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Paclitaxelは微小管重合を促進し, 微小管の安定化,

過剰形成を引き起こし, 腫瘍細胞の分裂を阻害するこ

とが知られ１), 乳癌を始め卵巣癌, 非小細胞肺癌, 胃癌

の治療薬として用いられている｡ また trastuzumabは予

後不良であるHER2 (Human Epidermal Growth Factor

Receptor Type2) 陽性乳癌に対する分子標的治療薬で

あり, 単独２) あるいは抗癌剤併用３) のいずれにおいて

も有用性が報告されている｡ 今回我々はStageⅣ乳癌

に上記化学療法を併用したところ著効し, 手術を行な

うことができた｡ 得られた標本で癌細胞の残存を認め

ない, いわゆる病理学的CR (pathological CR:pCR) の

症例を経験したので報告する｡� �：56才女性｡� �：右乳房腫瘤｡���：2004年８月頃より, 右乳房に痛みを伴う腫瘤

を自覚していた｡ 12月に近医を受診し乳癌の疑いで当

科へ紹介された｡ 来院時は無力様で倦怠感と食思不振

の訴えがあった｡
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症例は56才女性, Ⅳ期乳癌 (右DCE, T4cN3cM1 (リンパ節転移, 肝転移, 骨転移), ER(-),

PgR(-), HER2(3+)) に対し, paclitaxelとtrastuzumabを併用投与した｡ ４ヶ月後原発巣とリンパ
節は触知不能となり, 肝転移巣は著明に縮小し, 非定型的右乳房切除術を行なった｡ 切除され
た乳腺, リンパ節内に腫瘍細胞は見出せず, 術前化学療法の効果は grade3と判定された｡ 術後
はAC療法(doxorubicin + cyclophosphamide) 後, trastuzumab, capecitabine, pamidronate disodium
投与を続け, 肝転移骨転移は消失した｡ 術後10ヶ月で脳転移をきたしたが, 全脳照射で転移巣
は消失した｡���� � �
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� �：右乳房DCE領域に約７cm大の境界不明瞭な

硬い腫瘤を触知した｡ 腫瘤上皮膚にはびらんを伴い,

腫瘤は胸壁に固定していた｡ 右腋窩及び鎖骨上に腫大

リンパ節を触知した｡���：1993年に他院にて右乳房腫瘤切除｡ 病理診断
は線維腺腫であった｡��������：初経12才, 閉経48才, 初産32才, １

経妊１経産｡���：特記すべきことなし｡�������：肝酵素上昇 (AST 110 IU/l (基準値

７～38), ALT 82 IU/l (４～43))｡ 腫瘍マーカー上昇

(CEA 14.5ng/ml (5.0以下), NCC-ST-439 21U/ml (7.0以

下), CA15-3 175U/ml (25.0以下))｡ その他異常なし｡������：マンモグラフィー (MMG) では, ５cm

大の境界不明瞭な腫瘤像と多形性石灰化の区域性分

布, 梁柱の肥厚もみられた (図１a)｡ 造影CTでは, 造

影効果を有する腫瘤であり, 広範な皮膚肥厚を伴い乳

頭に達し , 胸筋浸潤も疑われた(図２a)｡ 右腋窩 , 右

鎖骨上に腫大リンパ節, 肝臓に転移を疑う低濃度域が

多発していた(図３a)｡ 骨シンチグラフィでは複数の

骨転移が疑われた｡����：針生検による組織診で乳癌 (乳頭腺管癌,

硬癌) と診断した (図４a)｡

以上, 右乳癌, リンパ節転移, 多発性肝転移, 多発性

骨転移, T4cN3cM1, stageⅣの診断で, 化学療法目的で

入院となった｡����：paclitaxel (80mg／m2) の点滴静注を３週投

与１週休薬を１クールとし, ４クール予定で開始した｡

１クール終了時には原発巣と転移リンパ節は著明に縮

小した｡ 肝転移も減少, 縮小した｡ 患者の倦怠感の訴

えはなくなり, 食欲も向上した｡ 針生検標本の免疫染

色で, (ER(-), PgR(-), HER2(3+)) と判明したため,

２クール目からtrastuzumab (２mg／kg, 初回４mg／kg)

