
　山内　スキルス胃がんというのは、
昔から名前としてはよく知られている
のですが、これは俗称なのでしょうか。
それとも、胃がんの中の一つのタイプ
なのでしょうか。
　朴　取扱規約の中ではタイプ４とい
うほうが正確だと思います。ただし、
スキルス胃がんという言葉は論文など
でも十分通用する言葉遣いですので、
正式な名称だと考えていただいていい
と思います。
　山内　といいますと、どちらかとい
うとステージが絡むということでしょ
うか。

　朴　スキルス胃がんと名前がつくの
は、ある程度進行がんになってからで
す。スキルス胃がんでは、がん細胞が
塊をつくるというよりは、胃壁など、
組織などにしみ込んでいくように進行
していき、胃が厚く硬くなってくる。
そうなった姿の最終形を、スキルス胃
がんといいますので、早期胃がんにス
キルス胃がんという言葉を使うと、そ
れは矛盾した言葉遣いになると理解い
ただければと思います。
　山内　スキルス胃がんに発展するタ
イプの、例えば異型細胞ですか、そう
いったものはないと考えてよいのでし

国立がん研究センター中央病院消化管内科長
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（聞き手　山内俊一）

　スキルス胃がんの最近の知見について、免疫療法（チェックポイント阻害薬
等）も含めご教示ください。
　56歳女性、約１年半前に胃の不快感のため、近医にて上部内視鏡検査で慢性
胃炎といわれ、ピロリ菌陽性のため除菌療法を施行し成功しました。
　しかし、その後も胃症状の改善なく、プロトンポンプ阻害薬ほかでも奏効し
ませんでした。タール便出現のため、病院紹介にて上記疾患を指摘され、リン
パ節転移、腹膜播種、多発骨転移も認められました。

＜大阪府開業医＞

スキルス胃がんの最近の知見
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　山内　抗がん剤に関してはいかがで
しょうか。
　朴　切除不能胃がんという中で、ス
キルス胃がんが特別扱いされているわ
けではありません。一般的にほかのが
んと同じように、今、フッ化ピリミジ
ンとプラチナ製剤の併用療法が第一選
択薬になっています。
　山内　あくまで進行がんの一つとし
て通常の抗がん剤が使われるわけで、
特別なものはないとみてよいですね。
　朴　はい。
　山内　免疫療法が今回の話題の一つ
なのですが、まず免疫療法について簡
単に解説願えますか。
　朴　従来、免疫療法といいますと、
リンパ球を輸注したり、IL-２で刺激
したラック療法などが一時期とても有
名になったのですけれども、それはい
ずれも免疫のアクセルを踏む治療法で
す。一方、免疫チェックポイント阻害
薬は免疫を抑制するブレーキを外す薬
で、抗PD-１抗体、抗PDL-１抗体など
が最近いろいろながん種で開発されて
きています。
　山内　結局、免疫のアクセルを踏む
感じになりますね。
　朴　ブレーキを外すのですからね。
　山内　実際に最初に使われたのは有
名な悪性黒色腫なのでしょうか。
　朴　抗PD-１抗体は、４期の悪性黒
色腫における５年生存率が30％前後と
の報告が出てきました。これは、かつ

ての治療成績からすると夢のような話
だったのですが、今現在、胃がんに関
しても免疫チェックポイント阻害薬の
臨床試験が進められていて、早期の臨
床試験ではかなり期待が持てるという
結果が得られています。今、第Ⅲ相試
験が進んでいる最中です。
　山内　まだその結果は出てきていな
い状況ですか。
　朴　はい。最も早いものでも今年度
中に出てくればいいくらいだと聞いて
います。
　山内　今まで経験的なかたちで行わ
れていたということはないのですね。
　朴　最近、抗がん剤の保険適用外使
用はたいへん厳しくなっていますので、
企業主導の新薬開発の治験というかた
ちで、我々も臨床試験に参加させてい
ただいています。
　山内　そうしますと、経験的ないろ
いろな知見に関しても、残念ながらあ
まり多くはないのですね。
　朴　はい。先ほど申し上げましたよ
うに、論文になったり、学会発表にな
っているレベルのものとしては、数十
例規模のものが出てきているのみで、
数百例という規模の臨床試験の結果は
これから出てくると思います。
　山内　もう少し広く見た場合、例え
ばこういった系統のがんにはわりに効
くとか効かないなどといった情報はあ
るのでしょうか。
　朴　PD-１受容体と結合するPDL-１

