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A 51-year-old man who presented with gross hematuria and back pain was found to have a right renal

mass accompanied with lung and osseous metastases. The patient underwent transabdominal right

nephrectomy. The histopathological examination revealed the tumor to be tubulocystic carcinoma of the

kidney. After the patient received sunitinib therapy, contrast enhanced computed tomography revealed that

the metastatic tumor size was stable in the bone and decreased in the lung. Unfortunately, 9 months after

nephrectomy, bone scintigraphy revealed an increase in the size of the metastatic tumor in the bone. The

patient’s condition worsened gradually, and he died 15 months after the surgery.
(Hinyokika Kiyo 62 : 569-574, 2016 DOI : 10.14989/ActaUrolJap_62_11_569)
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緒 言

腎 tubulocystic carcinoma は2004年に報告された腎細

胞癌の亜型であるが，報告数は限られており，転移を

有する tubulocystic carcinoma の治療方針はいまだ確立

していない．今回われわれは，肺転移，骨転移を有す

る tubulocystic carcinoma に対して分子標的薬を使用

し，肺転移の縮小をえるも，その後骨転移の増悪を認

め術後15カ月後に死亡した 1例を経験したので若干の

考察を加え報告する．

症 例

患 者 : 51歳，男性

主 訴 : 肉眼的血尿，背部痛

既往歴 : 特記事項なし

家族歴 : 特記事項なし

現病歴 : 2014年 8月，昨年末から続く血尿と背部痛

を主訴に前医受診．造影 CT にて右腎腫瘍，肺転移が

疑われ精査加療目的に2014年 9月当科紹介受診．

現 症 : 右側腹部に手拳大の右腎腫瘍を触知

検査所見 : 血液一般検査，生化学的検査，尿所見に

いずれも異常所見は認められなかった．

画像検査 : 腎 dynamic CT : 右腎上極に最大径 90

mm 大の境界明瞭で一部嚢胞性変化を伴う，造影効果

の乏しい腫瘍性病変を認めた．同側副腎の軽度腫大も

認め副腎転移が疑われた．中位胸骨に溶骨性変化を認

め骨転移が疑われた（Fig. 1）．右肺上葉に 18 mm 大

の分葉状腫瘤を認め，肺転移が疑われた．

骨シンチグラフィー : 骨盤骨や脊椎，肋骨に集積亢

進を認めた．

入院後経過 : 右腎腫瘍 cT2N0M1 と診断．2014年10

月，経腹式右根治的腎摘除術を施行した．手術時間は

200分，出血量は 70 ml，リンパ節郭清は施行しな

かった．

肉眼所見 : 右腎上極全体をほぼすべて置換する

92×60×54 mm の白色充実性腫瘤を認め，一部は嚢

胞状であった（Fig. 2）．

病理組織所見 : 腫瘍の腎周囲脂肪織への浸潤は認め

なかったが，右副腎髄質に転移を認めた．腎盂への浸

潤は認めなかった．腎の腫瘍細胞は好酸性胞体を有す

る異型細胞で，一部 hobnail 状細胞を認め，主に大小

の構造不正な腺管状，嚢胞状構造をとっており，一部

充実性の構造をとっていた．免疫組織染色検査では，

近位尿細管マーカーである CD10 は陰性であったが，
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Fig. 1. Dynamic CT. a : Exophytic cystic mass
lesion with parenchymal solid component at
the interpolar region of the right kidney
extending to the upper pole. b : Right
adrenal tumor. c : Osteolytic change at
thoracic vertebrae.

泌62,08,0◆-2

Fig. 2. Macroscopic appearance of the tumor resec-
tion.

