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CASE REPORT

全肝照射により多発肝転移が縮小した
治療抵抗性の進展型小細胞肺癌の 1例
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ABSTRACT━━ Background. Liver metastases are common in patients with small-cell lung cancer (SCLC) and are
associated with a poor prognosis. Recent reports, mainly from abroad, have demonstrated the efficacy of palliative
radiotherapy for liver metastases, but this therapy has not been widely used or reported in Japan. Case. Since late
June, 20XX－1, a 76-year-old man had been treated with carboplatin, etoposide, and durvalumab for extensive-
disease SCLC. After completing six treatment cycles, the patient was undergoing maintenance therapy with dur-
valumab. Owing to worsening of the primary lesion, liver metastases, and para-aortic lymph node metastases, the
patient was admitted to our hospital on late February, 20XX, for treatment modification. Since more than 90 days
had passed since the last dose of etoposide, a sensitive relapse was considered, and carboplatin plus etoposide
therapy was initiated. However, back pain and jaundice appeared and became severe, requiring the initiation of
regular opioid therapy. The symptoms were suggestive of capsular extension due to the rapid growth of multiple
liver metastases, prompting whole liver radiotherapy (21 Gy/7 fr) to alleviate pain. There was a temporary in-
crease in pain due to a flare reaction, requiring a temporary increase in opioid and steroid doses, but the symp-
toms rapidly resolved, and the patient was discharged with independent gait. The patient was subsequently read-
mitted and switched to amrubicin therapy. Approximately one month after whole liver radiotherapy, all symp-
toms and multiple liver metastases were under control. Conclusion. SCLC is radiosensitive and responds well to
low-dose radiotherapy. Radiation-induced liver disease is unlikely to occur at low doses, and whole liver radiother-
apy is considered effective even in patients with treatment-resistant SCLC.
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要旨━━背景．肝転移は小細胞肺癌で発生頻度が高く
予後不良因子である．近年，海外を中心に肝臓への緩和
照射の有用性が報告されているが，国内で報告例は少な
く普及していない．症例．76歳男性．進展型小細胞肺癌
に対し 20XX－1年 6月下旬からカルボプラチン＋エト

ポシド＋デュルバルマブ療法を開始，6コース完遂後に
デュルバルマブ維持療法中だった．原発巣，肝転移，傍
大動脈リンパ節転移の増大のため 20XX年 2月下旬に
治療変更目的に入院した．Sensitive relapseと考えカル
ボプラチン＋エトポシド療法を行ったが，背部痛と黄疸
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が出現し増強，オピオイドを開始した．多発肝転移増大
に伴う被膜伸展症状であり疼痛緩和目的の全肝照射（21
Gy/7 fr）を行った．フレア現象で一過性疼痛増強があり
オピオイドやステロイドを一時増量したが速やかに症状
は軽快し独歩退院した．再入院しアムルビシン療法へ変
更，全肝照射終了から約 1か月時点で症状は軽快し多発

肝転移も縮小している．結論．小細胞肺癌は放射線感受
性が高く，低線量照射で効果が得られた．低線量では放
射線肝障害が起こりにくく全肝照射は治療抵抗性の小細
胞肺癌でも有用と考える．
索引用語━━全肝照射，緩和照射，進展型小細胞肺癌，
肝転移，治療抵抗性

緒 言

肺癌は肝転移を認めることが多い．小細胞肺癌では
25%1の発生頻度と言われ，特に剖検例に限れば 38～
44%2,3で認められ発生率は高い．また，肝転移は小細胞肺
癌における予後不良因子である．4 小細胞肺癌は化学療
法や放射線に対する感受性が高いが，全身化学療法が有
効でない場合，肝転移に伴い肝機能障害以外にしばしば
肝被膜の伸展に伴う腹部・背部の疼痛が出現する．上大
静脈症候群や中枢気道狭窄，脳転移や骨転移などに対し
て緩和照射は一般的に実施されているが，多発肝転移に
対する全肝照射は国内では普及していない．今回我々は
進展型小細胞肺癌の多発肝転移に対して低線量の全肝照
射を行い，疼痛緩和および肝転移病変を制御し得，次治
療を導入することができたため報告する．

