
肝動注化学療法が奏効した腎盂癌肝転移の 1例

小林 正雄1，木内 利郎1，木下 竜弥1

波多野浩士2，植田 知博1，井上 均1

高田 剛1，原 恒男1，山口 誓司3

1市立池田病院泌尿器科，2大阪大学大学院医学系研究科器官制御外科学（泌尿器科学）
3大阪府立急性期・総合医療センター泌尿器科

A CASE OF RENAL PELVIC CANCER WITH HEPATIC METASTASIS

WHERE HEPATIC ARTERIAL INFUSION CHEMOTHERAPY (HAIC)

PROVED EFFECTIVE : A CASE REPORT

Masao Kobayashi1, Toshiro Kinouchi1, Tatsuya Kinoshita1,

Hiroshi Hatano2, Tomohiro Ueda1, Hitoshi Inoue1,

Tsuyoshi Takada1, Tsuneo Hara1 and Seiji Yamaguchi3

1The Department of Urology, Ikeda City Hospital
2The Department of Urology, Osaka University Graduate School of Medicine

3The Department of Urology, Osaka General Medical Center

The patient was a 60 year-old male who first visited a doctor because of back pain on the right side in

May 2003. As a result of thorough examination, he was diagnosed with right renal pelvic cancer (cT4, N2,

M1), and was referred to our department for treatment. In spite of systemic chemotherapy and radiation

therapy in combination with cisplatinum on the primary tumor were performed from May 2003 to December

2005, the number and size of hepatic metastases increased. Consequently, considering hepatic metastasis as

the specific prognosis factor, the patient was given a total of 14 cycles of hepatic arterial infusion

chemotherapy (HAIC) from January to October 2006. As a result, the hepatic metastases completely

disappeared. Then HAIC was tentatively discontinued and the patient was followed up. However, as new

lung metastases were found by CT in March 2007, radiation therapy was performed on the lung metastases.

As hepatic metastasis was recognized again by CT in April 2007, HAIC was resumed and the patient was

given a total of 6 cycles starting from May 2007. During that period, two transurethral resection of bladder

tumor were performed against the recurrence within the bladder while transarterial embolization was

performed against the bleeding in the right kidney. The patient was regarded as a long-term survivor

surviving for about five years after his initial consultation.

(Hinyokika Kiyo 57 : 627-631, 2011)

Key words : Renal pelvic cancer, Hepatic metastasis, Hepatic arterial infusion chemotherapy (HAIC)

緒 言

転移を有する尿路上皮癌の予後は不良で，なかでも

肝転移を有する尿路上皮癌は化学療法の奏功率が低く

その予後はきわめて不良であるとされる1)．今回われ

われは右腎盂癌肝転移に対し肝動注化学療法を行い，

一時的ではあるものの肝転移巣が消失した症例を経験

したので報告する．

症 例

患者 : 60歳，男性

主訴 : 右背部痛

既往歴 : 42歳時に急性膵炎

家族歴 : 父―脳卒中，姉―乳癌

現病歴 : 2003年 5月上記主訴にて近医受診．腹部エ

コーにて肝臓に径 1 cm 大の腫瘍を指摘され前医消化

器内科紹介受診．HBs 抗原，HCV 抗体はいずれも陰

性であり，肝酵素上昇など原発性肝疾患を示唆する所

見を認めず肝細胞癌を含めた肝原発の腫瘍は否定的で

あると考えられた．また，腹部 CT で右腎に腎内を占

拠し周囲組織に浸潤する境界不明瞭な腫瘍と右腎動脈

周囲のリンパ節腫大および径 1 cm 大の肝腫瘍を認め

たため右腎腫瘍が原発巣と考えられ前医泌尿器科紹介

となった．DIP で右上部尿路はまったく造影されず

RP では右上腎杯∼右腎盂にかけて陰影欠損像を認め

た．右腎盂尿の細胞診は class V (moderate number of

clusters of degenerated malignant cells for suspected

urothelial carcinoma) であった．以上より右腎盂癌

(cT4，N2，M1) の診断となり精査加療目的で同月当

科紹介となった．
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Fig. 1. Abdominal CT shows that the right renal
relvic cancer protrudes beyond the kidney.