週１回投与の併用を開始した｡ 有害事象として, grade2

の好中球減少がみられたが自然に回復した｡����：
触診：右乳房腫瘤, 右腋窩リンパ節, 右鎖骨上リンパ

節は非触知となった｡

MMG：腫瘤影は淡くなり３cm大に縮小, 梁柱の肥厚

は消失した (図１b)｡
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図１ MMG
a：入院時
右乳房の約５cm大の境界不明瞭な腫瘤影｡ 多形性
の石灰化が区域性に分布し, 梁柱の肥厚がみられた｡
b：化学療法後
腫瘤影は縮小し, 梁柱の肥厚は消失した｡

図２ 局所の造影CT
a：入院時
右乳房に濃染する７×5.5×5.5cmの腫瘤がみられた｡

b：化学療法後
腫瘤は縮小し境界不明瞭な低濃度域となった｡



術前術後の化学療法併用により, 局所の病理学的CRと転移巣の臨床的CRを得たHER2陽性転移性乳癌の一例

CT：腫瘤は縮小し境界不明瞭な低濃度域としてのみ

認められた (図２b)｡ リンパ節は消失または縮小し

た｡ 肝転移巣は著明に縮小, 減少し (図３b), 肝酵素

も正常化した｡

骨シンチグラフィー：骨転移増加が疑われた｡

腫瘍マーカー：化学療法３クール終了時以降, いずれ

も正常化した｡

以上より, 肝転移のコントロールは良好で, 局所の

切除も可能と判断した｡����：右非定型乳房切除術を行なった｡������：強い線維化と壊死, 小葉, 乳管の萎縮

がみられ, 明らかな腫瘍細胞は見出せなかった (図４b)｡

リンパ節標本にも癌細胞はみられなかった｡ 乳癌の組

織学的効果判定基準によれば, grade3, 著効であり, 病

理学的CRと診断した｡����：順調に経過し, 全身状態良好であった｡ 術前

最後の paclitaxelおよび trastuzumab投与から１ヶ月休薬

後の腹部CTで, 肝転移の増加や増大はみられなかった｡

そこで , 肝転移に対するさらなる治療としてAC療法

(doxorubicin 60mg／m2 ＋ cyclophosphamide 600mg／m2)

を３週間毎に４回行なった｡ その後, 主に肝転移に対す

る治療を目的としてtrastuzumab (２mg／kg／週) を再

開, capecitabine (2,400mg／日, ３週間内服１週間休薬)

を開始, また骨転移による骨折や疼痛を予防するために

pamidronate disodium (90mg／４週) を続けた｡ 術後化

学療法開始後４ヶ月で肝転移が, ７ヶ月で骨転移が,

画像上それぞれ消失した｡ 術後療法開始９ヶ月後にふ

らつきの訴えがあり脳転移が判明したが, 30Gyの全脳

照射で消失した｡ 照射６ヶ月後の頭部CT画像にも異

常は見られていない｡ 現在初診から21ヶ月が経過する

が, 外来にて化学療法を続けながら存命中である｡

遠隔転移を伴う乳癌は, 治療を行なっても最終的に

治癒を得ることは困難であり, 治療の目的はQOLの改

善や延命である｡ 今回の症例は種々の化学療法, 手術,

放射線療法を行い, 原発巣および転移巣の治療を続け
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図３ 肝臓の造影CT
a：入院時
転移巣が多発していた｡

b：化学療法後
転移巣は縮小, 減少した｡

図４ 病理組織像 (H.E.染色, 200倍)
a：入院時針生検
浸潤性乳管癌であった｡

b：手術標本
強い繊維化と壊死, 小葉, 乳管の萎縮がみられ, 明らか
な腫瘍細胞は見出せなかった｡
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てきた｡ 術前化学療法後の切除標本には癌細胞が見出