症 例

症例：76歳，男性．
主訴：心窩部痛．
既往歴：慢性皮膚炎（プレドニゾロン 6 mg/日），糖尿

病，慢性便秘，腸管気腫症，前立腺肥大症，過活動性膀
胱．
嗜好歴：既喫煙 1日 50本を 45年間，飲酒なし．
現病歴：20XX－1年 6月下旬から多発肝転移を伴う
進展型小細胞肺癌（cT2aN0M1c，stage IVB）に対してカ
ルボプラチン（AUC 5）＋エトポシド（80 mg/m2）＋デュ
ルバルマブ（1500 mg/body）療法が開始された．6コー
ス完遂後に同年 11月上旬からはデュルバルマブによる
維持療法中だった．20XX年 2月下旬の定期受診時に心
窩部痛の訴えがあり，同日の体幹部 CT検査で傍大動脈
リンパ節転移の出現と原発巣および多発肝転移の増大が
指摘された．疼痛コントロールおよび治療変更目的に同
日入院となった．
入院時現症：身長 173 cm，体重 72 kg（1か月前より 3

kg減少），意識清明，体温 35.7℃，呼吸数 16/分，脈拍 82/
分，血圧 128/89 mmHg，酸素飽和度 96%（室内気吸入
下）．ECOG-PS 1．心音および呼吸音に異常なし．腹部は
下腹部のみ軽度膨満しているが柔らかく疼痛を認めな

い．触診で肝臓は触知できず．四肢および体幹などに皮
疹なし．その他，身体所見に特記すべきことなし．
検査所見：血液検査で，総ビリルビンの上昇はない

（T-Bil 0.75 mg/dl）が肝機能障害（AST 139 IU/l，ALT
175 IU/l）を認め，CRP 1.723 mg/dlの軽度炎症反応上昇
を認めた．HbA1c 7.8%でカナグリフロジン服用中のた
め尿検査では尿糖（4＋）だった．腎機能や血算などその
他に特記すべき異常所見は認められなかった．
入院時体幹部 CT所見（Figure 1）：左肺門部に原発巣
があり左上葉の無気肺を形成していた．肝臓には多発す
る低吸収域を認め多発肝転移の所見あり，肝臓自体の大
きさは 203×125 mm大で，CT画像から算出された全肝
体積は 1649 ccだった．傍大動脈リンパ節転移を複数認
めた（最大径 27 mm）．
経過（Figure 2）：第 1病日よりジクロフェナクナトリ

ウム経皮吸収型製剤およびモルヒネ速放性製剤（5
mg）の頓用を開始し，心窩部痛は NRS 6から NRS 2まで
軽減した．第 6病日からは原疾患治療のために薬物療法
を開始した．2次治療は，初回治療におけるエトポシドの
最終投与日から 90日以上経過していたことから，sensi-
tive relapseと判断しカルボプラチン（AUC 5）＋エトポ
シド（80 mg/m2）によるリチャレンジ療法を選択した．
第 18病日の時点で心窩部痛は消失していたが，同時期よ
り NRS 2の背部痛が出現した．その後より急速に背部痛
が増強し，第 23病日の時点では背部痛は NRS 6まで増
強し，臥床がちとなり独歩も難しく車椅子移動まで活動
レベルが低下した（ECOG-PS 3）．同日に原因検索目的に
体幹部 CT（Figure 3）を撮影した．CT画像からリチャ
レンジ療法によって原発部位の無気肺は一部解除されて
おり，傍大動脈リンパ節も最大径 25 mmとわずかに縮小
していた．しかし，多発肝転移の著明な増悪があり肝腫
大が認められた（全肝体積 2282 cc）．多発肝転移の急激な
増悪による肝被膜伸展が疼痛の原因と考えられ，フェン
タニル持続注射 200 μg/日を追加した．原疾患の急激な
増悪があり PS不良な状況から緩和的介入を考慮した．
第 24病日の血液・尿検査（Table 1）では，著明な肝機能
障害や総ビリルビン上昇，ビリルビン尿が認められ，身
体診察で明らかな眼球黄染が認められた．著しい肝機能
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Figure　1.　CT findings at Day 1. (a) The primary lesion was located in the left hilar region of the 
lung, forming an atelectasis in the left upper lobe. (b) Multiple liver metastases. The liver was 203×
125 mm in size. The total liver volume was 1649 cc. Multiple para-aortic lymph node metastases were 
present (largest diameter: 27 mm).

