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   For the past 1 year, 9 cases of pelvic inoperable malignancies were treated with the 

continuous intra-arterial infusion of  chemotherapeutic agents in our clinic. 

   These were 5 cases of recurrent bladder tumors, 2 cases of prostatic carcinomas, 1 

case of infiltrated cervical carcinoma and 1 case of metastatic penile carcinoma. 

   Infusion-catheter was inserted via transfemoral artery into abdominal aorta and was 
left in place as long as possible. 

   Clinical responses were recognized in improvement of subjective complaints, reduction 

of tumor size and roentgenological and histological findings. 
   Side effects were sufficiently protected by administration of systemic antidote and blood 

transfusion.

悪 性 腫 瘍 に制 癌 剤 を 投 与 す る際 に,撰 択 的 且

っ 高 濃 度 に薬 剤 を腫 瘍 へ 限 局 的 に分 布 させ て,

そ の効 果 を よ り高 め よ う とす る試 み が あ る.我

々 は そ の方 法 の1つ と してKIOPPら(1950)

やSullivanら(1953)の 方 法 に従 つ て,骨 盤

内腫 瘍,主 に膀 胱 腫 瘍 に対 して,そ の所 属 動 脈

内 ヘ カテ ーテ ル を挿 管 し,制 癌 剤 の 持続 注 入 療

法 を 行 つ た.

我 々の 経 験 は 既 に9例 に 及 ん で い る.こ こ に

その経過を観察 したことから制癌剤局所動脈内

持続注入療法の臨床上の諸点を報告する.

臨床症例の概略

1964年1月 より1964年12月の間大阪労災病院泌尿器

科に入院した患者中,再 発性膀胱腫瘍(尿 膜管腫瘍1

例を含む)5例,再 発性子宮癌(膀 胱内浸潤)1例,

前立腺癌2例,及 び転移性陰茎癌1例 に対して本法を

施行した.こ れら症例の大部分は根治手術不能症例で

あつたため,臨 床経過とし℃は必ずしも満足すべき結



第1表 症 例 の 概 略

症 例 年性 診 断

1S.H.50δ 膀 胱 腫 瘍

21.K.5816膀 胱 腫 瘍

3T.S.71♂ 膀 胱 腫 瘍

4K.S.68♀ 膀 胱 腫 瘍

5K.H.666前 立 腺 癌

主 訴 投 与 法 時間 期間 制 癌 剤

経腹的左内腸
血尿,排 尿痛,頻 骨動脈内
尿 経大腿動脈的

大動脈内

エ ン ドキ サ ソ100mg×15,

トヨマ イ シ ソ1Qomg×10

・・分 ・3日郊15彰 」騨9瓢

12mg×2,レ ゾ ヒ ン250mg

×18

解 毒 剤 効 果

難 継騨
血尿 経腹的左内腸60分

骨動脈内

強 ミノC,チ

1・日マイ ・マイシ・ ・m・・1嚇 ≦ 男 レ享 不明

ゾ ール

副 作 用

貧血,白 血球
減少,食 欲不
振

轡部壊死,坐
骨神経痛,皮膚感

覚異常

血尿,排 尿痛,頻 経大腿動脈的

尿 大動脈内
紛嘱 こ跳瓢 轡鷹嚢繹 搬

頻尿,腹 部腫瘤
経大腿動脈的右総

腸骨動脈60分
内

・日魏 二論 躍 ×` ロイ コン,レ な し

チ ゾー ル 不明

排尿困難
経大腿動脈的右総

腸骨動脈60分
内

21・諮 鋸 灘 裾 ㌶ レ不明 特にな し

一 一 立腺韓 辮 経大腿動脈的60分
左総腸動脈内 B概 螺 雛 ・11俘㌶ レな・ 吐血(胃 癌に

よる)出 血

併用手術 転 帰

膀胱金別除術180日 目死
兼結腸膀胱造 亡(全 身衰
設術 弱)

膀嚇 分購 艶 再発

60日 目死亡

(腎孟腎炎)

