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A 62-year-old female patient with a chief complaint of back pain and continuous fever was referred to

our hospital. A computed tomography scan revealed a left renal tumor (76×54×67 mm) without a

metastatic lesion. Laboratory examination showed an elevated white blood cell count of 23,200/μl. The

patient underwent left radical nephrectomy and the histopathological diagnosis was spindle cell renal cell

carcinoma (G3-4, pT4, pN2) with positive staining for granulocyte colony-stimulating factor. One month

later, a computed tomography scan showed an enlarged locally recurrent tumor mass. Three cycles of

combination chemotherapy consisting of gemcitabine (1,500 mg/m2, day 1) and doxorubicine (50 mg/m2,

day 1) resulted in an 83% reduction of the tumor mass. A follow-up computed tomography scan after 2

weeks revealed rapid regrowth of the recurrent tumor. The patient died 199 days after the surgery.

Combination chemotherapy consisting of gemcitabine and doxorubicin is a treatment option for patients with

spindle cell renal cell carcinoma.

(Hinyokika Kiyo 57 : 385-389, 2011)
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緒 言

腎紡錘細胞癌は全腎細胞癌の1.2∼23.6％を占

め1~7)，悪性度が高く予後不良であるとされている．

進行癌では化学療法や免疫療法が行われるが，奏効率

は非常に低く，標準的な治療方法は存在しな

い5,7~10)．いっぽう顆粒球コロニー増殖因子 (G-

CSF) の産生により宿主の白血球増殖を刺激し，白血

病様反応を惹起する腫瘍は稀であり，予後が悪いとさ

れている11)．今回われわれは G-CSF 産生腎紡錘細胞

癌の局所再発巣に対し，gemcitabine＋doxorubicin 併

用化学療法を施行し，短期間であるが，著効がえられ

た 1例を経験したので報告する．

症 例

患者 : 62歳，女性

主訴 : 発熱，腰背部痛

既往歴 : 特記事項なし

現病歴 : 2007年 7 月，持続する腰背部痛および

37.5°C 前後の弛張熱で当院内科受診．CT で左腎腫

瘍を認め，当科を紹介された．

入院時検査所見 : 血算 ; WBC 23,200/μ l，RBC

340×104/μ l，Hb 9.4 g/dl，Plt 35.8×104/μ l，CRP

22.40 mg/dl，LDH 171 U/L，ALP 1,108 IU/l，Ca 8.4

mg/dl，Alb 3.0 g/dl．WBC および CRP の高度上昇

と，軽度の貧血および ALP の高度上昇を認めた．そ

の他異常所見を認めなかった．

画像診断 : 術前 CT で左腎中央から下極内側に

76×54×67 mm の腫瘍を認めた (Fig. 1）．腸腰筋との

境界は不明瞭であった．リンパ節腫大，遠隔転移は認

めず，cT3aN0M0 と診断．尿細胞診は class II であっ

た．

入院後経過 : 2007年 8月，根治的左腎摘除術を施行

した．シェブロン切開にて経腹的に左腎に到達．一部
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Fig. 1. Preoperative enhanced computed tomo-
graphy scan revealed a 76×54×67 mm left
renal tumor.

腸腰筋筋膜への癒着があり筋膜ごと左腎を摘除した．

手術時間 6時間21分，出血 3,242 ml であった．病理

組織所見は，高度の核異型を示す紡錘形腫瘍細胞およ

び淡明細胞癌の混在を認めた (Fig. 2A）．腎周囲脂肪，

左腸腰筋筋膜および静脈への浸潤，複数の腎門部リン

パ節転移を認めた．以上よりSpindle cell renal carci-

noma，G3-4，INF γ，v (＋），pT4，pN2，M0，stage

IV の診断であった．Vimentin陽性 (Fig. 2B），G-CSF

泌57,07,08-2A(カラー) 泌57,07,08-2B(カラー)

泌57,07,08-2C(カラー)

Fig. 2. Histopathological examination of the nephrectomy specimen revealed a mixture of clear cell and high-grade
spindle cell carcinoma. Staining for G-CSF using anti-human G-CSF antibody (mouse IgG1, #270876,
Seikagaku Corp., Tokyo, Japan) was positive (C). (A : hematoxylin and eosin stain ×400, B : vimentin ×400,
C : G-CSF ×400).

染色陽性 (Fig. 2C) より G-CSF 産生腎紡錘細胞癌と

診断された．

術後経過 : 術後 6日で解熱および WBC，CRP の正

常化を認め，術後18日で退院した (Fig. 3）．術後31日

より夜間 38°C 台の発熱出現．発熱が持続するため術

後38日に救急外来受診．WBC 36,800/μl，CRP 12.16

mg/dl と高度の炎症反応を認めた．術後47日の CT で

80×55×90 mm と巨大な局所再発と思われる腫瘤を

認めた (Fig. 4A）．

術後 48日より局所再発巣に対し，gemcitabine

(1,500 mg/m2，day 1) および doxorubicin (50 mg/m2，

day 1) を併用した化学療法 (GA 療法）を 14-day-

cycle で 3コース施行した．術後95日の CT で，局所

再発巣は 35×20×50 mm まで縮小した．RECIST12)

では縮小率55.8％，1999年版の日本病理学会腎癌取扱

い規約では縮小率83.4％で，いずれも効果判定は PR

であった (Fig. 4B）．化学療法中から発熱は消失し食

欲も改善．全身状態は著明に改善した．

有害事象として， 3コース目から grade 313) の間質

性肺炎を発症し，メチルプレドニゾロン 1,000 mg 3

日間によるステロイドパルス療法を行い，解熱および

呼吸苦が改善した．そのほか，grade 4 の白血球減少，

grade 3 の口内炎を認めた．

GA 療法は著効したが，間質性肺炎の発症により術
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Fig. 3. Clinical course and laboratory results of white blood cell count (/mm3), serum G-CSF level (pg/ml), and tumor
volume (cm3).

