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PVB THERAPY FOR ADVANCED TESTICULAR CANCER

Masahiro NAKAO, Shuichi NAKAGAWA, Kazuaki TOYODA, 

     Masanori  NuKUI, Hitoshi TAKADA, Koji EBISUI, 

KOZO SUGIMOTO and Hiroki WATANABE 
From the Department of Urology, Kyoto Prefectural University of Medicine 

                  Mikio MAEGAWA 

   From the Department of Urology, Kyoto Second Red Cross Hospital 

                  Keiichi MIYAKODA 

    From the Department of Urology, Aiseikai Yamashina Hospital

   Twelve cases of advanced testicular cancer, including 5 cases of seminoma, 3 cases of terato-
carcinoma, 1 case of yolk sac tumor, 1 case of embryonal carcinoma and 2 cases of mixed cell 
type, were treated with cisplatin-vinblastine-bleomycin (PVB) therapy. 

   Among them, 10 cases had measurable metastatic lesions and the objective response rate was 
80%. Three cases showed complete response. Ten cases showed nonexistant disease after 
PVB therapy and salvage operation. Though PVB therapy was useful for the treatment of ad-
vanced testicular cancer, a few cases having poor prognostic factors showed no response to the 
therapy. 

                                                 (Acta Urol. Jpn. 35: 1871-1875, 1989) 

Key words: Advanced testicular cancer, PVB therapy

緒 言

睾丸腫瘍は,cisplatinum(CDDP)の 導入以来治

療成績が著 し く向上 してお り,転 移を有する進行癌

においても治癒が可能と考 え られ る ようになってき

た1・2).

われわれは,1982年 以来12例 の進行性睾丸腫瘍に対

しCDDP,vinblastine(VBL),bleomycin(BLM)

に よるPVB療 法Dを 行ったので,臨 床的検討を行い

報告する.

対 象お よび方法

対象は,1982年 よ り1987年 までに京都府立医科大学

泌 尿器 科 お よび 関 連 病 院 で 経 験 したstageII以 上 の

進 行 性 睾 丸 腫 瘍12例 で あ る(Table1).

年 齢 分 布 は20歳 よ り49歳 にわ た り,平 均32.9歳 で あ

った.

睾 丸 腫 瘍 の 病 理 組 織 像 は,seminoma5例,

embryonalcarcinoma!例,yolksactumor1例,

teratocarcinoma3例,teratoma十embryonalcar.

cinoma1例,teratoma+embryonalcarcinoma+

choriocarcinoma1例 で あ った.な お 病 理 組 織 嫁 は

睾 丸 腫 瘍取 扱 い規 約3)に 基 づ くべ きで あ る が,規 約 の

発 行 以前 の症 例 も含 まれ て い る た め,今 回 は 各 施 設 の

病理 組 織診 断を そ の ま ま採 用 した.

睾 丸 腫瘍 取 扱 い 規 約3)に お け るstage分 類 で は,
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Table1.Clinicalcharacteristicsofadvancedtesticularcancer
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IIIB2PRRPLND2年 生存
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化学療法

IIBPR3年 生存

IIIB2PR肺 切 除4年 生存

IllB2CR5年 生 存

IIB5年 生 存

IIBPRRadiationI年 癌 死

IIBCR2年 生 存

IIACR4年 生 存

lllB2PR4年 生 存

IIA1年 生 存

mB2PDRPLND3年 癌死

化学療 法

TC:teratocarcinoma

S:seminoma

YST:yolksactumor

T=teratoma

E:embryonalcarcinoma

C;chori㏄arcinoma

RPLN;retroperitoneal!ymphnode

RPLND:retroperitoneallymphnodediss㏄tion

IIA2例,IIB5例,IIIB25例 であった.

PVB療 法の前治療として,全 例に高位除睾術が行

われていた.さ らに症例3は,他 院においてCDDP

の投与を受けていた.ま た症例7に は,vincristine,

actinomycin-D,bleomycinに よるVAB療 法が1

コース,症 例6に はVAB療 法 と後腹膜 リンパ節郭

清術(RPLND)が 行われた.

