
日消外会誌 23(5)t l168～ 1172,1990年

肝細胞癌の肝静脈内腫瘍栓に対するlipiodOl併用

動注化学塞栓療法の効果

―肝切除例 2例 の検討―

大阪府立成人病センター外科
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今回われわれは,肝 静脈内腫瘍栓を有する肝細胞癌 2症 例に対し,術 前に経動脈的 hpiod01 trans‐

catheter arterial chemoembolizatiOn(LPD‐TAE)を 施行し,切 除標本にてその効果を組織学的に

検討した。その結果,症例 1においては LPD‐TAEは 著効を奏し,腫瘍栓は完全壊死に陥っていたが,

症例 2で は大部分においてviable(腫瘍細胞が生存可能でかつ増殖 しうると判断される状態)で あっ

た。両者の差は以下の点であった。1.組 織像において症9111は比較的分化度が高く,充 実性に増殖 し

ていたのに対 し,症 例 2で は異型度が強 く,豊 富な血洞 (類洞様血液控)を 有していた。2.血 管造影

像では,症 例 2に おいてのみ thread and streaks signが認められた。以上より,血 管造P//時,thread

and streaks signが存在すれば,LPD‐TAEの 効果が低いこともあ りうるので,治 療効果を推測する

際に考慮すべきであると考えられた。
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はじめに

われわれは,肝 細胞癌 (HCC)に 対する治療法とし

て,lipiodol(LPD)と adriamycin(ADM)の 懸濁液

を動注後,gelfoamに よる基栓を併用する方法1),さら

には LPDと cisplatin(CDDP),gelfoamを 用いた動

注化学塞栓療法 (リピオ ドール,シ スプラチンサン ド

ウイッチ療法)を 行ってきたりめ.そ の結果,切 除後再

発の原因であると同時に LPDを 併用 しない動注塞栓

療法 (TAE)で は無効 とされていた,小 肝内転移巣や

門脈内腫瘍栓に対 しても効果を認めてきたことを報告

してきたりφ.
一方,HCCに おいて肝静脈内腫瘍栓を認めることは

比較的まれで,特 に,肝 切除の対象となる症例でこれ

を認めることは極めて少ない.し たがって,LPDを 併

用 した TAE(LPD‐ TAE)の 肝静脈内腫瘍栓に対する

効果を組織学的に検討しえた報告は見あたらない。
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今回われわれは,LPD‐TAE施 行後肝切除を行った

症例の中で,右 肝静脈内に腫瘍栓を伴っていた症4/1を

2例 経験 した。これら2症例について,肝 静脈内腫瘍

栓に対するLPD‐TAEの 制癌効果を組織学的に検討

した。

症 例 1

患者 153歳,女 性.

主訴 :右季肋部痛.

家族歴 :妹に慢性肝疾患あ り.

既往歴 !25歳,子 宮外妊娠手術.51歳 ,肝 機能障害

を指摘された。輸血歴 (―).

現病歴 :昭和58年 9月 右季肋部痛が出現したため他

院 受 診 し, 血 液 検 査 を施 行 した と ころ血 清 α‐

fetoprotein(AFP)値の上昇が発見され,精 査 目的に

て当科紹介となった。

現症 :腹部平坦,軟 ,肝 ・牌触知せず,腫 瘤 ・腹水

認めず,静 脈怒張 ・くも状血管腫 ・手掌紅班いずれも

認めず.

血液検査成績 :HBs抗 原陽性,HBe抗 原陰性であ
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り, GOT 82u/′ , GPT 62u/′ , Alb 3.3g/dl, TBO.5

mg/dl,ヘ パプラスチンテス ト68%,ICG15分 値26.6%

と肝機能障害が認め られた。また,血 清 AFP値 は

33,519ng/mlと著明な上昇を呈していた。

超音波検査,computed tomography(CT)検 査 :

超音波検査では,肝 右葉内に高エコー域 と低エコー域

が不均一に混在 し,びまん性に広がっていた。CT検 査

では,肝右葉全体に低吸収域が広がっており,enhance

後は多発小結節性の低吸収域が明瞭 となった。多発小

結節性の HCCが 想像された。

血管造影検査 :総肝動脈での造影で,右 実上部に境

界不明瞭な腫瘍濃染像 と,そ の周囲に多数の娘結節を

認めた。また,上 腸間膜動脈性門脈造影では,前 上区

と後上区の問脈枝は造影されなかった。以上より,右

葉内に多発性の娘結節を伴 う塊状型の HCCと 診断

し,昭 和58年11月16日,ADM 30mg,LPD 20ml,

Celfoamに て LPD‐TAEを 施行した。

術前経過 tTAE後 1か 月日の LPD‐CTに て右葉全

域に LPDの 集積 した結節を多数認めた。 2か 月目の

昭和59年 1月 17日に再び肝動脈造影を施行 した とこ

ろ,LPD集 積像はかなり縮小するも,右 葉内へ新たな

腫瘍陰影 が認め られたため,再 度固有肝動脈 よ り

ADM 20mg,LPD 10mgを 注入した.そ の直後より胃

漬瘍の発症による消化管出血が起 こったが,保 存的療

法により治癒 した.初 回 TAE後 4か 月日の CTお よ
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び血管造影にて,左 葉内に明らかな腫瘍陰影を認めな

