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膀 胱 のSpindleCellCarcinomaの1例
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   A 74-year-old man with spindle cell carcinoma of the urinary bladder is reported. He presented 
to our clinic with gross hematuria resulting in bladder tamponade. Transurethral resection 

(TUR) was performed in order to control severe hematuria intractable with conservative therapy. 
Histologically the tumor invaded the muscle layer and was composed of two components, small 
foci of transitional cell carcinoma and numerous spindle cells with severe atypia and then the 
transition was recognized between them. Immunohistochemically transitional cell carcinoma was 
intensely positive for cytokeratin (CK) and epithelial membrane antigen (EMA), but negative for 
vimentin (VIM). Moreover some parts of spindle cells were weakly stained for CK and EMA. 
Three months after TUR, multiple pulmonary metastases and moderate right hydronephrosis 
occurred and he died of respiratory insufficiency one month later. 

                                                (Acta Urol. Jpn. 39: 947-951, 1993) 
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緒 言

膀胱の紡錘細胞癌(spindlecellcarcinoma)は,

上皮性悪性腫瘍 の稀 なvariantと して 位 置 づ け られ

てお り,お もに紡錘形癌細胞の増殖か ら成 る予後不 良

の疾患である1).今 回われわれ は,TUR施 行後に広

範 な肺転移 をきた し,急 速に死 の転帰を とった症例 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:74歳,男 性

主訴1肉 眼的血 尿

家族歴:特 記すべ きことな し

既往歴=1989年6月21日,10月3Ei,1990年1月29

日左冠状動脈(前 下行枝)狭 窄に対 して経皮経管的冠

状動脈形成術施行.1989年10月13日 右総腸骨動脈の閉

塞性動脈硬化症に対 して大腿動脈一大腿動脈 間バイパ

ス術施行.

現病歴=1989年10月 初 めに 肉眼的血尿に気付いたが

放置 していた.1990年3月12日 再び肉眼的血尿が出現

し,翌3月13日 膀胱 タ ソポナ ーデをきた して当科を初

診.膀 胱内凝血除去術を行 った後直 ちに入院 した,

入院時現症:身 長167cm,体 重50kg,栄 養状態 中

等度,体 温35.8℃,血 圧174/100mmHg,胸 腹部理

学的所見異常な し.

入院時検査成績:血 液一般;WBCI5.5×103/mm3

と高値 を示 した.血 液生化学;ALP3191UIL,CR-

P2.8mgldlと 軽 度上 昇を示す以外異常 な し.血 沈1

時間値11mm.腫 瘍 マーカー;血 清CEA,SCC,T・ ・

PA,フ ェリチ ソはいずれ も正常,尿 細胞診;classV

(TCC).膀 胱 鏡検査;高 度な出血 のため,十 分な観

察はで きなかったが,膀 胱内に腫瘍が認め られた.画

像診断;胸 部X線 異常な し.腹 部超音 波検査 で腎 に

特記すべ き所見はないが,膀 胱 内に不規則なエ コー レ

ベルのmassが 認め られた.ECG;不 完全右脚 ブロ

ック.

入院後経過:凝 血除去後 も高度の血 尿が持続 し,凝

血塊 によるタンポナーデを繰 り返 した ため,生 理食塩
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水お よび ミ。ウバ ソ水を用いて持続膀胱灌流を試みた

ところ,効 果はみ られず,血 圧低下お よび貧血 の進行

が認 め られた.輸 血,輸 液を行いなが ら全身状態の改

善を図 るとともに,出 血を コソ トロールす る 目的で内

腸骨動脈塞栓術を考 慮 したが,右 総腸骨動脈 の閉塞お

よび大腿動脈間のバ イパス術の既 往があるため困難 と

考え,内 視鏡手術に よる止血を試 みた,

全身麻酔下に レゼ ク トスコープで膀胱 内を観察 した

ところ,右 側壁か ら後壁にかけて表面に壊死を伴な う

巨大 な腫瘍が認め られたが,出 血が高度なため正確な

出血点を特定できず,広 範な部位か らの出血 と考 え,

可及的にTURを 行った,膀 胱内に隆起 した腫瘍の

切除は比較的容易 であったが,腫 瘍 の基部は広 く,深

部浸潤が疑われ たた めTURに よる根治は不可能 と考

え,出 血の コソ トロールを確誌 して手術を終了 した.

