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We report a case of granulocyte-colony-stimulating factor (G-CSF)-producing carcinoma of collecting

ducts of Bellini. A 62-year-old male was admitted to our hospital with the chief complaint of high grade

fever, right flank pain and general malaise. The white blood cell count and serum G-CSF concentration

were elevated to 20, 100/ μ l and 140 pg/ml, respectively. Enhanced thoracoabdominal computed

tomography (CT) showed a right renal malignant tumor without capsule, para-aortic lymph node metastases

and lung metastases. CT-guided right renal biopsy was performed. The histological diagnosis was G-

CSF-producing carcinoma of collecting ducts of Bellini. The chemotherapy (gemcitabine and cisplatin) and

the molecular target therapy (sunitinib) were administerd but the primary lesion and metastases was

progressive and serum G-CSF concentration was elevated to 229 pg/ml. He died 3 months after diagnosis.

(Hinyokika Kiyo 57 : 623-626, 2011)
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緒 言

集合管癌は腎細胞癌の中で最も頻度の少ないタイプ

であり，比較的進行が速く，初診時すでにリンパ節転

移や遠隔転移を認める例も少なくない1)．一方 G-

CSF 産生腫瘍とは癌細胞から G-CSF が過剰産生して

いる腫瘍のことであり，その発生母地は多種の臓器で

認められる2)．泌尿器系悪性腫瘍では膀胱癌の報告が

多く，腎細胞癌での報告は少ない3)．今回われわれは

多発転移を認める G-CSF 産生集合管癌の 1例を経験

したので若干の文献的考察を加えて報告する．

症 例

患者 : 62歳，男性

主訴 : 発熱，右側腹部痛，全身倦怠感

現病歴 : 2010年 5月頃から全身倦怠感および右側腹

部痛が出現した． 6月頃から 38°C 台の発熱も出現し

た．しばらく経過を観ていたが症状は軽快せず，食欲

不振により体重が 10 kg 減少した．同月下旬に当院救

急外来を受診し，尿路感染症の疑いで内科に緊急入院

* 現 : 大阪赤十字病院泌尿器科

となり翌日当科外来を受診した．

既往歴 : 高血圧

家族歴 : 特記すべき事項なし

入院時現症 : ECOG Performance status 3，身長 164

cm，体重 68 kg，血圧 159/97 mmHg，脈拍 122/min，

体温 37.5°C．身体所見に明らかな異常は認めなかっ

た．

入院時血液検査 : WBC 20, 100/ μ l (neutrophil

87％），RBC 414×104/μ l，Hb 10.8 g/dl，Plt 31.5×

105/ μ l，TP 6.5 g/dl，Alb 3.0 g/dl，AST 16 IU/l，

ALT 15 IU/l，LDH 232 IU/l，BUN 16 mg/dl，Cre 1.38

mg/dl，Na 134 mEq/l，K 4.7 mEq/l，Cl 100 meq/l，

Ca 8. 8 mg/dl，CRP 13. 6 mg/dl，sIL2R-N 1, 454 U/

ml，G-CSF 140 pg/ml（基準値 : 5.8∼27.5）．

入院時尿検査 : pH 7.0，糖 (−），蛋白 (±），RBC

1∼4/HPF，WBC 1∼4/HPF，細菌 (−），細胞診 nega-

tive．

画像所見 : 腹部超音波検査にて，腎実質全体に low

echoic な充実性腫瘍が充満した像を認めた．また

central echo が欠損しており，腫瘍の腎洞脂肪織への

浸潤が疑われた (Fig. 1）．胸腹部造影 CT 検査では，

境界不明瞭な造影効果の乏しい腫瘍が右腎を置換する
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Fig. 1. Abdominal ultrasonography shows whole
parenchyma of the right kidney occupied by
a hypoechoic lesion with the disappearance
of central echo.
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Fig. 3. a : Histological findings (HE stain ×400) show irregular angulated tubular architecture and desmoplastic
stroma in the renal medulla (arrow). b : Immunohistologically, the cancer cells are stained for anti-G-
CSF antibody.
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Fig. 4. Clinical course (GC : gemcitabine and cisplatin)