10日 目死亡

(腸閉塞)

腹式前立腺全
捌除術兼除睾生存
術

内尿糊 蹴 鶏 瀾

71K.M.54♂ 陰 茎 癌そけ・・部踊 難 羅 脈的
ナ イ ト ロ ミ ソ50mg×23,

60分33日 ト レ ニ モ ン0.2mg×10,

レ ゾ ヒ ソ250mg×33 戴 ・垂麟 撫 白血球1腫瘍・櫛
生存,再 発
あ り

・T・N・157・尿朧 瘍磨 欝 痛鷺 燦騨 蹴 ・・日餓 鋸 欝 犠 三薯撫 雛 糖 白血球 生存

9 M.K. 65 ♀ 子 宮 癌
排尿困難,腹 部腫
瘤,血 尿及 び性器
出血

経大腿動脈的
大動脈内

24時 間 30日 ナ イ トロ ミソ50mg×30
レゾ ヒン250mg×30

チ オ ラ,強 ミ

ノC,ロ イ コ

ン,レ チ ゾ ー

ノレ

有,疹 痛の軽
減,腫 瘤 軟
化,縮 小

貧血,白 血球
減少,性 器出
血大

両側尿管皮膚
痩術

50日 目死亡

(全身衷弱)
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果 を得 られなかつた事が多い.こ れ らの概略は表の通

りである(第1表)

手 術 的 操 作

Watkins&Sullivan(1964)に 順 じて3例 は(第

1第2及 び第4例)開 腹 して内腸骨動脈 内へ,ポ リエ

チ レンカテーテルを留置 した.経 腹膜的 に一方の内腸

骨動脈を露出 し,動 脈壁を縦に切 開し,カ テーテルを

3～4cm挿 入して,その先端 が膀胱動脈への分岐部 に止

まる様に計 り,血管及び周囲組織に固定 し,カテーテル

を腹膜外的に創外 に導いた.3例 共 に挿入留置 した血

管 の結紮は行わなかつた.な お第2例 では他側 の内腸

骨動脈 の結紮を してい る.残 りの6例 及び第1例 には

Bierman(1951)Duffら(1961)の 方法に従つ て逆

行性に腹部大動脈下端部又は総腸骨動脈内へ挿管留置

した.こ の際Seldinger(1953)の 原法に基 くKra-

koff&Sullivan(1958),Newton(1962)及 び

Golombら(1964)の 方法 によ り直接大腿動脈 よ り行

つたのは第5例 及び第7例 であるが,残 りは大腿動脈

分枝(主 に大腿回旋 動脈分枝)よ り行つた.こ の方が

無難 であつたが,こ の時にはその動脈枝 の末稽端側及

び挿入部は結紮 している.

全例共手術時に血管撮影を行い,カ テーテルの位置

及び薬剤の腫蕩部へ の流入を確認 してい る(第1図),

更に これ らのカテーテルは3方 括栓を用いてシ リコン

チ ューブに接続 し種 々薬剤の投与を行つた(第2図).

投 与 法

第8及 び第9例 には動脈内持続注入ポンプ(S-■

型,シ ャープ製)を 用いて24時 間の連続注入を行つた

(第3図)残 りの症例には単に加圧 によ り約45～60

分 で毎 日間敏 的に注入を行い,こ の際大腿動脈的に行

つた症例には大腿部をヱスマル ヒ駆血帯を用いて緊縛

し,薬 剤が骨盤腔内に高率に配分 される様試みた.な

お注入 しない間はカテーテル内を3方 括栓 よ りヘパ リ

ソを含有 している生理的食塩水にて充 し,凝 血による

管腔の閉塞及び血流 の逆流を防いだ.

