」 

Lawson Eng等、J Thorac Oncol. 2025 Oct;20(10):1441-1458. PMID: 40920143 

https://www.jto.org/article/S1556-0864(25)00824-X/fulltext 

 

→肺癌患者の最大85%に喫煙歴があり、30-40%は診断時に喫煙している。 

→診断後も喫煙していると余命が短縮し治療関連毒性リスクが増え、禁煙による余命延長効果を得るには診断

後6か月以内の禁煙が望ましい。 

→肺癌の病期分類は、原発腫瘍T、所属リンパ節転移N、遠隔転移M、の解剖学的因子に基づくが、臨床的、生物

学的、分子学的因子も癌の転帰や予後に影響する。 

→たとえば、中咽頭癌のHPV/p16や乳癌のホルモン受容体/HER-2などが病期分類に使用されている。 

→肺癌では、喫煙歴を病期分類に組み入れることで、予後に関する意義を高められるかもしれない。 

→今回、TNM分類第9版に用いたIASLCのデータベースから、病期分類に基づく生存期間と喫煙状況の関連を評価

した。 

→IASLCデータベースは、25か国78施設の組織学的に診断された非小細胞肺癌症例で、第9版TNM分類の対象には

69,241例が含まれた。 

→対象症例は第8版TNM分類により2011年始から2019年末までに診断され、2021年12月まで追跡された。 

→喫煙歴は、非喫煙（生涯に100本未満）、過去喫煙（診断の1年以上前に禁煙）、現喫煙（診断時に喫煙中も

しくは禁煙したのが診断前1年以内）、に分類した。 

→主要評価項目の全生存期間(OS)は、診断から死亡もしくは最終生存確認日までとした。 

→喫煙がOSに与える影響をカプランマイヤー曲線で評価し、多変量コックス比例ハザード回帰モデルで解析し

た。 

→調整因子は、年齢、性別、組織型、地域、全身状態PS、解剖学的病期とした。 

→病期の間で喫煙が予後にあたえる影響を、直接ペア比較でさらに解析した。 

→喫煙歴が予後に与える影響を評価するため、遠隔転移なしM0症例において再帰分割分析を行い、生存ツリー

を作成した。 

→データの揃った48,531例を解析した。 

→65歳以上が56%、男性51%、中所得国45%、高所得国28%、アジア人が66%（欧州20%、北米11%）、PS0が65%、腺

癌が75%であった。 
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→第9版分類で、IA期41%、IB期10%、IIA期6%、IIB期6%、IIIA期6%、IIIB期3%、IIIC期1%、IVA期14%、IVB期

12%、であった。 

→69%が治癒切除術を受け、64%が残存病変なし（R0）であり、27%は非外科的治療を受けた。 

現喫煙26%、過去喫煙41%、非喫煙34%であり、非喫煙者の85%はアジア人であった。 

→全コホートのOS中央値は7.95年であり、現喫煙者4.5年（95%CI：4.2-4.7）、過去喫煙者6.1年（5.8-6.3）、

→非喫煙者は未到達であった（p<0.0001）。 

→5年生存率は、現喫煙者48%、過去喫煙者54%、非喫煙者72%であった。 

→多変量解析では非喫煙者に比し、現喫煙者のOS補正ハザード比aHR 1.39（1.34-1.46、p<0.0001）、過去喫煙

者aHR 1.32（1.27-1.38、p<0.0001）で劣っており、現喫煙者のOSは過去喫煙者よりaHR 1.05（1.02-1.09、

p=0.005）で劣っていた。 

→サブグループ解析では、喫煙歴とOSの関連は腺癌では有意であったが、扁平上皮癌では現喫煙と非喫煙で差

がなく、過去喫煙者では逆説的に非喫煙者より勝っていた（aHR 0.87：0.79-0.96、p=0.008）。 

→病期と喫煙歴で層別化した比較では、喫煙とOSに強い関連が見られた。 

→IA期からIIB期の患者では、現喫煙者（aHR幅 1.31-2.21）と過去喫煙者（aHR 1.21-1.83）は非喫煙者に比し

有意にOSが劣った。 

→IIIA期以上では関連は弱まったが、IIIAとIIIB期では現喫煙者のOSはaHR幅 1.25-1.33で非喫煙者に劣り、過

去喫煙者ではIIIB期のみ劣った（aHR 1.38：1.09-1.176、p=0.008）。 

→IIIC期では喫煙歴とOSの関連は見られなかった。 

→IVB期では、現喫煙（aHR 1.18：1.09-1.29、p<0.0001）と過去喫煙者（aHR 1.19：1.09-1.29、p<0.0001）で

非喫煙者よりOSが劣り、現喫煙と過去喫煙では差がなかった。 

→病期で層別化したペア比較解析では、非喫煙者の生存曲線は、現喫煙者や過去喫煙者の病期がより軽い生存

曲線と相同であった。 

→多変量解析でも、IA期とIB期の比較からIVA期とIIIC期の比較まで、現喫煙者と非喫煙者の間にこの関係が見

られた。 

→過去喫煙者と、ひとつ病期の軽い現喫煙者の比較では、前者の予後のほうが劣った。 

→現喫煙者の隣り合う病期（IBとIAなど）の比較では、IA期からIIIC期まで一貫して高い病期の方がOSが悪

かった。 

→IV期以外の35,858例による再帰分割分析では、T3N1までの早期症例では、喫煙歴（あり対なし）のほうが、

N0対N1よりも予後への影響が大きかった。 

→喫煙歴ありを、さらに過去喫煙者と現喫煙者に分けると、T1N0では予後に差があった。 

→局所進行肺癌（T4やN2以上）では、喫煙歴によりT4N1-2、T1-3N2で予後に差があった。 

→喫煙歴は肺癌の病期分類に匹敵する予後への影響がある。 

 

＜選者コメント＞ 

 世界肺癌学会のTNM病期分類作成委員たちによる、喫煙の肺癌予後への影響を検証した報告です（＝

KKE356b）。 

 腫瘍の大きさ・リンパ節転移・遠隔転移をもとにした解剖学的分類であるTNM分類は、改定されるごとに細分

化され、予後をより詳細に反映するものとなっています。一方で治療の進歩に伴い、各種の癌の予後には解剖

的進行度のみならず、遺伝子変異やサブタイプ分類などの影響も大きくなっています。 

 今回の報告では、タバコ病の代名詞とも言える肺癌の予後を、喫煙歴というサブタイプ分類を加えること

で、さらに詳細に予測できる可能性が示されました。喫煙者の生存曲線は、非喫煙者や禁煙した人の生存曲線
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と、TNM分類で1段階に匹敵する予後の悪さを示しました。とくに早期癌では、リンパ節転移の有無よりも喫煙

歴の有無のほうが、予後への影響が大きくなっていました。 

 今後、肺癌患者の予後予測を行う上で重要な報告と思われますし、禁煙の啓発にも役立つ情報と思います。 

一方で個人的には、第9版のTNM分類でも細分化が進んでもはや覚えきれず．．．この上サブタイプ分類が加わ

るとどうなるのか、ちょっとビビったりもしています．．．^^; 
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