泌57,11,06-2

Fig. 2. Enhanced abdominal CT shows a low
contrasting lesion without capsule in the
right kidney (arrow). A disseminated lesion
near the right psoas muscle and a swelling of
para-aortic lymph nodes are also shown
(arrow head).
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ように存在した (Fig. 2）．腸腰筋腹側には播種巣を伴

い，大動脈周囲にはリンパ節腫脹を認めた (Fig. 2）．

肺野にも複数の結節影を認め，内部は一部空洞化して

いた．また側腹部痛があったため骨シンチを施行した

が，明らかに骨転移を疑う所見は認めなかった．以上

より，被膜形成不明瞭な腎悪性腫瘍および大動脈周囲

リンパ節転移，肺転移と診断した．鑑別として紡錘細

胞型腎細胞癌，集合管癌，腎浸潤性尿路上皮癌，悪性

リンパ腫などが挙げられ，確定診断のため CT ガイド

下腎生検を施行した．

生検組織所見 : 腎髄質内を核異型性の高い腫瘍細胞

が管状および索状に浸潤していた (Fig. 3a）．免疫染

色の結果は CD45 (−），CD10 (−），CK7 (＋），CK20

(−) であり，集合管癌が考えられた．また抗 G-CSF

抗体による免疫染色にて腫瘍細胞が濃染された (Fig.

3b）．以上より G-CSF 産生集合管癌 (cT4N1M1 :