投 与 薬 剤 の種 類,量 及 び 期 間

制癌剤 としては ナイ トPミ ン1日 量50mgを4例

に,エ ソ ドキサ ソ100～200狐9を3例 に,メ トトレキ

サー ト ユ2～20m9を2例 に,そ の他 トレニモン,マ

イ ト・マイシン,ト ヨマイシソ等を投 与した.又 前立腺

癌 の第5及 び第6例 には合成発 情ホル モンのホ ンバン

250mgを 併用 してい る.同 時に平木 ら(1963)に 従 い,

燐酸 クPPキ ソ(レ ゾヒソ)250mgを 混 じて制癌効果

を高め る様 に した,注 入に際 しては上記の薬 剤を大部

分は5%ブ ドウ糖液に,一 部は生理 的 食 塩 水500～

1.000ccに 混 じ1日 量 とした.期 間は第4例 の5日 よ

り第1例 の43日 間にわたつてい る.

副作用及びその対策

局所性に投与しても制癌剤の全身へのもれはさけが

たい 我々の経験した副作用は制癌剤による造血系,

神経系及び消化器系の障害であつた.造 血臓器 の障

害,即 ち骨髄障害による白血球及び赤血球の減少はほ

ぼ全例にわたつて見られた.

注入前後に於ける血液像の変動は表の通 りである

(第2表)常 に末梢血液像を観察し時に胸骨穿刺に

よる骨髄縁を参考とした.特 に第3例 における注入後

第2表.症 例の治療前後における血液像の変動
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治 凍后

10日 目の骨 髄像 は穎粒球系 の障害甚 しかったが
,直 ち

に行つた新 鮮血 の輸血で,末 梢血及び骨髄像所 見の著

るしい回復 が見 られ,60日 後死亡 した際の剖 検時骨髄

像では全体 として低形成ではあつて も,一 部感染に充

分反応す る過形成の部分 も認 め られ た(第4図)出

血傾 向の特に著明であつたのは,第9例 で腫瘍部 よ り

大量 の出血を来 した以外 は認めない,む しろカテ ーテ

ル技去時に挿入血管断端 又は血管壁 よ りの 出血が心配

されたが,加 圧 に より容 易に止血す る事が出来た。神

経系への障害 としては1例(第2例)に 頑固な坐骨神

経 痛,瞥 部皮膚感覚異常及び皮膚着色並びに壊 死を認

めた(第5図)こ の症例では壊 死部の改善 に6カ 月
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を要 し,神 経痛 も漸 次回復 しつつ ある,胃 腸障害は全

例に食欲の著明な減退 が認 め られ るが,特 に第3及 び

第6例 には吐血を来 し重篤 な結果 をもた らした.局 所

的には創部治癒が2～3日 遷延 した と思われ る.全 身

的に発現す る副作用の対 策 として,先 ず,注 入時全身

的に造血剤,白 血球 減少防止剤 の投与を連 日行い,制

癌剤 として代謝拮抗剤(メ トトレキサ ー ト)を 注入し

た際 には,Sullivan(1959),Watkins(1964)に 従

い同時に全身 的にCF(ロ イ コポ リソ)を 筋 注し,又

Millerら(1964)と 同じ く大静脈内へ直接注 入 し解

毒剤 とした.又 ナイ トロミソを 投 与 し た 症 例 に は

Creech(1958),Beehlerら(1962)に 従 いチオサル

フェー ト(チ オラ)を 同じ く全身投与 した.尚 全例に

新鮮血 の輸血を行つてい る.

