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CAI9-9,CEAが 異 常 高 値 を示 した 腎盂 移 行 上 皮 癌 の1例
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   We report a case of transitional cell carcinoma of the renal pelvis with extremely high serum levels 
of carbohydrate antigen 19-9 (CA19-9) and carcinoembryonic antigen (CEA). A 69-year-old woman 
was admitted with gross hematuria. Imaging diagnosis revealed a tumor in the left renal pelvis and 
multiple liver and bone metastases. Serum levels  of  CA19-9 and CEA were 2,557 U/ml  (normal<  36) 
and 523 ng/ml  (normal<  3.8), respectively. She died of cancer progression 3 weeks after admission. 
An autopsy diagnosis was transitional cell carcinoma of the left renal pelvis. No abnormal findings 
were recognized in the gastrointestinal organs. Cancer cells showed a positive immunohistochemical 
staining for both CA19-9 and CEA. 

                                            (Acta Urol. Jpn.  43: 495-499, 1997) 
Key  words  : Transitional cell carcinoma, Renal pelvis, Tumor marker, CA19-9, CEA

緒 言

泌 尿 器 科 領 域 で は,前 立 腺 癌 と精 巣 腫 瘍 に お い て比

較 的 特 異 的 なマ ー カ ー は あ るが,そ の他 の腫 瘍 に特 異

的 なマ ー カ ー は な く,非 特 異 的 なマ ー カ ー を組 み合 わ

せ て 診 断 に供 して い る のが 現 状 で あ る.今 回 わ れ わ れ

は,糖 鎖 抗 原19-9(carbohydrateantigenl9-9:以 下

CA19-9と 略 す)と 癌 胎 児 性 抗 原(carcinoembryonic

antigen:以 下CEAと 略 す)が と も に異 常 高 値 を示

した腎 孟 膀 胱 癌 の一 例 を経 験 した ので,若 干 の文 献

的 考 察 を加 えて 報 告 す る.

症 例

患 者:69歳,女 性

主 訴:肉 眼 的 血 尿

既往 歴:1988年,血 膿 尿 の精 査 の た め他 院 に1カ 月

入 院 し た が 明 ら か な 異 常 は 指 摘 さ れ な か っ た.1993

年,パ ー キ ン ソニ ズ ム

現 病歴:1994年 夏,肉 眼 的血 尿 排 尿 時 痛 が 出現 し

た が,市 販 の漢 方 薬 を 内服 し約1カ 月で 症 状 は改 善 し

.た.1995年1月 ふ た た び 肉眼 的血 尿 が 出現 し,歩 行 障

害 も ひ ど くな り同 年2月2日 当 院 神 経 内 科 を 受 診 し

た.腹 部 超 音 波 検 査 で左 腎 部 に 正常 腎 実 質 よ りもや や

高 エ コ ーの 充 実 性 腫瘤 と肝 に多 発性 の 充 実性 腫 瘤 を認

め た た め,同 年2月3日 当 科 外 来 紹 介,3月3日 入 院

とな っ た.

入 院時 現症:身 長144cm,体 重31kg,体 温37.3℃,

血 圧104/58mmHg,脈 拍78/分 ・整,栄 養 状 態 は不

良,腹 部 は膨 満 し右 肋 骨 弓 下 縁 よ り肝 を2横 指 触 知 し

た.体 表 リ ンパ 節 は触 知 しなか った.左 肩 か ら左 上 肢

にか けて 疹 痛 を訴 え,両 下 肢 に は硬 縮 を認 め た.

入 院 時 検 査 所 見:末 梢 血 検 査 で は,白 血 球 増 多

(14,400/mm3)と 軽 度 の貧 血(RBC346×104/mm3,

Hb9.6g/dl)を 認 め た,血 液 生 化 学 検 査 で は,γ 一

GTP403mU/ml,ALP2,714mU/ml,LDH1,520

mU/ml,CRP26.08mg/dlと 異 常 値 を認 め た,腫 瘍

マ ー カ ー で は,CAI9-92,557U/ml(基 準 値36以 下),

CEA523ng/ml(基 準 値3.8以 下),AFP26ng/ml

(基準 値10以 下),TPA5,300U/1(基 準 値lIO以 下)

と異 常 値 を認 め た.尿 沈 渣 はRBC≧100/hpf,尿 細

胞 診 はclassVで あ った.

膀 胱 鏡 検 査:十 分 な体 位 が とれ ず,膀 胱 刺 激 症 状 も
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強 く,膀 胱内の観察は不可能であった.

