
Japanese Society of Pediatric Hematology/Oncology

NII-Electronic Library Service

Japanese 　Sooiety 　of 　Pediatrio 　Hematology ／Onoology

小 児が ん　eg　43 巻第 1号 ：37−42．2006

匯＝亘トー 一 一 一 一一 一一 一 一 一 一 一 一 一 一 ・ 一 ・ 一 一 一 一 ．一 一 一 ．一 ・一 ・

　　　　　　　　肺転移を伴 っ た （Stage　IV）

favorable　histologyの Wilms 腫瘍 ： 4 例 の 治療経験

　　　　Stage　IV　favorable　histology　Wilms　tumor

　　with 　pulmonary　metastasis ：F（）ur　cases 　report

　　　　　古 田　繁行
］」

， 漆原　直人
1）
，小 倉　　薫

1〕
，宮崎　栄治

D
，福本　弘二

D

　 森村　敏哉
D
，木村　朱里

n
，堀越　泰雄

2 ）

， 高嶋　能文
2 ）

，西尾 　信 博
2 ’

，奈良　妙美
2）

　　　　　 岡田　直樹
2 ’

，三 間屋純
・2 ）

，浜崎 　　豊
3）
，青木 　克彦

4 ’

，長谷川 史郎
1 ）

　Shigeyuki　FURUTA 　
1｝

，　 Naoto　URUSHIHARA ］｝

，
　 Kaoru 　OGURA 　

”）

，
　 Eiji　MIYAZAKI ］｝

Kouji　FUKUMOTO 　
D
，　 Toshiya　MORIMURA 　

i｝

，　 Shuri　KIMURA 　
D
，　 Yasuo 　HORIKOSHI 　

2｝

　 Yoshifumi　TAKASHIMA 　
z｝
，　 Nobuhiro 　NISHIO 　

2 〕
，　 Taemi 　NA ［RA 　

z
　
’
，　 Naoki 　OKADA 　

2｝

Junichi　MIMAYA 　
2 ）

，　 Minoru 　HAMAZAKI 　
： ’

，　 Katsuhiko　AOKI 　
” ｝

，　 Shiro　HASEGAWA 　
i ’

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 要　　旨

　 肺転移 を伴 う stage 　IVの Wilms 腫瘍で 予 後良好 と され る fav⊂）rable 　histology （以下

FH ）の 4 例 を経験 した，そ の 内，　 IVC 腫瘍栓 2 例，肝転移 1 例の 合併 も 見られ た．い ず

れ の 症例も病態が 異な り治療経過が 異な っ たが，治療は National　Wilms 　Tumor 　Study

（以下 NWTS ）も し くは lnternational　Society　c）f　Paedriatic　C）ncolc ）gy （以下 SIOP ）に 準 じ

た治療を行な っ た、 しかし初同治療に原発巣お よび転移巣 ともに放射線照射は行なわず，

術前化 学療法 も し くは原発巣摘 出後 の 化学療法に 対する転移巣の 反応 を観察した ，そ の

結果，3例で は転移巣 ・IVC 腫 瘍栓 ともに瘢痕 化 も し くは消 失 した．1例 は治 療終 r峙 に

肺転移巣が残存 し摘出術を行な っ た．再発は 1例で ，肺転移再発巣を摘出後に 放射線照射，．

化学療法 の 集 学的治 療を施行 した．4 例全例 が治療終了後 2 年 以上経 過 し完全寛解を維持

墜
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　Wilms 腫瘍の 治療成 績は NWTS ，　 SIOP の ス タ

ディ
ーによ り著 し く向上 し，近年は 治療の 軽減 に

赴きが 置かれ て い る．な かで も予後良好 とされ る

FH で あれ ば，遠 隔転移 を伴 う stage 　lVで あ っ て

も 4 年生存率は 70−80％ と非常 に良好な成績で あ

る．そ こ で NWTS 皿 か らは ，　FH には治療 の 軽減，

治療期間 の短縮，放射 線照射の 省略 もし くは減 量

な どが 試み られ て い る
I」．3

．当院で 経験 し た FII／
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初診時 CT （非 造影） 化学療法 4 コ ース 後 CT （造影）

