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腎癌肺転移 に対 する治療
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THERAPY ON PULMONARY METASTASIS OF 
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   Makoto Hara, Naoki Kawamura, Jun Hasegawa 

              and Masao Akimoto 

     From the Department of Urology, Nippon Medical School

   We reviewed the results of therapy on pulmonary metastasis of renal cell carcinoma performed 
in our hospital between 1979 and 1988. Eighty patients of renal cell carcinoma were treated during 
the period. Of those patients 13 (10 males and 3 females) had pulmonary matastasis and their 
ages were between 52 and 74 (average 61.6). 

   The therapies we performed were surgical resection, cytotoxic chemotherapy, BRM (biological 
response modifier)  therapy, hormone therapy and irradiation therapy. Four patients became tumor 
free by administration of medroxyprogesterone acetate, interferon-a, UFT (a compound combining 
tegafur and uracil) and surgical resection respectively. In 1 patient, administration of UFT 
resulted in partial remission. Cytotoxic chemotherapy using cisplatin, vinblastin and doxorubicin, 
and irradiation therapy were not effective. 

   These findings suggest that BRM therapy, UFT therapy and hormone therapy are effective in 
eliminating pulmonary metastasis of renal cell carcinoma, particularly in the patients with excellent 

performence status whose original lesions had been resected. 
                                                (Acta Urol. Jpn. 36: 1125-1129, 1990) 
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緒 言

腎癌は肺転移をきた しやすく,原 発巣の診断がつく

以前から肺転移を認める例や,原 発巣摘出後数年を経

て肺転移を認める例も少なくない.腎 癌肺転移に対す

る効果的な治療手段が確立されれぽ,腎 癌症例の予後

の改善に大きく寄与す るもの と考 えられ る.近 年

BRM(biologicalresponsemodifier)系 薬 剤も登

場 し,腎 癌肺転移に対する治療手段も多くなった.そ

こで,今 回われわれの施設における最近10年 間の腎癌

肺転移に対する治療法およびその効果について検討し

た.

対象および方法

日本医科大学付属病院では1979年 より1988年 の10年

間で総数80例 の腎癌の治療を行ったが,今 回の検討の

*現=日 本医科大学付属多摩永山病院泌尿器科

**現=海 老名総合病院泌尿器科

対 象 とな った 症 例 はそ の うち の肺 転移 を有 した13例 で

あ る.そ の 内訳 は 男子10名,女 子3名 で,年 齢 は52～

74歳,平 均6L6歳 で あ った.原 発 巣 は 左腎7例,右 腎

6例 で,原 発 巣 摘除 した もの11例,原 発巣 摘 除不 能 で

あ った もの2例 で あ った.ま た初 診 時 よ り肺 転移 を認

めた もの5例 で あ った.治 療 法 は 調 ぺ た期 間 が10年 に

わた り,そ の 間 に 多 くの 新 しい薬 剤 が 登場 した こ とも

あ り,一 定 の 方 法 には な らなか った.た だ し,原 発 巣

につ い ては,転 移 の有 無 に かか わ らず 可能 な限 り摘 出

す る のを 原 則 と した.肺 転移 に対 して 用 い た 治療 法

は,外 科 的 切 除,cisplatin(CDDP),vinblastin

(VBL),doxorubicin(ADM),tegafurお よび

uracilの 配 合体(UFT)等 に よる化 学 療 法,inter-

feron一 α(INF一 α),interleukin-2(IL-2)等 に よる

BRM療 法,medroxyprogesteroneacetate(MPA)

に よる ホ ル モ ン療法,放 射線 療 法 と多 岐 にわ た った,

結

1)治 療有効例について

果
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肺転 移 を 有す る13例 中,4例 をtumorfreeと す

る ことが で きた.ま た1例 に短 期 間 で は あ るが,肺 転

移 巣 の著 明 な縮 小 を 認 めた.以 下,簡 単 に それ らの症

例 を示 す.

