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症例は 64 歳の男性で，多発性肝転移を伴う直腸癌に対して 2001 年 8 月直腸切断術を施行し
た（well. a2，ly2，v3，n1，H3，P0，M0）．術後，肝動脈にカテーテルを挿入留置し，間歇的
大量 5FU肝動注療法（WHF）を開始した．外来通院にて 5-FU 1,500mg�body を 5 時間かけて
毎週 1回投与した．動注回数は 46 回，5FU総投与量は 64g であった．S5，8 病変を除いてすべ
て消退した．左肝動脈が狭小化し，本人が手術療法を希望したため，他臓器転移巣および局所
再発を認めないことを確認し，残存する肝転移巣に対して，直腸癌術後 1年 10 か月後，肝右 3
区域切除を施行した．現在外来で，肝動注化学療法を月 1回施行中である．切除不能大腸癌肝
転移に対して肝動注化学療法と手術療法を組み合わせる治療戦略は有効であると考えられた．

はじめに
大腸癌肝転移は全大腸癌症例の約 20％に認め

られ，治癒切除後再発例のうち 40％余りの再発形
式が肝転移である１）２）．近年，多発性肝転移を有す
る大腸癌の治療法として積極的な肝切除術，肝動
注化学療法，全身化学療法を施行することにより，
予後の改善が認められている．すなわち，大腸癌
の手術成績の向上には，肝転移巣に対する治療が
重要であると考えられるが，今回，われわれは，
初回大腸癌手術時には切除不能であった多発性肝
転移に対して，肝動注化学療法を行い，肝切除し
えた症例を経験したので報告する．

症 例
患者：65 歳，男性
主訴：下血
既往歴：特記すべきことなし．
現病歴：1年前から，慢性の下痢，少量の下血を

認めていたが，放置していた．2001 年 7 月近医で
大腸内視鏡検査を施行されたところ直腸癌と診断

され当院紹介となった．
入院時現症：身長 164cm，体重 47kg で栄養状

態は良好．胸部および腹部所見に異常は認めな
かった．
入院時血液生化学検査：CEA 280ng�dl と高値

であった．
注腸検査：Ra-Rb の直腸に約 5cmにわたり全

周性狭窄を認めた．
大腸内視鏡検査：歯状線より 9cmに全周性腫

瘍を認め，高分化型腺癌であった．
腹部CT所見：肝 S3 に 45×40mm，S4 に 45×

40mm，S6 に 40×30mmと S5，S8 にわたる多結
節が集簇する最大径 85×75mmの low density
area を認めた（Fig. 1A，B，C）．
腹部血管造影検査：CTで描出された腫瘍に一

致して腫瘍濃染を認めた（Fig. 1D）．
治療経過：Ra-Rb，a2，N1，H3，M0，P0，stage

IV の進行直腸癌と診断し，2001 年 8 月下旬，直腸
切断術を施行した．病理組織診断は高分化型腺癌，
a2，ly2，v3，n1 であった．術後，左鎖骨下動脈よ
り肝動脈にカテーテルを挿入留置し，間歇的大量
5FU肝動注療法（WHF）を開始した．外来通院に
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Fig. 1　Computted tomography revealed multiple liver metastasis in S3，S5，

8（A），S4（B），S6（C）. Angiography revealed tumor stains（D）.

Fig. 2　Changes of CEA level

て 5-FU 1,500mg�body を 5 時間かけて毎週 1回
投与した（Fig. 2）．動注開始後約 3か月で一部の肝
転移巣は PRとなり，CEAも 20ng�dl まで減少し
た（Fig. 3A，B，C）．しかし，S5，8 を中心とした
大きな転移巣の縮小は悪いため，側副血行路の存
在による薬剤不均等分布が生じていると考え，
2002 年 5 月血管造影を施行した．右下横隔動脈よ
り腫瘍濃染が認められ，MMC 16mg，DSM 300
mgを動注した（Fig. 3D）．2002 年 11 月右下横隔
動脈をヒストアクリルで鋳型状に塞栓し，血流改
変を行った．一時投与量減量や中断を含め，WHF

を計 46 回（5FU総投与量：64g ）施行した．2002
年 6 月 CEA値は 3.5ng�dl まで低下し，その後
CEA値は 5から 8ng�dl の間を推移した．S3，S
4，S6 の転移巣は順調に縮小し，2003 年 6 月の CT
では消失した．しかし，S5，8 の病変はCRには至
らなかった（Fig. 4A，B）．CT上肝臓全体の体積
は 40％に萎縮していた．右 3区域は 6％に萎縮
（非癌部も 7％に萎縮）し，外側区域は 130％に代
償性に肥大していた．リザーバーからの造影では
左右肝動脈の閉塞は認めなかったが，右肝動脈末
梢では不整形螺旋状の走行および狭小化を認め
た．また，左肝動脈根部にわずかに狭窄を認めた
（Fig. 4C）．CTの門脈相では門脈 2次分枝まで閉
塞は認められなかった．また，全過程で胆道系酵
素，肝酵素とも異常は認めなかった．新たに，外
側区域に 2か所小さな低吸収域が出現したため，
造影MRI および腹部超音波検査で検討した結果，
�胞もしくは biloma と診断し，S3 の転移巣がCR
となったことより肝右 3区域切除で腫瘍を完全に
切除可能と判断した．術前の ICGは 20％であっ
たが，右 3区域の切除率は 10％であり，また肝機
能，凝固機能検査も正常であったので，安全に切
除可能と判断した．他臓器転移巣および局所再発
を認めないことを確認し，2003 年 6 月中旬手術を
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Fig. 3　Computted tomography revealed the obvious reduction of the tu-