図 1．症例 1 の 画 像

　　 左巨大腎腫瘍を認 め，腫瘍内部は 不均
・
で low 〜high　densi！y が 混在 して い

　　 た．多発肝転移巣，下大静脈腫瘍栓も認め た．化学療法開始後 4 コ ー
ス で 原

　　 発巣，転移 巣と も 縮小． ド大静脈 も 開通 を 認め た．（→ ：下大静脈腫瘍栓）

stage 　“
」
の 4 例 も予後 良好で ，初 ［・1治 療に原発巣

および転移 巣 と もに放射線照射 は施 行 しなか っ た

が全例生存が得 られ て い る，こ れ ら 4 例 の 治療経

過 を 中心 に報告 す る．

症 　 　例

症例 1 二 6 歳 8 ヶ 月，男児 ．主訴 は心 窩部痛，腹

部腫瘤．巨大な左腎腫瘍と肺転移，肝多発転移巣

と IVC 腫 瘍栓 を認 め た （図 ／），原 発巣 が 巨大で ，

か つ IVC 腫瘍栓を認め た こ と か ら，　 SIOP の 治療

方劃に 準じ術前化学療法を行 っ た．また多発遠隔

転移を認め る こ とか ら悪性度が 高い と判断 し，化

学療法は よ り強力な Children
’
s 　Cancer 　and 　Leu −

kemia 　 Study 　 Group −Soft　 Tissue　 SarcOrlユa

（CCLSG −STS ）プ ロ ト コ
ール （A ：VCR 　1．5mg ／m1 ，

ACD 　O．9mg ／m2 ／d　x　 2，　CPM 　800mg ／1n ヲd × 2，

THADR 　40mg ／m2 ，　 B ； VCR1 。5mg ／m2 ，　 ACD

O．9mg ／m2 ／d　× 　2，　IFO　3000ing ／ni2fd 　×　3，　 C ；

CDDP 　20mg ／m2 ／d × 5，　ACD 　O．31ng／m2 〆d　X 　5＞

を選択 した． 4 コ
ー

ス終了後，肺転移 巣は 消失 し

た が，原発巣，IVC 腫瘍栓お よ び肝転移巣は縮小

した も の の 残存 し （図 D ，左 腎原発巣摘出術を行

な っ た．病理組織は殆どが変性壊死組織で あ っ た

が，
一

部 に紡錘形または 円形で ク ロ マ チ ン に 富む

異型細胞が認め られ nephroblastoma と診断した．

術 後も術前同様 CCLSG −STS プ ロ ト コ
ール を 10

コ
ー

ス 継 続 し，肝転移巣と IVC 腫瘍栓は画像上残

存 して い る も の の 増大傾 向や 造影効果な く，Ga

シ ン チ の 取 り込み もな い こ とか ら viability はな

しと判断 して 治療終了 と した ．本症例は超大量化

学療法 ＋ 幹細胞移植 も考慮して い たが，化学療法

の 反 応が 良好 で あ っ た こ とと，腎摘 出後，腎機能

の 悪 化が あ っ た こ とか ら施行 しなか っ た．治療開

始後 10 年 10 ヶ 月経過す るが，無病生存中で あ る．

症例 2 ： 1歳 9 ヶ 月，男児．主訴 は 肉眼 的血 尿 T

腹部腫瘤．右腎腫瘍 と両側肺転移を認 めた （図 2−

a ）．こ の 症例 は原 発 巣 が 切 除可 能 で あ っ た こ と

か ら　
・期的に右腎摘出術 （腫瘍重量 ：657g ） を

施行 した，病理組織は Rellal　blasternal　tisslleが

卞体で ，散在性 に 上 皮成分が混在し，問質は少量

（38 ）
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図 2 − a ，肺 転 移 巣 （非 造影 CT ）

