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膀 胱 原 発 小 細 胞 癌 の1例
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   We report a case of small cell carcinoma of the urinary bladder. The patient was a 58-year-old 
man complaining of gross hematuria. Clinical examination revealed a non-papillary, broad-based 
tumor on the right bladder wall with a clinical stage of T3a, NO, MO. Neoadjuvant intraarterial 
infusion chemotherapy with methotrexate, adriamycin and cisplatin was performed, but it was 
ineffective. Three weeks later we performed a radical cystectomy. The operative specimen of the 
tumor revealed small cell carcinoma. It was staged  pT3aNOMOROL2V1. Postoperatively, 1 course 
of adjuvant chemotherapy using cisplatin and etoposide was performed. The patient is alive without 
any evidence of tumor recurrence at 6 months after operation. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  46: 475-477, 2000) 
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緒 言

膀胱の神経 内分泌癌 は,膀 胱取 り扱い規約 によれば

肺 の小 細胞癌 と同 じ組織 像 を示 す癌 と定義 されて い

る1)文 献上 では膀胱原発 の小細胞癌 として報告 され

てお り,非 常 に稀であ り,そ の予後は不 良である.今

回われわれは膀胱原発の小細胞癌の1例 を経験 したの

で報告 する.

症 例

患者:58歳,男 性

主訴:肉 眼的血尿

家族歴:特 記 すべ きことな し

既往歴:55歳 時 に左尿管結石にてESWL

現 病 歴:1998年10月,肉 眼的血尿 を認 め近医 受診

し,膀 胱腫瘍 を指摘 された.ll月 初 旬当科受診 し,再

度膀 胱腫瘍 を指摘 された.そ の3日 後 に膀 胱 タ ンポ

ナーデ とな り当科緊急入院 となった.

入 院 時現症:身 長162cm,体 重66kg.表 在 リン

パ節触知せず 前立腺は小 鶏卵大,弾 性硬 であった.

入 院時検査所見:末 血,生 化学,血 液 ガスに異常所

見は認め られなか った.尿 比重1.020,尿 蛋 白(±),

尿 糖(一),赤 血 球;多tw/hpf,白 血 球10～15/hp£

尿 細胞診;ク ラスIV.

腫 瘍 マー カー,AFP,CEAは 正 常範 囲内であ り,

CAI9-9は41.6U/ml(一 一35)と 軽 度上 昇 を認めた.

尿培養 は陰性であった.

膀 胱鏡検査:膀 胱頸部 と右尿管 口の間に約2cm大

の非乳頭状,広 基性で,潰 瘍形成,石 灰化 を伴 う腫瘍

を認 めた.

画 像所見:経 尿道エ コーでは膀胱筋層 の断裂 を認め

た.CTで は,膀 胱周囲脂肪 織へ の浸潤 を疑 ったが,

ガ ドリニ ウム造影によるダイナ ミックMRIで は,膀

胱周囲脂肪織へ の浸潤 を認めなかった.ま た,遠 隔転

移,リ ンパ節転移 は認め られなか った(Fig.1>.

入 院 後経過:経 尿道膀胱生検組織の病理診断 は,移

Fig. 1. MRI showed the tumor in the right 

      wall of the urinary bladder.
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行上 皮癌,G2で あ った.分 腎尿細 胞診 は右 クラス

ll,左 ク ラス皿であった.以 上の結果 より,膀 胱移行

上皮癌,T3a,NO,MOと 診 断 し,動 注化学 療法 後

に膀胱全摘術 を行 う方針 と した2)1998年lI月29日 に

メ ソ トレキセー ト50mg/m2点 滴 静注 し,11月30日

に シスプ ラチ ン50mg/m2,ピ ラ ル ビシン30mg/m2

動 脈 内注入療法施行 した.動 注3週 間後の効果判定は

2方 向測定で,縮 小率 は30%とNochangeで あ り,

downstagingは 認 めなか った.ま た膀胱生検施行 し,

組 織学 的効果 も認 めなか った.

1999年1月ll日,根 治的膀胱全摘術,お よび自然排

尿型代用膀胱造設術 を施行 した.