Figure　2.　Clinical course.
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障害（AST 321 IU/l，ALT 391 IU/l）を認め，PSも著し
く不良な状態であることから，化学療法ではなく疼痛緩
和を目的として 21 Gy/7 frの全肝照射（Figure 4）を開始
した．照射開始日の夕方から，背部痛により苦悶様表情
で体動困難な状態となった．放射線照射後のフレア現象
が考えられたため，プレドニゾロン 6 mg/日を定期内服
していたが，変更・増量する形でデキサメサゾン 6.6
mg/日を点滴静注することとした．第 25病日，背部痛は
NRS 5～6程度で著変ないが，前日より穏やかな表情と
なった．一時的に経口摂取・内服困難だったが，少量ず
つ経口摂取や内服が再開できる状態となった．第 27病日
には歩行可能な状態まで回復し，第 29病日には NRS
0～3程度まで背部痛が軽減した．第 35病日に計 7回の

全肝照射が完遂し，第 36病日に独歩退院した．PS 3まで
低下していた活動レベルは PS 1まで速やかに改善した
ため，5日後の第 41病日に次治療を目的として再入院
し，アムルビシンによる 3次治療を開始することが可能
となった．肝機能障害や黄疸は認められていたが改善傾
向であり，腫瘍マーカー（NSE）も低下した．また，体
幹部 CT検査（Figure 5）で，原発巣は再度無気肺を形成
し多発肺転移も出現していたが，多発肝転移や肝腫大は
改善しており（全肝体積 1650 cc），近傍に位置していた傍
大動脈リンパ節も最大径 15 mmまで縮小していた．アム
ルビシン治療後の経過も含まれるが，全肝照射終了後約
1か月（第 62病日）の時点でも，疼痛は制御され肝機能
障害や黄疸も改善（AST 41 IU/l，ALT 41 IU/l，T-Bil
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Figure　3.　CT findings at Day 23. (a) Atelectasis improved in some areas. (b) Multiple liver metasta-
ses were markedly worsened, with hepatomegaly (227×164 mm). The total liver volume was 2282 cc. 
Multiple para-aortic lymph node metastases were slightly reduced (largest diameter: 25 mm).

Table　1.　Laboratory Findings on the Start of Whole 
Liver Radiotherapy

Blood Count
WBC 8400 cells/μl FT3 2.17 pg/ml
Neu 72.7% FT4 1.6 ng/dl
Lymph 7.5% TSH 2.27 μIU/ml
Mono 19% CEA 3.4 ng/ml
Eos 0.1% SLX 23 U/ml
Baso 0.7% NSE 98.6 ng/ml

Hb 13.8 g/dl KL-6 388 U/ml
Plt 12.7×104 cells/μl SP-D 56.1 ng/ml
Biochemistry Urinalysis
TP 5.4 g/dl GLU (4＋) 
Alb 2.9 g/dl PRO (1＋) 
ChE 176 IU/l BIL (2＋)
T-Bil 3.18 mg/dl URO (＋－)
AST 321 IU/l pH 7
ALT 391 IU/l SG 1.018
LDH 1507 IU/l OB (1＋)
ALP 832 IU/l KET (＋－)
CK 47 IU/l NIT (－)
AMY 95 IU/l WBC (－)
TG 119 mg/dl
HDL-C 41 mg/dl
LDL-C 119 mg/dl
Na 136 mEq/l
K 3.8 mEq/l
Cl 101 mEq/l
Ca 8.4 mg/dl
BUN 11 mg/dl
Cre 0.67 mg/dl
CRP 7.842 mg/dl
HbA1c 7.4%

0.88 mg/dl）していた．第 65病日の体幹部 CT検査（Fig-
ure 6）では多発肺転移は悪化傾向だったが，多発肝転移

の再燃は認められず，肝腫大も改善した状態（全肝体積
1350 cc）であった．肝表面に少量の腹水を認めたが，肝
病変以外の病勢悪化から癌性腹膜炎と考えられた．肝機
能障害を含め明確な有害事象は認めていない．

考 察

多発肝転移やびまん性肝転移に対する緩和照射は国内
ではまだ普及しておらず，2021年時点でまとまった報告
例も存在しない．5 海外では複数の報告やレビューが発
表され，5 有効性や忍容性が確認されている．疼痛緩和目
的の全肝照射について Høyerらのレビュー6では，総線
量 10～37.5 Gy，照射回数 2～10分割以上と幅はあるが，
55～80%で疼痛が緩和されていた． 忍容性に関しては，
30 Gy/15 fr・21 Gy/7 fr・10 Gy/2 frで耐えうるが，ステ
ロイドや制吐剤による支持療法を要すると記載されてい
る．6 2013年には，8 Gy単回照射により疼痛緩和が得ら
れると示され，7 2022年に国内で初めての多発肝転移に
対する 8 Gy単回の全肝照射 73例の解析8が報告され
た．肺癌が 18例（25%）で最も多く，大腸癌・乳癌・食
道癌・胸腺癌・前立腺癌などが含まれており，1か月で
の疼痛緩和率が 64%と従来の報告と同等で，肝機能障害
も 2～4週間で有意に改善したと報告されている．8 重篤
な有害事象（grade 3以上）は，腫瘍崩壊症候群が 3例認
められたが，保存的加療で軽快した．その他の有害事象
で grade 3以上の有害事象は認められなかった．フレア
現象が 5例・嘔気が 4例・頭痛が 2例認められ，放射線
性肝障害は認められなかった．8 Itoらの報告を含めた 8
Gy単回および 10 Gy/2 frの既報例7-10における代表的な
有害事象の発生状況は以下のとおりである．倦怠感：
36.6%（grade 1～2），1.9%（grade 3）．嘔気嘔吐：5.5～7.3%
（grade 1～2），1.9～3.6%（grade 3）．フレア現象：6.8～
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Figure　4.　Dose distribution map. (a) Axial section. (b) Coronal section.

