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   ( 和 訳 ) 肝細胞癌に対する肝動脈化学塞栓術前の短期間レンバチニブ投与の有効性 

 
本研究は、切除不能な肝細胞癌（HCC）患者に対し、レンバチニブ投与後に肝動脈化学塞

栓術（TACE）を行うことで治療効果を検証することを目的とする。具体的には、TACE の前に
4 日間のレンバチニブ投与を行い、その後の腫瘍血行動態の変化と治療効果を評価した。 
 研究の対象は 25 人の切除不能な HCC 患者で、レンバチニブは 4日間、1 日 4〜12mg の範囲
で投与された。レンバチニブ投与前後にパーフュージョン CT スキャンを実施し、腫瘍内血

流の評価を行った。TACE には従来の Lipiodol-TACE（cTACE）と薬剤溶出ビーズ TACE（DEB-
TACE）が使用され、その後、造影 CT あるいは造影 MRI を用いて治療効果を経時的に評価お
こなった。 
 レンバチニブ投与後の腫瘍内動脈血流が平均 36%減少することが観察された。これは、造
影超音波検査などで報告されている結果と一致しており、レンバチニブによる腫瘍血管の正
常化が TACE の効果を高める可能性を示唆する。長期間のレンバチニブ投与は腫瘍血管の過

剰な剪定を引き起こし、TACE の効果を減弱させる可能性がある。また、有害事象に伴い
TACE の実施を困難にすることも考えられる。短期間の投与であれば、これらの問題を避けら
れると考えられる。 
 レンバチニブ投与後に TACE を行う際の難点として、デジタルサブトラクション血管造影
（DSA）での腫瘍濃染が不十分になることが挙げられる。腫瘍内血流の低下を認めた群では
非低下群と比較して視認性が有意に低下していた。本研究では、TACE ナビゲーション画像を

使用することで、全てのケースで腫瘍血管を特定し、選択的 TACE を 100%の成功率で実施す
ることができた。 
 また、Lipiodol-TACE 後の Lipiodol 貯留についても検討を行ったところ、Lipiodol の洗
い出し率と TACE 前のレンバチニブによる動脈血流減少率との間には有意な相関（r=-0.55）
が見られ、レンバチニブが Lipiodol の washout をブロックする機序がある可能性が考えら
れた。 

 短期 LEN-TACE の治療結果は良好で、1か月後の完全奏効率は 75%と高く、12 ヶ月後の無増
悪生存率も 75%だった。これらの結果は、4 日間のレンバチニブ投与後に間隔を置かずに
TACE を行うことで十分な相乗効果が得られる可能性が示唆された。 
 本研究の限界として、レトロスペクティブなデザインである点、サンプルサイズが小さい
点、データ収集が単一施設に限定されている点が挙げられる。他の医療機関と比較した際の
患者特性に差異が生じる可能性もある。今後の研究では、より長期的かつ大規模なフォロー

アップが必要とされる。 
 本研究によって、短期間のレンバチニブ投与後に TACE を行う「短期 LEN-TACE」が、実施
可能性が高く、安全な治療方法であり、高い完全奏効率と長期間の無増悪生存率を有するこ
とが明らかとなった。この治療プロトコルの利点を確認するためには、さらなる前向き臨床
試験が必要と考えられる。 
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