初診時現症 : 身長 160 cm，体重 57.0 kg．腹部は平

坦で圧痛を認めず．

検査所見 :

血算 : WBC 8,680/μl，RBC 431万/μl，Hb 12.9 g/

dl，HCT 39.0％，PLT 27.1万/μl．

血液生化学検査 : TP 6.5 g/dl，ALB 3.1 g/dl，T-

BIL 0.6 mg/dl，AST 18 IU/l，ALT 14 IU/l，ALP 324

IU/l，γ-GTP 77 IU/l，LDH 422 IU/l，Ca 4.6 mg/dl，

BUN 17 mg/dl，CRE 1. 27 mg/dl，Na 142 mEq/l，K

4.1 mEq/l，Cl 106 mEq/l，GLU 92 mg/dl，CRP 1.0

mg/dl．

尿検査 : 比重1.021，蛋白 (＋1），尿糖 (−），ウロ

ビリノーゲン (＋/−），ビリルビン (−），尿潜血

(＋3），尿中白血球 (＋1）．

腹部 CT (Fig. 1) にて径 7.8×7.5 cm 大の右腎盂癌

を認め，腫瘍は右腎門部から傍椎体，後腎傍腔に進展

していた．また傍大動脈領域の多発リンパ節転移およ

び径 1.2×1.2 cm 大の肝転移も認めた．まず MVAC

療法を 1サイクル施行したところ化学療法終了時には

主訴の右背部痛は消失した．しかし grade 4 の血小板

減少症，grade 3 の口内炎・悪心・食欲不振・倦怠感

などの有害事象 (CTCAE v 3.0) を認めたため継続を

中止，gemcitabine＋nedaplatin（以下 GC 療法変法と

略す）に化学療法を変更して計 6サイクル施行 (gem-

citabine 900 mg/m2，nedaplatin 60 mg/m2) したところ

PRとなった．そこで原発巣に対しcisplatin投与を併用

(20 mg/day ×10 days) した放射線治療（計 50 Gy) を

施行したが，原発巣は縮小したものの肝転移巣は増大

した（以上2003年 5月∼2004年 3月）．そこで GC 療

法変法 (gemcitabine 600 mg/m2，nedaplatin 50 mg/m2)

を 5 サイクル，paclitaxel＋nedaplatin (paclitaxel 170

mg/m2，nedaplatin 10 mg/m2) を用いた化学療法を 3

サイクル，GC 療法変法の nedaplatin を carboplatin に

変更 (gemcitabine 1, 000 mg/m2，carboplatin 300 mg/

m2) して 6サイクル施行したがいずれも PD となった
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Fig. 2. Abdominal CT shows enlargement of the
hepatic metastases.

（以上2004年 6月∼2005年12月）．この時点で肝転移巣

のみが著明な増大傾向を認め (Fig. 2），予後規定因子

は明らかに肝転移巣であると考えられたため2006年 1

月から gemcitabine＋ fluorouracil＋ pirarubicin hydro-

chloride を用いた肝動注化学療法を開始した．肝動注

は右高位大腿部に肝動注用ポートを留置して day 1 に

gemcitabine 1, 000 mg/body，pirarubicin hydrochloride

20 mg/body をそれぞれ30分かけて動注し，day 1∼5

に fluorouracil 1,500 mg/body をシュアフューザーで持

続動注した．肝動注化学療法を 2サイクル施行した後

の CT で新たな転移巣の出現を認めず，また，肝転移

巣の縮小を認めたため肝動注化学療法を継続して合計

14サイクル施行（2006年 1月∼同年10月）したところ

肝転移巣は完全に消失 (Fig. 3) したため肝動注化学療

法を一旦終了した．しかし2007年 3月の胸部 CT で左

肺下葉に径 31 mm 大と径 17 mm 大の肺転移を認めた

ため同月それらに対し定位放射線治療（計 48 Gy) を

施行した．また，2007年 4月の CT で新たに径 2 cm

大の肝転移を認めたため肝動注化学療法を再開し 3サ

イクル施行（2007年 5月∼同年10月）したが2007年10
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Fig. 3. Abdominal CT after 14 cycles of HAIC
shows that the hepatic metastases completely
disappeared.
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Fig. 4. Abdominal CT shows the growth of hepatic
metastases.