症例6に 対 しては,PVB療 法 はRPLND後 の

adjuvantchemotherapyと して行われた.ま た症例

11は,画 像診断上明らかな転移巣は認めなかったが,

高位除睾術を行った際に精索の断端に腫瘍細胞を認め

たため,PVB療 法を行った.し たがって,評 価可能

病変を有しているのは症例6と 症例11を 除 く,合 計10

例であった.

PVB療 法は,Einhorni)のregimenに 従 って,

CDDP20mglm2の 投与を初 日より5日 間行い,同

時に十分な補液と利尿剤の投与を行って,腎 機能障害

の発生を予防 した,VBLは0.3mglkg,BLMは30

mg初 日に投与し,以 後BLMの 週1回 投与を継続

した.こ のような投与方法を3～4週 に1回 行った.

今回は,PVB療 法 の 治療効果,部 位別 有効率,

PVB療 法後の経過と予後,副 作用等について検討を

行った,

Table2.EffectofPVBtherapyaccordingto

thesiteofmetastasis

CRPRNCPD計

リンパ節3

肺2

3

ワ
臼
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18
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結 果

PVB療 法の施行コース数は2コ ース より4コ ース

にわた り,平 均3.5コ ースであった.

各薬剤の投与量の平均お よび標準偏差は,CDDP

が565±155mg,V肌 が67.6±13 .5mg,BLMが

240±68.2mgで あ った.

評価可能病変 を有す る10例 におけるPVB療 法 の

奏効度はCR3例,PR5例,NC1例 ,PD1例

であ り,奏 効率は80%で あ った.

Table2に,転 移巣の部位別奏効率を示した
.主 な

転移巣は リンパ節と肺であ り,と もに奏効率は高かっ

が,症 例7に はPVB療 法施行後 に肝転移巣の出現

が認められた.

PVB療 法によってCRが 得 られ なか
った症例に

は,さ らに追加療法を行った .症 例1に はRPLND

を 行 い,CRに 至 った.摘 出標 本の病理組織燥は

lmmatu「ete「atomaで あった .症 例2に もRPLND
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を 行 いCRに 至 った が,さ らにCDDP,VP-16,

BLMに よ るadjuvantchemotherapyを2コ ース

行 った.リ ンパ節 の病 理 組 織 像 はmatureteratoma

で あ った,症 例3は,PVB療 法 施 行後 廠 痕 組 織 様 と

な った リ ンパ 節 が,外 来 に お い て経 過観 察 を 行 って い

る と消 失 した た め,最 終 的 に はCRと 判 定 した.症

例4は,肺 転 移 巣を 切 除 し てCRと した が,病 理 組

織 学 的 に は 壊 死 組 織 を 認 め る の み で あ った.症 例7に

は さ らに 放 射 線 療 法 を 行 った が,肝 転移 巣 が 出現 して

病 状 は 悪 化 し,1年 で 死 亡 した.症 例11は,肺 転 移 巣

が 搬 痕 組 織 様 と な った た め,そ の ま ま経 過 観察 を 行 っ

た が,病 巣 は 変 化 せ ず,4年 後 の 現 在生 存 して い る.

症 例12は,PVB療 法 を3コ ー ス施 行 後RPLNDを

行 い,さ らに2コ ー ス追 加 した がPDで あ り,3年

で 死 亡 した.な お摘 出標 本 は,病 理 組 織 学的 に はem・

bryonalcarcinomaのviabiecellが 認 め られ た.

した が って追 加療 法 を 行 った 後,死 亡 した2例 を 除 く

8例 が最 終 的 にnonexistantdisease(NED)と な

って い る.

PVB療 法 を 行 った12例 の睾 丸 腫 瘍 の 累 積 生存 率 を

Fig.1に 示 した 。1年,3年,5年 累 積 生存 率 は,そ
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Table3.SideeffectsofPVBtherapy

嘔気嘔吐

脱毛

貧血(赤 血球250万/mm3以 下)

Cl血 球減 少(1000-2000/mm3)

(1000/mm3以 下)

血小板減 少(10万/mm3以 下)

腎機能障害(BUN30㎎ 以上)

聴 覚障害

肺 線維症

12例(100%)

12例(100%)

ユ例(8.3%)

2f列(16.7%)

gt狛1(75%)

9f動j(75%}

2f列(16,7%)

2f列(16.7%)

1例(8.3%)
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れ そ れ91.3%,78.3%,78.3%で あ った.

