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A 78-year-old man was referred to our hospital for asymptomatic gross hematuria on April 16, 2007.

Cystoscopy and abdominal computed tomography revealed a nonpapillary tumor at the upper area of the

bladder. Abdominal and thoracic computed tomography showed no lymph nodes and no metastasis to

other organs. Transurethral resection of bladder tumor (TURBT) was performed, and a pathological

diagnosis of small cell carcinoma of the bladder at stage pT2N0M0 was made. Considering the patient’s age

and the location of the tumor, we administered chemotherapy using carboplatin and etoposide after resection

of the tumor. After 2 courses of chemotherapy, a second-look TURBT was performed, and pathological

examination showed no viable tumor cells. Cystoscopy performed after 3 months revealed recurrence of a

nonpapillary tumor at a different area of the bladder. We performed TURBT and made a pathological

diagnosis of small cell carcinoma of the bladder at stage pT1N0M0. The patient was free from disease in

January 2011.

(Hinyokika Kiyo 58 : 165-168, 2012)
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緒 言

膀胱小細胞癌は肺小細胞癌と同様の組織像を示す疾

患であり，比較的稀な癌である．現在確立された治療

法はなく，予後は不良とされている．今回われわれは

化学療法と TUR で膀胱温存できた膀胱原発小細胞癌

の 1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 : 78歳，男性

主訴 : 無症候性肉眼的血尿

既往歴，家族歴 : 特記すべき事項なし

現病歴 : 2007年 4月，無症候性肉眼的血尿を主訴に

受診．静脈性尿路造影にて膀胱内に陰影欠損を認め，

膀胱鏡検査を施行．膀胱頂部に約 3㎝ の非乳頭状腫

瘍を認めたため，2007年 4 月末，治療目的で入院と

なった．

入院時検査所見 : 一般血液・生化学検査では異常所

見認めず．

尿検査 : 蛋白（1＋），糖（−），赤血球多数/hpf，

白血球 4∼9/hpf．尿細胞診 ; 陽性

画像所見 : 腹部単純 CT 検査にて膀胱頂部に筋層浸

潤を疑う直径 33×27㎜ 大の非乳頭状腫瘍を認めた

(Fig. 1）．また，リンパ節転移，遠隔転移は認められ

なかった．

入院後経過 : 2007年 5月，経尿道的膀胱腫瘍切除術

(TUR-BT) と膀胱無作為生検を施行した．腫瘍本体
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Fig. 1. Computed tomography revealed a tumor at
the top wall of the urinary bladder,
measuring 33×27 mm.
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Fig. 2. Immunohistochemical staining (×400).
The small cell carcinoma was stained
positive for NSE (Neuron Specific Enolase).