その他の近位尿細管マーカー（P504S）と遠位尿細管

マーカー/集合管マーカー（CK19）がいずれも陽性

であり，特徴的な形態と免疫組織染色から tubulo-

cystic carcinoma（pT2aNxM1，G3，IFNβ，v＋）と診

断した（Fig. 3）．

術後経過 : 術後経過は良好で，術 3 週間後から

sunitinib 37.5 mg/日を 2週投与・1週休薬を 1コース

として投与開始した．

グレード 1の食思不振，嘔気を認めるのみで血液毒

性を認めず，処方を継続した．sunitinib 10コース終了

後の造影 CT にて骨病変に関しては明らかな変化を認

めなかったが，肺病変に関しては44％の縮小を認め，

partial response（PR）と判断した（Fig. 4）．しかし，

2015年 7月，sunitinib 12コース終了後の骨シンチグラ

フィーで骨転移巣の増大と左恥骨の新規病変の出現を

認め progression disease（PD）と判断（Fig. 5）．Suni-

tinibを中止し 2nd line として axitinib 10 mg/日を開始

した．Axitinib 内服開始後，全身倦怠感の増悪を認め

たため一週投与一週休薬に変更した．2015年 8月，骨

転移による腰痛の増悪を認め，疼痛コントロール目的

で腰椎を中心に放射線外照射（40 Gy）を施行した．

2015年 9 月グレード 3 の嘔気，全身倦怠感のため

axitinib 中止，3rd line として temsirolims 25 mg/週を開

始するも，全身倦怠感，嘔気強く 2コースで投与を中

止，その後徐々に全身状態の増悪を認め2016年 1月死

亡した．

考 察

Tubulocystic carcinoma は，2004年に Amin らによっ

て提唱された腎細胞癌の亜型であり，現行の2004年

World Health Organization（WHO）分類1)や2011年日

本泌尿器科学会取り扱い規約第 4版2)には含まれてい

な い が，2012 年 International Society of Urological

Pathology（ISUP）Vancouver Classification of Renal

Neoplasia に含まれるようになった3)．以前は low-

grade collecting duct carcinoma に含まれると考えられ

ていた4)が，最近では遺伝子発現から集合管癌との相

関は少なく乳頭状腎細胞癌との関連が強いことが示唆

されている5)．

Tubulocystic carcinoma は比較的稀な疾患であり，現

在までに100例弱が報告4~8)されており，本報告は本邦

では 4例目9~11)である．
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Fig. 3. Histopathological findings. a : Multiple variably sized cystic spaces (Hematoxylin-Eosin, ×100). b :
Hobnailed epithelial cells with eosinophilic cytoplasm (Hematoxylin-Eosin, ×400). c : The tumor cells
are positive for P504S, and d : CK19.
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Fig. 4. Response to sunitinib in lung metastasis of tubulocystic carcinoma of the kidney. a : Dynamic CT
revealed a 1.8 cm mass of the right lung (2014/10). b : Dynamic CT revealed a 1.0 cm mass of the right
lung (2015/7).

一般的に60歳代に好発し，男性に多く（男性 : 女

性＝7 : 1），腫瘍の局在としては左側にやや多いとさ

れている4,6)．診断時の症状に関しては無症状のこと

が多いが，本症例も有症状で見つかったように血尿や

背部痛といった症状から診断に至る症例も存在す

る8)．

画像の特徴としては造影効果に乏しい充実性腫瘤や

嚢胞性腫瘤として現れることが多く12)，特に嚢胞性

腫瘤は，Bosniak 分類でカテゴリー 3または 4に分類

される複雑性嚢胞であることが多い13)．大きさに関

しては小径で見つかるものが多く，40％程度の症例は

2 cm 以下で発見されている6,7)が，本症例のように診
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Fig. 5. Progression in the size of metastatic bone.
a : Bone scintigraphy (2014/11). b : Bone
scintigraphy (2015/7).

Table 1. Summary of the patients with metastatic disease who were treated with molecularly targeted therapy

