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   A case of rhabdomyosarcoma of the urinary bladder in an 11-month-old boy is presented. 

The chief complaint was complete urinary retention and histological examination showed 

embryonal rhabdomyosarcoma of the bladder. Initially, he was treated with vincristine, 

actinomycin-D and radiation therapy. This therapy was not effective, and he was next 

treated with vincristine, bleomycin, and cis-DDP. This therapy was significantly effective, 

and the tumor became non-palpable on physical examination. After six courses he was 

discharged and maintenance chemotherapy was continued until the tumor relapsed 1 year 

later. Finally he died of dyspnea due to diffuse pulmonary metastases approximately 2 

years after the first diagnosis. We herein discuss several points which affect the prognosis 

and the usefulness of chemotherapy, especially combination therapy with vincristine, bleo-

mycin, and cis-DDP for recurrent cases. 

Key word: Rhabdomyosarcoma

緒 言

小児 の膀 胱 横 紋 筋 肉腫 は 従 来 予 後 不 良 の疾 患 と され

て き たが,近 年 では 根 治 的 手 術 療 法,多 剤 併 用 化 学 療

法,放 射 線 療 法 の併 用 に よ り,治 療 成 績 の い ち じる し

い 向上 が み られ,と くにlowstageの 本 疾 患 は,も

はや 根 治 可 能 に な った と まで い え る1・2・29).わ れ わ

れ は最 近,vincristine(VCR),actinomycin-D

(ACD)お よび放 射 線療 法 に抵 抗 性 を 示 したgroup

皿 の横 紋 筋 肉腫 に 対 し,VCR,bleornycin(BLM),

cis-platinum(CDDP)を 用 い 著 明 な 抗 腫瘍 効果 を

認 め た が,今 後 の 本 疾 患 治 療 上,重 要 な 治 療経 験 と考

え られ るた め,最 近 の 治療 法 の 動 向 に つ い て 若 干 の 文

献 的考 察 を 加 え,報 告 す る.

症 例

患 者:11ヵ 月男 子

初 診:1980年9月9日

主 訴1尿 閉

既 往 歴=特 記 す べ ぎ こ とな し

理 病 歴:1980年9月 初 旬 よ り,下 痢 お よび排 尿 障害

を きた し,某 医 に て 膀胱 炎 と して治 療 を 受 け て い たが,

9月8日 尿 閉 と な り,当 院 を 紹 介 され た.導 尿 に て

400mlの 残 尿 を 認 め,精 査 の ため,9月10日 入 院 と

な る.

現 症:体 格 大.栄 養 良 好.脈 拍126/分,整.緊 張 良

好.体 温37.8℃.血 圧i30/70mmHg.眼 結 膜 に貧

血 と黄 疸 を 認 め ず.胸 部 は 打 ・聴 診 上 異 常 な し.腹 部
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は 平 坦,柔 軌 両 側 腎 下極 は触 知 す るが,肝 ・脾 は触

知 せ ず,陰 茎,陰 の う内 容 は異 常 な し.鼠 径 部 リンパ

節 は触 知 せ ず.直 腸 指 診 で,直 腸前 方 に 比 較 的 硬 い,

非 可 動性 の,く るみ 大 の腫 瘤 を 触知 した.

入 院時 一般 検 査 成 績:赤 血 球446万.ヘ マ トク リ ノ

ト33.5%.白 血 球14,900.血 清 総 蛋 白6.Ig/dl.

GOTlgIU.GPT81U.LDH5721U.AI.P16

K-Au.BuNgmg/dl.ク レアチ ニ ンo.5mg/dl.

Na135mEq/1.K4.2mEq/l.AFP4.6mg/dl.

ESRl時 間値8mm.尿 沈 渣:赤 血 球3-iO/hpf.

白血 球10-15/hpf.

入 院 時X線 検 査 所 見.胸 腹 部単 純 撮 影 は 異 常 所 見 な

し,尿 道 膀 胱 造 影 で膀 胱 底 部 に数 個 の 円形 の陰 影 欠 損

を認 め る(Figl).
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病理組織学的検査 ・以上の所見より膀胱横紋筋肉腫

の疑いにて,全 麻下で膀胱鏡を試みたが,後 部尿道で

の抵抗のため施行できず 会陰部より穿刺針による腫

瘍生検のみをおこなった.組 織所見は・H-E染 色 で

は円形ないし楕円形の非上皮性細胞の集族が認め られ・

特殊染色であきらかな横紋構造は認められなかったが,

未 分化な胎児型横紋筋肉腫が もっとも疑われた(F五g

2).