結果及び効果の判定

症例の撰択に当つて我 々は この方法には一応手術不

能患老 とした ので,予 後の不良な る事はま ぬ が れ な

い.第1例 が注入開始 後6ヵ 月で膀胱全易1除術兼結腸

膀胱形成術を行い,術 後併発 した腸痩 に より,第3例 が

高度の腎孟腎炎で2カ 月後に,第9例 が全身衰弱に よ

り2カ 月後に夫 々死亡 した.又 第4例 は術後10日 目に

腸閉塞 によ り急性死亡 し,第6例 は重複せ る胃癌に よ

り退院後死亡 している.満 足すべ き結果を得たのは第

2例 及び第7例 であるが,い ずれ も手術を併用 した も

ので,同 一には論 じられ ない 第2例 は1年 前膀胱 部

分易ij除術を受 け,そ の後2回 再発腫瘍に対 してTUR

を受けていた もので,今 回部分別除前後に注 入を行つ

た もので,術 後6カ 月 の現在 まで全 く再発 がない 第

7例 は腫瘍 の著 明な縮少をみた もので,2年 前陰茎癌

として手術を受け,そ の後左そけい部 に人手拳大に転

移を来 し,大 部分腫瘍が別除出来なか つた ので注入療

法を行い,腫 瘍 の縮少,組 織 像の改善 を認めた.不 幸

な転帰を とつた症例で も本法 が有効 であつた と考え ら

れ るが,現 状でいかな る点で もつて制癌効果があつた

か又は制癌剤が有効であつたか を決 めるのは困難な問

題である.我 々は次の諸 点を一応 の 目安 となし,総 合

的に判定 を行った.i)自 覚 症の改善3末 期 の膀胱 癌

では癌 自体の症状 よ りもむ しろ高度 の膀胱炎 の症状が

前景 となる.こ の場合抗菌物質 を効果的に作用 させ る

為に も制癌剤は右効であつた と考 えられ,第1例 や 第

9例 に於いては著 しい疹痛 の改善を見てい る.又 血 尿

自体 も第1,第2,第8及 び第9例 にて著 明に軽減 し

た,ii)腫 瘍 の他覚的所見=腫 瘍の大 きさ及 び硬度 の

変化は特に著 明であった とはいえないが,注 入前 の増

大の速度に比べてその発育はかな り抑 え られた 、前述
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の如 く第7例 では腫瘍の縮少が あ り,腫 瘍をふれた第

