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腎摘19年後に膵,皮 膚転移を認めた腎細胞癌の1例

平鹿総合病院外科,秋 田大学医学部第 1病理Ⅲ,同  第 2外科ⅢⅢ
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腎細胞癌の膵および皮膚への転移は他部に比べて極めてまれである。今回我々は右腎細胞癌にて右

腎摘出後,19年 経過 してから際,皮 膚転移を認めた67歳の女性の 1例を経験 した。腎細胞癌根治手術

後, 5年 以上経過 してから膵転移を生じたのは,著 者の検索しえたかぎりでは自験例を含めて18例で

あ り,膵 ,皮 膚への同時性転移に関しては 2例 目の報告である。診断にあた りnon functiOning islet

cell tumorとの鑑別に昔慮 したが,病 理学的に神経分泌顆粒がないことによって,腎 細胞癌の転移巣
であると断定した。その転移経路の確証は得られなかったものの,血 行性転移が最も考えられた.ま
た slow growthを示した要因として,腎 細胞癌そのものの特性,患 者の年齢,性 ,免 疫状態,化 学療
法施行などの影響が考えられた。
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結  言

腎細胞癌は血行性に肝・肺・骨に転移しやす く,膵 ・

皮膚への転移はまれである。今回我々は右腎細胞癌に

て右腎摘出後19年間経過 し,際 臓および腹壁皮下に同

時性転移をきたした 1例 を経験 した。癌の natural his‐

tO呼の観点からも示唆に富む症例である.本 症例をも

とに,①腎細胞癌の膵臓転移に関する総括,②転移か
際原発腫瘍かの鑑別上の問題点,③切除手術から5年
以上経過 した遠隔期に遅発転移をきたした病態の 3点

について検討を加えたので報告する。

症  例

息者 :67歳,女 性

既往歴 :1972年右腎細胞癌にて右腎摘出術を受け

た。ほかに舌肉芽腫,自 内障,骨 盤骨折の既往がある。

現病歴 i1991年6月 胃集団検診にて胃壁外病変を指

摘され近医受診,膵 頭部に腫瘤を認めたため精査 目的

にて当院紹介となった。

入院時現症 :身長150.6cm,体重44kg.理学所見上,

踏上部に3cm大 の皮下腫瘤を触知 したがほかに所見

はなかった。

入院時検査成績 i血液,生 化学検査上 とくに異常は

な く,腫 瘍 マーカーは carcinoembryonic antigen

(CEA), α ‐fetoprotein(AFP), carbohydrate antigen
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19,9(CA19‐9), elastase l, Duke pancreatic lnono‐

clonal antigen type 2(DUPAN‐2), pancreatic on‐

cofetal antigen(POA)それぞれ正常範囲であった。

血 清 ホ ル モ ン値 は Insurin,Gastrin,Glucagon,

Vasoactive intestinal polypeptide共に正常範囲を示

し,GrOwth hormone O.55ng/ml,Cortis01 4。 4″g/ml

と軽度上昇を示していた。経 口糖質負荷試験は正常型

を示 した。

腹部超音波 :膵頭部に28×26mm,膵 体部に38×30

mmの 境界明瞭で均一の hypOechOic massを認めた

が,膵管の拡張はなかった。また磨上部腹壁皮下に23×

18mmの HypOechOic massを認めた。

腹部 computed tomography!同 一部位に腫瘤を認

め, よくenhanceされていた (ng。 1).

逆行性胆膵管造影 :棒頭部ならびに膵体部膵管の狭

窄,断 裂を認めた。

腹腔動脈造影 !胃 。十二指腸動脈,陣 動脈よりの腫

瘍濃染像が認められ,ま た静脈相での pOOlingも認め

られた。

以上 より非機能性膵内分泌腫瘍およびその皮膚転

移,あるいは腎細胞癌の膵および皮膚転移 と診断した。

手術および所見 i1991年10月8日 ,際 腫瘍に対して

膵体尾部切除,膵 頭部腫瘍摘出術を,腹 壁皮下腫瘍に

対しては周囲組織を含めた腫瘍摘出術を行った,解 頭

部腫瘍は30×23×21mm,膵 体部腫瘍は30×40×30mm

であ り,周 囲への浸潤は認められなかった。また腹壁
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Fig. 1 Abdominal CT showed two masses in pan-

creas and solitary skin matastasis which were

enhanced strongly.

腎摘19年後に際,皮 晴転移を認めた腎細胞癌の 1例     日 消外会誌 26巻  12号

皮下瞳易は15×20×13mm大 で血流に富んでいた.