Table3に,PVB療 法 の副 作 用 を 示 した.嘔 気

嘔 吐 な どの消 化 器 障 害 と脱 毛 は,全 例 に 見 られ た.骨

髄 抑 制 で は,赤 血 球250万/mm3以 下 の 貧 血 が1例

(8,3%)に み ら れ た.白 血 球 減 少は,1,000/mmS以

下 が9例(75%),2,000/mm3以 下 が2例(16.7%)

に み られ た.10万/mm3以 下 の血 小 板 滅 少 は9例(75

%)に み られ た.腎 機 能 障害 と して,BUNの30mg/

d1以 上 の 上 昇 が2例(16.7%)に み られ た が,crea-

tinlneの 上 昇 は認 め られ な か った.そ の 他,聴 覚 障

害 が2例(16.7%),肺 線 維 症 が1例(8.3%)に み ら

れ た.こ れ らの 副作 用 はす ぺ て一 過 性 で あ り,重 篤 な

合併 症 も起 こ さず に 改 善 した.

考 察

近年の化学療法の進歩によって,睾 丸腫瘍は転移を

有する進行癌であっても治癒させることが可能となっ

てきた1).

当教室における睾丸腫瘍の治療方針について簡単に

述べると,ま ず高位除睾術を行って病理組織診断をつ

けるとともに,種 々の検索を行ってstage判 定を行

う,StageIのseminomaに は30Gy程 度の放射

線療法を行って経過を観察する.StageIのnon・

seminomatousgermcclltumor(NSGCT)に 対 し

てはRPLNDを 行わず,同 様に厳重な経過観察を行

う.化 学療法は,stageII以 上 の進行癌 に対して行

っている.な おstageIIAのseminomaに 対 して

は放射線療法を行い,stageIIBのsem五nomaに 対

しては化学療法を行 うことを原則としている.

睾丸腫瘍の代表的化学療法として,EinhOrn2)の 提

ll昌したPVB療 法やVugrinら4)のVAB-6療 法が

あるが,私 たちは従来 よりPVB療 法を行っている.

Einhorn2)に よれば,PVB療 法 のCR率 はほぼ70

%,PRも 含めると奏効率は100%と されている.一

方本邦での報告5・6,7)では,CR,率 は22～51%,奏 効率

は67～91%で あ り,や や低い値 となっている.自 験例

の検討でも,CR率 は30%,奏 効 率は80%で あ った.

しか し化学療法によってほとんど搬痕組織様となって

も診断上PRと 判定したもの もあ り,追 加治療や予

後なども含め,総 合的に検討 しなけれぽならないであ

ろう.

転移部位別の効果では,リ ンパ節と肺については有

効性が高かったが,PVB療 法施行後肝転移巣の出現

した症例7に は,あ まり有効ではなかったものと思わ

れる.一 般に肝,骨,脳 などに転移したものは非常に

悪性度が高 く,化 学療法の有効性もやや低いとされて
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お り8),薬 剤 の種類や投与量などに対する何 らかの工

夫が必要であろ う.

化学療法でCRが 得 られなかった症例には,追 加

治療が必要となる.私 たちの症例に対しては,RPL'

NDが2例,肺 切除術 が1例 ,放 射線療法が1例 に

行われ,PRの2例 とNCの1例 をCRと す るこ

とができた.ま た化学療法によって転移巣が搬痕組織

様 となったものが2例 みられ,経 過観察を行っている

と,1例 は後日転移巣が消失 し,他 の1例 も病変の増

悪はみられていない.最 終的には転移を有する進行癌

IO例 のうち8例(80%)をNEDと することができ,

全症例の5年 累積生存率は78.3%で あ った.ま た観察

期聞は1～4年 間にわたっているが,再 発例は1例 も

みられていない.EinhQm8)はPVB療 法を行った

進行性睾丸腫瘍272例 の うち202例(74%)が5～10年

の経過観察期間において生存 してお り,こ れ らの症例

はほぼ治癒 したものと考え られ ると報告して いる,

Stoterら9)は91例 の進行性非精上皮腫にPVB療 法を

行い,5年 生存率はCR群 で95%,PR群 で32%,全

体 では72%で あ ったと報告 している.以 上のような報

告 と比較すると,観 察期間はやや短いが,わ れわれの

治療成績 もほぼ満足すぺきものと考えている.

