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Etoposide， calboplatin，外照射併用療法の奏功した

勝脱原発小細胞癌の l例
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A 61-year-old man was referred to our hospital with a complaint of gross hematuria and lower 

abdominal discomfort. Ultrasonography， magnetic resonance imaging and cystoscopy revealed a 

nodular invasive tumor in urinary bladder. The histopathological findings of transurethral-biopsy 

specimen was the small cell carcinoma and transitional cell carcinoma of the bladder infiltrating into 

smooth muscle layer. Total cystectomy with ileal conduit was performed following 1 course of 

neoadjuvant chemotherapy (M-VAC). Computed tomography (CT) before adjuvant chemotherapy 

revealed tiny lung metastasis in left peripheral lung area. As postoperative adjuvant therapy， 4 

courses of chemotherapy (etoposide and calboplatin) were performed with 50 Gy of extra beam 

radiotherapy to the lung metastasis. Follow up CT revealed disapperance oflung metastasis， and the 
patient has been free from disease for one year after chemotherapy. 

(Hinyokika Kiyo 51 : 635-638， 2005) 
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緒 日

浸潤性勝脱癌に対する化学療法の意義は大きいもの

の，特殊な組織型に対しての化学療法 reglmenはこれ

までに確立されていないのが現状である.今回， M-

VAC療法非奏功の腸脱原発小細胞癌にたいし肺小細

胞癌に対する regimenを用いて CRを得た症例を経験

したため若干の文献的考察を加え報告する.

症 停1

患者:61歳，男性

主訴:肉眼的血尿，下腹部不快感

家族歴:特記すべきことなし

既往歴:高尿酸血症

現病歴:3カ月間にわたり無症候性肉眼的血尿を自

覚していたがこれを放置，下腹部不快感出現するに至

り近医受診.腸脱鏡検査により浸i閏性勝耽腫療の診断

で当院へ紹介受診となった.入院前の排雄性尿路造影

検査で上部尿路に異常なく，造影CT検査において明

らかな転移所見は認められなかった. MRI上，腸脱

頂部に筋層浸潤を強く疑う広基性腫癒を認めた (Fig.

1). 

入院時現症:身長 177cm，体重 81kg，血圧 1601

100 mmHg，脈拍721分整，体温 36.4
0

C，胸部雑音な

し，腹部平坦軟，背部叩打痛なし.

入院時血液検査所見:WBC 6， 300lul， Hb 13. 0 

g/dl， plt 22. 5 X 104， TP 6.3 g/dl， BUN 20 mg/dl， Cr 

1. 02 mg/dl， AST 20 IU/I， ALT 25 IU/I， LDH 165 

IU/I， ALP 157 IU/I， Na 141 mEq/l， K 4.5 mEq/l， 

Cl 104 mEq/l， CRP <0.2 mg/dl， Glu 93 mg/dl 

尿沈誼:赤血球 50-100/hpf，白血球1O-19/hpf，

尿細胞診検査:class VX 2回

入院後経過:入院後，腰椎麻酔下に内視鏡下腸脱生

検施行したところ後壁から前壁中心に乳頭状および非

乳頭状腫療を広範囲に認め内視鏡による根治的治療は

困難であると考えられた.病理組織所見は移行上皮癌

>小細胞癌， grade 3>2> 1， pT2以上，さらに腫蕩

周囲の粘膜生検により上皮内癌も合併していたことか

ら術前補助療法として M

(MTX 50 mg， VBL 5 mg， ADR 50 mg， CDDP 130 

mg)終了後，勝脱全摘除術，リンパ節郭清および回

腸導管造設術を施行した.入院中の NSEは4.9-7.4

ng/ml (< 10)と基準値内を推移した.

術中所見では肉眼的な勝脱外への腫場浸潤を認め

ず，明らかなリンパ節腫脹も認めず，さらに術中の迅

速診断で尿管断端に腫蕩細胞を認めなかった.摘出検
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Fig. 1. MRI revealed large bladder tumor 
invading muscle layer at dome. 

Fig. 2. Macroscopic appearance of the urinary 
bladder with tumor invading muscle layer 
at dome. 

体では TURによる切除後であるが頂部に，筋層浸潤

を認める非乳頭状広基性の腫蕩を認めた (Fig.2). 

病理組織所見:小一中型，円形から類円形，好酸性

の胞体を有し，大型の核および明瞭な核小体を認め，

いずれも明らかな移行上皮癌成分を認めなかった.組

織構築は花冠状およびシート状の増殖であった (Fig.

3). TURでの組織診断時に免疫組織染色で Chromo-

granin Aおよび NSEは陽性であり，形態も同様で

あったことから勝脱小細胞癌と診断された.勝脱周囲

脂肪組織への明らかな浸潤を認め， pT3b， pNO， 

INF-sと診断された.