病理組織学的所見 ・切除 された腫瘍 の重量は124g

で,広 範 な壊死巣が認め られた.H-E染 色では主 と

して,強 い異型性を有する大型 の紡錘形細胞が浮腫状

の間質 の間で,比 較的疎 に配列 し,種 々の方 向に錯綜

し,束 状 あ るい は 充 実性 に 増 殖 して い る のが 認 め られ

た,個 々の 紡 錘 形腫 瘍 細 胞 の 核 は大 小不 同 の長 円形 あ

るいは 円形 で,核 小体 が 目立 ち,多 数 の 核 分 裂像 が認

め られ た.ま た 一 部 で は,移 行 上 皮 様 異 型 細 胞 が 敷石

状 あ るい は 毛細 血 管 で境 され た 胞 巣 を 形 成 し(移 行 上

皮癌grade2～3),こ れ らの間 に は 移 行 像 が み られ

た.ま た 紡 錘 形腫 瘍 細 胞 は 明 らか に 筋 層 内 に浸 潤 し,

脈管 侵襲 も認 め られ た.

免 疫 組 織 化 学 的 所 見=パ ラフ ィ ソ切 片 を 用 い,avi・

din-biotin・peroxidasecomplex法 に て,cytokera-

tin(CK),epithelialmembraneantigen(EMA),

vimentin(VIM),desmin(DES)の 染 色 を 行 っ

た.な お 一 次 抗 体 と して,抗CKモ ノ ク ロナ ール 抗

体KL・1(Dako),抗EMAモ ノ クロナ ール 抗 体

(Dako),抗VIMモ ノ クロナ ー ル 抗体(Dako),抗

DESモ ノ クロナ ー ル抗 体(BユoGenex)を 使 用 し

た.移 行 上 皮 癌 の 小病 巣は,基 本 的 に はCKお よび

EMAが 強 陽 性(Fig.1A,IB),VIMお よびDES

陰 性 で あ った が,多 くの 紡 錘形 腫 瘍 細 胞 は,CK,
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EMAお よびDEs陰 性,VIM陽 性(Fig.lC)で

あ り,ま た一部の紡錘形腫瘍細胞(紡 錘形細胞全体の

約30%)は,vlMの みな らずcK(Fig.1D)お よ

びEMA陽 性を示 し,こ れ らの紡錘形細 胞は混在 して

認め られた.

術後経過:手 術直 後か ら血尿はほ とん ど消失 し,術

後2週 間 目のDIPで,軽 度 の右水腎症,右 尿管下端

狭窄,膀 胱右側の辺縁不整像が認 め られた.ま た膀胱

CTで,右 側壁か ら後壁 にかけての肥厚像 がみ られ,

腫瘍の残存が疑われ た、全身状態の回復後に膀胱全摘

出術を考慮 したが,家 族 の同意がえ られず4月12日 に

退院 した.退 院後は,UFT3カ プセル(テ ガフール

300mg相 当量)/日 の 内服 に よ る治 療 を行 っていた

が,5月9日 突然肉眼的血尿が出現 し再入院 した.膀

胱尿道鏡検査にて,膀 胱の右側壁か ら後壁を中心に,

鶏卵大の非乳頭状無茎性腫瘍が存在 し,DIPで,中

等度の右水腎症お よび膀胱の右側に巨大 な陰影欠損が

み られ,膀 胱CTで も,右 側壁か ら後壁にわた り,

5.7cm×4.6cmの 浸 潤性腫瘍を示唆する所 見がえ ら

れた.ま た胸部X線 で両肺野に転移 を疑わせ る多数 の

結節状陰影が認め られたため,CDDPお よびADM

を用いた全身化学療法を試みた ところ,効 果はみ られ

ず,呼 吸不全にて7月31日 死亡 した.

考 察

お もに 紡 錘形 細 胞 の増殖 か ら成 る上 皮 性腫 瘍 は,尿

路 のみ な らず 多 くの 部 位 に み られ,大 部分 の場 合,共

存す る浸 潤癌 あ るい は 上 皮 内癌 との 関 連 か ら癌 腫 と見

倣 され る,種 々 の組 織 に発 生 す る紡 錘 細 胞様 の外 観 を

呈 した 癌 腫 は,こ れ までcarcinosarcoma,pseudo-

sarcoma,sarcomatoidcarcinoma,carcinomawith

pseudosarcomatousstroma,metaplasticcarcino-

ma,spindlecellcarcinomaな どの 名称 で 報 告 され

てい る.