X線 検査所見:胸 部単純写真では肺野に明らかな異

常陰影 を認めなかった.IVPで は左 上腎杯の描出が

不 良であった(Fig.1).腹 部CTで は肝臓内に大小

さまざまな内部不均一な腫瘤像を認めた(Fig.2A),

また左腎孟付 近に淡 く造影 される腫 瘤像 を認 めた

(Fig.2B).全 身骨シンチでは脊椎骨,骨 盤骨,肋 骨,

肩甲骨,大 腿骨,頭 蓋骨に異常集積像を認めた.

以上の所見より,多 発性肺転移 全身骨転移をきた

した左腎孟腫瘍と診断 した.

、入院後経過:入 院時より37か ら38℃ 台の発熱,左

肩の疹痛,る い痩を認めた.補 液および硫酸モルヒネ

(20mg/日)に よる除痛 をはか りつつ,全 身的な治療

としてM-VAC療 法を予定 していたが,治 療開始前

にDICを 併発 し,入 院後3週 間で死亡 した.家 族 の

承諾が得 られ,病 理解剖を施行 した.

病理解剖肉眼所見:(1)左 腎孟上部から髄質 腎上

極にかけて3×3×2cmの 白色髄様腫瘤病変を認め,

副腎 と腎上極が腫瘍のために癒着 していた.左 副腎

には白色の転移病変を認めた.な お,尿 管には明らか

な腫瘍を認めなかった.(2)膀 胱は,頸 部左側に直径

7mm右 側壁 に直径5mmの ポ リープ様病変を認

め,壁 は全体に肥厚 し粘膜は発赤が 目立った.(3)肝

臓には,直 径1mmか ら5cmに 及ぶ球形転移性腫瘤

が多発 していた.(4)脊 椎は大部分が黄白色で非常に

固 く,健 常な骨髄はほとんど残存 していなかった.

(5)膵 臓 胆嚢 ・消化管などには明らかな異常病変を

認めなかった.
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病理組織所見:左 腎孟の腫瘍 は,腫 瘍細胞が不規則

に,か つ小塊状に腎実質に浸潤 してお り,組 織学的に

移行上皮癌 ・異型度3の 像を呈 していた(Fig.3).ま

た,一 部には明瞭な腺管 を形成する腺癌の部分が混在

して認め られた.一 次 抗体 にCISバ イオ社 の抗

CAI9-9抗 体 とDAKO社 の抗CEA抗 体を使用 し,

ABC法 によるCA19-9お よびCEAの 免疫染色 を

行った.腫 瘍細胞がCA19-9お よびCEA陽 性 に染色

された(Fig.4).膀 胱のポリープ様腫瘤病変は,組 織
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学的に移行上皮癌 一異型度3の 像 を呈 していた.

考 察

CA19-9は,KoprowskiらDが 大 腸 癌 培 養 細 胞

SW1116を マ ウス に免 疫 して作 成 した モ ノク ロ ー ナ ル

抗体NSl9-9に よって認識 される抗原で,正 常胎児お

よび成人の唾液腺,胆 管系および膵管系上皮の組織中

に抗原が微量 に検出され,癌 では膵 胆管系 消化管

系などの癌 に多 く存在する2)ま た,大 塩ら3)は正常

腎の近位および遠位尿細管 腎孟粘膜 にもCA19-9が

存在することを報告している.

一方,CEAは,ヒ ト大腸癌組織および胎児腸管に

存在することからGoldら4)に より命名され癌特異性

抗原 として報告された.そ の後消化器癌のみならず,

それ以外の癌および一部の良性疾患でも血中に増量す

ること,さ らに成人正常組織にも存在することが知 ら

れるに至った5)

泌尿器科領域では,飯 泉ら6)が悪性腫瘍患者64人,

良性疾患患者16人 において血清CAI9-9お よびCEA

の検討 を行ってい る.悪 性群 における陽性 率は,

CAI9-9CEAい ずれも12.5%で あり,特 に尿路上皮

腫瘍34例 の陽性率は,CAI9-9・CEAい ずれも6例

17.6%で あった.た だ し,CAI9-9値 が3桁 以上

CEA値 が2桁 以上 を示 したものを異常高値例 とする

と,そ れぞれ1例 および2例 と少なかった.今 回われ

われはCAI9-9あ るいはCEAが 異常高値を示 した尿

路移行上皮癌の報告例を検討 し7'17),調べ得たかぎり

では自験例 を含めて12例 であった(Table).全 例が

CA19-9異 常高値を示 してお り,自 験例を含めた3例

がCEA異 常高値 も示 したが,CEAの み異常高値 を

示 した報告例はみられなかった。傾向としては,細 胞

異型が強 く進行 した症例が多 く,治 療前後の血清値の

推移が腫瘍の消退 進展 に一致 した とす る報告 もあ

る8・10'12・15)また黒川ら18)は尿路移行上皮癌 におけ

るCAI9-9の 検討で,高 値例の経過観察では,術 後

正常化 しない症例は早期に再発 癌死 したとしてい

る.