症 例159歳 男子.右 腎細 胞 癌(淡 明細 胞亜 型Gl

>G2,pT3,N。,M。)に て右 腎摘 術 施 行.術 後fluoro・

uraci1を 投 与 して いた が,6年11ヵ 月 後左 肺S3領 域

に 弧 立性 転 移 が 出現.肺 転 移 出 現時 のperformance

status(P・S・)は0で あ った 、 肺 転移 出現2ヵ 月 後 に

外 科 的 転移 巣を摘 出 し,摘 出 後5年6ヵ 月でtumor

freeで あ る こ と との確 認 が な され て い る.本 例 に つ

い て はす でに奥 村 らDが 詳 し く報 告 した.

症 例257歳 男子.左 腎 細 胞癌(淡 明細胞 亜 型G2

>Gl,pT3,N。,M・)に て左 腎摘 術 施 行.術 後4ヵ 月に

て対 側 腎転 移 を認 め 右 副 腎摘 出 を施 行 した.副 腎転 移

巣摘 出7ヵ 月後 に 多発 性 肺 転移 が 出現 し,UFTを 投

与 した が 無 効の た めMPA60mg/日 投 与 に き りか え

た.こ の 時 点 でのP・S.は0で あ った.MPA投 与 開

始 後約3ヵ 月で 肺転 移 巣 の縮 小 傾 向が 認 め られ,さ ら

に その6ヵ 月後 に は転 移 巣 は消 失 した(Fig・1).肺

転移 消 失 後10ヵ 月 で脳 転移 が 出現,さ らに肺 転 移 も再

出 現 し,結 局,脳 転移 出 現8ヵ 月 後に 癌 死 とな った.

本 例に つ い て も一 部Hasegawhら2)が す でに報 告 し

た.

症 例366歳 男子.左 腎細 胞 癌(淡 明細 胞亜 型Gl

》G2,pT3Nx,M。)に て左 腎摘 術 施 行,術 後MPA

を 投与 して いた が,術 後6ヵ 月 で肺 転 移が 出現,UFT

を 追加 した が さ らに肺 転 移 が増 大 した た め 入院 とな っ

た.こ の 時 点 でのP・S・ は0で あ った.入 院 後IFN一

α を1日 最 少300万 単 位,最 大2700万 単 位 ま で増 量 し

て投 与 した.投 与 中,肝 機 能障 害,精 神 症 状が 出現 し

一 時休 薬 を 余儀 な くされ た こと もあ った が,投 与 開 始

後6ヵ 月 に て肺 転 移 の縮 小 傾 向が 認 め られ,さ らに3

Fig.1.Case2.(1eft)ChestX-ray創mrevealed

metastaticlesionsi皿bothlungs.(right)

After9months,administrationof

medroxyprogesteroneacetate,metastat-

iclesionsdisapPeared・

Fig.2.Case3.(left)ChestX-rayfilmrevealed

metastaticlesionsinbothlungs(right)

Aftergmonths'administrationof

interferon一 α,metastaticlesionsdisap-

peared・

ヵ月後には転移巣は消失した(Fig.2).退 院後,維

持療法として週3回IFN一 α900万 単位を外来にて投

与し経過観察 した.肺 転移消失より約4年 間tumor

freeで 生存していたが,肺 転移再発 し,結 局癌死 と

なった.し かし,最 初に肺転移が出現してより6年10

ヵ月間生存 し,そ の間社会的活動も十分行えた.全 経

過の概要をFig.3に 示す.

症例452歳 女子 初診時より両 側肺転移 を認め
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Fig.3.Clinicalcourseofcase3.A66-year-01dmalewithpulmonary

metastasisofrenalcellcarcinomawastreatedbyinterferon一 α.