膀 胱 のspindlecellcarcinomaは,移 行 上皮 癌 あ

るい は 扁平 上 皮 癌 の 稀 なvariantと され1),現 在 ま で

の本邦 に おけ る報告 例 は 少 な く2-9),著 者 らの調 べ え

た か ぎ りで は,1967年 に 杉 原 ら2)が 第1例 目を発 表 し

て 以来,1992年12月 まで の 間 に15例 が 報 告 され て い る

に過 ぎな い.

spindlecellcarcinomaは,従 来 か ら しば しば 癌

肉腫(carcinosarcoma)の 同 義 語 で 用 い られ て きた

た め混 乱 が み られ るが4・9),本来 両者 は,組 織 学的 所 見

の違 い に よ り区 別 され るべ きで,ま た そ れ が 可能 で あ

る とい われ て い る10).す な わ ち 癌 肉腫 は,一 つ の腫 瘍

の中 に癌 腫 の部 分 と 肉腫 の 部 分 が 同時 に 認 め られ る き
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わ め て 稀 な形 の もの で,Meyerii)は そ の成 因 上3種 類

の タイ ブに 分 類 して い るが,武 田12)は 癌 細 胞 が 一方 で

癌 巣 を形 成 しな が ら,他 方 で は び ま ん性 に 増 殖 して 肉

腫様 形 態 を 示 す こ とが あ り,こ れ は真 の癌 肉腫 で は な

く,肉 腫 様 の 癌 腫 と呼 ぶ べ きで あ る と述 べ て お り,こ

の 肉腫 様 の 癌 腫 が,組 織 学 的 に はspindlecellcarci-

nomaの 同義 語 と考 え られ る.ま たWeidnerら13)

は,癌 腫 に 随 伴す る紡 錘細 胞 が悪 性 の上 皮細 胞 由来 の

場 合,こ れ らの腫 瘍 をsarcomatoidcarcinomaと 命

名 し,Youngら 且o)もこ の名 称 を 支 持 して い る・sar-

comatoidcarcinomaで は,通 常 明 らか な上 皮 性 成

分 が 肉腫 様 部分 に僅 か に 混 在 し,典 型 的 な場 合に は,

上皮 性 部 分 と肉腫 様 部 分 が 比 較 的 は っ き りと区 別 さ

れ,両 者 の移 行 を明 瞭 に認 め る こ とが で き る10),膀 胱

の悪 性 紡 錘形 細 胞 は,組 織 学 的 に は 通常 上 皮 内癌 あ る

い は 種 々の組 織 型 の 浸 潤癌 と関 連 が あ るた め14),spin-

dlecellcarcinomaの 診 断 に は 上 皮性 腫 瘍 の成 分 を

明 らか にす る と と もに,紡 錘 形 細 胞 の 部分 との 移 行 を

確 認 す る こ とが 重要 で あ る.Youngら10)は,膀 胱 の

sarcomatoidcarcinoma12例 中3例 に上 皮 内癌,11

例 に移 行上 皮 癌,2例 に腺 癌,扁 平 上皮 癌,小 細 胞未

分 化 癌 の合 併 を 認 め た.自 験 例 で は,強 い 異 型 性 を有

す る紡 錘 形 細 胞 の増 殖 を主 体 とす る が,部 分 的 に は 上

皮 様 異 型細 胞(移 行 上 皮癌grade2～3)の 増 生 が み

られ,両 者 の 移 行像 が認 め られ た.し か し上 皮性 腫 瘍

の成 分 を欠 く場 合,あ るい は そ の成 分 があ って も少 な

い場 合 に は,肉 腫 との鑑 別 が 困 難 に な る14).

spindlecellcarcinomaと の鑑 別 を要 す る疾 患 と

して,carcinosarcoma,leiomyosarcoma,pleomor-

phicrhabdomyosarcoma,neurofibrosarcoma,ma-

lignantfibroushistiocytoma,malignantmelano-

ma,carcinomawithpseudosarcomatousstroma,

post-operativespindlecel正noudle,inflammatory

pseudotumorな どが あ げ られ るが,紡 錘 形 細 胞 の増

殖 が,上 皮 由来 か 間 葉 系 由 来か を明 らか にす るた め に

は,組 織 学 的 に 上 皮 性 部 分 の紡 錘 形細 胞 部分 へ の移 行

の 有 無 を 明確 に す る必要 が あ る のは 勿 論 の こ と,同 時

に 免疫 組 織 学 的 染 色 を 行 うこ とは きわ め て価 値 が 大 き

い10>.