mor size in S3，S4，and S6（A，B，C）. Angiography revealed tumor stain 

from right inferior phrenic artery（D）.

Fig. 4　Complete remission of the liver tumor was observed in both S3，S4 and S6. But the liver tumor in S5，8 did not 

disappeared completely（A，B）. Angiography revealed the irregular and spiral shape of hepatic artery（C）.

施行した．
肝転移巣手術所見：右下横隔動脈の塞栓による

右葉の横隔膜面への癒着を認めた．肝右葉は萎
縮・硬化し，肝被膜は白色調であった．
一方，外側区域は代償性に肥大し，色調および

硬さは正常肝に近かった．術前確認された外側区
域の低吸収域を生検し，迅速凍結病理検査で
biloma と診断した．残肝に転移巣がないことを術
中エコーで確認し，肝右 3区域切除を施行した．
肝切離時，肝実質の脆弱性は認めず，出血量も 500
g であった．切除肝重量は 115g であった（Fig. 5）．
切除標本所見：腫瘍内部は黄白色で被膜形成は

認めなかった．非癌部の萎縮部分は著明に萎縮硬
化し，正常肝実質は島状に残存しているのみで
あった（Fig. 6）．
病理組織学的所見：腫瘍部分は肝動注療法が著

効し，ほとんどが硝子化を伴う線維性瘢痕組織を
呈し，その中にわずかに高分化型腺癌の細胞を認
めた．最大腫瘍残存部位でも面積的に 85％が壊死
と線維化に置換されていた．非癌部では肝細胞は
高度の変性壊死におちいり，線維化および偽胆管
の増生を認めた．また細動脈は内膜の肥厚により
内腔の狭小化を認めた（Fig. 7）．
2004 年 2 月血清 CEA値は 4.1ng�dl であり，現
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Fig. 5　Intraoperative findings revealed the atrophy 

of the right lobe and the compensatory hypertro-

phy of the lateral segment（A）. Macroscopic find-

ings of surgical resected specime（B）.

Fig. 6　The cut surface of the resected liver tumor 

revealed a whitish solid pattern without clear bor-

der（arrow）（A）. Histological findings of the tumor：

The most part of the tumor revealed fibrous degen-

eration with scar. Only a few cancer cells existed in 

the area（B）.（H.E. stain）

在，外来で肝動注化学療法を 5-FU 1,500mg�body
で毎月 1回施行中である．

考 察
大腸癌は高率に肝臓に転移するばかりでなく，

多臓器に転移をきたすため，予後を改善するには，
肝転移も含めて他臓器転移巣の制御が極めて重要
である．近年，肝転移巣に対して積極的な肝切除
が行われ，5年生存率が 30～50％と報告されてい
る３）～５）．特に単発性の場合には肝切除により良好な
予後が得られることは従来より指摘されてい
る１）６）．当院でも肝切除後 5年以上生存例のほとん
どがH1症例である．しかし，初診時すでに切除不
能な多発性肝転移を来していることも多い．その
ような症例に対して肝動注化学療法や全身化学療
法などのさまざまな治療戦略が企てられている．
本邦では荒井ら７）が 5-FUの間歇的大量肝動注療

法で 75％の高い奏功率を報告している．また，H
3症例においても肝動注化学療法により，CRを得
られた症例が散見される．一方で，1980 年代後半
に欧米で施行された大腸癌肝転移に対する全身化
学療法と肝動注化学療法の比較試験において，平
均生存期間は，全身化学療法で 6～14 か月，肝動
注化学療法で 12～17 か月であり，肝動注療法の高
い奏功率がそのまま長期予後に反映されないと報
告された８）～１０）．ただし，肝動注療法の場合，治療成
績が IVRの技術に依存する要素が大きく，適切な
薬剤分布を定期的に follow し，十分量の薬剤が投
与完遂される必要がある．また，大腸癌の予後が
肝外病変に規定される頻度が高く，当然肝動注療
法は，肝転移病変を制御できても，肝外病変を制
御することは極めて困難である．以上のことから，
単純に肝動注療法の有効性が否定されるものでは
なく，肝転移の制御が予後の延長に寄与する症例
が存在すると考える．
手術療法としては，野田ら１１）が切除不能大腸癌
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Fig. 7　Histological findings of the atrophic part. The part of atrophic liver revealed degenaratiion and necrosis（H.E. 

stain）（A）. The proliferation of pseudocholangiolar existed in the area（H.E. stain）（B）. The arteriole revealed steno-

sis and hypertrophy of intima（E.V.G. stain）（C）.