ょうか。
　朴　スキルス胃がんの早期の形はど
ういうものかという質問には、答えが
ありません。スキルス胃がんでは、印環
細胞がん（signet ring cell car cinoma）
が比較的頻度として高いのですけれど
も、すべてのsignet ring cell carcinoma
がスキルス胃がんになるわけでもあり
ませんので、これもスキルス胃がんの
一つの特徴と考えていただければと思
います。
　山内　現時点では少なくとも臨床的
な結果で診断されていると考えてよい
のですね。
　朴　ある程度進んだものをスキルス
胃がんといっています。
　山内　スキルス胃がんというと、昔
から非常に診断が難しい、特に内視鏡
ではわかりにくいといわれてきたので
すが、このあたりに関してはいかがで
しょう。
　朴　今話しましたように、塊をつく
らず、胃壁に浸潤していきますので、
ある程度胃が硬くなって、もしくは狭
くなってきたりしないと見つけにくい
ということがあります。ほかのタイプ
のがんのように、もりもり盛り上がっ
てきたり、もしくは潰瘍をつくったり
すれば見つけやすいのですが、スキル
ス胃がんはじわじわしみ込んでいくよ
うな感じに進んでいくので、そういう
意味では見つけにくいがんの一つだと
思います。

　山内　診断が非常に難しい。すぐに
進行している。こうなってしまうと、
治療も当然難しいだろうと思いますが、
実際、手術成績などもよくはないので
しょうね。
　朴　まずはスキルス胃がんが胃カメ
ラなどで見つかったとき、もうすでに
腹膜転移を伴っている方が多く、切除
不能だといわれる方が半分ぐらいいら
っしゃいます。無事に手術できたとし
ても、すでにあちこちにがんが飛んで
いることも多いですから、普通の胃が
んですと、５年生存率が、進行がんで
も60～70％の成績が得られている中で、
スキルス胃がんの方ですと、手術がで
きたとしても、５年生存率が20％ぐら
い。非常に予後の悪いがんです。
　山内　そこで、補助療法といいます
か、ほかの治療法もたくさん出てくる
のでしょうが、まず放射線療法は消化
管系に関してはいま一つの成績のこと
が多いようですが、このスキルス胃が
んに対しても、やはりそうなのでしょ
うか。
　朴　胃に限局していましたら、放射
線治療を選択するよりは手術を選択し
ますので、転移しているスキルス胃が
んに放射線治療ができるかどうかとい
う質問に対しては、今言いましたよう
に、腹膜転移でおなか全体にがん細胞
が広がっていると、腸全体に、腹腔全
体に、放射線を当てることは不可能で
す。
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　山内　抗がん剤に関してはいかがで
しょうか。
　朴　切除不能胃がんという中で、ス
キルス胃がんが特別扱いされているわ
けではありません。一般的にほかのが
んと同じように、今、フッ化ピリミジ
ンとプラチナ製剤の併用療法が第一選
択薬になっています。
　山内　あくまで進行がんの一つとし
て通常の抗がん剤が使われるわけで、
特別なものはないとみてよいですね。
　朴　はい。
　山内　免疫療法が今回の話題の一つ
なのですが、まず免疫療法について簡
単に解説願えますか。
　朴　従来、免疫療法といいますと、
リンパ球を輸注したり、IL-２で刺激
したラック療法などが一時期とても有
名になったのですけれども、それはい
ずれも免疫のアクセルを踏む治療法で
す。一方、免疫チェックポイント阻害
薬は免疫を抑制するブレーキを外す薬
で、抗PD-１抗体、抗PDL-１抗体など
が最近いろいろながん種で開発されて
きています。
　山内　結局、免疫のアクセルを踏む
感じになりますね。
　朴　ブレーキを外すのですからね。
　山内　実際に最初に使われたのは有
名な悪性黒色腫なのでしょうか。
　朴　抗PD-１抗体は、４期の悪性黒
色腫における５年生存率が30％前後と
の報告が出てきました。これは、かつ