臨床経過:検 査期間中,左 水腎症の悪化ならびに,

尿道造影にて腫瘍の増大を認めたため(Fig3),緊 急

に左腎痕造設術を施行し,術 後より,VCR,ACDに

よる化学療法と同時に膀胱部に放射線療法を開始した

(Fig4).こ れにより一時は腫瘍の縮小を認めたが,

約2ヵ 月後から腫瘍は再び増大し,水 腎症の悪化なら

びにイレウス様症状が出現をみたため,12月22日,尿

管皮フ繧および人工肛門造設術を施行した.術 直後よ

り,VCR,BLM,CDDPに よる化学療法を施行した

ところ,2コ ース終了頃より腫瘍は著明に縮小し,4

月下旬には 直腸 指診にて,ほ とんど触知不能となっ

た.Fig5にVB-CDDP療 法施行前後の尿道 膀胱

造影 およびCTの 比較を 示す.6コ ース終了後,

cyclophosphamidc(CPM)内 服および,月1回 の

CPM,adr三amycin(ADM)静 注による維持療法を外

来にておこなった.そ の後1年 間はまった く再発の徴

候はなか ったが,1982年5月 初旬より会陰部痛が出現

し,直 腸指診にて再び腫瘍の増大を認めた,5月12日

再入院後,VB-CDDP療 法を開始 したがまった く効果

なく,Fig4の ように多様な化学療法を試みたが,7月

中句より出現した肺転移巣が急速に増大 し,骨 盤腔内

の腫瘍および肝転移巣の増大も著明とな り,9月26日,

織1
Fig.2.

鰍 灘 盛'憾鵡 、

.雛擁 繕
HE×400showssmallroundcel[switheoq.inophilic

stainsbutwithoutanystriation
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Fig.3.After2wceks,cystourethrography

showedmultiplegrape-1三keshadow

defectsfromposteriorurethratothe

bladderneckandelevationofthe

bladderneck

呼吸不全に より死亡 した.剖 検所見では,肺,肝 およ

び膀胱内にブドウ房状の腫瘍が多発性にみられ,小 骨

盤腔内は腫瘍によって一塊とな り,後 腹膜 リンパ節は

分岐部の上方 まで連続性に腫瘍の浸潤を認めた.膀 胱

原発巣の病理組織標本にて,PTAH染 色で横紋構造

を認め,胎 児型 横紋筋肉腫の診断が 確定 した(Fig

6).

考 察

小児の横紋筋肉腫において以前から,年 齢,組 織型,

原発巣,進 展度,治 療法などが予後を決定するうえで

重要な因子と考えられてきたが2),と くに最近米国に

おいて多くの症例を集計し,そ のおのおのの項 目につ

いて詳細に検討され,集 学的治療がおこなわれ,き わ

めて良好な成績が報告されてきた3""5).年 齢は2歳 以

下はIowstageが 多 いとされ5),ま た組織型では従

来のHornら の分類6)に 加 え,以 前より分類困難で

あったものを3型 加え,Fig8の よ うに計7型 に分類

しているが5・7),予後 に 関与する因子としては 今のと

ころあきらかではない8).原 発巣では泌尿生殖器は頭

頸部につぐ好発部位であるが,近 年の治療法によりも

っとも予後良好な部位となってきた9).し か しながら,

臨床的に重要なのは,stage診 断であ り,ま た適切な

治療法の選択であろ う,stage分 類 については,従

来,各 施設においてさまざまの分類がおこなわれてき
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たが,InternaionalRhabdomysarcomaStudy(以

下IRS)を 中心 に,Fig7の よ うな 分類 に 統 一 され

よ うと して い る.Fig9にIRS-1の 各stageに 対

す る治 療 法 を示 す が,groupI,llの 手 術 可 能 な病

変 に 対 して は,ま ず,原 発 巣 の摘 除 を お こな い,そ の

あ と 放 射 線療 法 を5,500-6,000rads,3歳 以下 の場 合

は4・000rads照 射 し,同 時 に,VCR,ACD,CPM

の3者 併用 化 学 療 法 が お こなわ れ,ま た,group皿

以 上 の病 変 に 対 して は 初期 化学 療 法 を お こな い,そ の

後 適 当 な 時 期 に 手 術 お よび 放 射 線 療 法 が お こ なわ れ

る・ この方 法 に よ ってIRS-1で は,groupIで83%,

groupIIで72%,group皿 で65%,groupNで28

%と 良 好 なdiseasefree2-yearsurvivalが 得 られ

て い る3).