病 理組織:H-E染 色 で,ク ロマ チ ンに富 む核 を持

つ小 さな腫瘍細胞が,充 実性,索 状に増殖 し,ロ ゼ ッ

ト形成認め た(Fig.2).こ れ は肺小細胞癌 と類似 する

組織像 で あった。免疫組織 学 的検査で は,神 経 原性

マーカーであ るNSE,grimelius染 色 陽性であ り,上

皮性マーカーで あるcytokeratin染 色 も陽性 であった

が,移 行上皮癌 の合併は認 め られなかった.以 上 よ り

膀胱原発 のneuroendocrinecarcinoma:神 経 内分泌

癌,pT3b,pRO,pL2,pVlと 診 断 した.膀 胱全 摘

術 後の病理診断が神経内分泌癌であるため,術 前 およ

び動注化学療法後の膀胱生検標本 を病理医に依頼 し再

検 の結果,生 検標本 は神経内分泌癌 と修正 され,移 行

上皮癌成分 は認 めない と診断 された,

術 後経過:病 理組織学 的にはリンパ管,静 脈浸潤あ

り,全 身転移の可能性 も示唆 されるため,術 後化学療

法を施行す る方針 と した.術 前の移行上皮癌 に対す る

化学療法の効果が認めなかったため,肺 の小細胞癌の

化学療法に沿って,エ トポシ ドとシスプラチ ンの経静

脈投与 を1コ ース施行 した.術 後の化学療法 による重

篤な副作用 は認 めなか ったが.患 者本人の希望 もあ り

1コ ースのみ とし,外 来 での経過観察 とした.術 後経

過は良好であ り,現 在術後約6カ 月の時点で再発 を認

めていない。

灘
Fig.2.Microscopicfindingsshowedsmallcell

carcinomawithhyperchromaticnuclei

andscantycytoplasm.

考 察

膀胱癌取 り扱い規約第2版 にて神経内分泌癌は,肺

の小細胞癌 と同じ組織像 を示す癌 と定義 されてい

るDし かし,本 邦では肺癌取 り扱い規約を始め と

し,臓 器取 り扱い規約上の分類において本症例 と同様

の組織像を示すものは小細胞癌と分類 されている,ま

た国内外の報告において膀胱原発の症例 も小細胞癌と

して報告されている.さ らに神経内分泌癌に特徴的な

神経内分泌穎粒を電顕像にてすべての症例で認めるわ

けではないため小細胞癌として分類されることが望ま

れている3)

膀胱の小細胞癌の発生率は,Blomjousら によれば

全膀胱腫瘍3,778例 中18例0.48%と 報告 されてお り非

常に稀である4)本 邦では自験例を含め23例 の報告が

ある.平 均年齢は66歳,男 女比は男:女=3.6:1で

あり年齢分布,男 女比は膀胱移行上皮癌 と類似 してい

る.症 状はほとんどが肉眼的血尿であるが,高 カルシ

ウム血症やcushing症 候群などの内分泌症状 を伴 う

症例 も報告されている5)内 視鏡的所見は,広 基性,

非乳頭状でしばしば自験例のような潰瘍 を伴 う症例 も

報告 されている,Syedら によれば膀胱小細胞癌23例

中12例が尿細胞診にて診断可能であ り有用であるとさ

れる6)

膀胱小細胞癌の組織像は肺の小細胞癌 と同様の所見

を示 し,腫 瘍細胞は小 さくクロマチンに富む類円形,

紡錘形の核を持ち,充 実性や索状,リ ボン状に増殖 し

てお り,時 に本症例のようにロゼ ット形成が認められ

ることもある2)

免疫組織染色では神経原性マーカーの陽性が特徴で

あるが,移 行上皮癌,腺 癌の合併が多 く,上 皮性マー

カー陽性であることも多 く認められる.こ のことから

小細胞癌 は移行上皮癌層のmultipotentialstemcell

より発生すると考えられている5・6)本 症例で も神経

原性マーカーであるNSE,grimelius染 色陽性 と上皮

性マーカーであるcytokeratin染 色が陽性であった.

また電顕像で神経内分泌穎粒の存在 も診断に有用であ

るが,必 ず しもすべての症例で認め るわけでは な

い3・5)

肺小細胞癌は早期に遠隔転移することが多いため手

術適応となる症例は少なく,化 学療法 と放射線治療が

おもに選択されている.膀 胱小細胞癌についても進行

している症例が多く,化 学療法と放射線治療により膀

胱温存に成功した症例の報告もあるが,一 般的には遠

隔転移のない症例では,膀 胱全摘術と化学療法が施行

されている3'7'"10)

膀 胱移行 上皮癌 に標 準療 法 と して施行 され る

MVAC化 学療法は小細胞癌に対 して,移 行上皮癌 に

対するより効果が低 く,本 症例において もメソトレキ
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セー ト.ピ ラルビシン.シ スプラチンによる術前化学

療法は効果が少なかった.膀 胱小細胞癌における術後

化学療法の標準療法は確立 していないがMackeyら

によれば膀胱小細胞癌106例 についての多変量解析よ

りシスプラチンによる化学療法が予後を改善する因子

であるIDま た肺小細胞癌においてはエ トポシ ドの

奏功率が報告 されてお り,本 症例においてはエ トポシ

ドとシスプラチンによる術後補助化学療法を施行 し

た.膀 胱小細胞癌の予後についてAbbasら の報告で

は111症 例において,ほ ぼ全症例がT2NOMO以 上で

あ り診断時には進行 してお り,2年 生存率,19.8%,

5年 生存率,8.1%と なっており膀胱原発の小細胞癌

は移行上皮癌に比較 して予後不良である5)本 症例は

術後6カ 月現在再発を認めていないが,慎 重な経過観

察が必要と思われる.

結 語

膀胱原発の小細胞癌を経験 したので報告する.膀 胱

全摘術 と化学療法により術後6カ 月現在再発を認めて

いないが今後の慎重な経過観察を必要 とする症例であ

る.
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