4,第6,第7及 び第9例 の うち第7例 と第9例 に明

らかにその硬度 の減少が見 られた.iii)レ 線所見の改

善:腫 瘍の大 きさの改善が他覚的には さほど著明でな

かつたので,レ 線上 の改善 も著 明なものは少ない.第

3例 の注入前及び注入後14日 目の排泄性腎孟像を比べ

る と造影剤排泄が良 くなつてお り,膀 胱腫瘍に よる尿

管 口圧 迫或いは尿管 口部浸潤が改善 された為 と考 えら

れ るが,膀 胱 レ線像では,腫 瘍の縮小は明らか には認

める事が出来なかつ た(第6図)iv)組 織学的所見

の変化=全 例共持続注入を受け る以前 に何 らかの手術

を受けてお り,そ の際 の病理組織所見 を注入療法後の

対照 とす る事 が出来た.持 続注入続行 中及び終了後 も

出来 る限 り生検を くり返 し施行 し,手 術時及び剖検所

見等の追求 を行つた,そ の結果明 らかに制癌剤に よる

組織変化が 高度であつた症例 も少 な くない.第3例 は

剖検す る機会 を得たので癌組織 自体の変化に合せ て,

正常組織 特 に 癌浸潤のなかつ た 部分 の膀胱や 前立腺

に於 ける 変化を 観察 し得 た.癌 組織は,8カ 月前の

膀胱 部分別除術時の所 見 と比較すれば,肉 眼的 に も注

入後 は,全 体にゼ ラチソ様 を呈 し,単 な る壊死像 とは

明 らか に区別す ることが出来た(第7図)病 理組織

像で も変化が著明であ り,注 入前後の病理組織所見を

比較すれぽ,第3表 の通 りである(第8図 及 び 第3

表)膀 胱の癌浸潤を認めなかつた粘膜 は 剥 離 脱 落

し,粘 膜下 の充血,炎 症性細胞浸潤が認め られ,前 立

腺は一部の扁平上皮化 生を認め るも,炎 症性変化が強

かつた.副 腎の リポイ ドの減少及び 胃幽門部の円形潰

瘍は持続注入療 法のス トレス とも考 え られ,治 療上興

味深い点を含んでいる(第9図)第4図bの 如 く,

骨髄像では一部低形成ではあ るが,一 部穎粒球系刺戟

像が認め られ,感 染 に対す る反応が充分存在 した こと

が確認出来た.又,第8例 の持続 注入30日 後の生検像

で も,癌 組織 の著 るしい壊死性の変化は,全 てが制癌

剤に よる反応 と断言 し得ない迄 も,そ の自覚症の改善

と合せて考える時に,効 果 として信頼 出来 る所見であ

る(第10図)第7例 は23日 間持続 注入を行つた例で

あ るが,注 入前及び注入続 行中及 び注入後40日 目に行

つた生検 を系統的に観察 して見 る と,その組織変化は,

単 に癌組織 に伴つた壊死ではな く,制 癌剤に よる形 態

学的変化 を示す もの と思わ れ る.即 ち注入前かな りの

悪性度(第H度 扁平上皮癌)を 示 していた ものが,注

入後ユ0目には早 くも大部分 が壊死 に陥ち入 り,巣 状 に

残 された癌細胞は壊死組織 周辺部 よ り漸次原形質の空

胞化,核 の濃縮,染 色性の低下等 の壊死への各段階 を

示 してお り,核 分裂像 の低下は著 るしい制癌効果を思
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第3表,第3例 の治 療前後 におけ る形態学的変化

腫瘍組織

組 織構 成

細 胞 密度

細 胞 質好
塩 基 性

空 胞 化

巨細胞形成

核 分裂{象

核 濃 縮

間質線維化

治療前(手 術時)

明瞭
(乳臓性移行上皮癌)

密

強

な し

な し

多い

な し

な し

治療後(剖検時)

な し
(細胞集落)

粗

好酸性

な し

あ り

殆 ん どな し

著明

な し

わせ る.注 入終 了時及び40日 目の組織所見では,前 記

の壊死部が線維細胞を中心 とす る肉芽組織におきか え

られてお り,癌 細胞が僅か に散在す るにす ぎず,本 症

例は制癌剤が特 に癌組織へ撰択的に作用 した と考 えた

い所見である(ee11・…13図)し か しなが ら組織学 的

にいかに制癌効果が顕著であつて も,僅 かなが らの癌

細胞は必ず存在 してお り,こ れが,現 在の段階に於 け

る本療法の一つ の限界点を感 じさせ る.iv)酵 素活性

の変化:我 々は特に顕著 な血 中酵素活性の変化 を認め

ていない.更 に検討を要す る問題であ る.

考 按

悪性腫瘍に対する制癌剤の動脈 内 投 与 は,

Kloppら(1950)が,ナ イ トロジェンマスター

ドが,X線 同様の制癌作用を有 し,活 性持続が

非常に短かく,正 常組織細胞に比較 して腫瘍細

胞に撰択的な作用を有 し,且 つ過量により骨髄

障害を来す所に着 目して,放 射線照 射 同 様 に

局所的に使用 した事に始 まつてい る.そ の 後

Creechら(1958)は,制 癌剤の全身への漏出に

よる副作用を少な くし,又 局所的には高率に薬

剤を分布させ制癌効果を高める目的で,制 癌剤

局所灌流を行つている.我 々泌尿器科領域で取

り扱 う手術不能の末期癌は骨盤腔内に存在する

ものが少なくない.骨 盤内の灌流は薬剤の全身

漏出を防ぐ遮断が解剖学的に極めて困難である

事 と,繰 り返し施行 し得ない点より,我 々は局

所動脈内注入法を採つた.併 しMartinら(1g

62)は 遮断を完全に行えば,無 処置で90%以 上

の漏出が0～16%に 減少 したと述べLaurence

ら(1961),Stehlin(1960)は,漏 出 の 各 因

子 に つ い て考 察 し,薬 剤 自体 又 は投 与 量 に っ い

て の 検 討 を 行 な つ て い る.

