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A 69-year-old woman who had been treated with hemodialysis for 16 months for chronic renal failure

presented with a chief complaint of gross hematuria in March 2007. Cystoscopic examination revealed a

non-papillary, pedunculated tumor located in the right wall of the urinary bladder. A transurethral

resection of the bladder tumor (TURBT) was performed in September 2007. The pathological diagnosis

was urothelial carcinoma clear cell variant. The patient is now apparently free of disease 20 months after

TURBT. Urothelial carcinoma clear cell variant of the urinary bladder is a rare primary tumor, and this is

the fourth case of urothelial carcinoma clear cell variant of the bladder to be reported.

(Hinyokika Kiyo 56 : 163-165, 2010)
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緒 言

2004年に発表された WHO の組織分類1)によれば，

膀胱原発の尿路上皮癌には，squamous，glandular，

small cell differentiation などの組織亜型があるが，clear

cell variant は非常に稀なものとされている．調べえた

限りではこれまでに 3例の症例報告を見るのみであ

る．今回われわれは，組織形態と免疫組織化学染色に

よって，膀胱原発の尿路上皮癌 clear cell variant と診

断された69歳，女性の 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 : 69歳，女性

主訴 : 肉眼的血尿

既往歴 : 慢性糸球体腎炎で慢性腎不全となり，2005

年12月に血液透析が導入され，週 3回の血液透析を

行っていた．

現病歴 : 2007年 3月より無症候性肉眼的血尿を主訴

に前医を受診し，膀胱鏡検査で右尿管口外側に小指頭

大の単発性の腫瘍を指摘された．当院へは同年 9月に

精査加療目的で紹介受診した．

入院時身体所見 : 明らかな異常所見は認めなかっ

た．

入院時検査所見 : 腫瘍マーカーは CA19-9 41 U/ml，

CEA 1.7 ng/ml，SCC 2.9 ng/ml と SCC のみ軽度高値

であった．尿沈渣は赤血球多数/HPF，白血球 10∼

19/HPF であり，尿細胞診は class II であった．

画像検査所見 : 骨盤単純 CT では，膀胱右壁から膀

胱内腔に突出する径 20 mm の有茎性腫瘤を認めた

(Fig. 1）．膀胱周囲への明らかな浸潤や有意なリンパ

節腫大は認めなかった．

入院後経過 : 臨床病期 Ta または T1，N0 の膀胱腫

瘍と判断し，2007年 9月，TURBT を施行した．腫瘍
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Fig. 1. Abdominal CT scans show the bladder
tumor located in the lateral side of the right
ureteral orifice.
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は右尿管口外側に位置し，単発で，非乳頭状有茎性で