血清CAI9-9,CEAは 尿路移行上皮癌に特異的で

はないが,症 例によっては治療および経過観察に有用

Table. ReviewofurothelialtumorwithhighserumlevelsofCA19-9and/orCEAinJapan

報告者 性別 年齢 病理組織型 血清CAI9-9値 血清CEA値
(U/ml)(ng/m1)

転移部位 予 後

杉 山 ら7)

香 川 ら8)

中 田 ら9)

児 玉 らlo)

藤 井 ら11)

金 井 ら12)

長尾 ら13}

山 本 ら14)

Sakaiら 置5)

斎 藤 ら16)

Mizutaniら17)

自験 例

男

男

男

男

女

女

女

女

男

男

男

女

54

49

79

64

68

53

61

67

55

82

72

69

TCC,G3

TCC,G3

TCC,G2》SCC

TCC,G2

TCC,G2=G3

TCC,G3

TCC,G?

TCC,G3

TCC,G3

TCC,G3

TCC,G1>G2

TCC,G3

3,000

12,670

1,970

2,200

235

630

2,518

382

517

300

112

2,557

198

19.8

523

不明

リンパ節

無 し

リンパ節

リンパ節

リンパ節

無 し

肝

不明

リンパ節

無 し

肝 ・骨 ・リンパ節

5カ 月

6カ 月

6カ 月

14カ 月

10カ 月

11カ 月

不 明

不 明

5カ 月

4カ 月

12カ 月

1カ 月

(死亡)

(生存)

(生存)

(生存)

(死亡)

(生存)

(死亡)

(死亡)

(生存)

(死亡)

TCC:transitionalcellcarcinomaSCC:squamouscellcarcinoma
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な腫瘍マーカーになり得るようであり,特 に進行例で

は血清CA19-9やCEAを1回 は測定 してみる価値が

あると思われた.血 清CA19-9やCEAが 高値を示 し

た場合,膵 胆管系や消化管系の腫瘍を第一に考慮す

るのはもちろんであるが,日 頃から尿路系腫瘍 も念頭

に置 くことも大切である.

石井ら19)は,膀 胱癌を中心 とする尿路移行上皮癌

におけるCA19-9の 有用性 を評価するためにABC法

による免疫組織学的検討を行い,過 半数の症例で腫瘍

組織中に本抗原が局在することを見出 した.そ の中の

特徴的な所見 として,一 部に腺様化生を伴 う移行上皮

癌では,そ の腺様構造 と貯留粘液に一致 してCA19-9

が発現 してお り,本 抗原が腺上皮に関係が深 く,ま た

移行上皮癌の腺様化生は腺癌に近い性質を有している

ことが示唆されるとしている.ま た鹿子木20)は,尿

路移行上皮癌 を対象 として,PAP法 を用いて免疫組

織化学的にCEAの 検索を行い,腫 瘍内CEAの 有無

は,組 織学的異型度 ・深達度および局所再発の有無 と

の間に相関が見られ,腫 瘍の悪性度を表すparameter

とな り得ると考えている.

さらに最近の知見では,CA19-9抗 原は血管内皮細

胞が炎症性サイトカイン刺激によって細胞膜上に発現

するE一セクレチ ン分子の特異的なリガン ドと報告さ

れている.癌 細胞が血行性転移を起こす際,血 管内皮

細胞 との接着が必要であるが,こ の現象 にCA19-9

抗原 は強 く関与 してお り,大 腸癌 においてCAI9-9

発現の高度な症例では,脈 管侵襲 リンパ節転移が多

く,予 後 も不良であると報告されている2D一

われわれの症例 は,診 断時 の血清CAl9-9値 が

2,557U/ml,CEA値 が523ng/mlと 異常高値 を示

し,病 理解剖にて膵 ・胆管系および消化管系に異常を

認めず,免 疫組織学的染色で腫瘍細胞がCAI9-9お

よびCEA陽 性 に染色 されたこ とよ り,CA19-9・

CEA産 生腫瘍と考えられた.さ らに本症例は,移 行

上皮癌の一部に腺癌が混在 してお り,移 行上皮癌の部

分 も腺様化生に近い性質を多分に有していた可能性が

示唆された。また本症例の多発性転移 に関して,異 常

高値 を示 したCAI9-9が 血行性転移 を起 こす際の血

管内皮細胞 との接着因子 として大きく関わっていた可

能性 も示唆された.

結 語

CA19-9,CEAが 異常高値を示 した腎孟移行上皮癌

の症例 を報告するとともに,尿 路上皮癌におけるこれ

らの腫瘍マーカーの意義 を検討 した.

本論文 の要旨は,第18回 日本泌尿器科学会栃木地方会 にお

いて発表 した,
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