この よ うに,治 療 法 の 改善 に よ り,小 児 横紋 筋 肉腫

の 予 後 は画 期 的 に 改 善 され たが,治 療 に よ って起 こ る

さ ま ざま な障 害 を 考 え た場 合,必 要 最 小 限 の治 療 に と

どめ るべ きで あ り,ま た事 実,randomizedstudyに

よ り,多 くの新 しい 情報 が 得 られ て い る3・`・10"-14).

第1に は,放 射線 療 法 の必 要 性 で あ るが,以 前 よ り

SutowlD)が 指 摘 して い る ご と く,groupIで はpro-

phylacticな 放 射 線 療 法 は 予 後 に 影 響 し な い が,

groupII以 上 では 放 射線 療 法 は 必 要 で,原 発 巣,さ ら

に は肺 転 移 巣 に も施 行 され てい る.線 量 に つ い て は,

Edland16)に よれ ば,5,500-6,000radsで 約90%以 上

のIocaltumorcontro1が 得 られ る とされ て い るが.

化学 療 法 と の併用 で 減量 され て い る報告 もあ り,今 後

の 検討 が 必 要 であ る.

第2に,治 療期 間 で あ るが,多 くの症 例 で2年 以 内

の再 発 が 多 い こ とか ら,化 学 療 法 の期 間 を2年 間 と し

て い る ものが 多 い1?).し か しGreenら9)は,1,Ia

は1年 間,Hb以 上 は18ヵ 月 間 を 最 低必 要 の治 療 期 間

と し,IRS-1の 結 果 か ら も,groupllで,化 学療

法 の期 間 が,1年 間 と2年 間 とで そ の予 後 に 有 意 差 は

なか った と して い る.た だ こ こで 注意 す べ き こ とは,

再 発 例 の予 後 は,診 断時 のstageに 関 係 な く一 様 に

不良 で あ り8),と くにIowstageの 化 学療 法 に 際 し,

じ ゅ うぶ ん な 注意 が必 要 で あろ う.

第3番 目 と して,制 癌 剤 の 種 類 と そ の 併 用 法 で あ

る.以 前 よ り,単 剤 に比 べ 併 用療 法 の有 効 性 に つ い て

は多 くの報 告 が あ り9・18"'22),その お もな も のはFig

lOに 示 す ご と くで あ る.IRS-1の 結 果 か らは,

lowstageに お い て,VA療 法 とVAC療 法 の 予 後

を比 較 し,と くに 差 は なか った と して い る.し か しな

が ら急 速 に進 歩 した現 在 の化 学療 法 も,そ の有 効 率 に

おい て,か な らず し も じゅ うぶ ん で は な い.Ghavimi
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Fig.4.治 療 経 過