術後経過術後 lカ月目の造影CTで左肺末梢 2箇所

に小肺転移巣を疑わせる所見を認め (Fig.4a)，術前

の cisplatinを用いた M-VACが奏功しなかった点，

小細胞癌である点を考慮し肺転移巣への外照射 (50

Gy)に加え，肺小細胞癌に対する標準的な化学療法

の reg1menである etoposide(180 mg， Day 1-3) + 

a 

~鮎必
Fig. 3. 

b 

Histopathological examination of TUR 
specimen (3a) revealed small cell 
carcinoma (arrow) and transitional cell 
carcinoma (arrow head)， and cystectomy 
specimen (3b) revealed small cell 
carcinoma infiltrating to muscle layer. 

calboplatin (520 mg， Day 1) を開始， 1 -2コース

施行中は入院の上，以後は外来で治療を継続する方針

とした. grade 111の骨髄抑制の出現を認めたものの，

減量により外来化療が継続可能であった.外来治療中

CT所見上，転移巣は化学療法 NCで経過していた

が 4クール終了後(術後 7カ月目)の CT所見上は

放射線療法による肺での癒痕像と考えられる所見は認

めたもののその後も増大，再発など認めずCRと判断

した (Fig.4b). さらなる定期的な追加治療を勧めた

が希望により治療は中断中であり， CTによるフォ

ローア ップでは，術後12カ月経過した現在で再発を認

めていない.

考 察

諸説あるなかで勝脱小細胞癌は移行上皮細胞より形

質転換されたと考えられており，形態学的および免疫

組織学的に診断は確立されているが，臨床的悪性度が

高く 一般に予後の悪いものとされている.

勝脱原発の小細胞癌の発生頻度は報告により全勝脱癌

の0.48-1 % 1，2)とされ稀であるが.Cramerら3)が
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Fig. 4. Chest CT shows lung metastasis (aroow 
head) after cystectomy (4a)， and follow-
up CT shows scar (arrow) without lung 
metastasis after 4 cycles of intensive 
chemotherapy (4b). 

1981年に初めて報告して以来，本邦においても報告が

重ねられ，調べえた限りにおいて本症例を含めて59例

となる.予後不良とされる原因の lっとして発見時に

すでに進行癌で見つかる症例が多いことがあげられる

が，癌遺伝子の遺伝子増幅など分子生物学的な手法で

その悪性度に関する検討もされている4) また神経内

分泌腫蕩の性質を持ち，高カルシウム血症や副腎皮質

ホルモンによる paraneop1asticsyndromeが初発症状

となる症例も報告されている.予後に関して報告によ

りばらつきはあるが. Abbasらの報告5)では 2年生存

率19.6%. 5年生存率8.1%ときわめて厳しいもので

あった.また，他の尿路腫蕩にも小細胞癌成分を認め

る症例が報告されているが，やはり予後は悪い

治療に関して Mackeyらによる 106例の集計では6)

cisplatinによる化学療法が予後の改善に寄与する因子

であるとのべている.また化学療法が著効を示したと

いう症例報告はそれぞれ cisplatin+ etoposideの投与

を行っており 7-9) 肺小細胞癌の reglmenに倣ってしミ

るものがほとんどである.当症例では放射線治療の

因子を考慮しなくてはいけないものの calboplatin十

etoposide施行中に新たな転移巣の出現なく，奏功し

たものと考えられ治療の継続が望まれた.さらに，当

症例でネオアジ、ユパントの化学療法の時点では同様の

reglmenが考慮されなかったが，最初から選択するこ

とでさらに少ない cycle数で経過観察期間に入れた可

能性は否定できない.腎臓原発小細胞癌において同様

に intensivechemotherapyにより CRを得た報告を認

めており他の組織原発にも応用できる可能性があ

る10) Siefker-Radtkらの集計11)では，当疾患はあく

まで化学療法が奏功するとした上で，特に術前化学療

法施行群において対象群(最初に手術を施行したほぽ

同様の患者背景を持つ症例)との比較で cT213例，

cT3-4a 8例の患者背景において 5年間の疾患特異的

生存率は78%と対象群の36%と比較し有意に良好な成

績を報告している. Retrospective studyであることを

考慮しでも，これまでの報告からは手術療法のみによ

る治療は十分で、はなく highstage症例において化学療

法の併用は必須である.化学療法剤として移行上皮癌

に対するオーソドックスな化学療法剤での著効例は少

なく. cisplatinとetoposideの2剤併用が多数を占め

る. Siefker-Radtkら11)の報告の中でも etoposideおよ

び cisplatinまたは ifosfamideおよび doxorubicinを用

いた群において，手術検体で小細胞癌成分の残存が少

なかったということであり，肺の小細胞癌の化学療法

reglmenを積極的に応用するべきである.今回の症例

でも. M-VAC療法後の跨脱摘出標本中に移行上皮癌

成分が認められず小細胞癌成分のみ認めたことは，前

記の知見を支持するものである.また新規抗癌剤によ

る化学治療の報告12)もなされており今後 prospectJve

studyにより，これまで予後は厳しいとされていた勝

脱原発小細胞癌に対する治療 regimenの確立を期待し

たい.また calboplatinの奏功性に関して cisplatinよ

り有意に良いという evidenceはないものの. etopo-

sideとの併用であれば外来での化学療法が可能である

ことは患者の QOLの向上をもたらすとも考えられ

る.

結 三五
回日

今回，肺転移を来たした勝脱原発小細胞癌の l例を

経験した.これまで化学療法の奏功率は不良とされて
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きたが，近年では転移巣に対する化学療法の奏功例の

報告も増えてきており，肺小細胞癌に対する reglmen

を中心に十分なデータの蓄積，検討が望まれる.
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