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後腹膜原発胚細胞腫の 1例
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A 37-year-old man presented at our hospital. Pathological examination of a right orchiectomy

specimen, radiographic examination, and tumor marker profile resulted in a diagnosis of retroperitoneal non-

seminomatous germ cell tumor (intermediate risk according to IGCC classification). Laboratory testing

revealed mild elevation of low density lipoprotein cholesterol. Induction chemotherapy with bleomycin,

etoposide and cisplatin (BEP) was started, but he complained of chest pain on day 10 of the second cycle of

BEP. We immediately started cardiac monitoring. One hour later, he suffered cardiac arrest due to

ventricular fibrillation. Fortunately, sinus rhythm was restored after defibrillation. A diagnosis of acute

myocardial infarction (AMI) with total occlusion at the mid-portion of the left anterior descending coronary

artery was established by coronary angiography. After percutaneous transluminal coronary angioplasty was

successfully performed, he recovered uneventfully. The induction chemotherapy was re-started 19 days

after AMI. To avoid endothelial damage by bleomycin, we elected to treat with etoposide, ifosfamide, and

cisplatin (VIP). After two further courses of VIP, the patient underwent resection of retoperitoneal tumor

and achieved complete remission. The patient has remained disease-free during 3 years follow up without

recurrence of AMI.

(Hinyokika Kiyo 62 : 483-487, 2016 DOI : 10.14989/ActaUrolJap_62_9_483)
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緒 言

胚細胞腫に対する化学療法の晩期合併症としての虚

血性心疾患1)についてはよく知られているが，化学療

法施行中の発症は比較的稀とされてきた．しかし，最

近では約0.3％の頻度で治療中に心血管合併症を発症

したとする報告もある2)．今回，われわれは精巣癌に

対して BEP 療法（ブレオマシン，エトポシドおよび

シスプラチン）を施行中に重症心筋梗塞を発症し心肺

停止に至ったが，救命しえた 1例を経験したので報告

する．

症 例

患 者 : 37歳，男性

主 訴 : 背部痛

既往歴・家族歴 : 特記すべき事なし

生活歴 : 喫煙歴なし

職 歴 : 救急救命士

現病歴 : 2012年 5月左背部痛を主訴に近医受診．血

液検査およびCT検査にて精巣腫瘍が疑われ，当院紹

介受診となる．なお，CT 施行前に小さな結石の自排

を認め，以後背部痛は消失した．

入院時現症 : 身長 182 cm，体重 70 kg，BMI 21 と
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Fig. 1. Abdominal CT showed retroperitoneal tu-
mor (A) and left iliac lymph node metastasis
(B : arrow).
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Fig. 2. Emergent coronary angiography revealed
total occlusion at the mid portion of left
anterior descending coronary artery (arrow).