泌57,07,08-4A
泌57,07,08-4B

Fig. 4. Computed tomography scan revealing an 80×55×90 mm locally recurrent tumor mass (A). The tumor mass
decreased to 35×20×50 mm after three courses of combined chemotherapy with gemcitabine and
doxorubicin (B).

後112日に一旦休薬とし退院した．術後129日の CT で

局所再発巣は再増大を認め，術後137日より GA 療法

4コース目を施行したが，腫瘍縮小効果なく，GA 療

法抵抗性として継続は断念した．その後全身状態悪化

し，術後199日に永眠した．

考 察

腎紡錘細胞癌は，腎細胞癌の1.2∼23.6％と比較的

稀であり1~7)，急速に進行し，平均余命 2∼ 9カ月と

その予後はきわめて不良である7,10,14,15)．組織学的

には，多形性紡錘細胞あるいは肉腫様悪性巨細胞に，

淡明細胞癌や顆粒細胞癌が混在することが特徴であ

る5)．

腎紡錘細胞癌患者の多くは診断時に局所進行もしく

は遠隔転移を有しており，手術療法単独ではしばしば

根治不能である16)．免疫療法が腎紡錘細胞癌に有効

であったとする報告もほとんどない8)．2010年の

National Comprehensive Cancer Network のガイドライ

ンでも淡明細胞癌に対しては分子標的薬が推奨されて

いるが，紡錘細胞癌（肉腫様腎癌）に対しては化学療

法なども選択肢として挙げられている．化学療法で

は，軟部組織肉腫に対するレジメンを基にしたものが

多いが，効果が認められたのは，MAID 療法8)，

CYVADIC 療法2)，DECAV 療法17)，DI 療法5,18)な

ど，doxorubicin を含むレジメンが多い8)．その中でも

Nanus らにより報告された doxorubicin に gemcitabine

を併用した化学療法 (GA 療法）の成績は，20例中 2

例の CR，平均有効期間 5 カ月と，際立って良好で

あった16)．また，腎紡錘細胞癌に対し分子標的治療

を施行した Staehler らの報告によると，GA 療法を施

行した15例中 PR は 0 例であり， 9 例の PD 症例に

sorafenib を使用したが，PR は 1例のみであった19)．

分子標的治療が本邦で保険適応となる以前の症例で

あったことも理由として挙げられるが，今回われわれ
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は最も成績の良好であった Nanus らの GA 療法を本

症例に施行した． 1例のみの報告であり，また奏効期

間は約 3カ月と非常に短いが，腫瘍径を著明に縮小さ

せ，また全身状態も著明に改善させたことは特筆に値

する．残念ながら有害事象の間質性肺炎により中止を

余儀なくされたが，継続出来ていれば CR を達成で

きた可能性も否定できない．

コロニー刺激因子は骨髄中の白血球に分化する幹細

胞に作用して白血球の増殖および分化を促進するが，

G-CSF はその 1つで顆粒球系前駆細胞の増殖，分化

を促進する20)．G-CSF 産生腫瘍は1977年の Asano ら

の G-CSF 産生肺癌の報告以来その存在が知られるよ

うになったが21)，一般に G-CSF 産生腫瘍はほとんど

が低分化または未分化で予後はきわめて不良であ

る20,22)．G-CSF 産生尿路悪性腫瘍の報告は少なく，

今回われわれが調べえた限りでは，膀胱64例，腎16例

（自験例含む），腎盂尿管13例のみであった23~25)．G-

CSF 産生腎悪性腫瘍の組織型は調べえる範囲では淡

明細胞癌 2例，腺癌（詳細不明）1例，腺癌（多型細

胞癌）1例，横紋筋肉腫 1例，ベリニ管癌 1例，紡錘

細胞癌 2 例であった20,24)．腎摘除術，免疫療法，化

学療法を施行されているが，いずれも診断後 1年以内

に死亡しておりその予後は不良である20,24)．

G-CSF 産生腫瘍の診断基準は，1）成熟好中球を主

体とした高度の顆粒球増多，2）血清および尿中 G-

CSF 活性の上昇，3）免疫組織化学的染色による腫瘍

中の G-CSF の証明，4）腫瘍の摘除や治療による顆粒

球数，血清 G-CSF 活性の正常化，とされている20)．

自験例は上記 1)∼4) のすべての項目を満たしている．

結 語

きわめて予後の悪い G-CSF 産生肉腫様腎細胞癌に

対し GA 療法が奏効したことは特筆に価し，今後治

療選択肢の 1つとなりえると考え，若干の文献的考察

を加え報告した．
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