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第47回 日本泌尿器科学会中部総会 シンポジウム(1)

「泌尿器科領域悪性腫瘍に対する動注化学療法の進歩」

一司会者の ことば一

三重大学医学部泌尿器科学教室(主 任:川 村壽一教授)

川 村 壽 一

奈良県立医科大学泌尿器科学教室(主 任:平 尾佳彦教授)

平 尾 佳 彦

動注化学療法は肝臓癌をはじめとする他科領域にお

いては既に確立 した治療として成書に記載されている

が,泌 尿器科領域では確立 した治療法としての認識は

少なく,教 科書に本法が記載されることはなかった.

今回,改 訂 されたCampbell'sUrology第7版 の局所

浸潤性膀胱癌に対する化学療法の項に,本 シンポジウ

ムの演者の1人 である住吉らの論文が,抗 癌剤の投与

法として新 しい有用な方法の一つ として引用されD,

第5回 国際膀胱癌会議においても化学療法の1分 野と

して活発な討論が行われ,浸 潤性膀胱癌 に対する化学

療法の限界を突破する試みとして注目を浴びている治

療法である.

動注療法の手技 については,高 島が本邦で独 自の発

展を遂げてきた歴史的背景を踏まえて,動 注化学療法

の治療成績の向上を目的 とした種々の工夫 を紹介 し

た.す なわち,高 濃度の抗癌剤を腫瘍部に到達 させ長

時間滞留,作 用させ うる一時的動脈閉塞下抗癌剤動注

化学 療法(BOAI=baloonocculudedarterialinfu-

sion),腫 瘍内抗癌剤濃度を高めようとするアンギオ

テンシンHを 併用 した昇圧動注療法,同 時に塞栓効果

を目的とした抗癌剤含有マイクロカプセルを用いた化

学塞栓療法や1本 のカテーテルで膀胱全体に薬剤を分

布させる骨盤内血流改変術があり,局 所に高濃度の薬

剤を頻回に作用させることがで きるリザーバーを用い

た間歌的動注療法が紹介 された2)本 シンポジウムで

の発表から,そ の手技 をみると大腿動脈を穿刺する

Seldinger法 で血管カテーテルを挿入 し,近 年では上

瞥筋動脈末梢側の内腸骨動脈に抗癌剤を注入する手技

が多 く用いられている.さ らに治療効果の増強と患者

のQOLの 向上 を目指 して,皮 下にお くリザーバー

を用いた間歌的動注療法が主流を占め,一 部では骨盤

内血流改変術が併用されている。

岡田らは膀胱癌に対する抗癌剤として最もよく用い

られているCDDPの 内腸骨動脈内投与における薬物

動態をM-VACregimenで 検討 し,CDDP投 与後の

内腸骨静脈および末梢静脈内における総platinum

(Pt)お よびFreePt濃 度を測定 した.局 所静脈内の

総Ptお よびFreePt濃 度は末梢静脈内濃度に比較 し

てそれぞれ,3.8倍 と4.2倍高濃度であり,静 注投与で

動注投与時に得 られる総内腸骨静脈内濃度を得るには

不耐用量のCDDP急 速注入が必要で,局 所に高い抗

癌剤濃度 をもたらす動注療法本来の意義を明 らかにし

た,ま た,M-VACの 静脈内投与 と動脈内投与 を比

較すると末梢静脈のPt濃 度には両者に有意の濃度差

がないことを報告 し,動 注においても全身的な効果も

期待できるが,一 方では,大 量の抗癌剤動注投与では

静脈内投与と同等の副作用が発現する可能性があるこ

とを示 した,

動注療法に主として用いられる抗癌剤は,移 行上皮

癌 に感受性 の高いCDDPとanthracyclin系 剤で,

各演者の報告ではCDDPとADMの 併用が大半 を

占めていた.全 身化学療法で高い奏功率が報告されて

いるMET+ADM+CDDPやM-VACな らび に

MECの 動注化学療法 も大園ら,岡 田らおよび高橋ら

により報告されたが,い ずれも症例数は少なく全身投

与を凌駕する成績 は得 られておらず,今 後の検討がさ

らに必要である.

投与方法ならびに投与用量の各施設の概要 とその成

績 をTable1に 元す 放射線非併用動注化学療法に

おいて,neoadjuvant的 に使用 される大量単回投与の

奏功率は必ず しも所期の目的に達していないが,高 島

らはCDDPlOmg+ADMlOmgの 長期少量頻回投

与でCR率46%,奏 効率80%とf憂 れた成績 を報告 し,

動注化学療法の有用性 を実証 している.一 方,複 数回

投与の多 くは動注化学放射線療法が多 く,動 注化学療

法単独の効果は明らかではないが,静 脈投与の抗癌剤

用量および治療目的とした照射線量と比較するといず

れも少量であ り,両 者に相乗効果がみられている.動

注化学放射線療法に用いられる範囲の抗癌剤の投与量

では,全 身的な毒性の発現は低 く,ま た放射線量 も治

療線量より低い線量で,た とえ,動 注化学放射線療法

が奏功せず,早 期のsa正vage手 術が必要な症例に対 し

て も,手 術の妨げになる可能性は少ない と考 えられ

る.動 注化学療法を受けた症例の予後をみると,治 療
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Table 1. Regimens of intra-arterial chemotherapy for locally advanced bladder cancer