ての治療成績からすると夢のような話
だったのですが、今現在、胃がんに関
しても免疫チェックポイント阻害薬の
臨床試験が進められていて、早期の臨
床試験ではかなり期待が持てるという
結果が得られています。今、第Ⅲ相試
験が進んでいる最中です。
　山内　まだその結果は出てきていな
い状況ですか。
　朴　はい。最も早いものでも今年度
中に出てくればいいくらいだと聞いて
います。
　山内　今まで経験的なかたちで行わ
れていたということはないのですね。
　朴　最近、抗がん剤の保険適用外使
用はたいへん厳しくなっていますので、
企業主導の新薬開発の治験というかた
ちで、我々も臨床試験に参加させてい
ただいています。
　山内　そうしますと、経験的ないろ
いろな知見に関しても、残念ながらあ
まり多くはないのですね。
　朴　はい。先ほど申し上げましたよ
うに、論文になったり、学会発表にな
っているレベルのものとしては、数十
例規模のものが出てきているのみで、
数百例という規模の臨床試験の結果は
これから出てくると思います。
　山内　もう少し広く見た場合、例え
ばこういった系統のがんにはわりに効
くとか効かないなどといった情報はあ
るのでしょうか。
　朴　PD-１受容体と結合するPDL-１

ょうか。
　朴　スキルス胃がんの早期の形はど
ういうものかという質問には、答えが
ありません。スキルス胃がんでは、印環
細胞がん（signet ring cell car cinoma）
が比較的頻度として高いのですけれど
も、すべてのsignet ring cell carcinoma
がスキルス胃がんになるわけでもあり
ませんので、これもスキルス胃がんの
一つの特徴と考えていただければと思
います。
　山内　現時点では少なくとも臨床的
な結果で診断されていると考えてよい
のですね。
　朴　ある程度進んだものをスキルス
胃がんといっています。
　山内　スキルス胃がんというと、昔
から非常に診断が難しい、特に内視鏡
ではわかりにくいといわれてきたので
すが、このあたりに関してはいかがで
しょう。
　朴　今話しましたように、塊をつく
らず、胃壁に浸潤していきますので、
ある程度胃が硬くなって、もしくは狭
くなってきたりしないと見つけにくい
ということがあります。ほかのタイプ
のがんのように、もりもり盛り上がっ
てきたり、もしくは潰瘍をつくったり
すれば見つけやすいのですが、スキル
ス胃がんはじわじわしみ込んでいくよ
うな感じに進んでいくので、そういう
意味では見つけにくいがんの一つだと
思います。