一 方持 続 注 入 法 は,全 身 漏 出 は避 け られ な く

と も,長 時 間 の 投 与 が可 能 で あ り,局 所 的 に高

濃 度 の薬 剤 の 注 入 が 可 能 で あ る.且 つ又 癌 細 胞

の世 代 に 合 せ て制 癌 剤 を 与 え る事 が よ り合 理 的

で あ る か ら,出 来 る丈 長 期 間,有 効 薬 剤 の有 効

濃 度 を作 用 ぜ しめ 得 る点 よ り,局 所 灌 流 法 よ り

利 点 が 多 い と我 々 は 考 え て い る.即 ちSullivan

ら(1959)は メ ト トレキ サ ー トに つbて,24時

間 の連 続 投 与 は,毒 性 及 び抗 腫 瘍 作 用 は10倍 以

上 に な る との べ,Watkins(1964)も 動 脈 内連

続 投 与 の理 論 的 な 根 拠 と して毒 性(即 ち制 癌 効

果)が5倍 に な る こ とを 確 か め て い る.Burc-

henalら(1951)は 同 じ く代 謝 拮 抗 剤 で は1～

2時 間 で急 速 に癌 細 胞 に 作 用 しな い事 を 確 か あ

て お り,又Mendelsohn(1962)が3HThym-

idineが マ ゥス の癌 細 胞 に と り こ ま れ る ま で

に7日 間 要 し た こ とに よ り,こ の期 間 が核 酸 生

成 や核 分 裂,増 殖 に必 要 で あ る と報 告 して い る

が,こ れ か ら見 て も長 期 間 及 び 長 時 間 の投 与 の

妥 当 性 を うな づ け る.代 謝 拮抗 剤 の 毒 性 を 抑 え

るCF(薬 酸)はBurchena1ら に よれ ば20:

1な い し2:1に 投 与 す れ ば よい こ とに な つ て

い る.故 に持 続 注 入 の 場 合 は1日1回 の 筋 注 で

充 分 な 副 作 用 防 止 が可 能 で あ つ た とWatkins

は述 べ て い る.

Klopp以 来 の持 続 注 入 の 報 告 は既 に枚 挙 に い

と まが な い程 で,Watkinsら は136例 に行 つ て

い るが 骨 盤 内 腫 瘍 例 は案 外 少 な く,又 膀 胱 腫 瘍

に は余 り施行 され て い な い.膀 胱 腫 瘍 を含 めた

骨 盤 内腫 瘍 に 対 し て,持 続 注入 を 行 つ た報 告 は

大 体 次 の 通 りで あ る(第4表)膀 胱 腫 瘍 は こ

の うちStevensら(1960)の4例,Seligman

ら(1962)の2例,Bonnerら(1952),Grady

ら(1953),Millerら(1964)の1例 つ つ が,

含 まれ て い るが 結 果 は 良 好 で な い.こ れ ら の報

告 を見 て も,持 続 注 入 療 法 の制 癌 効 果 とい う面

で は,諸 家 の 間 に,明 らか な基 準 が な く,報 告

者 独 自 の 見解 を述 べ て い る状 態 で あ る.Benson

ら(1963)は74例 の 対 象 を手 術 併 用 乃 至 不 能 等
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第4表 骨盤内腫瘍に対する持続注入療法の報告例
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報 告 者

Cromer,J.K.eta1.

Bonner,C.D。eta1.

KIOPP,C.T,

Grady,E.0.eta1.

Boiman,R.E.etal.

Krakoff&Sullivan

Stevens,G,M.eta1,

Duff,J.K.eta1.

Seligman,A.M.eta1.

Westburg,G.

Newton,K.A.

Golomb,F.M.

Miller,B.J.eta1.

Nora,P.F.eta1.