Reporter Method Regimen Dosing Irradiation Maintenance % 
CR

 % 
 CR+PR BP***

 Takashima S Res+AR CDDP 10 mg+ADM multiple none 46% 80% 46%
10 mg/WX 8 cycle

Ozono S Res + AR CDDP 10-20 mg+ multiple none + 11% 44% ND

ADM 15 mg or
M-VAC

Res+AR CDDP 10 mg+ADM
10 mg 5 d/W/5

multiple 2 Gy X 5d X 5
cycle

29% 53 ND

cycle

Okada H Simple M-VAC multiple none 13% 50% 13%

Hayashi N BOAI CDDP 100 mg+ADM single none 11% 72% 27%
50 mg

Aota Y Simple CDDP 50-70 mg+ single none 41% ND 16%
ADM 20-30 mg/M2

Simple CDDP 50-70 mg+ single 2GyX10d 84% ND 65%
ADM 20-30 mg/M2

Sumiyoshi Y Simple ADM 20-30 mgX3 d multiple 2GyX3dX
(3-4) cycle

62%* ND ND

Res CDDP 25 mg/M2
(D1-3)+ADM

multiple 2 GyX (3+
3d) X 3 cycle

91%* 91% 91%

15 mg/M2 (D8-10)

Takahashi Y Res CDDP 50 mg/M2+ multiple none + 0% 72% 0%
ADM 30 mg/M2+
MET 30 mg/M2

  with Radical TUR-Bt, %  BP  : % Bladder Preservation, ND: not described, Res : reservoir, AR: arterial redistribu-

tion, BOAI : balloon occlusion arterial infusion

によ く反応 した症例,す なわちCR症 例が得 られて

膀胱が温存できたものの5年 生存率は52.6～95.5%と

その長期成績は根治的膀胱全摘術を凌駕する成績であ

る.

住吉らの報告は動注化学放射線療法に先立 って,局

所浸潤性 膀胱 癌 をTURで 可及的に切 除(radical

TUR-Bt)し てお り,他 の動注化学放射線療法のみの

報告 と同等に比較 しえないが,そ の治療成績は奏功

率,膀 胱温存率および生存率のいずれにおいても他の

報告と比較 して優れてお り,今 後の展開が期待 され

る.

局所浸潤性膀胱癌に対する動注療法の成績はT2-3

症例に有効であることが示され,局 所浸潤膀胱癌にお

いては正確な深達度診断が重要である.林 らは直腸内

プローベを用いたGd-DTPA造 影Tl強 調画像が従

来の種々の画像診断と比較 して深達度診断の正診率が

高 く有用であることを強調 した。

前立腺癌に対する動注化学療法の成績が報告された

が,内 分泌療法不応前立腺癌はもともと抗癌剤に対す

る感受性が低 く,ま た,動 注療法の対象 となる骨盤腔

内に限局する前立腺癌症例は少なく,比 較対照となる

治療法 も確立 していないので,そ の評価は困難であ

る.し か しながら,局 所病変に対する制癌効果を認め

るとともに,全 身的な治療効果 も期待で き,さ らに全

身化学療法 と比較 して副作用 も軽微で,患 者のQOL

の維持を考慮すると標準的な治療法が確立 していない

症例 に対 しては治療選択の余地がある.

動注化学療法の副作用についてみると,少 量頻回動

注や動注化学放射線療法では副作用の発現頻度は静脈

内投与に比較 して大幅に軽減 してお り,動 注に起因す

る副作用としては末梢神経障害と磐部 大腿皮膚潰瘍

および痺痛の出現がみられる.ま た,リ ザーバー留置

に伴う感染も報告されている.し か しながら,静 脈投

与と同等量の抗癌剤動注投与では局所毒性の発現が高

く,全 身的な血液毒性なども静脈内投与と同等の頻度

で出現する可能性がある.

局所浸潤性膀胱癌に対する治療は,外 科治療単独か

ら術後補助療法や術前補助化学療法併用に大きく前進

してきたが,さ らに膀胱温存 を目指 した方向を目指 し

ていることはいうまでもない。膀胱温存治療を考える

と,副 作用がより少な く,最 大の治療効果が期待でき

る動注化学療法,特 に放射線療法併用療法に大きな期

待がもたれる.し かしながら,動 注化学療法が膀胱癌

に対 して治癒的治療 としての役割を持つか否かを明ら

かにするには,長 期成績の検討と共にPhaseIIIcli-

nicaltrialで その有用性 を実証することが必要であ

る.将 来,抗 癌剤含有マイクロカプセルや全身投与が

困難であるが,標 的性の高いモノクロナール抗体を用

いた動注療法への発展が大いに期待される.

抗癌剤化学療法の限界が明らかになりつつある現状で,そ

の効果増強に期待がもたれる動注化学療法を第47回日本泌尿

器科学会中部総会で取り上げられた河田幸道大会会長の慧眼

に敬服いたしますと共に,深 甚の感謝を申し上げます.
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