Figure　5.　CT findings at Day 41. (a) Atelectasis had worsened again, and multiple lung metastases 
appeared. (b) Hepatomegaly had improved (214×141 mm). The total liver volume was 1650 cc. Multiple 
para-aortic lymph node metastases were also reduced in size (largest diameter: 15 mm).

Figure　6.　CT findings at Day 65. (a) Multiple metastases had worsened. (b) Hepatomegaly had im-
proved (195×130 mm). The total liver volume was 1350 cc. Multiple para-aortic lymph node metasta-
ses were slightly reduced in size (largest diameter: 13 mm).

14.3%（grade 1～2）．腫瘍崩壊症候群：4.1%（grade 3）．
有害事象として，全肝照射後 2週間以降に出現しうる

放射線性肝障害は重要と考えられ，初期の研究では 35
Gyを超えると発症リスクが 44%と報告された．11 また



Whole Liver Radiotherapy for Small Cell Lung Cancer Liver Metastasis―Kodama et al

964 Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 63, No 7, Dec 20, 2023―www.haigan.gr.jp

肝硬変患者においては，Child-Pughに基づいて総線量を
減らすことが一つのアプローチであると提案された．9

2020年には，対象の 7割が肝炎ウイルスキャリアである
肝細胞癌に対する 8 Gy単回照射の報告があり，半数で疼
痛緩和され観察期間中に放射線性肝障害は認められな
かった．9

今回，進展型小細胞肺癌の多発肝転移に対して全肝照
射を行った．8 Gy単回照射の国内からの報告例が少な
かったため，本症例においては 21 Gy/7 frの分割照射を
選択した．初回照射日の夕方にフレア現象が認められた．
これに対してはオピオイドの増量も行ったがステロイド
治療を強化することが有効だったと考えられる．投薬調
整も並行して実施したため，どの時点から鎮痛効果が出
現したか評価は難しいが，照射開始から約 10日の時点で
明確に PSが改善しオピオイドも減量できていることか
ら，1～2週間で鎮痛効果が確認できると考えられた．ま
た，肝機能障害に関しても，2週間の時点で明確に改善し
ていた．本症例における有害事象としては，前述のとお
りフレア現象と考えられる一過性の疼痛増強が認められ
たが，ステロイドで制御可能であり，その他に照射終了
後約 1か月の時点で明確なものは指摘されていない．肝
機能（AST・ALT・T-Bil）も改善傾向で次治療に移行す
ることができた． 腫瘍マーカー（NSE）も改善しており，
本症例においては全肝照射により多発肝転移が縮小した
ためと考えられる．
また，肺癌の中でも小細胞肺癌は悪性度が高く，肝転
移の発生頻度も高く1-3予後不良因子4である．治療抵抗
性の再発例になると有効な薬物療法はアムルビシン療法
のみだが，JCOG0901試験によれば奏効率は 32.9%と低
い．12 三次治療以降ではガイドラインの記載はなく13選
択肢は少ない．この状況で実臨床においては，多発肝転
移による肝機能障害で十分な薬物療法が実施できない例
にしばしば遭遇する．このため，肺癌領域においても，
多発肝転移による増悪や重度の肝機能障害の場合，また
は多発肝転移に伴う疼痛症状が認められる場合には，全
肝照射が有用な選択肢になり得る．
今後全肝照射を実施するに当たり，30 Gy/10 frや 21
Gy/7 frなどの分割照射から 8 Gy単回照射が選択肢と
なり得，特に疼痛緩和を目的とする場合には，安全性や
治療期間の観点から 8 Gy単回照射の有益性は高い．

結 語

全肝照射により多発肝転移による症状改善と，腫瘍縮
小が得られ次治療の化学療法に移行ができた 1例を報告

した．小細胞肺癌は放射線感受性が高いため，比較的低
線量の全肝照射でも速やかな症状改善，肝機能改善，腫
瘍縮小が得られる場合があり有用な選択肢になり得る．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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