病理所見 !Hematoxylin‐Eosin染色で際腫瘍は円

形で豊かな胞体を持つ Atypical Cellが索状,腺 管状

に配列,増 殖し, また洞様毛細血管の介在が目立ち,

一部は拡張 しうっ血を伴っていた.19年前の腎明細胞

癌の組織像 (胞巣型,通 常型,淡 明細胞亜型,異 型度

1)と 同一 と考えられ腎明細胞癌の転移が最も疑われ

た(Fig.2).雄島腫瘍 も否定できないため,酵 素抗体

法によリホルモン産生能についても検索 したが Insur‐

in, Somatostatine, Pancreaticpolypeptide,

Glucagon, Adrenocorticotropic homonヽ ずヽれも陰

性であった。また電顕的検索でも腫瘍細胞内に神経分

泌類粒は認められず,microvlllが発達 した腺腔構造

を認め,腺 癌の特徴を示していた(Fig。3)。また腹壁

瞳瘍 も聴腫易 と同様であり, これらの所見から腎明細

胞癌の転移 と確定できた。

察

腎細胞癌は血行性に肺,肝 ,骨 に転移することが多

く,悌 への転移はまれである.陣 転移の頻度に関して

は多数の報告がなされているが,Abramsら
1)による

剖検1,000例の検討では 6%で あ り,Klugoら 分は101

例中28%に 解転移を認めたと報告 している。さらに大

西ら3)によれば,その転移は 2年以内に生じ,5年 以降

Fig. 2 Rt) Histological findings of renal cell carcinoma which was resected 19

years ago (alveolar type, common tupe, clear cell subtype, grade 1). Lt)

Histoiogical findings of pancreatic tumors.
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Fig。 3 1n electrOn・ inicroscOpic examination,

tulnors revealed renal cell carcinoma and have

not neurosecretOry granule.

の転移は3.3%に過ぎない。しかし腎細胞癌の中には根

治手術後 5年 以上経てからその転移巣が発見されるこ

とがしばしばある。我々が検索しえたかぎりでは,腎

摘出後 5年 以上経過 してから膵転移をきたした症例は
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自験4/11を含めて18例0～1のでぁった (Table l)。18421の

平均年齢は59.6±8.4歳,男 性12例,女 性 6例 ,腎 摘出

から解転移発見までの期間は平均11.3±5.0年であっ

た。転移部位は,単 発例は10例で,頭 部 5例 ,体 部 1

例,体 尾部 1例 ,尾 部 3例 であった,多 発例中多結節

例は 5例 で,頭 部体部 2例 ,体 部尾部 2例 ,全 体 1例 ,

また全体びまん病巣は 3例 であった。原発腎細胞癌の

部位は右側 9例 ,左 側 8例 ,不 明 1例 であ り,腎 細胞

癌部位 と膵転移部位との間に関連性は認められなかっ

た。転移経路に関しては血行性か リンパ行性かあるい

は直接浸潤のいずれか,そ の転移経路については明ら

かでない。膵遅発転移例を検討すると膵以外に転移を

認めるものが少ないこと, リンパ節転移をほとんど認

めないこと,腎 左右別による転移部位に差を認めない

ことなどより,原 発巣より特異的に際へ血行性転移し

ていた微小病巣が,slow growthし ,あ る程度の大き

さとなった時点で発見されたものと考えられる。

腎細胞癌には rapid growing typeとslow growing

typeが存在することが知られてお り,腎 細胞癌の生存

率は 5年 生存後 も徐々に低下し,里 見ら1ゆは 5年 生存

Table 1 Reported case of metastatic renal cell carcinoma to the pancreas recognized more than 5 years after
nephrectomy

RCC: renal cell carcinoma, M: male, F: female, rt: right, lt: left, Y :year, M: month, D: day, TP: total pancreatectomy, pD:
pancreatoduodenectomy, DP: distalpancreatectomy, PP: partial pancreatectomy, PO: palliative operation

Author Year Age Sex
Pr神

配δ
・e Years after

nephrectomy
Metastatic site

of pancreas Ｏｔｈｅｒぃ
ｍ

Therapy Prognosis

」enssen
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Terashima

Gohji

Present case
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Ｍ

　

Ｆ

Ｍ

Ｆ

Ｆ

Ｆ

Ｍ

Ｍ

Ｍ

Ｍ

Ｆ

Ｍ

Ｆ

It-kidney

It-kidney

rt-kidney

It-kidney

rt-kidney

It-kidney

It-kidney

rt-kidney

unknown

rt-kidney

rt-kidney

rt-kidney

It-kidney

rt-kidney

It-kidney

rt-kidney

It-kidney

rt-kidney

・８Ｙ

・７Ｙ

２０Ｙ

∬

８Ｙ

５Ｙ

７Ｙ

７Ｙ

７Ｙ

14Y

13Y

13Y

14Y

12Y

7Y

5Y

6Y10M

19Y

head solitary

head solitary

head solitary

head solitary

total diffuse

totar Txtle;"
head, body T:tlp,|"

tail solitary

total diffuse

head solitary

body solitary

body.tail T:'ji*.
total diffuse

tail solitary

body-tail solitary

body-tail 2 nodule

tail solitary

read, body 2 nodule

( - )
lung, kidney

( - )
( - )
lung

liver

liver, kidney,
thyroid

( - )
lympho node

( - )
( - )
( - )

thyroid

skin
( - )
( - )
( - )

skin

chemotherapy

no therapy

no therapy

radiation

unknown

PD

DP

DP

ＰＤ
的
ＴＰ
ＰＤ

ＰＯ

ＤＰ

ＤＰ

ＤＰ

ＤＰ
，晦

ＰＰ

9M alive
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l9D death

unknown

unknown

unknown

unknown

lY8M alive

lY alive

2Y alive

lY alive

IYSM alive

lY alive

lY6M alive

lYlM alive

6Y10M alive

1Y6M alive
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率48%,10年生存率36%,15生率27%と 報告 している。