ら19・21,22)・Exelbyら20・23)は,VACにadriamycin

(ADM)を 加 え たT2protoco1に よ り,全stagc

で76%と 良=好なdiseasefreesurvivalrateを 報 告

して い る が,こ れ はIowstage症 例 に は 有 効 で あ っ

た が,highstageの 症 例 で は そ の治 療 効果 が 不 満足

で あ っ た ため,T6protocolの よ うな 多 剤併 用 療 法

を お こ な い,highstage症 例 で85.7%と 生 存 率 の改

善 をみ て い る.こ の よ うに 治 療 効果 を あげ る た め の

ADMな ど,他 の薬 剤 の併 用 に つ い て は さ ま ざ ま な意

見 が あ る.Prattら14)お よびIRS-1の 報 告 で は,

ADMに よ って反 応 は 速 や か に な るがresponserate

に は 関 係 な く,か え って 副作 用 を 増 強 す るの み と して

い る.し か し,尿 路 性 器,と くに膀 胱 横紋 筋 肉腫 に お

い て は そ の組 織 型 の多 くが 胎 児 型 で あ る こ とか ら,精

巣腫 瘍 と 同様 に,T6protocolの よ うな 多 剤 併 用 療

法 の有 効 性 が 示 唆 され る23).ま た,多 和 ら24)は,VAC

`

,

1川

療 法 抵 抗 性 の膀 胱 横 紋 筋 肉 腫 に 対 し,vinblastine

(VBL),blcomycin(BLM),CDDP併 用 療 法 に よ

る完 全 寛 解 を 報 告 し,ま た,楠 美 ら33)も 前 立 腺 横 紋 筋

肉腫 に 対 す る有 効 例 を 報 告 して い るが,わ れ わ れ の症

例 で もVCR,BLM,CDDP療 法 に よ り著 明 な 抗

腫 瘍 効果 を 認 め て お り,精 巣 腫瘍 と同様 に,胎 児 型 横

紋 筋 肉 腫 に対 して は,VB,CDDP療 法 に よる 劇 的 な

治 療 効 果 の 改 善 も考 え られ る.た だ,CDDPに つ い

ては,Children'scancerstudygroupreport26)お

よび,SouthwestoncologygrouP27,28>の 結 果 か ら

も単 剤 と して は,ほ と ん ど の症 例 が 無 効 で,有 効 症 例

も,そ の投 与 量 は 大 量 で反 応 期 間 も短 く副 作 用 も相 当

認 め られ てい る こ とか ら,併 用 療 法 へ の 期 待 が か け ら

れ るか と考 え られ る.

第4番 目 と して,手 術 療 法 の必 要 性 とそ の範 囲 で あ

る.と くに 膀 胱 横 紋 筋 肉 腫 に お い て ,pelvicex一
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Fig.5.a.b:CystourethrographybeforeandafterV.B.Cistherapy.Shadowdefectsof

posteriorurethradecreasedsigni丘cantlyandelevationofbladderneck,prcssure

signtowardtherightsidehaddisappeared.

c.d:C.TbeforeandafterV.B.Cistherapy.Retrovesicaltumordecreased

significantly

enteration,放 射 線 療 法,化 学 療 法 の 併 用 に よ り,今

や90%以 上 の2年 生 存 率 が 得 られ る よ うに な った29).

また,clinicalgroupLllで も,19%と 比 較 的 高

率 に 所 属 リンパ 節 移 転 を 有 す る こ とか ら3),い ぜ ん と

して,手 術 と くに 広範 な 郭 清 を 含 む 根 治 的 手 術 が,そ

の 治療 法 の 中心 を なす とす る考 え 方 が 多 い.し か し近

年 の化 学 療 法 の進 歩に よ り,患 者 のqualityoflife

を考 え,手 術 も最 少限 に とど め る試 み も な され つ っ あ

る13・30).group皿 以 上 のinoperableな 症 例 に 対 し

て は 初 期 化 学 療 法 が お こ なわ れ て いた が,groupI,

1のlowstage症 例 に 対 して も初 期 化 学 療 法 を お こ

な う もの で,後 に 放 射 線 療 法 お よび,secondlook

operationを お こな う(FigI1).こ の初 期 化 学 療 法

に よ り,約75%は 速 や か に 反 応す る が,残 りの 反 応 の

弱 い も のに お いて も,手 術 お よび放 射 線 療 法 の遅 れ は

予 後 に 影 響 しな い こ とが 確認 され て お り11,31),ま た

IRS一 皿 の途 中 経 過 で も,こ の 初期 化 学療 法 に よ り,

従 来 よ り優れ た成 績 が 報 告 され て い る32).こ の よ うに,

近 い将 来,あ らゆ るstagcに 対 して 初 期 化 学療 法 が

お こな われ る ことが 考 え られ,化 学 療 法 が 治療 の重 要
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platinum併 用療 法 の 有 効 で あ った1例 を 報 告 し若 干
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7ト ラ7■ ル には、癌の計画治療が実施できるように各種

剤形があり、術後長期投与により生存率の向上が得られます。

画
完 成6剤 形 ● 症、力づセル 、ズボ 、細 粗 、E穎 粗 、錠

抗悪性腫瘍剤
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● フ トラ フール はmaskedcompoundの た め、副 作用 が軽微 で、

長 期 連続 投 与 が可 能 で す。

● フトラフー西 には注射剤(注 射液、注射用)、胃溶経口剤(カ プセ

ル、細粒)、腸溶経口剤(穎 粒、錠、カプセル)、坐剤があり、病

態に応 じた計画治療が実施できます。

● フトラ7-Nは 殺 腫瘍細胞作用様式が時間依存型であり、有効

濃度 を長時間腫瘍細胞に連続で接触させることにより、腫瘍の

totalcellkillが得 られます。

臨床使用法としては、少量分割連日投与が至適な方法です。
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