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  A 71－year－old man noticed gross hematuria two months before he consulted a doctor． IVP

and angiogram showed an enlarged kidney and metastatic tumor． A diagnosis was made as renal

cell carcinoma with metastatic tumor． As curah’ve operation could not be performed， chemotherapy

was started． Three months later， he had transcatheter embolization in order to degenerate primary

and metastatic tumors． One month Iater， clinica正皿anifestations of hypercalcemia appeared． He

was given a three week course ef calcitonin 160 U intramuscularly． As symptoms and signs of hyper－

calcemia improved， medical treatment was stopped． Since clinical manifestations of hypercalcemia

appeared again abeut one week later， intravenous transfusion of calcitonin 80ts・ 160 U was resumed

for one month． The condition of hypercalcemia was significantly reduced． There was no adverse

reactions of calcitonin．

緒 言

 悪性腫瘍の随伴症候群paraneol）lastic syndromeの

1つとして，高カルシウム血症（高Ca血症）が注目

され，最：近ではその報告も数多くなされている．そ

して腎癌1・2），腎孟癌3），尿管癌4），膀胱癌5），前立腺

癌6・7），陰茎癌8・9），褐色細胞腫1。）などのほとんどすべ

ての泌尿生殖器臓器の腫瘍に高Ca血症の随伴する可

能性があるといえる（Fig．工）．

 この度，われわれは高Ca血症による諸々の臨床

症状を伴った腎腫瘍の1例を経験し，カルシトニン

（calcitonin）の静脈内投与により血清Ca値および臨

床症状の著明な改善を認めたので，症例を呈示すると

ともに，本邦報告例をまとめ若干の文献的考察を行な
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泌尿器科領域における高Ga血症を伴った腫瘍報告例

例

 症例：池○正○，71歳，男子，農業．

 主訴：肉眼的血尿

 初診：1980年9月11日．

 既往歴・家族歴：特記すべきことなし．

 現病歴：1978年頃，左骨盤部痛に気づくも，そのま

ま放置．1980年6月，肉眼的血尿を認めたため，済生

会今治病院を受診．諸検査の結果，右腎腫瘍ならびに

左側仙腸関節から第5腰椎にかけての骨転移像を指摘

Table 1．転院時検査成績

血圧11D／s4mmH9，脈拍78／分，整。

一●ﾊ検血
 RBC 450×104／mm3， Hb 15．lg／d2，

 WBC 6．400／mm3（Neutrophil 670／o， Lymph． 31e／e）

血液化学

 BUN 19．2mg／d2， S－Cr 1．54ng／d2，

 Uricacid 7．2mg／d2，

 GO丁31U， GPT 53U， Alk－P 6．IKAU，

 LDH 366WU， LAP 201mu／me， ChE O．430pH，’

 TP 6，3g／d2， 7－GTP 22U， ZTT’4．IU，

 TTT 1，6U， Cholesterol 209mg／d2，

 Acidphosphatase（total 3．9KAU， prostatic O．3KAU）

電解質

 Na 143meq／L， K 4．7meq／L， Cl 102meq／L，

 Ca 11．8mg／d2， P 2．Omg／d2

免疫学的検査

 T cell 850／e， B cell 12％

され，手術療法不能とのことにて制癌剤治療を受けて

いたが，当院での治療を希望し転院してきた．

 現症：体格は中等度，栄養状態はほぼ良好．貧血，

事事は認めない，胸腹部の理学的所見として左側殿町

に圧痛を認める以外異常を認めない．前立腺・外生殖

器に異常なし．

 検査成績：血圧・脈拍は正常．一般検血・血液化

学には異常を認めない．CEAは3．27 ng／mlと高値

を示していた．電解質についてみると血清Ca値は

Fig・2・KUB：左側仙腸関節部に骨融解像（矢印）

    が認められる．
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ll．8 mg／dlであるが，血清P値は2．O mg／dlと低値

を示していた．臨床免疫学的検査成績はほぼ正常であ

った（Table l）．

 胸部レ線像にて転移像は認められないが，KUBに

て左側仙腸関節部に骨融解像が認められた（Fig．2），

 血管造影像：転院直後transcatheter embolization

を施行したが，その際の血管レ石像で，右腎に腫瘍血
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二六を，そして第5腰椎左側に下腸間膜動脈より栄養i

される腫瘍血管ならびに腫瘍陰影が骨融解部にほぼ一

致して観察された（Fig．3）．

 臨床経過（Fig。4）＝転院後除々に骨盤部痛が増大し

てきたので，腎腫瘍および骨転移巣に対してtransca－

theter embolizationを施行したところ，症状は一時

軽快したが，その後再び終痛が増悪し，同時に高Ca

       A                                B

Fig．3．血管造影像：A）右腎に腫瘍血管像を認める， B）第5腰椎左側に下腸間膜動脈より

    栄養される転移性腫瘍ならびに腫瘍陰影を認める．

Case S．1．， 71 y．o．， male． （Renal carcinoma）
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Tab正e 2・高Ca血症を随伴した腎腫瘍報告例