肥満を認めず，血圧も BP 118/70 mmHg と正常値内

であった．触診では両側精巣に異常所見を認めなかっ

た．

入院時検査結果 : 血液検査上 AFP 406 ng/ml（7

ng/ml 以下），hCG 35. 8 mIU/ml（5 mIU/ml 以下）

LDH 512 IU/l（211 IU/l 以下）と高値を認めた．ま

た，空腹時血糖，中性脂肪および総コレステロール値

には異常を認めなかったが，LDL コレステロールは

172 mg/dl（60∼140）と軽度高値であった．入院時心

電図には異常を認めなかった．

画像検査 : 精巣超音波では右精巣に約 7 mm の結節

を認めた．また両側精巣に微小石灰化像を認めたが，

burned-out tumor を疑わせるような粗大な石灰化像は

認めなかった．胸部X線上，心胸比48％と正常範囲内

であり，明らかな転移巣も認めなかった．胸腹部 CT

検査（Fig. 1）にて大静脈前面および傍大動脈領域に

またがる腫瘍および左腸骨リンパ節の腫脹を認めた．

その他，肺などの他部位への転移は認めなかった．

入院後経過 : 右精巣腫瘍疑いの診断のもと，2013年

5月，右高位精摘除術施行．病理診断では超音波で結

節が指摘された部位には精細管内悪性胚細胞腫

（intratubular germ cell neoplasia）と繊維化像を認めた

が，その他に明らかな腫瘍や burned-out tumor を疑わ

せるような瘢痕組織は認めなかった．以上より後腹膜

原発胚細胞腫 と診断した．また，化学療法開始前の

腫瘍マーカー値が AFP 406 ng/ml，hCG 36 mIU/ml，

LDH 512 IU/l であったため IGCC 分類では非セミ

ノーマ予後中間群と判定された．以上より BEP 療法

4コースによる導入化学療法の適応と判断し 6月 4日

より開始した． 1コース目は grade 4 の好中球減少以

外は特記すべき有害事象を認めず，狭心痛などの胸部

症状の訴えはなかった．しかし，第 2コースの10日目

の午前 2 : 30頃心窩部の鈍痛を自覚した．このエピ

ソードの 2日前に行われた定期血液検査では白血球数

4,400/μl（好中球84％），ヘモグロビン 13.5 g/dl，血

小板数正常であり，明らかな骨髄抑制は認めなかっ

た．また LDH や CRP 値は正常値内であった．この

時点での12誘導心電図では特記所見がないため，心電

図モニターによる経過観察とした．約 1 時間後モニ

ターで心室細動（Vf 波形）が出現し，心肺停止状態

に陥った．即座にベッドサイドで除細動を行ったとこ

ろ心拍の再開を認めた．また 12誘導心電図では

V1∼V5 で ST 上昇を認め，心臓超音波検査では著明

な前壁の壁運動低下を認めた．発症 1時間後の血液検

査では CK-MB 94 U/l（0∼10 U/l），トロポニン T

0.743 ng/ml（0∼0.1 ng/ml）と心筋酵素が有意に上

昇していた．以上より急性心筋梗塞と診断し，心臓カ

テーテル検査を施行した．Fig. 2 に示すように左前下

行枝 Seg 7 に100％閉塞を認め，また併施した血管内

超音波（Fig. 3）では狭窄部位に比較的少量のプラー

クとプラークに付着した血栓を認めたが，プラーク破

裂を示唆する所見はなかった．そのため同部位に対し

経皮的冠動脈形成術を施行した．術後の経過は順調で

あったが左室駆出分画（ejection fraction : EF）が30％

と低下しており，数日間の循環器病棟での管理を必要

とした．また再発予防としてバイアスピリン，プラ

ビックス，ワーファリンなどの抗凝固療法を開始し

泌尿紀要 62巻 9号 2016年484



泌62,08,0◆-3

Fig. 3. Intravascular ultrasound revealed mild atherosclerotic plaque (c : dotted line). Thrombus overlying
plaque was seen (c and d : solid line). There was no evidence of plaque rupture.