　　　右肺 S2，6，8 に 1 個つ つ ，左 肺 S4 あ る い は 8 に 1 個 の 肺 転 移 巣 を 認 め た．

図 2 − b ．病理組織 （11ephr りblasti⊂：type．）

図 2．症例 2 の 画像と病理組織

矯

図 3 ，症 例 2 の 再 発 時 CT

　　　初 回 治 療終了9 ク
．
月後，初診時認 め て い た肺転移巣 と一

致 し た 部位 に 再発 した，

で nephroblastic 　type で あ っ た （図 2−b）．腫瘍の

被膜下浸潤が み られ た が，被膜外 へ の 浸潤は な

か っ た．しか し腫瘍内，腎実質内，お よび 腎門部

付近 の 大きな 静脈内へ の 腫瘍浸潤を認めた．術後，

Japan　Wilms 　Tulnor 　Study （以下 JWjTS ） DD −

4A 　 regimen （A ； ACD 　 O．045mg ／kg，　 V ： VCR

O、05mg ／kg，　 V2 ： VCR 　 O．067mg ／  ，　 D 　1： ADR

⊥．5mg ／kg，　D2 ；ADR 　1，01ng／  ）を 開始 した。治

療開始後 24 週で 肺転移巣は画像上わ ずか に残存

す る も の の ，増大傾向はな い た め瘢痕化組 織と判

断 し治療終了し経過観察 と した ．しか し術後 2 年

6 ヶ 月経過 して初回認 め て い た 右肺転移巣とほぼ

一一
致 して再発が確認 され た （図 3）．右肺部分切除

施行後，全 肺照 射 12Gy ，　 JWiTS　I　regimen （V ：

VCR 　 O．05mg ／kg ，
　 Vl ： VCR 　 O．067mg ／kg，　 C1 ：

CPM 　14．7mg ／kg × 3days ，　Cl ：CPM 　14．7mg ／kg

× 5dtays，　D 　l：Adriamycin 　1，5mg ／  ，　E2 ：VP 　16

3．3mg ／kg 　x 　5day ）の 集学的治療を行な っ た．肺

転移巣 の 病理組織 は腺管構造 と fibroblast増生か

らな る 線維性間質成分か らな り，上皮成分は分化

（39 ）
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初診時 CT （造影） 化学療法 8週後 CT （造影 ）

