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腎細胞癌の多発肺転移例に対する気管支動脈

       内制癌剤注入療法の効果
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EFFECTS OF BRONCHIAL ARTERY INFUSION THERAPY ON

    THE PATIENTS WITH MULTIPLE PULMONARY

    MATASTASES FROM RENAL CELL CARCINOMA

Masashi ANDo， Keiichi MATsuMoTo， Tadao KAKizoE and Yasunari NisHio

          National Cancer Center HospitalひηJo即エ）ivisiOll

  N’Ve treated 9 patients who had pulmonary metastases from renal cell carcinoma with bronchial

arterial infusion therapy （BAI）， Of9 cases， BAI was performed 32 times using Seldinger’s angiographic

techn｛que， The anti－cancer drugs were in魚sed through arl angiographic catheter into the bronchial

artery by a one shot infusion lasting from 10 to 20 minutes， The drugs used for BAI were MMC，

Carbazilquinone （CQ）， ACNU and adriamycin（ADM）． The deg． age o’f the drugs was MMC 10－20

mg， COev 3－6 mg， ACNU 100 mg， ADM 20－40 mg．

  Bronchlal arteriography revealed irregular hypervascu］arity and tumor stain in most of the cases．

  An effective response （reduction rate＞20％） was observed in 4 patients （33．30／，） metastatic foci

had disappeared completely’in one of these 4 cases． The other 5 patients had no change or had pro－

gression of disease． No serious complication was observed．

  This method appears to have therapeutic value in the treatment of patients with multiple lung

metastases．

 腎細胞癌は転移を有する進行癌症例が多くその予後

は不良である．転移部位は肺が最も多く1、3）肺転移を

有する症例に対し，腎摘出術とさらに転移巣への積

極的な外科治療は，予後を向上させる効果的な治療

法であるが4），多発転移例，他臓器転移合併例が多

く手術適応症例は少ない．手術不能例に対して各種制

癌剤による化学療法，放射線療法，内分泌療法，免疫

療法と各種治療法がおこなわれているがいずれも有効

とは言えない．悪性腫瘍に対する制癌剤の局所動注法

は支配動脈を介して病巣に高濃度の薬剤を作用きせう

るので，全身に対する副作用も少なく有効な制癌効果

が期待できる方法である．今回われわれは，腎細胞

癌の多発肺転移例に対し，気管支動脈内注入療法

（bronchial artcry infusion以下BAIと呼称）をお

こないその効果を検討した．

対象症例および方法

 1963年1月より1981年5月までの18年4ヵ月間｝こ国

立がんセンター病院泌尿器科では，115例の腎細胞癌

症例を経験しているがそのうちBAIを施行した9例

を対象としてその効果を検討した．BAIを施行した

症例は腎摘時すでに肺転移を有するか，まアこは腎摘後
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に肺転移をきたした症例である．男8例，女1例，年