月の CT で肝転移巣は径 6 cm 大が 1個，径 2 cm 大

が 2個と増加・増大した．原発巣および肺・リンパ節

転移巣に変化は認めなかった．2007年 8月には膀胱内

再発に対し TURBT を施行，病理組織は urotherial

carcinoma，pT1，G2 であった．2007年11月には膀胱

タンポナーデとなり膀胱鏡で精査したところ右尿管口

から保存的加療が困難と思われる血尿を認めたため右

腎動脈に対し金属コイルを用いて TAE (transcatheter

arterial embolization) を施行して止血した．その後肝

動注化学療法を 2 サイクル（2007年12月∼2008年 2

月）施行したが2008年 2 月の CT では原発巣および

肺・リンパ節転移巣に変化は認めなかったものの肝転

移巣は著明に増加・増大した (Fig. 4）．2008年 3月に

は膀胱内再発に対し TURBT を施行（病理組織は

urotherial carcinoma，pTa，G2＞G3），同月肝動注化

学療法を 1サイクル施行した．この頃より食欲低下や

上腹部痛などの症状が出現したため肝動注化学療法を

中止し，緩和医療を中心に加療を行うも全身状態は

除々に悪化し2008年 5月癌死された．

考 察

腎盂尿管癌は診断時にすでに浸潤癌である症例が多

く，その予後は一般的に不良であるとされる2)．その

理由としては腎盂や尿管の壁は薄く容易に浸潤しやす

いこと，内腔の狭い管腔臓器であり画像診断が比較的

困難で診断までに時間がかかることなどが考えられ

る3)．本邦において以前は40％前後とされていた 5年

生存率4,5)も近年は60∼80％台2,6~9)とする報告が増加

し，治療の進歩による予後の改善傾向が示唆される．

しかしその発生頻度が低い10)こともありそれらの報

告は単一施設での手術施行症例に限って予後を検討し

ているものが多く，その症例数も少ないため転移を有

する腎盂尿管癌について十分な検討がなされていると

は言い難い．大規模な症例数で腎盂尿管癌について集

計を行ったものとしては Raman ら10)の報告があり，

彼らは SEER (The Surveillance，Epidemiology and End

Results) の database を用いて1973∼2005年の間に腎盂

尿管癌と診断された13,800症例を集計し，その疫学的

な特徴や生存率について報告している．それによると

全症例数のうち遠隔転移を有する腎盂尿管癌の頻度は

1973∼1984年が8.7％，1985∼1996年が8.0％，1997∼

2005年が9.2％で近年の診断技術の向上にもかかわら

ずこの30年でその頻度に有意な変化は認めず，その 3

年生存率は10％以下で予後はきわめて不良であると述

べている．現時点ではそのような腎盂尿管癌には

MVAC 療法や GC 療法といった全身化学療法が標準

的な治療と考えられるが初回化学療法施行後の進行・

再発症例に対するセカンドライン化学療法の regimen

は確立していない11)のが現状である．

本症例においても当初 MVAC 療法や GC 療法変法

などの全身化学療法や原発巣に対する放射線治療を

行ったが肝転移巣のみが増大傾向にあり予後規定因子

は明らかに肝転移巣であると考えられたため全身化学

療法を中止して肝動注化学療法を選択した．泌尿器系

腫瘍に対する動注化学療法としては膀胱癌に対する動

注化学療法が代表的で，なかでも局所浸潤性膀胱癌に

対する動注化学療法は比較的良好な治療成績が報告さ

れ局所制御に関しては全身化学療法と同等以上の効果

があるとされる12)．一方，本邦における尿路上皮癌

肝転移に対する肝動注化学療法の報告は少なく，われ

われが調べえた限り 8 例13~19)のみであった．津屋

ら13)の報告以外は MVAC 療法などの全身化学療法に

治療抵抗性の尿路上皮癌肝転移に対し救済化学療法と

して肝動注化学療法が施行されていた．使用された抗

癌剤の regimen は cisplatin＋methotrexate＋pirarubicin，

cisplatin＋fluorouracil，gemcitabine＋ carboplatin，gem-

citabine＋ carboplatin＋ docetaxel，cisplatin＋ epirubicin

hydrochloride，ciplatin 単剤（ラジオ波凝固療法併用），

gemcitabine＋cisplatin＋fluorouracil と様々であった．

板野ら18)は全身化学療法の救済化学療法として肝動

注化学療法を選択する場合，regimen の決定は前治療

で使用した抗癌剤の regimen と肝動注における安全性

を考慮することが重要であると述べている．本症例で

は，○1 一時的ではあるが GC 療法変法が有効であっ

たことより gemcitabine を，○2 我が国において転移性

肝癌に対し fluorouracil を base とした肝動注化学療法

が比較的多く施行されている20)ことから fluorouracil

を，○3副作用が強く 1サイクルで中止となったものの