図 4 ．症例 4 の 画 像

　　 左巨大腎腫瘍 と右肺 S6 に 巨 大 な 転移巣を 認め た．

　 　 し た が ，腎 腫 瘍 の 化 学 療 法 で の 反 応 は 乏 しか っ た．

化学療法後 で 転移巣 は 縮小

図 5 ．症 例 4 の 病 埋 組 織像

　　 腎 腫 瘍 組 織 の 大 部 分は 横紋 筋 線維，線維性組織

　　 か らな り，血管 腔 に 突 帛 し た 病 変 内 に は 筋 線 維．

　　 myob ］ast を 認 め FRN と診断 し た．

した腺上皮様で あ っ た．現在，肺再発 巣摘 出後 2

年 4 ヶ 月経過 し たが再発は認めず，無病牛存 中で

ある．

症例 3 ： 3 歳，女児．主訴 は右上 腹部腫瘤．右腎

腫瘍 と 両 側多発肺転移，IVC 腫瘍 栓を認め た．

IVC 腫瘍栓 を認めた こ とか ら，　 SIOP に 準 じ術 前

化学療法 （SIOP 　pre 　c）p　stage 　I 〜皿 ：V ：VCR 　1．

5mg ／m2 ，　 A ：ACD 　15 μ g ／kg × 3d）を 4 週 間施行

した，そ の 結果，肺転移巣は 消失，IVC 腫瘍栓 と

原発巣 も縮 小 し，右腎原発巣を全摘出した （重量 ：

260g ）．手術時，　 IVC 腫瘍栓は消失して い たが，

腎 静脈 内に は腫瘍栓が残存し組織学的に も僅か に

viable 　cell が確認された．摘出 した原発巣で は ，

腫瘍 の 半 分が 壊死組織にな っ て い た が ，残 り半分

は viable な 腫瘍組 織で ．　 blastelnal　cell が 集族し

て 増殖 して い る部分 と E皮性，管状構造，糸球体

構造 を示 す部位，横紋筋組織や軟骨組織な ど問葉

系 成 分 の 増 殖 が 認 め ら れ る 部 位 な ど 多彩 で

nephrOblastoma ，complex 型 と診 断 され た．術後

化学療法は sloP に準じた SloP　post 　op （vl ：vcR

1．Omg ／1ゴ ，　 Al ：ACD 　10μg／kg 　x 　sd，　 D ：THADR

33．3mg ／m2 ）を行な い，合計 21 週施行 し治療を終

了した．現在．5 年 2 ヶ 月経過 したが無病生存 中

で あ る ．

症例 4 ： 2 歳 10 ヶ 月，男 児，主 訴 は腹部腫 瘤．

巨大な 左 腎腫瘍と 右胸腔を大き く占拠す る巨大な

肺転移を認め た （図 4）．腎腫瘍 の
一期的摘出は困

難で ，腎腫瘍 牛検を行な っ た．腫瘍組織の 大部分

（40 ）
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表 1FH ／ stagelV 症 例 の 内 訳

症 例 　年代　　年齢　　　転移巣 化 学療法 放射線照射 手術 転帰　 再 発

　　 　 　 　 　　 　 　 　 肺

119946 歳 8 ク
．
月 肝

　　 　 　 　 　　 　 IVC 腫瘍栓

2　 1999

3　 2000 　3 歳

術前 ・術後 CCLSG −sTs 　　なし　 左腎滴出 （不完 全 ）

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 術 後 JWiTS − DD4A
1歳 9 ヶ 月　 両肺多発
　　　　　　　　　　 JWiTS − 1　（再発）