齢は48歳から63歳までで平均53歳8ヵ月であった．摘

出腎の病理学的検査では，clear cell type 7例， dark

cell type 1例，1例は他院にて腎摘除術施行例のた

め不明である．

 BAIは左右いずれかの大腿動脈よりセルジンガー

法にて，KIFA（R．ED）カテーテル，またはそれに準

じたCOOKのカテーテルを気管支動脈内に挿入し，

気管支動脈造影をおこない転移巣への血流状態を観察

した後，制癌剤のone shot注入をおこなった．転移

巣は全例とも両肺野にわたっているため，左右の気管

支動脈内への薬剤注入を原則としたのが，カテーテル

挿入困難例があり，注入は1側のみにとどめた例もあ

った．

 1例は無骨転移も認められBAIと同時に助間動脈

内へも薬剤を注入した。

 9例に対し計31回のBAIを施行した．各症例毎の

注入回数は，1回から最高10回まででその注入間隔は

2ヵ月から5カ月である．

 注入薬剤はmitomycin C（MMC）が最も多く，

7例に対し19回用いた．その他， carbazilquinone

（CQ．）を3例に対し8回， nimustine hydrochloride

（ACNU）を1例に対し2回， adriamycin（ADM）を

2例に対し2回おこなった．

 1回注入量はMMCが10 mgから20 mg， Gqは

3から6mg， ACNUはIOO mg， ADMは20 mgか

ら40mgである． MMCは1mg｝こっき生食10cc

に溶解，1分間，10mlのスピードで注入した．他の

薬剤の注入法もMMGに準じた（Table 1）・

 BAIの効果判定を胸部X線写真｝こよる縮小率で検

討した．縮小率は薩瘍陰影の長短2軸を計測し，その

面積縮小率を計算した．腫瘍縮小効果の判定は，縮小

Z＄1 O 一19％を無効N．C．（nつchange），20～49％を有

効P．R．（partial rer・P⊃nse），50％以上を著効M・R・

（marked response）とした．なお，無効例には増悪例

も含めた．

Table 1． Drug used for BAI and no． of infusion
      o

Drug No． of lnfusion （No． of cases）

結 果

 著効例は症例3と4の2例であった．症例3はCQ

によるBAIを4回施行後，胸部レ線上腫瘍陰影は消

失しt．しかしその後，肝転移をきたし19ヵ月後に再

度，X線上に肺転移巣が出現し， ADMによるBAI

を施行したが，現在病巣は不変である．症例4は

MMCによるBAIを2回施行後，転移巣はX線上
消失した．消失後15ヵ月を経た現在，新たな転移巣出

現は認めていない．

 有効例は2例であった．そのうち症例1は49ヵ月間

に10回のBAIを施行しえた症例であるが， BAI 8回

目頃より新たに肝および骨転移出現し同時に肺転移巣

の増悪をみている．

 無効例は5例であった．症例2および6の2例は，

BAI施行時すでに肺以外の臓器転移も伴い全身状態

不良例であった（Table 2）．

 結局，9症例中4例（33．3％）に20％以上の縮小効

果をみた．大部分の症例中気管支動脈造影所見の特徴

としては，原発病巣と同じくhypervascularでtumor

stainを形成するものであった．その典型的な著効を

認めた症例4の左気管支動脈造影（Fig l）である．造

影剤による腫瘍の膿染像が認められる．有効例はすべ

てかかる症例であったが，血流の豊富な転移巣を持つ

症例にも無効例が認められている．一方転移巣へまっ

たく血流のみられない症例（Fig 2）もあり， BAIに

よる病巣への充分な薬剤到達の可能性が少ないと考え

られ，無効例であった．

 副作用の重篤なものはなく，注入時に胸部痛，咳漱

を認めた例があったが一過性であり，また全身投与時

にみられる造血器障害，消化器障害は認められなかっ

た．
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考 察

 1950年，KIOPPら4）は悪性腫瘍の治療にその支配動

脈を介しておこなう制癌剤の投与は，病巣部に高濃度

の薬剤を作用させることができ，少量の投与で大きな

制癌効果が期待できると報告している．肺わよび肺腫

瘍の主たる支配動脈は気管支動脈とされ5），事実，原発

性肺癌における気管支動脈造影所見では病巣部に多数

の不規則な新生血管の増生とtumor stainの形成をみ

る6）．肺癌の治療にこの気管支動脈を介しておこなう

局所動注法の有効性が報告されており7・8），今回われわ

れはこれを腎細胞癌の多発肺転移症例に応用したので

ある．この局所動注法を応用するの1乙は，腎癌に対して

制癌剤の全身投与においてはまったくと言ってよい程，
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No． Cases Sex Age Stage
Dosage