Watkins&Sullivan

年 代

1952

1952

1953

1953

1956

1958

1960

1961

1962

1962

1962

1964

1964

1964

1964

全 症 例 骨 盤 内

16

30

11

76

26

51

13

30

136

16

4

18

3

20

29

52

18

14

2

10

15

3

15

20

経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

経皮経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

内腸骨動脈内

経大腿動脈大動脈内

内腸骨動脈内

経皮経大腿動脈大動脈内

経皮経大腿動脈内

経大腿動脈大動脈内

経大腿動脈大動脈内

内腸骨動脈内

薬 剤

HN2

HN2

HN2

HN2

HN2

HN2

HN2

MT

S一 正12

HN2MT

HN2

MT.5FU

MT

MT他

MT

の3群 に分け,効 果及び副作用を夫々別個のも

のとして追求 しているが,極 めて合理的である.

WatkinsandSullivanの 効果の判定は主に

腫瘍の大きさに主点をおぎ,そ れに加えて臨床

的な状態の改善をもつて,1)完 全な癌の退化

一癌の増大がないか又は組織学的に残存 してい

ないという証拠があること,2)不 完全な癌の

退化一明らかに50%以 上の大きさの減少をみと

めたもの,及 び3)無 効,に 分けている.根 治

的には期待出来な くても癌細胞の 著明な変化

を,制 癌効果 として認めている報告 も多い.

Kloppは 組織学的にも照射 したと同様の変化を

得た症例を報告 しているがHayesら(ユ964)は

13例の持続注入例に反復施行した組織像 より,

癌組織への制癌効果を3段 階に分けて観察 して

いる.そ れによると第1段 階では細胞間橋の消

失 と原形質の膨化で,第2段 階ではこの膨化が

増々著明になり,そ れに従つて核の濃縮或は膨

化が出現する.第3段 階で殆んどが凝血壊死に

陥入るが,そ れでも一部には依然 として腫瘍細

MT=MethotraxateNH2:NitrogenMustard

胞 が 生 存 して い る と述 べ て い る.我 々 の経 験 で

も,組 織 像 の変 化 が全 て臨 床 所 見 の改 善 に平 行

は して い な い が,少 な く と も改 善 を見 た症 例 に

は 何 らか の組 織 変 化 を 認 め 得 た とは い え る.

制 癌 剤 自体 に よる 副作 用 に つ い て は 既 に,

Batemanら(1951)が 指 摘 した 様 に,造 血 系

障 害,電 解 質 平 衡 の乱 れ 及 び免 疫 学 的 反 応 の変

化 の3つ に ま とめ られ るが,持 続 注 入 に おけ る

副 作 用 は,そ の他 の 因子 を も考 えね ば な らな い.

Jasseら(1964)は 経 験 上 副 作 用 を,制 癌 剤 に

よる もの,カ テ ー テル の機 能 の悪 か つ た もの,

血 管 系 の合 併 症,感 染 及 び そ の他,に 分 け て の

べ て い る.Duffら(ユ961)は 更 に合 併 症 と し

て の持 続 注 入 の 技 術 の点 に よ る もの を あ げ て い

る が幸 い に して 我 々は か か る合 併 症 に は,さ し

て悩 ま され る こ とが な か つ た.

制 癌 剤 に よ る 高 度 の 組 織 変 化 を 認 め て も,

尚,一 部 に腫 瘍 細 胞 の生 存 して い る事 実 は,本 術

式 の 限 界 を 感 じ させ る よ う で あ るが,我 々 は,

未 だ悲 観 して いな い,今 後 残 され た問 題 は,注
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入方法の検討,感 性制癌剤の撰択,濃 度,使 用

期間等の如 く未だ方法全般の初歩的な問題が未

解決であり,こ れらは腫瘍学全般の進歩 と相 ま

つて自ら解決されて行 く問題である.更 に制癌

効果を高める為 の,注 入される組織に対する前

処置の問題,例 えば,組 織の温度,(Shingelton

ら(1962)),ブ ドウ糖負荷によるアルキル化剤

の作用効果{Ross(1961),Connorsら(1964)}

等及び分子生物学的な面より見た細胞膜の透過

性の問題等と直接この持続注入法に関係 してく

る.従 つて現段階に於いては到底根治療法 とは

云えないが,我 々は症例の積重ね と同時に個々

の初歩的な問題を解決していきたい.

