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膀 胱 癌 肺 転 移 巣 に対 してMethotrexate,Epirubicin,

Cisplatinの 多 剤 併 用化 学 療 法 が 著 効 を 示 した1例
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   We report a case of lung metastasis from bladder cancer  effectively responding to a combina-
tion chemotherapy using methotrexate, epirubicin and cisplatin (MEC therapy). A 78-year-old 
man with high grade bladder cancer underwent total cystectomy on June 5, 1991. He was pointed 

 out to have an abnormal shadow on the plain chest X-ray on August  14, 1992. Computed tomo-

graphy demonstrated multiple lung metastasis. MEC combination chemotherapy was applied for 
this case. After 3 courses of MEC therapy, computed tomography showed marked regression of 
tumor. He has been alive for 12 months with no evidence of disease after chemotherapy. Toxicity 
of MEC therapy were moderate myelosuppression and mild anorexia and alopecia. These toxicity 
was adequately tolerable by the 78-year-old patient. This case suggests that MEC therapy is effective 
against advanced bladder cancer. 

                                                  (Acta Urol. Jpn. 41: 227-230, 1995)
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緒 言

現在,進 行性膀胱癌,特 に転移病 巣に対 してさまざ

まな多剤併用 化学療法が施行 されている.た とえば,

M-VAC療 法1),CISCA療 法2)な どである.こ れ らは

一定の効果はあ り,M-VACで は71%,CISCAで70

%の 奏効率が報告 されてい る,し か し,こ れ らの レジ

メソで も著効がえられ る症例は少な く,ま た長期間に

およぶ奏効期 間がえられ ることは少ない.今 回われわ

れは,膀 胱癌 の両側肺転移巣,に対 してmethotrexate

(MTX),epirubicln,cis-platin(CDDP)を 用 いた

新 しい化学療法であ るMEC療 法を施行 した ところ,

転移巣が著明に縮小,消 失 し,長 期 間効果が持続 して

いる症 例を経験 したので ここに報告す る,

症 例

患者=78歳,男 性

主 訴:肉 眼 的lfll尿

家 族 歴:特 記 すべ き こ とな し

既 往 歴:68歳,胃 癌 に て 胃全 摘 術 施 行,73歳,胆 石

に て胆 嚢 摘 出 術 施 行.

現 病 歴:1991年4月,肉 眼 的 血 尿 を主 訴に 来 院.膀

胱 腫 瘍 と診 断 され,同 年4月5日,内 視 鏡 的 生 検 を 施

行 した と ころ,transitionalcellcarcinoma,grade

3で あ った.pTlbN・M・,G3の 膀 胱 癌 と診 断 さ れ 根

治的 膀 胱 全 摘除 術 の適 応 と考 え られ た.術 前 補 助 療 法

と してradiationをtota138Gy,hyperthermiaを

4回 施 行 した後,同 年6月5日,膀 胱 尿道 全 摘 除 術,

リンパ 節 郭 清,回 腸 導 管造 設 術 が 施 行 され た.病 理 の

結 果 はtransitionalcellcarcinoma,pTlbNoMo,G3

であ った.そ の後 著 変 な く経 過 して い た が,1992年8

月14日 撮 影 した 胸部Xpに て,左 上 肺 野 に 転 移 を 疑

わ せ る異 常 陰影 が 出 現 した た め,同 年9月10日 精 査 目

的 に入 院 とな った.
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Fig.1(upper).

(10wer)・

CTscansatlevclofthe6th

thoracicvertebrabcforcchemo・

therapy,Thetumorrightside

tomediastinumis5.6×3.8cm

andinvadestovertebra(short

arrow).Thctumorinlt-S2is

l.5xL5cm(longarrow).

CTscansatlevelofthe6th

tnoracicvertebraafter2courses

ofchemotherapy.Thetumor

rightsidetomediastinumsdimi-

nishedcompletely(regrcsonrate

lOO%)andosseousrecalcfication

isfound.Tnetumornlt-S2

decreasedinsizetoO.6×O.6cm.

(regress量onrate84%)

入 院 時現 症:身 長160cm,体 璽54kg,.血 圧112/

52mmHg,表 在 リンパ 節 は触 知 せ ず,胸 腹 部に 理 学

的 異 常 所見 な し.