2009年版 TNM 分類）と診断した．

治療経過 (Fig. 4) : 生検後すぐに GC (gemcitabine

1,000 mg/m2 on days 1 and 8，cisplatin 70 mg/m2 on day

2) を開始した． 3 コース終了後 CT を撮影した結果，

原発巣および転移巣は増大していた．また血清 G-

CSF も 2 コース終了後 190 pg/ml， 3 コース終了後

229 pg/ml と上昇していた．GC は無効と判断し suni-

tinib (50 mg/day) に変更した．しかしその後も全身状

態は徐々に悪化し， 9月下旬に DIC を発症し死亡し

た．

考 察

集合管癌は Bellini 管（腎盂に開口する集合管の最

遠位部を構成する内側髄質集合管）由来と考えられて

いる腫瘍であり，腎細胞癌の中では 1％未満と最も頻

度の少ないタイプで予後不良である1)．本邦の集合管

癌症例をまとめた報告によると，平均年齢は58.4歳と

比較的若年発症であり，多くの症例が初診時に血尿，

背部痛，全身倦怠感などの症状を有している1)．また

初診時すでに進行している症例が多く，約 1/3の割

合でリンパ節転移や遠隔転移を有する1)．

集合管癌は画像上，造影効果の乏しい境界不明瞭な

腫瘍が腎実質内を浸潤性に進展する3)．また腫瘍は腎

外へ突出しないため腎形態は保持した状態である3)．

鑑別疾患として腎浸潤性尿路上皮癌，悪性リンパ腫，

転移性腎腫瘍，紡錘細胞型腎細胞癌などが挙げられ

る4)．特に腎浸潤性尿路上皮癌とは臨床的特徴も類似

しており，組織学的鑑別を必要とする．

組織学的に集合管癌と腎浸潤性尿路上皮癌は主に髄

質に存在し，尿細管内進展と尿細管異形成を認める．

鑑別点として集合管癌は間質の線維化と鋲釘状の上皮

形態をみることに対し，腎浸潤性尿路上皮癌は尿細管

内進展による偽腺管を除いて腺管形成を認めない4,5)．

免疫染色にて，集合管癌では UEA-1 が陽性，CK20

が陰性になるのに対して腎浸潤性尿路上皮癌では

UEA-1 が陰性，CK20 が陽性になる傾向がある5,6)．

自験例では UEA-1 染色が行えなかったが，CK20 が

陰性だったことから集合管癌と診断できた．被膜形成

不明瞭な腎悪性腫瘍進行例では診断と治療方針を決定

するために腎生検が有用なことがあると示せた．

集合管癌に対して現在確立された薬物治療はない．

これまでの報告ではインターフェロン α やインター

ロイキンⅡなどの免疫療法以外に，尿路上皮癌と病理

学的に類似していることから M-VAC (methotrexate，

vinblastine，adriamycin，and cisplatin) や GC などの化

学療法が見受けられる1,7,8)．分子標的薬については

有効性を検証した試験はないが，三宅らは肺および肋

骨転移に対して sunitinib を投与し30％以上の縮小を

示した 1例を報告している9)．また Ansari らは sora-

fenib で効果を示した 1例を報告している10)．自験例

ではまず尿路上皮癌に準じて GC を施行したが効果

を示さなかった．次は腎細胞癌に準じて分子標的薬の

sunitinib を選択したが，これも効果を示すことができ

なかった．

明らかな感染，出血，腫瘍壊死，骨転移を認めない

が著明な白血球増多症を認める場合，腫瘍から G-

CSF が過剰産生されていることが疑われる．肺癌，

胃癌など多種の臓器で報告されており，泌尿器系悪性

腫瘍では膀胱癌で多く報告されている11)．G-CSF 産

生腫瘍の診断基準として，1）末梢血における好中球

優位の白血球増多，2）血清 G-CSF 活性の上昇，3）

腫瘍摘出，治療による 1）と 2）の消失，4）腫瘍組織

中のG-CSF 活性の証明を満たすこととされていた2)．

しかし最近では抗 G-CSF 抗体を用いた免疫組織化学

染色による腫瘍細胞内での G-CSF 産生の証明が可能

となったため，容易に G-CSF 産生腫瘍の診断が行え

るようになった12)．自験例は上記 4 つの診断基準を

すべて満たしていないが，抗 G-CSF 抗体による免疫

染色で腫瘍が濃染されたため G-CSF 産生腫瘍と診断

できた．また末梢血白血球数と血清 G-CSF は腫瘍の

病勢と相関し，腫瘍マーカーとなりうる12)．自験例

でも GC を施行したが，腫瘍の増大に相関するよう

に白血球数および血清 G-CSF が増加した．Sunitinib

に変更し白血球数が減少しているが，これは sunitinib

の骨髄抑制が原因と考える．また血清 G-CSF は

sunitinib を 4 週間投与した後に測定する予定だった

が，完遂する前に DIC を発症し死亡したため測定で

きなかった．

これまで G-CSF 産生腎細胞癌は10例報告されてい

る（淡明細胞型 4 例，集合管癌 2 例，紡錘細胞型 1

例，分類不能 1 例，その他 2 例)3,8,13~17)．G-CSF 産

生集合管癌は調べた限りすべて本邦からの報告で，自

住吉，ほか : 集合管癌・G-CSF 産生 625



Table 1. Cases of G-CSF-producing carcinoma of collecting ducts of Bellini

No Author Age Gender WBC (/mm3) G-CSF (pg/ml) Treatment Outcome (follow up months)

1 Morikawa (2001)3) 75 Female 34,100 334 Operation chemotherapy Dead (7 months affer operation)

2 Sugiura (2007)8) 67 Male 69,400 64 Operation chemotherapy Dead (9 months affer operation)

3 Present study 62 Male 20,100 140 Chemotherapy molecular
target therapy Dead (3 months affer diagnosis)

験例が 3例目である3,8) (Table 1）．自験例以外の 2例

は初診時遠隔転移を認めなかったため手術が施行され

ているが（症例 No 2 は術前化学療法後），術後早期

に再発している． 2例とも術後 1年以内に死亡してお

り，予後はきわめて不良である．自験例は診断時すで

に遠隔転移を認めていたため，報告例よりさらに予後

が不良で，薬物治療にも反応が悪かったと考えられ

る．

結 語

G-CSF 産生集合管癌を経験したので報告した．被

膜形成不明瞭な腎腫瘍として集合管癌，腎浸潤性尿路

上皮癌，悪性リンパ腫などが鑑別疾患として挙げられ

る．進行例で画像検査のみでは確定診断が困難な場

合，診断および治療方針決定のために腎腫瘍生検が有

用なことがある．また白血球増多や炎症所見高値を認

めるがはっきりした感染の兆候がない場合，腫瘍から

G-CSF が過剰に産生されている可能性があるため，

血中濃度の測定や免疫組織学的検索を施行することが

重要である．
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