化学療法でCRが 得られなかった症例に対しては,

手術によって残存病変を摘出することが予後の改善に

つながるとされている10).わ れわれの症例でも,手 術

によって残存腫瘍摘出を行ったものの長期生存が得ら

れ,い わゆるsalvageoperationの 重要性が確認で

きたと考えている、ただし転移巣が著しく縮小してほ

とんど癩痕組織様となったものは,再 発転移がみられ

なかったため,手 術的操作を加えず経過観察を行って

もいいのではないかと思われる.

副作用については,WBCの 低下した症例が多かっ

たが,敗 血症などの合併症も起こさず改善した.他 の

副作用 も特に重篤 な ものは み られず,Einhornの

regimenに よるPVB療 法は注意して行えば十分に

施行可能であった.

最近多数例の進行性睾丸腫瘍に対する化学療法の検

討が行われ,と くに化学療法に抵抗性を示す症例が注

目されるようになってぎた.化 学療法に抵抗性を示す

症例は,tumorvolumeが 非常 に大きいことが特徴

とされてお り,Einhorn8)は 進行性睾丸腫瘍を進行度

よりminimal,moderate,advancedの3群 に分類

して化学療法の有効性を検討 している.こ こでminit-

ma1群 とはetevatedmarkersonly,cervical±re-

troperitonealnoCles,unresectable,nonpalpable

retroperitonealClisease,minimalpulmonary

metastasesな ど を 認 め る も の,moderate群 とは

palpableabdominalmasswithnosupradiaphrag・

maticdisease,moderatepulmonarymetastases

な ど.を 認 め る も の,advanced群 と はadvanced

pulmonarymetastases,palpableabdominalmass

十pulmonarymetastases,hepatic,osseous,or

CNSmetastasesな どを 認 め る もの で あ り,PVB療

法 のCR率 はminimal群 で は98.8%,moderate

群 で は89.2%,advanced群 で は57.1%で あ った と

報 告 して い る8).

自験 例 で は症 例7と 症 例12が 癌 死 した が,症 例7は

病 理 組 織 学 的 に は い わ ゆ るanaplastlcseminoma

で,後 腹 膜 に10cm以 上 のbulkymetastasesを 認

め,LDHは 著 しい 高 値 を 示 し た.症 例12は 後 腹 膜

の ほ か 肺 に も直 径8cmの 転 移 巣 が あ り,AFP値

の 著 しい 上 昇が み られ た.こ れ らは ともに 悪 性 度 の非

常 に 高 い 腫瘍 で あ り,従 来 のPVB療 法 では 救 命 し

が た い 症例 で あ った と考 え られ る.

この よ うな症 例 に 対 して は,よ り強 力 なregimen

を 採用 す るぺ き と考 え られ る.Einhorn8》 は 進 行 性 睾

丸 腫 瘍 の うち のadvanced群 に 対 しCDDPの 投 与 量

をdoubledoseと しVP-16とBLMを 併 用 す る

PVP15B療 法 の 検討 を 行 って い る.ま たOzolsら11)

は,や は りdoubiedoseのCDDPにVP-16,

BLM,VBLを 併 用 し たPVeBV療 法 を 進 行 性 睾 丸

腫 瘍 の予 後不 良 例 や 再 発 例 に 施 行 し,そ の 有 用 性 を 報

告 して い る.今 後 は 進 行 性 睾 丸 腫 瘍 の 化 学 療 法 も,そ

の 進 行度 に よって 種 々 のregimenを 検 討 す る 必 要 が

あ る もの と考 え られ る.

結 語

進行性睾丸腫瘍12例 に対し,EinhOrnの 提唱した

PVB療 法を施行したので,臨 床的検討を行って報告

した.PVB療 法でも救命できない症例が少数例みら

れ,予 後不良因子を有する進行性睾丸腫瘍に対しては

より強力なregimenの 採用が必要と考えられた.
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