　山内　診断が非常に難しい。すぐに
進行している。こうなってしまうと、
治療も当然難しいだろうと思いますが、
実際、手術成績などもよくはないので
しょうね。
　朴　まずはスキルス胃がんが胃カメ
ラなどで見つかったとき、もうすでに
腹膜転移を伴っている方が多く、切除
不能だといわれる方が半分ぐらいいら
っしゃいます。無事に手術できたとし
ても、すでにあちこちにがんが飛んで
いることも多いですから、普通の胃が
んですと、５年生存率が、進行がんで
も60～70％の成績が得られている中で、
スキルス胃がんの方ですと、手術がで
きたとしても、５年生存率が20％ぐら
い。非常に予後の悪いがんです。
　山内　そこで、補助療法といいます
か、ほかの治療法もたくさん出てくる
のでしょうが、まず放射線療法は消化
管系に関してはいま一つの成績のこと
が多いようですが、このスキルス胃が
んに対しても、やはりそうなのでしょ
うか。
　朴　胃に限局していましたら、放射
線治療を選択するよりは手術を選択し
ますので、転移しているスキルス胃が
んに放射線治療ができるかどうかとい
う質問に対しては、今言いましたよう
に、腹膜転移でおなか全体にがん細胞
が広がっていると、腸全体に、腹腔全
体に、放射線を当てることは不可能で
す。
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という蛋白質があるのですが、PDL-
１が発現しているがんのほうが免疫チ
ェックポイント阻害薬が効きやすいと
いうことが、いろいろながん種で報告
されつつあります。ただし、発現して
いないがんの方でも多少の効果があり
ますので、すべてのがん種において
PDL-１の発現の有無で免疫チェック
ポイント阻害薬を使い分けるというと
ころまでは、まだまだ至っていないの
が現状です。
　山内　まだこれらに関して何かマー
カーなり、細胞形として知られたもの
はないということでしょうか。
　朴　細胞の形としてはないですね。
分子レベルのマーカーをいろいろ探索
している段階です。
　肺がんでは、PDL-１が高発現して
いる肺がんの方で、従来の抗がん剤に
比べて成績が良好であったという結果
がつい最近報告されました。ただし、
発現している人にはとても効くのです
けれども、発現していない人に効くこ
ともありますので、そういう意味では

PDL-１だけで使う使わないの判断は
難しく、発現していない方でも効く可
能性があるのに「やめておきましょう」
とはなかなか言えないですね。
　山内　最後に、抗がん剤との併用療
法に関しての、先生の考えをお聞かせ
願いたいのですが。
　朴　抗がん剤自体が免疫抑制的に働
きますし、吐き気どめなどで免疫を抑
制する作用をもつステロイドを大量に
使うことがありますので、こういう免
疫チェックポイント阻害薬との併用が
うまくいくかどうかはとても心配され
ているところです。現在、それについ
ても、抗がん剤をベースに、免疫チェ
ックポイント阻害薬のオン・オフの比
較試験が進行しています。もちろん効
いてほしいという期待感は十分あるの
ですが。
　山内　いずれにしても、間もなく発
表される臨床試験の最終成績が一刻も
早く待たれる状況ですね。ありがとう
ございました。

　池脇　フェリチンについては先生方
も日常診療で測っておられると思うの
ですが、そもそもフェリチンとは何な
のか。基本的なところから教えてくだ
さい。
　石山　フェリチンとは、球形のアポ
フェリチンの殻の中に鉄ミセルを保有
している可溶性の巨大な鉄貯蔵蛋白で
す。肝臓や脾臓に多く含まれますが、
骨髄、肺、膵臓など、あらゆる臓器に
存在していますし、体液中にも存在し
ています。
　池脇　フェリチンは蛋白ですが、鉄

が結合した複合体ということで、蛋白
の部分は正確にはアポフェリチンなの
ですね。しかも、ほぼ全身の臓器とい
うか、細胞に存在している。
　石山　はい。
　池脇　鉄ですから、一般的には貧血
にも関係するし、様々な疾患と関係し
ているものだということですね。
　石山　はい。
　池脇　そして今回の質問についてで
すが、血液内科の立場で、これをどう
解釈されるでしょうか。
　石山　確かに軽い貧血はあるかと思

東京女子医科大学血液内科助教
石　山　みどり

（聞き手　池脇克則）

　フェリチン高値についてご教示ください。
　56歳、男性で漁師（身長175㎝、体重71〜73㎏）、３年前から高血圧にて降
圧剤を服用していて、血圧のコントロールは良好。３年前から現在まで、Hb 
12.5〜13.7、RBC 406〜449×104、Ht 35.9〜39.8、MCV 87.1〜89.4と軽度低値。
それ以外は正常範囲。血清鉄48〜62。フェリチン776.79〜923.26ng/mLと異
常高値が続いています。
　降圧剤以外は服薬なく、仕事を普通にこなしています。診断、鑑別、対処法
などをご教示ください。

＜千葉県開業医＞

フェリチン高値
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