かったため,昭 和59年 3月 22日,肝 右葉切除術の予定

で開腹 した。

手術所見 :肝は表面顆粒状で肝硬変像を呈 し,右 葉

の委縮を認めた。S8か らS7にかけて境界不鮮明な腫瘍

が存在 し,一 部横隔膜 と癒着していた。主腫瘍周囲に

多数の転移巣を認め, さらに肝外側区域にも小転移巣

を 1個認めた。左葉側にも転移巣が認められたことか

ら根治性はなかったが,肝 右葉切除と,S3の 部分切除

を施行した。

切除標本 :切除肝は430g,主腫瘍は9.5×5.Ocmで ,

多結節が融合した像を示し,大 小の転移巣が右美ほぼ

全域に認められた (Fig.lA).肉 眼的には大部分の腫

瘍結節は黄色脂肪変性し,壊 死に陥っていると判断さ

れた.な お,右 肝静脈には腫瘍栓が形成されていた。

Fig.lBは 固定標本の軟線像である。腫瘍結節に一致

して,LPDが 集積している.ま た,肝 静脈内腫瘍栓の

部分にも,LPDが 集積している。

組織像 :大部分の腫瘍結節は,壊死に陥っているが,

一部で viableな部分が認められ,こ の部位において

は,腫 瘍結節は被膜を形成し,充 実性の増殖を呈して

いる。そして,腫 瘍巣間の間隙,つ まり類洞様の血液

腔 (以下血洞)は ,ほ とんど認められなかった。個々

の腫瘍細胞は比較的よくそろっていて,細 胞質は淡染

し,中等度の核果型 とN/C比 を有してお り,Edmond・

Fig. 1 Macroscopic appearance (A, C) and soft X-ray photograph (B' D), in case

1 (A, B) and 2 (C, D). Arrows show tumor embolus in the right hepatic vein'

Lipiodol is deposited in all areas of it in case 1 (B), but partial in case 2 (D)'
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Fig. 2 Microscopic findings in case I (A) and 2 (B).
Tumor embolus in the right hepatic vein (TE) is
completely necrosed in case 1 but most parts is
viable in case 2 (HE, x 10). Solid type &lmondson
grade II hepatocellular carcinoma is seen in
daughter nodules in case I and sinusoidal type
Eclmondson grade III hepatocellular carcinoma in
tumor embolus and daughter nodules in case 2
(HE. x200 )

son II型の肝細胞癌であった。肝静脈内腫瘍栓の部分

は完全壊死に陥ってお り,viableな腫瘍細胞は認めら

れなかった (Fig.2A).

症 例 2

患者 :46歳,男 性.

主訴 !右季肋部痛.

家族歴 t母,兄 が肝癌にて死亡.姉 が肝硬変にて死

ェニ= .

既往歴 :特記すべきことなし.輸 血歴 (一).

現病歴 :昭和61年 4月 右季肋部痛が出現し,他 院に

て精査を行ったところ,肝 細胞痛 と診断され, 5月 9

日LPD‐TAEを 施行 した。手術 目的にて当科紹介 と

なった。

現症 :腹部 。平坦,軟 ,腹 水なし,肝 ,正中～右季

肋部にかけ 1横指触知す,弾 性,硬 で同部に圧痛あり,

静脈怒張, くも状血管腫認めず,手 掌紅斑あり。

入院時検査成績 :HBs抗 原陽性,HBs抗 体陰性,

HBe抗 原陰性,HBe抗 体陽性であったが,GOT 39u/

ブ,CPT 35u/′ ,TB O.6mg/dl, プ ロトロンビン時間

97%,ヘ パプラスチン時間83%,ICG 15分 値8.2%と 肝

機能検査はすべて正常範囲内であった。また,血 清

AFP値 は54ng/mlと ,や や高値を呈 していた。

超音波検査,CT検 査 :超音波検査では,肝右葉後区

を中心に,7cm径 で低エコー域の腫瘍像が認められ,

内部構造はモザイク状であった。なお腫瘍から連続性
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に下大静脈に向かって右肝静脈内に腫瘍栓が認められ

た,CT検 査でも超音波検査 と同様に,肝右葉後区から

連続性に右肝静脈に一致 して space occupyillg lesiOn

(SOL)が 認められ,造影剤によって同部は enhanceを

受けた。エコー,CTか らは,右 肝静脈内腫瘍栓を伴 う

塊状型の肝細胞癌が疑われた.