入 院 時検 査 所 見 血液 生 化 学 所 見;WBClL500/

mm3,RBC368×104/mm3,Hb11.79/dl,Ht35

%,Plt37.5×104/mm3,CRP3.3,TP7.69/d1,Alb

3.59/d1,BUN24mg/dl,CrO.9mg/dl,ALPl85

mU/ml,LDH439mU/ml,WBCとCRPの 軽 度

上 昇 を 認 め た.尿 所 見;蛋 白(一),糖(一),潜 血

(一),WBCl2/hpf,尿 細 胞 診classL

両 像 検査 所 見 胸 部 単 純撮 影 で は,正 面 で 左上 肺

野 にL2xO,7cmの 異 常 陰 影 と 右 上 縦 隔 の 拡 大 を認

F五9・2(upper)・

(10wer)・

CTscansatleveloftnelOth

thoracicvertebrabeforechemo.

therapy.Thetumorinrt-S5is

3。8×2.4cm(shortarrow).

CTscansatIeveloftheIOth

thoracicvertebraafter2courses

ofchemotherapy.Thetumorin

rt-S5decreasedinsizetol.2×0.8

cm.(regressionrate89%)

め,側 面 では心陰影 の前面 に 直径3cmの 陰影を認 め

た.胸 部CT(F五9・lupper)で1は,縦 隔右縁 で胸椎

に接 して5・6×3・8cmの 腫瘤を認め,骨 破壊性の浸潤

が疑われた.ま た左肺S2にL5×1.5cmの 腫瘤 が認

め られた.胸 部CTの 別のスライス(Fig.2upper)

で も右 肺のS5に 数個 の腫瘤を 認め,そ の最大の もの

は3.8×2.4cmで あ った.ま た尿路造影では,陰 影欠

損等 は認め られなか った.喀 疾細胞診;類 円形 の ク

ロマチ ンを増量 した腫 大 した核を有す る細胞が認 めら

れclassVTCCと 診断 された.

入院後経過:胸 部CTの 所貝か らでは,原 発性肺

癌や他臓器悪性腫瘍 の肺転移の可能性 も否定はできな

かった.し か し,入 院後に施行 した喀疾細胞診の結果

がclassV,TCCで あった こと,腫 瘍が多発性 であ

ったことよ り,膀 胱癌 の両側肺転移の診断 とな った.

78歳 と高齢で あるに しては,大 きな合併症 もな く比較

的全身状態が良好であった.そ のため全身化学療法に
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耐 え うる と判断 しlo月5日 よ り,MTX(30mg/m2,

day1,15),epirubicin(50mg/m2,dayl)CDDP

(100mg/m2,day2)のMEC療 法 を 開 始 した.特

に大 きな副 作 用 もな く2コ ー ス を終 了 した時点 で撮 影

した胸 部CT(Fig.lIower)で は,縦 隔 右縁 に近 接

して認 め られ て い た腫 瘤 は縮 小 して 一 部 線 維 化 した搬

痕 とな ってお り,縮 小率 は100%で あ った.ま た,左

S2の 腫 瘤は0.6×0.6cmに 縮 小(縮 小 率84%)し た.ま

た 右S5の 腫 瘤(Fig.210wer)はL2×0.8cmに 縮 小

(縮 小率89%)し た.そ の 後MEC療 法 を さ らに1

コース追 加 し,CT上 腫 瘍 が 消 失 した ため,12月24日

退院 とな った.そ の 後 外来 に て 経 過 を観 察 して い る

が,退 院後11ヵ 月た った 現 在(CR持 続 期 間12ヵ 月).

再発 の 兆候 は 認 め られ て い な い.

考 察

進 行 性 尿路 上 皮 癌 に 対 して,多 くの多 剤 併 用化 学 療

法 が な され て きて い る.こ れ まで の 報告 で はStern-

bergらDに よるM-VAC療 法(MTX,VBL,ADM

CDDP)で71%,Logethetisら2)に よるCISCA療

法(CDDP,CPM,ADM)で70%,Harkerら3)に

よるCMV療 法(CDDP,MTX,VBL)で56%の

奏 効 率が 報 告 され て い る.そ の 中 で もM-VAC療 法

はneoadjuvant療 法 やadjuvant療 法 に,ま た は

進行 性 尿路 上 皮 癌転 移 症 例 な どに 対 して 幅広 く用 い ら

れ,有 効な 報 告 が 多 く4-8),尿 路 上 皮 癌 に 対 す る化 学

療法 と して代 表 的 な レジ メ ンであ る.し か しM-VAC

療法 で もCRが え られ る率 は34～50%2・7)で あ り,決

して満 足 で き る成 績 で は な い のが 現 状 で あ る.ま た,

MTX,VBLをDayl5,22に 投 与 す るた め1コ ー

スが1カ 月 とい う長 い 期 間か か って しま う点,骨 髄 抑

制,消 化器 症 状 な どの 副作 用 が比 較 的 強 く,時 には 中

断せ ざ るを え な くな る点 な どの欠 点 もあ る.