免疫 染 色 に おい て,検 索 の対 象 とな る 抗 原 に は,

」波 性 マ ー カ ー の代表 で あ るEMA,CK,非 上 皮 性

マ ーカ ー のVIM,DES,muscle-specific..actin,S.

100i蛋 白,αrantichymotrypsinな どが あ り,特 に

EMA,CK染 色 の 有 用 性 が指 摘 され て い る.Wick

ら14)は,尿 路 のspindlecellproliferationl8例 に各

種 の免 疫 染 色 を 施 行 した結 果,EMA12例,CK14
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例,VIM工7例 が陽性 で,EMAお よびCK染 色が

ともに陽性 を示 した12例 を 最 終 的 にsarcomato量d

carcinomaと 診断 した.Youngら10)は,CKお よ

びEMA染 色がいずれ も陽性の場合,腫 瘍が上皮 由

来であると結論 して も差 し支えない と述べてお り,諸

家の報告で も,DESお よびactin染 色陰性で,CK,

EMA染 色が陽性 の場合,VIM染 色の何如 にかかわ

らず,肉 腫様腫瘍は上皮性の性質 を有す ると述べ られ

いる夏516).VIMは,一 般に間葉系細胞に存 在す る中

間径線維であ るが,上 皮性腫瘍でも肉腫様変 化を起 こ

した部分では しば しぽ陽性になるので14),VIM染 色

が陽性であ ることは,紡 錘形細胞が上皮由来 であるこ

とと矛盾 しない17).Wickら14)も 膀胱 のsarcomatoid

carcinoma12例 中ll例 にVIMの 局 在 を認 めて

いる.ま たEMAは,代 表 的な上皮性マーカーとい

われ るが,上 皮性腫瘍が肉腫様変化を示す時には陰性

化す る場合があることを銘記 してお くべ きである7・14)

自験例では,明 らか な移行上皮癌 の部分が認 められ,

CKお よびEMAが いずれ も強陽注を示 した こと,

多 くの紡錘形細 胞はtCK,EMA,DES染 色陰性で

あったが,他 方 ではCKお よびEMA染 色が ともに

陽性の紡錘形細胞が存在 し,か つ これ らの紡錘形細胞

が混在 して認 め られ る部位があること,ま た病理組織

学的に移 行上皮癌 と紡錘形細 胞の間に移行像がみ られ

た ことか ら,上 皮 由来 と診断 した.

膀胱のspindlecellcarcinomaは,常 に浸潤傾 向

を示 し,発 見時に通常highstageの ため予後不 良で

ある且・3).自験 例 においても,TUR施 行後3ヵ 月で

多発性の肺転移 が出現 し,4ヵ 月後 に呼吸不全で死亡

した,初 診時す でに浸潤癌であった ことか ら,本 来 は

膀胱全摘 出術 の適応 と考え られたが,保 存的治療 では

コソ トロールの困難な高度の膀胱 出血お よび出血性 シ

ョクのため,待 機手術 は不可能 と考 え,緊 急のTUR

を施行 した,し か しTUR後 早期 に広範な肺転移 を

きた した要 因 として,大 量の腫瘍組織 を切除 した こと

に よる開放血管 よ りのdisseminationの 可 能 性 が強

く示 唆 された.出 血を コソ トロールす る 目的で,緊 急、

にTURを 施行せ ざるをえなか った とはいえ,可 及

的 最 小 限の切 除 に とどめるべきであった と考 え られ

た.spindlecellcarcinomaの 予後は,諸 家の報告

か らも明 らか なよ うに,一 般 に不 良であ り,現 在の と

ころ,早 期の外科的切除が唯一の一般的に認め られた

治療法である.

結 語

TUR施 行 後,急 速 に進 行 した 膀 胱 のspindlecel1

carcinomaの1例 を 報 告 し,若 干 の 文 献 的 考 察 を 加

え た.

なお病理学的検索に際 し,御指導いただいた浜松医科大学

第2病 理学教室の小杉伊三夫博士に厚 く感謝致 します.
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