Helivedfor82monthsafterfirstappearanceofpulmonary

metastasis.MPA:medroxyprogesteronacetateIFNα:in-

terferon一 α.Figuresonthecrossaxlerepresentthenumber

ofpassingmonthsfromthepatient'sfirstvisittoourhospitaL



原t'ほ か=腎 癌 ・肺 転 移

Fig.4.Case4.(1eft)Chesttomogramrevealed

metastaticlesionsinbothlungs(indi-

catedbyarrows).(right)After4months,

administrationofUFT,metastatic

lesionsdisapPeared・

Fig.5。Case5。(1eft)ChestX-ray丘1mrevealed

metastaticlesionsinbothlungs.(right)

After4months,administrationofUFT,

metastaticlesionsalmostdisappeared.

た.左 腎細胞癌(淡 明細胞亜型G2>G3,pT2b,N・,

Ml)に て左腎摘術施行.こ の時点でのP,S・ は0で

あった.術 後IL-2を1日 最少50万 単位,最 大200万

単位まで増量して3週 間投与したが,効 果が得られな

かったため退院とし,外 来にてUFT600mg1日 投与

を開始した.UFT投 与開始後3ヵ 月で肺転移の縮小

傾向を認め,そ の後1ヵ 月で転移巣の消失を認めた

(Fig・4).初 診 より1年5ヵ 月を経た現在tumor

freeに て外来通院中である.

症例552歳 男子一初診 時より両側肺転移を認め

た.こ の時点でのP.S・ は0で,StageはpT4,N1,

M・ であった.右 腎の原発巣はCT上 周囲組織 に著

明に浸潤してお り,外 科的摘除は不能と考え,ま ず右

腎動脈塞栓術を施行した.つ いでUFT600mg/日 を

投与したところ,投 与開始後2週 で,肺 転移の縮小が

認められ,投 与開始後3ヵ 月では,Fig.5に 示 すよ

うに転移巣が著明に縮小した.そ の後,肺 転移は再増

大しはじめ,MPA投 与 を加えたが,結 局初診 より13

ヵ月で癌死となった.

2)治 療効果を認めなかった症例について

13例中8例 には,治 療効果を全く認めなかった,こ

れらの症例に用いた治療法はCDDP,ADM,VBL,

Il27

UFT等 の化学療法,IFN・ α,IL・2のBRM療 法 ・

MPAに よるホルモン療法,さ らには放射線療法であ

った.8例 の うち3例 は,初 診時よりすでに肺転移を

認め,そ のうち1例 は全身状態不良(P・S・3)で,腎

摘を施行していなかった.腎 摘を施行した症例の原発

巣の病理学的stageはpT2al例,pT2b3例,pT3

2例,不 明 且例であった.さ らに,こ れらの症例の肺

転移出現時のP.S.に ついてはP.S.0は2例 のみで,

他の5例 はいつれもP.S.2以 上であ り,全 身状態に

癌の影響がではじめてから肺転移を認めた症例であっ

た.

3)治 療有効例と無効例の差異について

同様の治療法を用いても,そ の治療が有効な場合と

無効な場合があった.そ の差はどこにあるのかを調べ

るために,治 療有効例と無効例につき,臨 床症状,病

理学的特徴,ハ プ トグロビン等の血液生化学 的デー

タ,さ らには腫瘍のホルモンレセプター等について,

両者の差異を検討した.し かし,症 例数が少ないこと

もあり,両 者間の明らかな差は見出せなかった.た だ

しperformancestatusが 良好であること,原 発巣

の摘除がなされていること,肺 以外には転移がないこ

との3点 が,有 効例に共通して認められるという印象

は得られた.