M-VACの これ ら の点 を 改 良 す る 目的 で,古 武 ら

に よる厚 生省 が ん 研 究 班 の レジ メ ンと して 作 られ た の

がMEC療 法9)で あ る 。 こ の レジ メ ンはDay22の

投与 を 省 略す る こ とに よ り期 間 の短 縮 を 図 り,心 毒 性

の強 いADMの 代 わ りにepirubicinを 用 いVBL

を省 略 す る こ とに よ りM-VAC療 法 の 副作 用 を軽 減

しよ うと して い る.こ の 症 例 は2コ ー ス の投 与 で 最 大

5・6×3,8cmの 腫 瘤 が完 全 縮 小 し,こ の病 変 に接 して

い た骨病 変 の 消失 が 晃 られ るな ど,MEC療 法 は この

症例 に 対 し十 分 有 効 であ った と思 われ る。 ま た,CR

の持 続 期 間 は12カ 月 以 上 で あ り,一 般 に報 告 され て い

る9～11カ 月1・3・7)と比べ て も十 分 長 い奏 効 率 が え られ

てい る.
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この 症 例 の様 に 高 齢者 に化 学 療 法 を施 行 す るに 際 し

て,最 も問題 と な るの は 副作 用 で あ る.本 症 例 の経 過

中認 め られ た 副作 用 で 最 も程 度 の大 きか った もの は骨

髄 抑 制 で あ った.血 中 ヘ モ グ ロビ ンは3コ ー ス 目に最

低 値7.79/dlと な り,化 学療 法 施 行 前 と比 べ49/dl

の低 下 が み られgrade3で あ った,白 血球 のnadir

は1コ ー ス 目のday15に2,400/mm3に 低下 し(こ

の時rhG-CSF100μ9皮 下 注 を2日 施 行)grade2,

[血小板 のnadirは1コ ース 目のday12に7.4×104/

mm3に 低 下 しgradelで あ った.こ れ は,M-VAC

に よる骨 髄 抑 制 で,血 中 ヘ モ グ ロ ビ ンは,34%に49/

d正 以 上 の低 下 が み られ る点,血 小 板 のnadirが13.9

～20.3×104/mm3で あ る7)点 と 比べ る と,M-VAC療

法 よ り少 し強 く副作用 が 出た が,十 分 注意 して施 行 す

れ ば78歳 とい う高 齢 で も耐 え られ る レジ メ ソ と考 え ら

れ た.ま た,骨 髄 抑 制 以外 の副 作用 は,軽 度 の脱 毛,

食 欲 不 振 が 貝 られ た の み で 嘔 吐は,認 め られ な か った

(適 宣,塩 酸 グ ラニ セ トロ ソを 使 用),BUN,Crは 正

常範 囲 で,Ccrも,化 学 療法 施 行 前55ml/min施 行

後59ml/minと 低 下 は 認 め られ なか った.

高 齢 者 の 化 学 療 法 の 目的 は,生 存 期 間 の 延 長 と

qualityoflifeの 維 持 を 同 等に 考 えな くては な らな

い,と い う意 見10)が あ る.こ の症 例 の様 に,比 較 的軽

い 副 作 用 で,高 い 奏 効 率 と長 い 奏 効 期 間 が え られ れ

ば,た とえ 進 行癌 の患 者 で あ って も有 効 に化 学 療 法 を

施 行す る こ とが 可能 で あ る と思わ れ る.ま た,入 院 が

短 期 間 で済 み,そ の 間外 来 通 院 で経 過 を 見 る こ とが 可

能 で あ り,患 者 のqualityofIifeを 高 め る こ とが で

き る.こ の様 に見 る と,こ のMEC療 法 は これ まで

行 わ れ て き たM-VAC療 法 な ど と比 べ て も,同 程

度以 上 に優 れ た プ ロ トコー ルで あ る 可能 性 もあ り,積

極 的 に 試 み る価 値 が あ る レジ メ ンで あ る と考 え られ

た.

結 語

Highgradeの 膀胱癌に対す る膀胱全摘術後1年 で

出現 した 両側肺転移巣 に 対 してMTX,epirubicin,

CDDPを 用 いたMEC療 法 によ り著効がえられた症

例を経験 したので,若 干の考察を加 えて報告 した.
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