血管造影検査 :固有肝動脈における造影では,右 肝

動脈のほば全域に巨大なhypervascularな腫瘍濃染

像が認められ,同 時に,腫 瘍から下大静脈に向かって

延びるthread and streaks signも認められた (Fig.

3A).門 脈相では,右 の門脈が圧排 されているが,明 ら

かな欠損像は認められなかった。 したがって,右 肝静

脈内腫瘍栓を伴 う塊状型の肝細胞癌 と診断し,血 管造

影施行時の昭和61年 5月 9日 に ADM 30mg,LPD 30

ml,Spongelに て LPD‐TAEを 施行 した。

Fig.3Bは ,TAE施 行後27日目の LPD‐CTで ある

が,腫 瘍 と右肝静脈内腫瘍栓に一致 して LPDが 集積

していた。その後,次第に血清 AFP値 の上昇を認める

ようになり,TAE施 行後41日目には54ng/ml,同 52日

目には217ng/mlと なった。同52日目に LPD‐CTを 施

行 したところ,腫 瘍栓の内部 と下大静脈側に新たに

LPDの 抜 けた低 吸収域の出現が認め られた (Fig.

3C)。また,同 51日目,突 然左側の胸痛が生じ,胸 部 X

線像にて,肺 梗塞 と診断された。喀疾細胞診にて肝細

胞癌 と思われる腫瘍細胞が認められたことから,肝 静

脈内腫瘍栓から飛んだ腫瘍細胞による肺梗塞 と思われ

た。肺転移があるため根治性は望みがたかったが,新

たな肺梗塞の発生を防 ぐため,肝 右葉切除術 と肝静脈

内腫瘍栓摘出術の予定にて昭和61年 7月 22日手術を施

行 した。

手術所見 :肝は平滑,軟 で,肉 眼上肝硬変は認めら

れなかった。肝右業上部に巨大な腫瘍 と,そ の周囲に

多数の娘結節を認め,一 部は横隔膜に直接浸潤 してい

た。そのため,肝 右葉切除と横隔膜の合併切除術を施

行した。なお,右 肝静脈内には,腫 瘍栓が存在 してい

たが,下 大静脈内には進展していなかった。

切除標本 :切除肝は860gで,主 腫瘍は8.0×7.5cm

であった。ng.lCは ,固 定標本の害J面像(横断面)で

あるが,主 腫瘍は軟化し,海 綿状で壊死に陥っている

と思われた。 し かし,周 囲には多数の娘結節が認めら

れ, この部分は充実性の腫瘍で,viableと思われた。

また,右 肝静脈内には,腫 瘍栓が認められ, この腫瘍

栓の主腫瘍側 と,下 大静脈側は軟化壊死に陥っていた

が,残 りの大部分は viableと思われた.ng.lDは 割
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Fig. 3 Angiographic appearance shows hypervas'

cular tumor stain in the area of right hepatic

artery. Especially, thread and streaks sign
(arrow) is recognized in case 2 (A). Computed

tomograptiy is performed 27 days (B) and 52 days
(C) after transcatheter arterial chemo'

embolization in case 2. New low density areas

are appeared (C, arrows ).

面標本の軟線像であるが,主腫瘍と肝静脈内腫瘍栓の,

壊死に陥っている部分にLPDの 集積が認められた。

組織像 :主腫瘍は,完 全壊死に陥っているが,周 囲

には,多 数の娘結節と門脈内腫瘍栓が認められ, この

部分はviableであった。娘結節は被膜に乏しく,浸潤

性に発育している。個々の厚瘍細胞は果型性が強く,

核の大きさも不同で,N/C比 は増大し,Ciant cellも

認められ,Edmondson IH型の肝細胞癌であった(Fig.