Ca Ca什 P Alk－P 骨転移  副甲状腺 備 考
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 n，p  副腎皮質ホルモンは無効

     腎雑報正常化
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副腎皮質ホルモン

インドメサシンに反応

カルシトニン（サケ）インドメサシン

mithramycinに反応
カルシトニン（ウナギ）

副腎皮質ホルモンに反応

カルシトニン（ブタ）icて有効

カルシトニン（ブタ）にて著効
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血症によると思われる臨床症状が出現してきた（血

清Ca値は14．6～16．8 mg／dl）．このため，当初は

calcitoni1180 U，1日2回の筋肉内注射を行ない，1冬

痛はいくぶん緩和され，血清Ca値も正常化傾向を示

したため，一時筋注を中止した．しかし，再び精神神

経症状を含む著明な高Ca血症の症状が発現してきた

ためcalcitonin 80～160 Uを約2時間かけて点滴静

注した．静注開始後より7日目には，精神神経症状は

ほぼ消失，それとともに落痛の訴えがみられるように

なった．calcitoninの静注は，約1ヵ月余続いて行な

ったが，その間，高Ca血症による臨床症状の再発は

なく，軽度の終痛のみを訴えていた．患者は転院後約

4ヵ月目に肺炎を併発して死亡．剖検は家族の同意が

得られず施行できなかった．

考 察

Table 4・高Ca・血症の原油

圧原発性副甲状腺機能充進症

團悪性腫瘍

 1）骨転移
 2）腫瘍産生物質（functioning tumor）

  ①副甲状腺ホルモン（PTH）

  ②ビタミンD様物質
  ③』プロスタグランディン

  ＠ esteocLast activating factor

團薬剤中毒
  Vitarnin D， Thiazide， Androgen

   ・Estrogen． etc．

厘各種疾患
   Sarcoidosis， milk一・aikali synd．

   hyperthyroadism， Set）kemia etc．
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 悪性腫瘍の随伴症候群paraneoplastic syndromeの