また阿部 ら1りは腎細胞癌の tumor doubling time(以

下 T D T ) は一 般 的 に1 5 5 日で あ り, 比 較 的 s l o w

growthで あると報告 している。本症例の場合,仮 に

1972年の腎摘出の時点で膵臓にlmm大 の転移が存在

し,約 19年で30mm大 まで一定速度にて発育したと仮

定するとTDTは 約445日と算出される。阿部らの報告

と比較 して本症例の TDTは その約 3倍 と長 く,増 殖

速度の極めて遅いタイプと考えぎるをえない。

ところで Schifら2いは腎細胞癌では腫瘍 と宿主 と

の間に強い免疫学的相互作用が働いており,若 年者発

症で術後長期間にあた り転移が発見されなかった症例

はこの免疫現象の表れであると指摘 している。つまり,

Schiせらの立場は,生 体の免疫能により制御されてい

た転移巣の癌細胞が免疫能の低下にともない増殖を開

始するものと解釈される。この考え方に基づけば,本

症例は手術時49歳と比較的若 く,免 疫能も維持されて

いたために微小転移巣の増殖は制御 され,拘 束状態に

あったが,加 齢に伴 う免疫能低下によって自己制御し

えな くな り,増 殖 しは じめた と解釈で きる。また

McNicholsら21)によると腎細胞癌の男女別の 5年 ,お

よび10年生存率は,男 性40%,27%に 対し女性55%,

41%と 女性でその予後が有意に良好であると報告して

いる。本症471も女性であり,女 性ホルモンなどの関係

も示唆された。なおlmm大 の膵臓転移巣が,阿部 らが

報告するように TDT 155日 で増殖したと仮定すると,

診断時の2,890日(約8年 )前 から増殖が開始されたと

算定される。この場合,患 者の年齢は59歳で,免 疫力

の低下に加え,閉 経後のホルモン環境の変化などが影

響を与えていたことも想定される。また本症例では腎

摘出後,補 助化学療法 として5‐Fluorouracil(5‐FU)

6,000mg,Mitomycin C 48mgを投与されていたが,

転移巣の増殖抑制にこれら化学療法の関与も当然考え

なければならない。以上,本 症例で腎摘出後19年目に

膵臓転移巣が30mm大 で発見された成因として,① 通

常の腎細胞癌 に比べてsiow growthで あること

(TDT 445日),② 自己免疫能により待J御されていた徴

小転移巣が,加 齢に伴う生体の内部環境の変化にとも

ない増殖が開始しされたこと,③ 術後の化学療法の関

与なども考えられた。なお,膵 ,皮 膚への同時性転移

は極めてまれであり,その報告は本例で2例 目となる。

腎摘出術はBergmann‐Israel斜切開法で行われてお

り,手術時の皮膚へのimplantationは考えられないの

で,転 移経路,転 移様式としては際転移同様血行性転

腎摘19年後に際,皮 膚転移を認めた腎細胞癌の1例 日消外会誌 26巻  12号

移が考 えられた。

診断面について原発性陣癌 との鑑別には動脈造影が

有用であったが, と くに転移性膵癌 と同様に多血管性

を示す ■on functioning isiet cell tulnorとの鑑房」が問

題 となる。 しかし電顕像による神経分泌顆粒の有無が

その鑑別に有用であった。なお参考 となるべ き腫瘍

マーカーについては CEA,CA19‐ 9,フ ェリチンいずれ

も陰性であった。

腎細胞癌の転移巣の治療については,転 移巣が孤立

性病変の場合,外 科的に切除す ることが最 も望 ましい

ことは論を待たない。化学療法については5‐FU,Inter‐

feron,さらに in vitroでは Adriamycinの 有効性が報

告 されている。

本症例において も転移巣を切除 した後,UFT ③  400

mg/dayの 経 口投与を継続 しているが約 1年 6カ 月経

過 した現在再発の徴候 もな く順調に経過 している.
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A Case of Renal Cell Carcinoma Metastasizingto Pancreas and Skin 19 Years after Nephrectomy

Satoru Motoyama, Hideo Terashima, Tomio Matsuoka, Masahiro Saito* and Shichisaburo Abo**
Department of Surgery, Hiraka General Hospital

First Department of Pathology* and Second Department of Surgery**, Akita University School of Medicine

A case of renal cell carcinoma, that metastasized to the pancreas and skin is reported. The patient was a
67-year'old woman who relapsed 19 years after surgical treatment of the primary lesion and was diagnosd to have
two metastatic pancreatic tumors and a solitary subctaneous nodule. As dissemination of this malignancy to the
pancreas @curs infrequently after radical surgery, only 17 cases of this type of recurrence have been documented in
the literature. Surgical resection of the metastatic pancreatic tumor as well as the skin lesion was successfullv
carried out in this case.
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