結 語

9例 の手術不能 又は再発性 骨盤内 悪性腫瘍

(膀胱腫瘍5例,前 立腺癌2例,子 宮癌1例 及

び陰茎癌転移1例)に 対 して,制 癌剤の局所動

脈内持続注入療法を行つた.術 後の自覚症,レ

線像及び組織学的所見等を追求 し,5例 に明ら

かな制癌効果を認めた.特 に組織学的所見に於

いて,制 癌剤によると思われる変化を経時的に

追求することが出来た.骨 髄機能低下はほぼ全

例に見られたが,新 鮮血輸血等により,容 易

に回復した.カ テーテルの留置は最高43日 間に

及んだが,こ れによる合併症は認められなかつ

た.

(稿を終 えるに当 り,終 始御懇篤な る御指導 な らび

に御校閲 を賜わつた恩師楠 隆光教授に深謝 いた しま

す。)
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骨 盤内悪性腫瘍に対す る局所動脈内制癌 剤持続注入療 法の臨家的経験.

第1図.骨 盤 内 血 管 像
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aは 第3例 におけ る,bは 第7例 におけ る骨盤 内血管像で,

行性 に挿入 した カテーテル より造影剤 を注入 した.

aは 陸腸骨裂脈内へ,bは 大腿動脈 よ り逆
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第2図.持 続注入法様式 第3図.第9例 に行つた持続注入の実際
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第4図,第3例 の経過中 の胸骨 々髄穿刺像
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一部には過形成があ り,尿 路感染への反応が現れ

第5図.第2例 に見 られた副作用

第2例 の注入終了後45日 目の啓部で,著 明な色素沈着 と感覚の異常があ る.

死巣の発現をみたが6カ 月後には治癒 した(↑ 印は壊死部を示す)

この部分は後に3ヵ 所 で壊
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第6図.第3例 の治療前後の腎孟造影像
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a=治 療前で左側の排泄が悪い.

b;注 入開始後14日 目で,左 側 の排泄の改善が見 られた.

第7図.第3例 の治療 前後の膀胱腫瘍の組織像の変化
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a=治 療 前の移行上皮癌.

b:治 療後 の変性を起 した移行上皮癌.



302 栗田・他一骨盤内悪性腫瘍に対する局所動脈内制癌剤持続注入療法(9臨床的経験

第8図.第3例 の剖検時の膀胱の肉恨的所 見
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ゼラチン状の腫瘤形成があ る(← 印)

第9図.第3例 の治療後 の前立腺及び副腎 の組織像
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a・ 前立腺は炎症性変化が著明で,一 部には扁平上皮化生が 見られた.

b:副 腎は全体に リポイ ドが減少 してい る.
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第10図.第8例 の治療後の組織像 の変化
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一部に核 の大小不正な,腺 腔構造 を とる,核 分

他に原形 質膨化及び空胞化等変性

第11図,第7例 の治療前の組織像
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核分裂像に富み,核 の大小不 同の強い,細 胞間橋 を認め る癌細胞巣が胞巣状に増殖 してい る.間 質 の増

生 も著 るし く炎 症性細胞浸潤 も著明であ る(扁 平上 皮癌,第ll度)
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a

第ユ2図。第7例 の治療後10日 目の生検{象
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標本の大部分は壊死に陥 り,壊 死組織中に残存す る癌細胞巣 が散在性に 見られ る.癌 細胞 は原形質 の空

胞化す るものが多 く,周 囲壊死部に接す る癌細胞は核が濃縮状 とな り,漸 次変性壊死へ移行す る像が見 ら

れ る.

第13図.第7例 の治療後40日 目の生検像
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大部分が肉芽組織 と線維化に よる搬痕組織であ るが所 凌に変性 した 癌細胞が散在 性に見 られ る.癌 細胞

は核が濃縮 し,核 小体の消失,原 形質の好酸性を示す ものや ら膨化ない し消失等前回の組織像 と比較 して

特徴づけ られ る.