1つとしての1D高Ca血症はMyersら12）の報告にみ

られるように，広く各種の腫瘍に随伴して認められ

る．腎腫瘍に随伴したとの報告は，Mycrs12）は19例

中2例，Sa・naanli）は20例申8例に認めているが，本

邦報告例はTable 2に示すように，自験例を含めて

24例である．近年は血清Ca値，副甲状腺ホルモン

carcitoninおよびイオン化カルシウム（Ca＋÷）なども

測定できるようになったため，今後その報告例は増加

するものと考える．以下高Ca血症と腎腫瘍について

若干の考察を行ないたい．

1，高Ga血症の臨床症状（Table 3）

 高Ca血症は全身の諸臓器にさまぎまな影響を及ぼ

すことはよく知られている．とくに高Ca血症の泌尿

器症状としての脱水，腎不全や意識障害などは，悪性

腫瘍それ自体よりも生命をおびやかす重篤な状態を引

きおこすため，できるだけ早期に診断し，適切な治療

を行なうべきである．

2．高Ca血症の原因

 高Ca血症をきたす原因としてTable 4に示した

Table 3・高Ca血症の臨床症状

1）消化器症状：食思不振，便秘，悪心・嘔吐，

       消化性潰瘍，急性膵炎．

2）泌尿器症状：多尿，腎不全，結石，腎石灰化，多飲．

3）神経症状：疲労，筋力低下，腱反射低下，失見当識，

       意識障害，昏睡．

4）精神症状：無欲，精神異常，うっ状態．

5）異所性石灰化1眼，腎，血管，関節，軟骨．

（Gddsmith．R．S：Med． Clin． N．Amer．56：961，1972｝

が，このうちAckermann13）は悪性腫瘍における高

Ca血症の機序として， a）骨転移に由来するもの，

b）腫瘍産生物質によるものとの2つに大別し，腎癌

では主として後者によるものが多いと述べている．本

邦報告例について検索してみると，骨転移が関与して

いると思われるもの5例，腫瘍産生物質が関与してい

ると考えられるもの4例，副甲状腺機能充進症が関与

しているもの3例の順で，かならずしも高（〕a血症の

原因の説明は充分なされていないのが現状である．本

例では詳細な検索はなしえなかったが，骨転移を認め

るところがら高Ca血症の原因は骨転移によるものと

考える．

3．高Ca血症を随伴した腎腫瘍症例に関する統計的

 観察ならびに高Ca血症の治療について

 本邦報告例は，自験例も含めて24例である．性比で

は男子21例，女子3例と男子に多く，その年齢分布に

ついても39～75歳と広く分布し，50，60歳代が17例

（71％）と一番多くみられ，性比，年齢ともほぼ腎腫

瘍の好発層に一致していた（Table 2）．高Ca血症の

原因としては，骨転移や腫瘍産生物質に由来するのが

多いが，骨転移のない症例や腎摘術にても改善しない

症例もあるところがら，高Ca血症の原因は明らかに

されているとはいえない．

 さて，本邦報告例を用いて，骨転移の有無と血清

Ca値，血清Ca＋＋値との関係について検討を加えた

（Table 5），なお，血清Ca＋＋値はZeisler法14）によ

り算出した．その結果はTable 5に示すごとくで，

高Ca血症群，正Ca血症群の両群において，骨転

移の有無と血清Ca値とは統計学的に有意を示したが

（P〈0．025），血清Ca＋＋値とは，有意な相関関係を示

さなかった．一方，イオン化率についてみると，骨転

移を認める群では43．7％（高Ca血症群ならびに正
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高Ca血症を伴った腎腫瘍の本邦報告例24例の血清Ca値
およびCa＋＋値1）について

 Serum （mg／de）

Ca      Ca什

一Slg．tt一 × 1 oo（gdi

Ca
Renal tumor
hyper patcemia

   met（一1 14．96±1．85’
         （n＝ 5）Bone
    met（十） I Z96±1．37’

         （n＝8）

normocalcemia’

   met（一 9．13±O．61
         （n＝3）Bone
   met（．） 8．08±O．39
         （n＝5）

6．54±1．40’

 （n冨2＞

     ＊5．56±O．64
 （n＝6）

3．99±O．38
 （n＝3）

3．50±O．28
 （n＝5）

43．7

42．9

43．7

43．3

Stone 8．31±O．38 362±O．21
 （n轟9）      （n躍9） 43．5

Contro1 9．48±O．37 4．03±O．22
 （n＝17） （n＝17）

42．5

（＊vs cα側， P＜0．01）  D ZCisler法
。．一＝WtCa一一［Te／3）

    TP十6

Ca血症群），骨転移を認めない群では42．9％（高Ca

血症群），43．3％（正Ca血症群）とcontrolに比し

て若干高いイオン化率を示した．このように，腎腫瘍

の骨転移の指標の1つとして血清Ca値の測定は臨

床的に有用であると考える．一方，血清Ca＋＋値に

ついては実測値ではなく理論値であるため，この血清

Ga＋＋値の臨床的意義については今後の検討が必要で

あろう．

 高Ca血症に対する治療としては， Table 6に示

すように，以前より輸液療法を基本として副腎皮質ホ

ルモン剤，indomethacin， mithramycinなどが使用き

れてきたが，最近ではcalcitoninによる治療も行な

われ，その有用性が認められるようになってきた．

calcitoninには，現在ウナギ，サケ，ブタ由来の各種

のcalcitonin製剤がある．その生物活性はこの順で

強いとされており，ウナギ由来のcalcitoninがブタ

由来のcalcitoninより有効的であると唱える人がい

るが，本邦報告例ではウナギ，サケ，ブタ由来のcal－

citoninがそれぞれ1例，1例，2例使用されており，

いずれも有効ないし著効を示し，生物活性の差はあま

り考慮しなくても良いものと考える．calcitoninの投

Table 6．高Ca血症の治療

①輸液療法

②燐酸化合物，硫酸ソーダ，EDTAの投与

③副腎皮質ホルモンの投与

＠・ lndomethacin

G’・ Mithramycin， Actinomycln D

⑥Calcitonin．……三方（1979），宇山（1980），安本（1981）

与経路は，多くは筋注で，静注例は少ない．投与経路

差による活性比は筋注より．静注が高いのは言うまで

もないが，アナフィラキシー様症状の発現の危丁丁も

あり，充分注意する必要があろう．

結 語

 1．高Ca血症による臨床症状を呈した腎腫瘍の1

例を経験し，治療上calcitOIlinが有効であったこと

を報告した．

 2．血清Ca値は骨転移の指標として役立っが，血

清Ca＋＋値（理論値）にはその有用性を見い出せなか

った．

 3．高Ca血症の状態をそのまま放置しておくこと

は，患者の生命をおびやかすことになりかねないた

め，できるだけ早期に診断，適切な治療を開始するこ

とが必要であろう．

稿を終わるにあたり，御校閲を賜わった恩師前川正信教授

に深甚なる感謝の意を表します．

 本論文の要旨は第94回日本泌尿器科関西地方会にて発表し

た．
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