は，HE 染色で N/C 比が大きい小型の類円形腫瘍細

胞を認めた (Fig. 2）．

NSE (Neuron Specific Enolase) 染色で褐色に染色さ

れる細胞を多数認めたため，膀胱小細胞癌と診断し

た．病期は pT2N0M0，TUR マージン 4カ所と TUR

底部からも組織を採取し病理検査を施行したが，すべ

て腫瘍細胞陽性であり非治癒切除と考えられた．膀胱

無作為生検では一部に上皮内癌の存在が疑われた．病

理診断確定後 NSE を測定，8.1 ng/ml であった．

術後経過 : 腫瘍が pT2 であり，膀胱全摘出術が標

準治療と考えられたが，患者の膀胱温存への強い希望

があったため，肺小細胞癌のレジメンに従い carbo-

platin (350 g)/etoposide (150 mg) による化学療法を 2

コース行った．化学療法終了後に再度 TUR と膀胱無

作為生検を行った．切除標本から悪性所見は認められ

なかった．膀胱部分切除術などの追加治療も検討した

が患者の希望から経過観察となった．また化学療法終

了後の NSE 値は 5.6 ng/ml であった．

術後経過 : 退院 3カ月後の膀胱鏡検査で前回とは異

なる膀胱前壁頸部寄りに母指頭大の非乳頭状腫瘍を認

めた．CT では同部位に造影効果を示す膀胱壁肥厚を

認めた．この際の NSE 値は 9.5 ng/ml であった．腫

瘍本体の TUR と前回手術部の再生検を行った．腫瘍

は比較的小さいものの前回治療後 3カ月での再発であ

り，より広範囲にかつ脂肪組織が露出するまでより深

層まで TUR を施行した．再発腫瘍は初回腫瘍と特に

病理学的変化は認められず，小細胞癌，pT1 と診断

された．前回手術部の TUR 切片に悪性所見は認めら

れなかった．追加化学療法などの施行も検討したが患

者の希望から経過観察とした．約 3年経過した2011年

1月現在，再発，転移は認めていない．

考 察

小細胞癌は肺に好発する癌であるが，肺以外にも

様々な臓器より発生が認められている．膀胱原発小細

胞癌は肺小細胞癌と同様の組織像を示す癌と定義され

ており，1981年に Cramer1)により最初に報告されて

いる．膀胱腫瘍の約0.48％を占め，比較的稀な疾患と

考えられる2)．

小細胞癌の発生機序に関しては諸説があり，1）

neural crest originの迷入細胞の癌化，2）正常膀胱粘膜

内に存在する neuroendocrinestem cell の癌化，3）移行

上皮細胞内に存在する multipotential epithelial cell の癌

化などが考えられているが，腫瘍組織内に移行上皮癌

などの組織像の異なる癌との合併も多いことから

multipotential epithelial cell の癌化説が有力とされてい

る3)．

病理組織学的には，腫瘍細胞は小さくクロマチンに

富む類円形，あるいは紡錘形の核を有し，かつ細胞質

の乏しい細胞が充実性に増殖し，細血管性の間質が大

小の不規則な癌胞巣を取り囲み，ときに花冠状配列，

リボン状配列を伴うものと定義されている4)．免疫組

織化学染色では神経内分泌細胞のマーカーである

NSE が90∼93.6％，chromogranin A が35.7∼40.6％

で陽性となるとの報告がある5,6)．

膀胱小細胞癌の予後は尿路上皮癌より悪く，Abbas

らは 2年生存率は19.8％， 5年生存率は8.1％と報告

している6)．治療法は現在のところ確立された方法は

なく，発見時にほとんどが進行癌であることより，膀

胱全摘術，放射線療法，化学療法による集学的治療が

一般的に行われている．

限局癌に対してであるが，Choong ら7)は44例の手

術施行症例を報告している．それによると膀胱小細胞

癌の手術療法については，M1 症例以外では膀胱全摘

を施行すべきと報告しているが，stage III，IV 期の 5

年生存率はそれぞれ15.4，10.5％と低く，術後化学療

法が必要であるとしている．

一方 Bex ら8)は膀胱小細胞癌に対する化学放射線療

法の成績を報告している．pTxN0-1M0 の17例に対し

て cisplatin と etoposide を中心とした化学療法および

放射線療法を行い，生存率中央値は12（ 4∼84）カ月

で，膀胱全摘＋術前もしくは術後化学療法とほぼ同様

の治療成績を得たと報告している．化学療法である

が，Mackey らは106例の膀胱小細胞癌例を検討し，

cisplatin 併用化学療法が生存期間を延長させる因子で

あったと報告している9)．肺小細胞癌に対するレジメ

ンとしては etoposide＋cisplatin (EP 療法）や etoposide

＋carboplatin が選択されることが多い．また膀胱小細

胞癌の術前化学療法として MVAC 療法より etoposide

＋cisplatin (EP 療法）が有効であったとする報告もあ

る10)．

今回われわれの症例では etoposide＋carboplatin 併用

療法を選択した．最近では rinotecan＋cisplatin による
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Table 1. Cases of small cell carcinoma of the bladder in which the bladder preservation was achieved by
chemotherapy or radiation after transurethral resection of bladder tumor

症例 報告者 年齢 性別 病期 治 療

1 古屋ら 73 男 T2bN0M0 TUR＋術後 etoposide＋cisplatin 2コース

2 山本ら 37 男 T3bN1M0 TUR＋術後 etoposide＋cisplatin 1コース＋RT (50 Gy)