た．

化学療法の再開時期については循環器内科医と相談

し，日常レベルまで ADL が改善したことを確認の

上，心筋梗塞発症19日後に 3コース目を開始した．文

献上ブレオマイシンおよびシスプラチンでは複数の機

序による血管内皮障害性が報告されていることから，

ブレオマイシンを中止し，代替治療としてエトポシ

ド，イフォスファミドおよびシスプラチンによる VIP

療法を選択し， 2コース追加施行した．腫瘍マーカー

は導入化学療法の第 2コース後にすべて正常化したが

化学療法終了時の CT で約 4.6 cm の残存腫瘍を認め

たため後腹膜腫瘍切除術を施行した．病理検査所見は

壊死組織のみであり完全寛解と判定した．現在までの

3年の経過観察で心筋梗塞および精巣腫瘍の再発は認

めていない．

考 察

今回，後腹膜原発胚細胞腫に対する化学療法施行中

に心筋梗塞を発症したが救命しえた 1例を経験した．

患者が医療従事者であったため前駆症状を明確に医療

スタッフに伝えることができ，結果として心室細動の

発生前に心電図モニターを開始できたことが迅速な対

応につながった．なお，発症 2日前に施行された定期

血液検査では心筋梗塞を疑わせる異常所見はなかっ

た．

本症例は超音波で右精巣に結節を認めたため当初，

右精巣腫瘍が疑われた．しかし，病理では同部位に精

細管内悪性胚細胞腫と繊維化像を認めのみで，その他

に burned-out tumor を疑わせるような瘢痕組織は認め

なかった．また，反対側の左側のみに腸骨リンパ節転

移を認めたこと，超音波では左精巣に burned-out

tumor を疑う所見がなかったこと，性腺外胚細胞腫で

は約 3分の 1の症例で精細管内悪性胚細胞腫を合併す

ること3)，さらに精細管内悪性胚細胞腫の転移症例の

報告がないことから総合的に判断し，後腹膜原発の胚

細胞腫（非セミノーマ）と診断した．

一般的に，精巣原発あるいは性腺外胚細胞腫に対す

る化学療法の晩期合併としての虚血性心疾患1)につい

てはよく知られているが，化学療法施行中の発症は稀

とされてきた．しかし，Dieckmann らによって行われ

たドイツの全国集計2)によると化学療法施行中の精巣

腫瘍患者8,233人中25人（0.3％）に重症の心血管合併

症を認めたとしている．このうち，心筋梗塞が最多で

20例を占め，発症率は0.24％であった．発症者の年齢

中央値42歳（24∼55歳）であり，発症までに施行した

化学療法は中央値で 3コースであった．特に注目すべ

きは，心筋梗塞発症例の約 7割が肥満，糖尿病あるい

は喫煙歴などの冠動脈リスクを有していた点である．

これらの症例は精巣腫瘍としては比較的高齢であり，

これが冠動脈リスクを伴いやすい要因となった可能性

があるが，あるいは高齢であること自体が心筋梗塞発

症リスクであるかもしれない．いずれにしても，1990

年以前では28歳であった精巣腫瘍患者の年齢中央値が

2005∼2010年では36歳と明らかな高齢化傾向があると
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する疫学データもあり4)，化学療法前に冠動脈リスク

を評価する必要のある症例が増加することが予想され

る．

化学療法中の心筋梗塞の発症機序に関しては凝固能

の亢進など種々の要因が関与すると考えられている

が，最近では抗がん剤による血管内皮障害が注目され

ている1,2,5)．Panella らは，BEP 療法施行中に心筋梗

塞で死亡した37歳の患者の詳細な剖検所見を報告して

いる6)．興味深い事に，冠動脈の剖検所見では動脈硬

化性プラークを認めるもののプラーク破裂を示唆する

所見はなかった．一方で，著者らはプラーク表面に血

管内皮の壊死を伴うびらんを認めたことから，内皮障

害が冠動脈内血栓形成に寄与して心筋梗塞を発症した

と考察している．一般的に心筋梗塞発症の機序は比較

的大きな脂質性プラークの破裂によるものと，あまり

大きくないプラークの表面に血管内皮障害を来たした

結果，形成された冠動脈内血栓によるものがあり7)，

Panella らの報告例は後者の機序によるものと考えら

れる．自験例では組織像で血管内皮障害を確認できた

わけではないが，Fig. 2 に示した血管内超音波では破

裂を伴わないプラークと血栓形成を認め Panella らの

報告例に類似する所見であった．以上より，自験例の

心筋梗塞の発症機序として抗がん剤による血管内皮障

害が関与している可能性が示唆された．

化学療法中に心筋梗塞を発症した場合に自験例のよ

うに救命しえたとして，その後の精巣腫瘍の管理，特

に化学療法をどのように継続するかについては明確な

指針はない．自験例では IGCC 分類で予後中間群で

あることから 4コースの導入化学療法が必要と考え，

循環器内科と密に協議しながら化学療法の再開時期を

決定した．また，前述のように血管内皮障害の関与が

示唆されたので，可能な範囲でこれを回避するべくレ

ジメンを検討した．抗がん剤による血管内皮障害に関

する基礎的検討は抗血管新生作用の観点から精力的に

行われている．Soultai らの最近の総説8)では内皮細胞

に対する直接のアポトーシス誘導能や増殖抑制，酸化

ストレスさらには内皮細胞依存性の血管拡張など種々

の機序が検討されている．精巣腫瘍に使用される抗が

ん剤に注目するとシスプラチン，ブレオマイシンおよ

びタキサン系薬剤が，これらの複数の機序を介した血

管内皮障害作用を有することが示されている．また，

抗がん剤との関連を考察する上で化学療法各コースの

どのタイミングで心筋梗塞を合併するかも参考になる

と思われる．検索したところ，この点について明らか

に記載された 3例ではおのおの BEP 療法の第 7日6)，

第 9日1)，第15日1)であり，自験例では第10日であっ

た．以上よりブレオマイシンの投与日付近に多い印象

はあるが，この点については今後のさらなる検討が必

要である．自験例ではこれらを総合的に検討した結

果，ブレオマイシンを中止し，代替治療として VIP

療法を選択した．文献的にも，われわれと同様に心筋

梗塞発症後にはブレオマイシンを中止したとする報告

があるが9,10)，継続して BEP 療法を完遂可能であっ

たとする報告もある11)．この点についても，今後の

さらなる検討が必要である．

結 語

後腹膜原発胚細胞腫に対して BEP 療法施行中に重

症心筋梗塞を発症し心肺停止に至った 1例を経験し

た．早期のモニター管理と心肺蘇生により救命しえ

た．文献的には胚細胞腫化学療法施行中の心筋梗塞発

症率は0.24％と低率ではあるが明らかにリスクが高く

なるとされている．30歳代後半の比較的高齢の症例で

は冠血管リスクの評価と前駆症状への注意が必要であ

ると考えられた．
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