あった．通常の尿路上皮癌と比較して，特異的な所見

は認めなかった．病理組織学的所見は，クロマチンの

増量した大小不同の著しい類円―不整形腫大核と水様

透明あるいは好酸性の胞体からなる円形―多角形細胞

が，血管性間質を伴う大小の胞巣状に浸潤・増殖した

clear cell carcinoma であった (Fig. 2）．免疫染色を施行

したところ，cytokeratin 7 (CK7)・CK20・CEA は陽

性，CD10・vimentin は陰性であり，膀胱尿路上皮由

来の癌が示唆された．他原発巣から膀胱へ転移した癌

である可能性も完全には否定できなかったため，

PET-CT を施行したが，特に異常所見を認めなかっ

た．以上の結果から，膀胱原発の尿路上皮癌 clear cell

variant (T1N0M0) と診断した．術後20カ月現在に至

るまで，定期的な細胞診・膀胱鏡・CT 検査を行い，

外来で経過観察を続けているが，明らかな再発は認め

ていない．

考 察

膀胱癌取り扱い規約第 3版では adenocarcinoma の

特殊型として clear cell adenocarcinoma との分類があ

る2)．組織学的には clear cell と hobnail cell の 2種類の

細胞が主体となり構成され，その形態は，papillary

structure，tubular structure，solid structure の 3 型があ

り，多彩な組み合わせを示すとされる3,4)．一方，

2004年のWHO の組織分類による尿路上皮癌 clear cell

variant とは，clear cell pattern が限局性あるいはびま

ん性に存在するものと定義されており，clear cell

adenocarcinoma とは別に分類されている1,2)．現時点

では，両者の発生母地，臨床経過などの差異について

はまだ明らかにはされていない．

WHO の組織分類によれば，尿路上皮癌の variant

には，squamous，glandular，small cell differentiation，

clear cell variant などが記載されているが，その中でも

特に clear cell variant は非常に稀な腫瘍であるとされ

る1)．尿路上皮癌 clear cell variant は1991年に Young

らによって報告されているが，臨床経過などの詳細は

記載されていない5)．その後2006年の山下の報告ま

で，10例の報告があるものの，臨床経過が記載されて

いるものは 5例にすぎなかった6~8)．さらに，膀胱原

発の症例に限れば，現在までに 3例の報告があるのみ

である．本症例を含めると， 4例中，男女比は 3 : 1

で，平均年齢は70歳である（69∼71歳）．主訴は 3例

で肉眼的血尿， 1例で頻尿であった． 2例は TURBT

を施行されており，その他は浸潤癌であったため膀胱

全摘術を施行されている．膀胱全摘術を施行した症例

のうち 1例は20カ月後に死亡しているが，その他の症

例の長期予後については記載されていない (Table 1）．

免疫組織染色上，clear cell variant と clear cell

adenocarcinoma は cytokeratin 7 と 20，CEA で陽性と
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Fig. 2. Histopathological findings of the tumor
show clear cell carcinoma (HE stain ; ×
100). Immunohistochemistry showing the
cells are positive for cytokeratin 20.

Table 1. Urothelial carcinoma clear cell variant of the bladder

No Reporters Age Sex Symptoms Location Treatment Prognosis

1 Kotliar SN (1995) 71 M Gross hematuria Lt lateral wall TC, chemotherapy DWD within 1y8mo

2 Braslis KG (1997) 70 M Frequency NA TC NA

3 Yamashita R (2006) 70 M Gross hematuria Lt lateral wall TURBT NED at 7mo

4 Our case (2007) 69 F Gross hematuria Rt lateral wall TUR-Bt NED at 20mo

NA : not available, TC : total cystectomy, DWD : death with disease, NED : no evidence of disease.

Table 2. Immunohistochemical patterns of clear cell carcinoma

CD10 CEA Vimentin EMA CK7 CK20

Our case − ＋ − − ＋ ＋

Clear cell adenocarcinoma of bladder ＋ ＋ ±

Urothelial carcinoma − ＋ − ＋ ＋

Clear cell carcinoma of kidney ＋ ＋ ＋ ＋ ± −

EMA, epithelial membrane antigen ; CK, cytokeratin.
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なるなど，類似した染色パターンを示すため，染色パ

ターンからのみでは両者の鑑別は困難である (Table

2）．

本症例では clear cell pattern がびまん性に存在し，

また hobnail cell は認めず，形態学的にも clear cell

adenocarcinoma に特徴的とされる 3 種類の増殖パ

ターンのいずれも示さなかったため，clear cell variant

の診断に至った．膀胱の clear cell adenocarcinoma は，

膀胱頸部・三角部・近位尿道の後壁が好発部位とされ

ているが9,10)，本症例での発生部位は右尿管口外側で

あった．

その他の鑑別診断としては，腎細胞癌の膀胱転移が

挙げられる．しかしながら，免疫組織染色上，腎

clear cell carcinoma の典型例では，cytokeratin 7，

cytokeratin 20，CEA で陰性となり，CD10，vimentin，

EMAで陽性となるとされ，膀胱原発のものとの鑑別

は可能である11,12)．

本症例で SCC の値が軽度上昇していたことに関し

ては，臨床的意味は明らかではないと考える．

Pectasides らによると，転移を認めない尿路上皮癌の

うち21.4％の症例で血中 SCC が上昇していたとの報

告がある13)．また，病理組織中には squamous cell

carcinoma の存在を示唆する所見も認めておらず，皮

膚疾患や子宮頸癌などの多臓器疾患の存在も明らかに

は認めなかった．

膀胱原発の尿路上皮癌 clear cell variant は，まだ報

告例の蓄積が少なく，観察期間も短いため，治療法や

予後に関しては不明な点が多い．本症例も現時点では

再発転移を認めていないが，今後も厳重に経過観察を

していく予定である．

結 語

69歳，女性にみられた，膀胱の尿路上皮癌 clear cell

variant の 1例を経験したので病理組織学的所見，鑑

別疾患について若干の文献的考察を加えて報告した．
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