MVAC 療法が有効であったことや，膀胱癌に対する

動注化学療法でその有効性が報告されている12)こと

から pirarubicin hydrochloride を regimen として選択し

一時的ではあるものの肝転移巣は完全に消失した．奥

村ら14)は MVAC 療法および paclitaxel＋gemcitabine＋

cisplatin を用いた全身化学療法に治療抵抗性の腎盂癌

小林，ほか : 腎盂癌・肝動注 629



肝転移に対し cisplatin＋fluorouracil を用いた肝動注化

学療法が奏功した症例を報告し，全身化学療法が無効

であっても肝転移については肝動注化学療法が有用な

こともあるため治療の選択肢として考慮すべきである

と述べている．一方，井上ら15)は評価対象病変が肝

転移のみであった尿路上皮癌肝転移の 2例に対し高い

局所効果をえる目的で gemcitabine＋carboplatin なら

びに gemcitabine＋carboplatin＋docetaxel による肝動注

化学療法をそれぞれ 1例ずつに施行し 1例で CR， 1

例で PR となったがその奏功期間は短かったと報告し

ている．また石井ら17)は膀胱全摘除術後の多発性肝

転移に対し cisplatin を用いた肝動注化学療法にラジオ

波凝固療法を併用し14カ月にわたり新たな肝転移巣は

出現しなかったが 2カ月後には他病巣の転移が出現し

たと報告し，局所治療としては有効でも延命治療とし

ては無効であると述べている．自験例を含め記載の

あったものでは肝転移巣に対する肝動注化学療法の奏

功期間は 5∼15カ月で局所に対する治療としては一時

的には有効であっても長期間の奏功は期待できないと

考えられた．一方，全身化学療法の奏功期間は GC

療法で9.6カ月，MVAC 療法で11.0カ月と報告21)さ

れており，肝動注化学療法ではそれらと比較して同等

もしくはそれ以上の奏功期間を得られた症例もあるこ

とから全身化学療法の継続が困難となった場合，治療

の選択肢の 1つとして考慮されるべきであると考えら

れた．

副作用については動注化学療法では全身副作用の軽

減が期待されるが，全身化学療法と比較して差がな

かったとする報告15)もある．また動注化学療法では

動脈内に高濃度の抗癌剤を直接投与するため支配領域

組織の壊死や神経障害などに注意する必要がある．本

症例における肝動注化学療法の有害事象について

CTCAE v 3.0 で評価したところ grade 2 のクレアチニ

ン値の上昇，grade 3 の好中球減少症および血小板減

少症，grade 4 のヘモグロビン値の減少を認め，それ

ぞれ G-CSF の投与や濃厚血小板および濃厚赤血球の

輸血を必要としたが全身化学療法と比較して大きな差

は認めなかった．一方，薬剤性肝障害や重症感染症は

認めず，悪心・嘔吐などの消化器症状は先行した全身

化学療法と比較して軽微で結果として多サイクル施行

可能であった．

尿路上皮癌肝転移に対し集学的治療が奏功した報告

としては安田ら1)の報告がある．彼らは尿管癌術後肝

転移の症例に対し GC 療法を維持化学療法とした経

皮的ラジオ波焼灼療法による集学的治療を行い肝転移

巣が消失したと報告し，尿路上皮癌肝転移は治癒がき

わめて困難であるため有効な治療手段を効果的に組み

合わせながら症状緩和と生命予後の延長を達成するこ

とが治療の目的であり，また，患者の QOL への影響

を最小限にとどめ低侵襲で奏功率の高い治療法を導入

することが重要であると述べている．本症例では全身

化学療法，肝動注化学療法のほかに原発巣・肺転移巣

に対し放射線治療，膀胱内再発に対し TURBT，右腎

出血に対し TAE といった比較的患者にとって低侵襲

な治療を病状に応じて施行し，結果として患者の

QOL に与える影響を最小限にとどめることができた

のではないかと考えている．肝動注化学療法を開始し

てから新たに肺転移巣が出現するまで 1年 3カ月，癌

死するまで約 2年 5カ月の期間があり，一時的ではあ

るものの肝動注化学療法が奏功したことが結果として

予後の延長に最も大きく寄与したと考えられた．

今回，本症例でわれわれが学びえたことは肝転移巣

を有する切除不能腎盂癌で全身化学療法の継続が困難

となった場合，肝転移巣が予後規定因子であれば肝動

注化学療法は救済化学療法として考慮されうるという

点である．しかしその regimen や投与方法，生存率の

改善に関する有用性については，報告例が少ないこと

もあり一定の見解がえられておらず今後症例の蓄積が

必要であると思われる．

結 語

初診時肝転移を有する切除不能の進行腎盂癌で最終

的に死の転帰を辿るも集学的治療により約 5年の長期

生存を得た症例を経験した．なかでも肝動注化学療法

が奏功したことが予後の延長に最も寄与したと考えら

れ，肝転移巣が予後規定因子の場合，肝動注化学療法

は救済化学療法として考慮されうると考えられた．

本論文の要旨は第58回日本泌尿器科学会中部総会において

報告した．
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