症例 著者 発行年 年齢 性別 患側
最大径
(mm) 転移巣 分子標的薬

最大
治療
効果

転機

1 Mego13) 2008 44 男性 右 64 リンパ節・胸膜 化学療法後，Sunitinib PR 術後26カ月癌死

2 Hora14) 2011 29 男性 右 51 骨・リンパ節 Sunitinib PR 術後 5カ月生存

3 Teramoto8) 2011 55 男性 右 55 骨・肺・リンパ節 Sunitinib PR 術後12カ月生存

4 Bhullar15) 2011 33 男性 左 101 骨 Sorafenib PD 術後16カ月癌死

5 自験例 2016 51 男性 右 90 骨・肺 Sunitinib SD 術後15カ月癌死

断時に転移を認める症例では，腫瘍径が 5 cm 以上の

症例が多い傾向にある9,13~16)．

病理学的特徴としては，腫瘍の割面は肉眼的に白色

スポンジ状でスイスチーズ状と表現されることもあ

る．顕微鏡学的所見は特徴的であり，腫瘍細胞は好酸

性胞体を有し，管状や嚢胞状の構造を形成する．管

状・嚢胞状構造は一層の立方体状の上皮細胞からな

り，しばしば hobnail 型と称される細胞も認められ

る．

免疫染色では CD10 や P504S といった近位尿細管

マーカーと遠位尿細管 parvalbumin や CK19 といった

遠位尿細管マーカーが陽性になることが特徴4)であ

り，CK8，18 も陽性になることが多いが CK7 は部分

的に染色されることが多い．本症例は，CD10 は陰性

であったが，その他の近位尿細管マーカー（P504S）

と遠位尿細管マーカー/集合管マーカー（CK19）が

いずれも陽性であり，特徴的な形態である管状や嚢胞

状の構造を形成する腫瘍細胞を認めたことから，

tubulocystic carcinoma と診断した．

細胞異型や構造から増殖反応が活発であることを示

唆させる病理組織像を呈するものの，90％以上の症例

において，根治的切除術によって根治が望め，一般的

に悪性度は高くないといわれている．ところが，10％

程度の症例で遠隔転移や局所再発を認めている．過去

に診断時に転移を認めた症例は 8例報告され，その転

移部位は肺 1例9)，リンパ節 2例5,13)，骨 2例15,16)，

肺・脳 1例6)，骨・リンパ節 1例14)，胸膜・リンパ節

1 例17)であった．また，術後に遠隔転移を認められ

たものは 5例4,18~20)，局所再発は 2例4,18)報告されて

いる．

転移に対する治療方針は確立していないが，診断時

遠隔転移を認めた症例に対して分子標的薬を使用した

症例は過去に 4例存在する（Table 1）．その中で有効

性を認めた症例は 3例あり，いずれの症例にも suni-

tinib が使用されていた．Mego ら17)は呼吸苦を主訴に

精査にて診断された胸膜転移，縦隔リンパ節転移を有

する症例で，gemcitabine・cisplatin 併用療法と doce-

taxel 単独療法がいずれも無効であったが，sunitinib

投与で呼吸苦の改善と PR が得られた 1 例を，Hora

ら14)は診断時に第 5 胸椎と第10胸椎，胸骨，肋骨，

縦隔リンパ節に転移を認め，sunitinib 投与により PR

が得られた 1例を報告している．また寺本ら9)は診断

時に肺転移を認めた症例で，術後 sunitinib 投与を開

始し，PR が得られた 1例を報告している．しかし，
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長期的な有効性に関しては不明確であり，実際 Mego

ら17)の sunitinib を投与した症例では，10カ月間内服

するも病勢の進行により内服を中止，その 6カ月後に

死亡している．また，肉腫様形態を伴った tubulo-

cystic carcinoma に対し sorafenib を投与するも有効性

を示せなかったという報告15)や血管新生のシグナル

経路に関与する遺伝子が tubulocystic carcinoma で発現

を認められず，分子標的薬の有効性は合理的に示せな

かったとの報告21)も存在し，転移病変に対する分子

標的薬の有効性は確立されていない．

本症例は，術前に肺転移・骨転移を認めており，

1st line として選択した．肺病変に関しては一時的に

有効性を認めたが，sunitinib 12コース内服後の骨シン

チグラフィーにて PD となった．その後 2nd line とし

て axitinib，3rd line として temsirolimus を選択したが，

嘔気，全身倦怠感の増悪により長期的に継続すること

が困難で，また全身状態の改善を認めず，2nd line 以

降の効果は乏しかったと考える．

転移を有する tubulocystic carcinoma に対して，現時

点では sunitinib の投与が最も有効であると思われる．

しかしながら，長期的な有効性を示せた報告はなく，

予後が悪い．さらなる症例の集積と治療法の検討が必

要である．

結 語

転移巣を有する tubulocystic carcinoma に対して，分

子標的薬 sunitinib を投与し一時的な腫瘍の縮小を認

めるも，術後15カ月後に死亡した 1例を経験したので

ここに報告する．
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