考 察

腎癌は手術療法にて原発巣を摘除しえても,そ の5

年生存率は32～54%,10年 生存率は13～49%と いわ

れ3),決 して良好とはいえない.そ の大きな理由の1

つは,治 療開始時よりstageが 高い症例および術後

に転移をおこした症例に対する補助療法に満足のいく

ものがないことである.近 年,腎 癌に効果が期待され

る薬剤がい くつか開発され,手 術療法の補助療法とし

て用いられるようになってきた.こ のような状況下で

今回われわれは最近10年 間のhighstage症 例の中で

特に肺転移を有した13症 例について検討した.結 果で

述べたように13症 例中5例 の肺転移巣に治療効果を認

めた,そ のうち腫瘍が完全に退縮した4例 は,い ずれ

も腎摘を施行した症例であった.有 効であった治療法

は,転 移巣の外科的摘除,MPA投 与,UFT投 与お

よびIFN一 α の投与であった.ま た,効 果を認めなか

った治療法はCDDP,ADM,VBL等 の抗癌化学療

法剤の投与,1レ2投 与,放 射線療法であった.こ れ

らの療法についてはすでに多くの検討4)が なされてお

り,今 回のわれわれの検討においても,症 例数は多く

ないものの現在までに述べられているのと同様の傾向

が認められた,す なわち,腎 癌肺転移巣に対して治療
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効果があがる可能性のあるものは,現 在の時点では

BRM療 法,UFT療 法,ホ ルモン療法,外 科的切li余

に限られると考えられる,こ れらのうち,第 一選択と

して考えられているのはIFNを 中 心とするBRM

療法である.本 邦でのgroupstudy5)の 結 果では

IFN一α の腎癌に対する有効率は17.7%で,他 の療法

に比較してすぐれている.こ とに肺転移に対 しては有

効率が43%と の報告6)も あ り,IFNを 腎 癌肺転移に

対する第一選択治療と考えるのは異論のないところで

あろう.わ れわれの有効例でも症例3はIFN一 αによ

る完全寛解例であった.ま たわれわれの症例では無効

であったが7),IL-2も かなり有望なBRM系 薬剤と

考えられている8).さ らにLAK細 胞を用いたadOp・

tiveimmunotherapyに つ いても試みられつつあ

る9・10).

BRM系 薬剤が無効であった場合には,MPAを

中心としたホルモン療法,UFT療 法 も試みられるぺ

きであろう.ホ ルモン療法はBlooml1)の 報告以来

多 くの検討がなされているが,最 近ではその効果に疑

問がもたれているle・12).しか し,有 効例も散見される

ので捨てがたい療法といえよう.同 様にUFT療 法

も腎癌に対してある程度効果が期待できる治療法で,

有効率に ついては2813)～33%14)と の報告があ る.

MPAもUFTも 外来で投与可能であ るという点が

診療側にとっては使用しやすい点であろう.し か し,

最近MPAに は血栓症15),UFTに は白質脳症とい

う重篤な副作用が報告されており,副 作用の監視には

十分な注意をはらう必要がある.肺 転移巣の外科的切

除については,BRM療 法が第一選択となった現在で

はその適応は非常にせばめられたといえる.し かし

BRM療 法等が無効で,あ る一定の条件17)をみたすよ

うな症例では試みられるべきであろう.

腎癌肺転移の治療に関しては,こ れまでに述ぺてき

たように,か な り期待のもてる療法が現れつつある

が,治 療開始前にどのような治療法がどのような症例

に最 も効果的であるかを推測できるのには至っていな

いのが現状である.今 回われわれの検討でも症例数が

十分でないこともあり,原 発巣が摘除 されている症

例,performancestatusが よい症例に治療効果が期

待できそうだとの印象を得るに留った.ま た,腎 癌に

は自然退縮がおこることも知られており18).さ らにわ

れわれの症例4の ようにIL-2投 与後UFTを 続 け

たような場合,い わゆるwashout期 間の問題もある

が,実 際に効果があったのはどちらの治療法であった

か,両 治療法に相乗効果があったのではないか等,判

断に苦 しむ場合も少なくない.こ のように,治 療開始

前にどのような治療法が有効であるかを予め知るとい

うことは,か なり困難ではあると考えられるが,新 し

い治療法の開発とともに,こ の点を明らかにしていく

ことが腎癌治療上,非 常に重要と考えられる,

木論文 の要 旨は 第77回 日本 泌尿ffs科学会総会にて発表 し

た.
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