せない pCRの状態であり, また肝転移も縮小したこと

からpaclitaxelとtrastuzumabが著効したといえ , 術後も

AC療法に切り替えることなく同薬剤を続行した方が

より転移巣に有効であった可能性を否定できず, 悩ま

しい症例であった｡ 2004年に出版された乳癌薬物療法

のガイドラインの中に ｢転移性乳癌において化学療法

によって奏功した場合または不変であるとき, さらに

同じ化学療法を継続すべきか｣ という問いがあり, い

くつかの論文に基づき ｢アンスラサイクリンを含む治

療または CMFにおいて , 副作用が軽度の場合は治療

の継続が推奨される｣ と結論している４)｡ しかし ,

taxaneは anthracyclinよりはるかに新しい薬剤であり ,

継続治療を推奨すべきevidenceはまだ集積されておら

ず, また至適投与期間も明らかでない｡ taxaneを用い

たネオアジュバンント療法の研究を数多くレビューし

た文献の中で術前 taxaneによりpCRとなった症例に術

後もtaxaneを継続投与すべきか否かの結論は出ていな

いが, 術後は術前と交差耐性のない薬剤を用いるべき

ではないかと述べられている５)｡ しかしながら自験例

は初診時から明らかな遠隔転移を伴う症例であり, こ

れらの結果を拡大解釈するのはふさわしくないかもし

れない｡ paclitaxelとanthracyclinに交差耐性のないこと

はよく知られている６)｡ 進行, 再発乳癌においてanthra-

cyclinを含むレジメンと taxaneの治療効果はほぼ同等

でありどちらを先に使用しても生存率に差はなく, 一

次治療または二次治療としていずれかのレジメンを逐

次 使 用 す る の が 標 準 的 で あ る７) ｡ あ る い は ,

anthracyclinとtaxaneの同時併用により , 副作用は強い

が内臓転移や多発転移例において有意に奏功率が高い

ことが示されており８), 今回のように生命予後にかか

わるような肝転移を有する場合は一次治療としての

anthracyclin, taxane同時併用という選択肢もあった｡

本症例は初診時既にT4cN3cM1, StageⅣであり , どの

時点でどの薬剤をどのような順序で投与すべきか, ま

た局所の手術が必要か否かについても非常に迷いの多

い症例であった｡

遠隔転移を有する乳癌の場合, 原発巣の切除に意義

があるか否かという問題がある｡ これは局所の問題と

全体としての問題 (生存率) を考える必要がある｡ ま

ず局所のコントロールという点からは, 全身化学療法

や局所放射線治療が無効になった場合に予測される,

原発巣増大に伴う疼痛, 出血, 包交の必要性や常に体

表に癌を見なければならない患者の精神的苦痛などに

よるQOLの低下を防ぐ利点が考えられる｡ Carmicael

らは症状の安定した転移性乳癌患者20例に手術を行い,

うち17例の患者で局所が良好に保たれQOLに寄与し

たと報告している９)｡ 一方, 生命予後という点からは

転移性乳癌患者への局所療法は意味を持たないものと

長らく考えられてきた10)｡ むしろ, 原発巣の切除によ

りかえって転移巣の増大をもたらすという報告もみら

れていた11, 12)｡ しかしながら近年, 化学・ホルモン療

法などの発達に伴って乳癌患者の予後は大幅に改善し

てきた｡ 前述のCarmicaelらは, 充分な補助療法を併用

した場合, 遠隔転移があっても原発巣切除により予後

を改善できると結論し, 転移性乳癌患者の治療方針に

ついての再評価が必要であると提言している｡

2002年Kahnらは転移性乳癌16,023例を調査報告して

いる13)｡ これによれば３年生存率は, 局所手術をしな

かった症例で17.3％, 手術をしたが断端陽性であった

症例で26％, 断端陰性であった症例で35％であった｡

さらに乳房部分切除術より乳房全切除術を受けた症例

のほうが一層良好な生存率が得られたと述べている｡

彼らは局所手術の有無が生存率に影響を及ぼす理由と

して, 局所のコントロールされていない癌がさらなる

遠隔転移の元になるのではないかと推察している｡

2006年になり転移性乳癌患者300例の５年生存率の

報告も出た14)｡ これによれば局所手術をしなかった症

例で12％, 断端陽性あるいは不明の症例で16％, 断端

陰性の症例で27％の５年生存率であった｡ 局所の癌が

完全に取り切れた場合の死亡率は手術未施行例より40

％減少したことになる｡ また転移部位が骨のみの症例

に限れば80％の死亡率減少, 骨以外に転移巣を有する

場合でも30％の減少であり, いずれも統計上も有意差

を持っており, 転移性乳癌患者の乳房切除の意義が生

存率の改善という点においても認められたと考えてよ

いだろう｡

化学療法を始めとする様々な治療法の発展により,

転移性乳癌患者の予後は大幅に改善されてきたが, 患

者一人一人に最適な治療法を選択することは容易では

ない｡ 確実な診断と細やかな経過観察, 状態に応じた

適切な治療を行なうための知識を積み重ねる努力が必

要である｡

術前術後の化学療法併用により , 局所の病理学的

CRと転移巣の臨床的CRを得たHER2陽性転移性乳癌

の一例を報告した｡

以上は2005年９月, 第２回中国四国乳癌学会地方会

(徳島) にて発表した演題に若干の文献的考察を加え

たものである｡
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