　　 　 　 　 　　 　 　 　 　　 術 前 SIOP

　　 　 　 　 　肺　　　　　vCR 十 ActD ： 4W

　　 　 　 IVC腫瘍栓　　　　術後 SIOP

　 　 　 　 　 　 　 　 　 VCR 十 ActD 十 THP − ADR

　 　　 　 　 　 　　 　 両肺多発
420032 歳 10b 月
　 　　 　 　 　 　　 　 　 縦隔

術前
・
術後 JWiTS − EE4A

な し（初回）   右腎摘出

12G 》＜再発）  右肺部分 切 除

な し　　左 腎 摘出

生 　 　な し

　 　 あ り
生
　 E市（2〔）〔〕2）

牛　 　な し

　 　 　   腫瘍生検

な し　   左腎摘出＋ 縦隔腫瘍 生 検　 生 　 な し

　　　   右肺中稟＋ 上・
下葉部分切除

は 豊富な 横紋筋線維 と線維性組織か ら な り，上皮

成分が混在 して い た，また血管内 へ の浸潤傾向が

見 られ，血管 腔 に突 出した 病変 内に は 筋線維，

my ⊂）blastを認め ，　 FRN と診断した （図 5）．化学

療法 は JWiTS 　DD −4A 　regimen （A ：ACD 　O．045

mg ／  ，　V ：VCR 　O．05mg ／kg，　C；CPM 　1451ng／kg

× 3day ＄ D ：ADR 　1．5nig／kg） を開始．肺転 移 巣

は縮小 し，呼吸状態は 軽快したが ，原発腎腫瘍 の

治 療効果 は 乏し く．化学療 法開始 8 週後に左腎原

発巣全摘出術 を施行 （腫 瘍 重量 ：560g ）．術後

も化学療法を継続したが肺転移巣は 縮小せ ず （図

4），FRN は腫瘍全摘 出で きた か 否かで そ の 予後

に影響するた め，治療開始後 20 週 に 右肺 中葉切

除，上 葉 ・下葉部分切 除術 を施行 した ．肺転移組

織 の 大
’
トは線維性組織か らな り，ご く少量の 分化

した 上 皮成分が散 見され た．blastema成分や 未

熟上皮成分は認め られ なか っ たが，
一部に 横紋筋

芽細胞 の集簇 巣が存 在した．術後，化学療法は施

行せず 2年 2 ヶ 月経過する が再発は み られな い ．

考 　 　察

　今 回報告した FH ／stage 　rVの 4 例を表 1 に示す，

病 理 組 織 は，nephroblastic 　type　 3 例，　 fetal

rhabdc ）myomatous 　llephrc ）blastoma（以下 FRN ）

　 1例 で あ っ た．治療はそ れぞれ病態に あわ せ て

施 行 し たが，基本は NWTS も し くは SIOP に準 じ

た治療で あ る． IVC 腫瘍栓を認め た症例 1，3 は，

SIOP に準じた術前化学療法 を選択した．症例 2，

4 で は NWTS を基に した治療を選択 し，症例 2 で

は，　
・
期的に原発巣摘出を 行な っ た後に術後化 学

療法を施行 した．症例 4 では ，原発巣 の 　期 的 摘

出不 口∫能 と判断し生検を行な っ た後に化学療法 を

施行 した．放射線照射に関して は，Wilms 腫瘍は

化学療法が 奏 効す る 腫瘍 の
一一

つ で ，そ の 転移巣 の

多 くは放射線照射な しで通常 の 多剤併用 療法で 消

失可能 と考 え られ て い る
’15t ／

，そ こ で 我々 は ，放

射線照射の 晩期合 併症 で あ る放射性肺炎 （拘束性

換気障害），成 長障害 （側弯，胸郭変形，乳房発

育不 全），t 次癌 な どの 発症や
7’S
，照射時に化学療

法の減量 を余儀な くされ る こ とを考慮 して ，初回

治療お い て過剰 な治療を避け る べ く原発巣および

転移巣と もに照射 をせず に，術前化学療法 もし く

は 生検 ・原発巣摘出後 の 化学療法に対す る転移巣

の 反応 を慎重に観察 し た，また，腹部局所照射に

っ い て も腎腫瘍の 病期，年齢に従 っ て 行な う こ と

が 推奨 され て い る が省略した．

　そ の 結果 ，肺転移以外 に IVc 腫瘍栓や 肝転移 を

認 め SIOP に 準 じた術前化学療法を行 な っ た症例

L3 の 2 例で は，肺転移巣は 消失 し再発 を認めて

い な い ．しか し症例 1 で は，原発巣摘出後 も肝転

移 巣と IVC 腫瘍栓 が残 存 した ため，術後の 強力な

化学療法が 艮期間とな り腎機能障害を惹起 し，当
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初予定 し て い た幹細胞移植治療 も断念 せ ざ るを得

なか っ た．そ の 後再発は な く，また化学療法の 反

応性 も比較的良好 で あ っ た こ とか ら，NWTS や

SIOP の 標準化学療法 に 留め る こ とで腎 機能 障害

を回避で きた可能性が あっ た とも考え られ る．肺

転移の み を認め NWTS の 治療方針 に準 じた症 例

2，4 で は，症例 2 で 肺転移再発 し，FRN の 症 例

4 は 化学 療 法終了時肺転移巣が 残存 し た．症 例 4

は，化学療法終 ∫後，肺残存腫瘍全摘出術を行な

い CR とな っ た．　 FRN の 場合，化学療法後に残存

す る腫瘍 の 大部分は線維性組織で ，こ れ以 上 の化

学療法や放射線照 射の 効果は 期待で きな い．また

FRN で は ，腫 瘍 全摘 出 の 有無で 予後が 左右 され

るた め， こ れ まで の 報告 同様に残存腫瘍は外科的

摘出術を行な うべ きで あ る．症例 2 で は．初回治

療終了後 2 年経過 し肺転移巣で 再発した．幸 い集

学的治療 を行な い CR とな っ た が ，問題は 治療終

了時の 画像で 肺に瘢痕組 織 を認 め た こ と で あ る，

結果的に 同 じ部位か ら再発したこ とか ら，外科的

に 切除し病理診断が必 要で あ っ た と反省して い る．

　我々 は現在 の と こ ろ　  初回化学療 法 で 肺転移

巣が消失すれば全肺照 射はお こ なわ な い 　  治療

後に 瘢痕組織が画 像上 確認 で き る場含には，外科

的 切除を 行い viability の確認す る　  化学療法

中に も関わ らず不変 〜 増加 ・増大傾向に あれ ば ，

化学療法の 変更，放射線照射や外科的切 除 を考慮

す る　  再発例に 関し て は照 射も含め集学的治療

を行な う，とい う方針を考えて い る．また，腹部

局所 照射に つ い て も 省略 し 再 発は み られ て い な い ．

現在，4 例全例が 治療終 了後 2 年以上経過し，完

全寛解を維持 して い る ．FH ／stage 　lVの 肺転移巣

に対する全肺照射の 必要性に関 して は今後 の 検討

課題で あ る．
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