of Drug

Effect Prognosis

of B A I （month）
Remarks

lK．S． M 53皿MMC 10mg×4 P．R．49 alive
           CQ 6mgX3
           ACNU 100mgx2

           ADM

2 E，H． F 47 IV CQ

3Y．S． M 51皿CQ
           ADM

4 S．Y． M 51 rv MMC

5 T．U． M 48 rv MMC
           CQ

6 B．K， M 56 unknoun M M C

7 H，Y， M 54 IV MMC

8 NI． M 63 IV MMC

9 T．A． M 59 M MMC

20mgX1

6mgXl N．C． 2 dead

6mgX4 M．R． 38 alive
40mgX 1

10mgX5 M．R． 18 alive

16mgX3 N．C． 13 alive

8mgX1

20mgXl N．C． 9 dead

16mgX2 N．C． 4 alive

20mgX2 N．C． 4 dead

16mgX2 P．R． 3 alive

liver， bone metastasis

liver， lymphodes metastasis

liver metastasis

（disappearance of lung metastasis）

brain metastasis

bone metastasis

bone metastasis

M．R． marked response

P．R． pertial response

N．C． no change
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Fig． 1． Selective left bronchial arteriography

    of case 4． Note marked vascularity

    and formation of tumor stain．

有効例をみた経験がなく，有効な薬剤の見出されてい

ない現状9”12）での窮余の策からである．

 9例に対し19回のBAIを施行，4例に胸部X線所

見上異常影の20％以上の面積縮小をみた．有効例はい

ずれも選択的気管支動脈造影上，病巣部に多数の不規

Fig． 2． Selective right bronchial arteriography

    of case 6． lndicated lesions have poor

    vascularity．

則な血管の増生が認められ，tumor stainを形成し，

注入薬剤と腫瘍細胞との充分な接触状態が予想される．

しかし，気管支動脈が充分に分布しているにもかか

わらず無効例が存在していることから，腫瘍細胞の薬

剤感受性の問題を考えなければならない，今回われわ

れは，MMC， CQ， ACNU， ADMの4種の薬剤を使

用した． MMC使用例は有効例が多かった．今のと
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ごろ，薬剤選択の適切な方法はない現状であるが，他

の薬剤についても検討したい．

 ただ，進行癌にあっては転移病巣が肺だけに留まっ

ていることは稀であると考えられ，肺の病巣が消失し

たことが治療に結びつくとは言えない．したがって，

全身的投与によって有効な薬剤の必要性が痛感される

わけである．

 本法の副作用として尾形ら7）は，541回のBAIにお

いて薬剤によるものとして，食道気管支痩2例，食道

潰瘍1例，背部皮フの壊死2例嚥下痛の／例を，挿管操

作によるものとして脊髄障害｝こよる下肢の知覚および

運動障害，排尿障害が1例．一過性の下肢のシビレ感

3例，下肢冷感2例を認めたと報告している．薬剤に

よる副作用は初期のMMC 20 mgを生食水20 ccに

溶解し3分間で注入していた高濃度投与症例で，

MMC 20 mgを100 ccの生食水で溶解し10分間で

注入するようにしてからは発生をみず．また，挿管操

作による副作用も注意深いカテーテル操作によって予

防しうるとしており，その他，造血器，消化器系統な

どの全身的副作用は認めなかったと報告した．われわ

れの症例においても薬剤注入時に胸部痛，咳漱を認め

た例があったが一一ma性であり，造血器および消化器障

害も認められなかった．

 BAIは，薬剤の濃度，注入法を考慮すれば安全で

反復しておこないうる方法であると考えられる．

ま と め

 1）腎細胞癌の多発肺転移症例9例に対し19回の

BAIを施行した．

 2）使用薬剤はMMC， carbazilquinone， ACNU，

adriamycinの4種であった．

 3）投与法は10分～20分間のone shot動注法でお

こなった、

 4）選択的気管支造影所見の特徴として病巣への不

規則な血管の増生，tUlnor stainの形成をみる例が多

かった．             、

 5）胸部X線所見上9例月4例（33．3％）に異常影

の長径と短径の和の20％以上縮小を見た。そのうち1

例は異常陰影が消失した．

 6）副作用は重篤なものは認められなかった．

 7）本法は腎細胞癌の多発肺転移例に対し安全で繰

りかえしおこないうる有効な方法と言える．

 本論文の要旨は第45回日本泌尿器科学会・東部連合総会に

おいて発表した．
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