肝転移に対して肝動注化学療法により肝転移巣を
縮小させた後，肝切除を行い，累積 3年生存率
53％と報告している．Bismuth ら１２）は肝切除不能
と判断された 53 例に 5-FU�Leucovorin�CDDP
の持続動注で腫瘍縮小を待った上で肝切除を行
い，5年生存率 40％，残肝再発率 64％の成績を報
告している．
肝動注療法において抗癌剤を長期にしかも大量

に動注することにより肝の局所毒性が問題となっ
ており，欧米ではFluoxuridine が主に使用され肝
障害が多く報告されている．本邦では 5-FUが汎
用されているためか，硬化性胆管炎など重篤な副
作用の報告は少ない．山野ら１３）が大量 5-FU肝動注
症例の肝毒性について検討しており，肝萎縮の程
度と 5-FUの総投与量の間に明らかな相関関係は
認めないものの，動注開始約 35 週，5-FU投与量約
35g 前後を超えると高率に非癌部の肝萎縮が発現
すると報告している．本症例は全経過中に肝機能
異常，黄疸は認めないにも関わらず，動注開始 35
週目，5-FU投与量 45g で肝萎縮が出現している．
肝萎縮が生じる機序として，血管障害による低酸
素血症や peribiliary vascular plexus を介した胆
管障害によりひきおこされるとされている．また
非癌部が局所的に萎縮する原因のひとつに lami-
nar flow による肝内薬剤分布の不均一性が報告さ
れており１４），本症例に関しても，右葉が著明に萎縮
した理由のひとつと考えている．肝動注後の肝切
除の時期に関して確立した基準はないが，腫瘍の
縮小が頭打ちになり，切除可能となった時点で，
肝動注の肝毒性も考慮し，早期に肝切除に踏み切

るべきと考える．
肝切除後の高い残肝再発率に対する対策も必要

である．adjuvant chemotherapy としての有効性
については，現時点では研究段階であり意見が分
かれるところである．山田ら１４）は，予防的肝動注化
学療法を行い，肝切除単独群と比較して，予後が
良好であったと報告している．一方で，初瀬ら１５）

は，予防的肝動注は残肝無再発生存率では良好で
あったが，3年生存率では有意差はなかったと報
告している．しかし肝動注療法が奏効し，CT上
CRと判断されていても肝切除後の標本にて vi-
able な腫瘍細胞が認められたと報告しているの
で１６）１７），動注療法後切除可能となった肝切除症例は
残肝のCR病巣に対して術後肝動注療法の継続は
必要と考える．
本症例のように，同時性多発性肝転移であって

も，flow check CTを定期的に行い，適切な薬剤分
布を確認し，肝動注を継続することにより，肝切
除が可能となるので，あきらめることなく，肝動
注化学療法と積極的な肝切除を組み合わせること
が，最も有効な治療法となりうると考える．
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A Case of Multiple Liver Metastasis from Rectal Cancer Effectively Treated with
Hepatectomy after Hepatic Arterial Infusion Chemotherapy

Fumihiro Taniguchi１）２）, Katsuya Deguchi１）, Tetsuro Yamashita１）, Kazuma Koide１）,
Yasuhiro Shioaki１）, Eito Ikeda１）２）, Fumitaka Mutoh１）, Hideaki Kurioka１）,

Yoshihito Takeuchi３）and Yohei Hosokawa４）
Department of Surgery１）, Department of Emergency and Critical Care Center２）,

Department of Radiology３）and Department of Anatomic Pathology
Laboratory Medicine４）, Kyoto First Red Cross Hospital

A 64-year-old man undergoing Miles’operation for rectal cancer with multiple liver metastasis（a2, ly2, v3, n1,
H3, P0, M0）in August 2001 underwent postoperative hepatic artery infusion（HAI）at 5 FU（1,500mg�body�
5 hr）weekly as an outpatient. HAI was done 46 times, with total 5 FU administered of 64g ．Metastatic tu-
mors at S3, S4 and S6 disappeared but those at S5, 8 remained. The left hepatic artery narrowed and he hoped
for hepatectomy. Neither distant metastasis nor local recurrence was detected, so he enderwent hepatectomy
in July 2003. He continues to undergo HAI of 5 FU once a month as an outpatient. Hepatic resection after HAI
chemotherapy is thus effective as a strategy in treating multiple liver metastasis from rectal cancer.
Key words：multiple liver metastasis from rectal cancer, hepatic arterial infusion chemotherapy, hepatec-

tomy
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