3 大塚ら 69 男 T3bN2M0 TUR＋術後 irinotecan＋cisplatin 4コース

4 栗本ら 74 男 T2N0M0 TUR＋術後 irinotecan＋cisplatin 4コース

5 川崎ら 71 男 T1 以上 N0M0 TUR＋術後 MVAC 2コース動注

6 奥田ら 82 男 T3 以上 N0M0 TUR＋術後 (cisplatin 15㎎×10回)＋RT (40 Gy)

7 仙崎ら 76 女 T2N0M0 TUR＋術後 cisplatin＋adriamycin 2コース＋RT (30 Gy)

8 波多野ら 84 男 T3bN0M1 TUR＋術後 etoposide＋carboplatin 4コース

9 自験例 78 男 T2N0M0 TUR＋術後 etoposide＋carboplatin 2コース

IP 療法が肺小細胞癌の標準的治療法として注目され

つつあり，EP 療法を上回る成績が報告されてい

る11)．膀胱小細胞癌においても術後 IP 療法を施行

し， 1年間再発を認めていない症例も報告されてい

る12)．

今後，IP 療法が肺小細胞癌と同様に膀胱小細胞癌

に対しても治療効果が期待できるのかも知れない．

Siefker-Radtke ら10)は膀胱全摘を術前化学療法を施

行した群と施行しなかった群と比較し，術前化学療法

の有効性を報告している．膀胱全摘除術単独群の癌特

異的 5年生存率は36％であったのに対し，術前化学療

法併用全摘群は78％であり有意差が見られた．そのな

かでも，術前化学療法で pT0-2 に down staging した症

例は観察期間中の癌死がなく，限局癌に対しては術前

4コース以上の化学療法を施行後に膀胱全摘を施行す

るとしている．

その後，2009年の論文にて18例 (T2∼T4aN0M0)

に対して術前化学療法 4コースを施行し，全生存期間

が平均58カ月であったと報告している13)．また術後

化学療法についてであるが，Quek ら14)は術後化学療

法を用いた症例は膀胱全摘単独症例に比べて有意に予

後を改善したと報告している．平均生存期間は術後化

学療法併用群では21.1カ月であるのに対して，膀胱全

摘単独症例群12.9カ月であったとの報告がある6)．

今回，われわれは TUR 後に化学療法を施行し良好

な経過を認めている症例を報告した．われわれが調べ

えた限り，TUR および化学療法の併用，または TUR

および化学療法，放射線療法により膀胱温存できた本

邦報告例は自験例を含めて 9 例あった15~19) (Table

1）．

化学療法の内容は etoposide＋cisplatin (EP 療法）が

2 例，irinotecan＋cisplatin (IP 療法）が 2 例，etopo-

side＋carboplatin が自験例を含めて 2 例，MVAC，

cisplatin，adriamycin＋cisplatin を各 1例ずつ認めた．

放射線照射は自験例以外の 8例中 3例に施行

されていた．それらの中には pT2N0M0 症例に対して

TUR 後化学療法 (cisplatin＋irinotecan) を 4コース施

行し，術後 2 年間再発を認めていない症例や15)，同

じく pT2N0M0 症例で TUR 後，動脈内注入化学療法

(cisplatin＋adriamycin) を 2 コース後放射線療法 (30

Gy) を施行し， 2年間再発を認めていない報告も存

在する18)．このように，現在は膀胱小細胞癌に対し

ては膀胱全摘出術および化学療法の併用が主流ではあ

るが，自験例のように TUR＋化学療法や TUR＋化学

放射線療法により治療可能な症例も存在すると思われ

る．最近通常の筋層浸潤膀胱癌に対して集学的膀胱温

存治療の試みが行われているのと同様に，膀胱小細胞

癌においても症例によっては膀胱を温存できる可能性

があると考えられる．

結 語

膀胱小細胞癌に対して TUR 後に全身化学療法とし

て etoposide，carboplatin 併用療法を行い，術後一度再

発を認めたが再度 TUR を行い，再発なく経過してい

る 1例を経験したので報告する．

本論文の要旨は第208回日本泌尿器科学会関西地方会で報

告した．
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