2B),腫瘍栓を取 り函んで,筋層構造を有する静脈壁が

みられ, これが肝静脈内腫瘍栓であると確認された。

この腫瘍栓は,主 腫瘍側と,下 大静脈側の両端の部分

が壊死に陥っているものの,その間の部分はviableで

あり,娘結節の部分と同じEdmondson III型の肝細胞

癌であった。腫瘍栓および娘結節ともに腫瘍は非常に

豊富に血洞を有していた.非 癌部肝組織は,線 維化を

伴っていたものの,肝 硬変は認められなかった。
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考  察

HCCに 対するLPD,TAEの 効果は,門 脈内腫瘍栓

と肝静脈内腫瘍栓に対 しては,無 効であるとする報告

が多いつ。しかし,門 脈内腫瘍栓に対 しては,経 動脈的

LPD"TAEが 有効であった症例 も報告されているもの

のい,肝静脈内腫瘍栓に対しては,実際にその効果を組

織学的に検討しえた報告はほとんどみられず,まして,

それが有効であった症例は皆無に等 しい。今回われわ

れは,肝 静脈内腫瘍栓を有する2症 例に対し,経 動脈

的に LPD‐TAEを 施行し,摘 出標本にてその効果を組

織学的に検討した。その結果,症 例 1に おいて LPD‐

TAEは 著効を呈し,腫 瘍栓は完全壊死に陥っていた.

一般には,肝 静脈内腫瘍栓は門脈内腫瘍栓 と同様,大

部分は動脈血によって供血されるとされている。～ゆ.

したがって,経動脈的に施行するLPD‐TAEも その効

果が期待されるが,実 際に効果が認められることは少

ない。以下,こ のような肝静脈内腫瘍栓に対するTAE

の効果に及ぼす腫瘍側の因子に関して,検討を行った。

まず,組 織像においては症例 1は異型度が弱 く,大 部

分が Edmondson II型の細胞集団からなるが,症 例 2

は果型度が強 く,大 部分が Edmondson III型の細胞集

団からなっていた。また腫瘍構築において,症 例 1で

は血洞はほとんど有さないのに対し,症 例 2で は非常

に豊富な血洞を有 していた。肝静脈内腫瘍栓に対する

効果がこれら組織学的な差によるものかどうかは, さ

らに症例の積み重ねが必要 と思われる。次に血管造影

上の差は,肝 静脈内腫瘍栓が thread and streaks sign

を有するかどうかにみられた。Thread and streaks

signとは,奥田らによって報告されたもので的,それは

肝動脈造影によって動脈相から毛細管相における早期

の段階で認められる門脈の走行に二致した線条陰影で

ある。 こ れは,門 脈内部へ鋳型状に進入発育している

腫瘍栓の内部,あ るいは周囲を縦方向に走っている血

管腔の造影所見 といわれている1い。このように本来

thread and streaks signとは,門 脈内腫瘍栓に対して

用いられている所見であるが,肝 静脈内腫瘍栓が存在

する場合においても門脈内腫瘍栓の場合 とほぼ同様の

所見が認められているので11), ここでは肝静脈内腫瘍

栓に対してもthread and streaks signを用いた。すな

わち,肝 静脈内腫瘍栓におけるthread and streaks

signとは,こ の腫瘍栓内部,あ るいは腫瘍栓 と静脈壁

の間険を通し,動 脈血が直接静脈血へ移行する過程,

いわゆる動静脈シヤン トを表 している可能性が想像さ

れる。肝静脈腫瘍栓に対する経動脈的 TAEの 文献報
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告例を検討 してみると,thread and streaks signの認

め られなかった 1例 では臨床的に効果 が認め られた

が1り
,thread and streaks signの認め られた 2f/11に対

しては,い ずれ もTAEの 効果は認め られず4),自
験4/1

と同様の傾向にあった.
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The Effect of Transcatheter Arterial Chemo-Embolization Combined Lipiodol, to Tumor
Embolus in the Hepatic Vein of Hepatocellular Carcinoma

Yasuo Miyoshi, Yo Sasaki, Shingi Imaoka, Takashi shibata, Tadashi yasuda,
Hisashi Wada, Hiroaki Nagano, Osamu Ishikawa,

Hiroshi Furukawa and Takeshi Iwanaga
Department of Surgery, The Center for Adult Diseases, Osaka

To two cases of hepatocellular carcinoma with tumor emboli in the hepatic vein, we performed hepatectomy
after Lipiodol transcatheter arterial chemo-embolization (LPD-TAE). We estimated the histological effect of LpD-
TAE on these tumor emboli in the hepatic vein. The conclusion was as follows: in case 1, the tumor embolus in the
right hepatic vein was completely necrosed. Daughter nodules were diagnosed histologically as solid type
Edmondson grade II hepatocellular carcinoma. The angiographic appearance showed no "thread and streaks" sign
in this embolus' In case 2, the effect was only partial necrosis of the tumor embolus in the right hepatic vein.
Histologically, sinusoidal type Edmondson grade III hepatocellular carcinoma was found in the tumor embolus and
daughter nodules. Angiographically, the "thread and streaks" sign was clearly recognized in this embolus. Then,
like these cases, the existence of the angiographic "thread and streaks" sign might lead to poor effect of LPD-TAE
to tumor embolus in the hepatic vein of hepatocellular carcinoma.
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