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内分泌療法中に発生 した前立腺小細胞癌の1例
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   A 72-year-old man had undergone surgical castration for metastatic prostate cancer (stage D2, the 
PSA value was 4,300 ng/ml) in September, 1997. He was well clinically for 16 months with 
undetected level of PSA. However, he presented with general malaise and gross hematuria in May, 
1999. After admission to our hospital his condition rapidly deteriorated and he died one week later 
with respiratory failure. Autopsy revealed extensive involvement of the prostate and bladder by solid 
tumor with multiple metastases in lungs, liver, spleen, kidneys and bone. Histological examination 
revealed pure small cell carcinoma of the prostate. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  47:  591-593, 2001) 
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緒 言

前立腺原発の小細胞癌は比較的稀な疾患であ り,そ

の発生母地に関 しては諸説がある.今 回われわれは前

立腺腺癌の治療経過中に発生 した前立腺小細胞癌を経

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:72歳,男 性

主訴:全 身倦怠感,肉 眼的血尿

既往歴:脳 梗塞(57歳),間 質性肺炎(71歳)

経過:1997年9月 全身倦怠感のため近医受診,高 度
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の貧血 と血液像 の異常 を指摘 され当院血液 内科 を紹介

された.PSA=4,300ng/mlと 高 値 を示 し,骨 シンチ

にて多発性骨転移 を認めた.前 立腺生検でadcnocar-

cinomaGleasonscore5+4を 認 め,前 立腺 癌stage

D2の 診断 の もと同年12月castrationを 施 行 した.術

後PSAは0.2ng/ml以 下 とな り以 後上 昇 を認 めな

か った.

現 病歴:1999年5月13日 全 身倦怠感,肉 眼的血尿 を

訴え外来受診.腹 部超音波断層法 で膀胱内に腫瘤性病

変 を認 め,膀 胱腫瘍 を疑 い精査加療 目的で入院 となっ

た,

入 院時検査所見:血 液検査;RBC3.Ol×109/1,Ht

25。9%,PLT27×109/1,CREl.4mg/dl,Cal5.1

mg/dl(9.O-10.5mg/dl),PSA<0.OIOng/ml,

NSEl94ng/ml.身 体 所見;眼 瞼結膜 は貧血様,直 腸

診にて前立腺 は萎縮 してお りほとんど触知せず 尿細

胞診;classV(N/C比 の きわ めて 大 きな細胞 の集

塊).
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入院後経過:腹 部超音波断層法上膀胱右壁に腫瘤像

を認め,膀 胱鏡では前立腺部尿道および膀胱頸部の粘

膜面は正常であったが.膀 胱右壁に粘膜下腫瘍様の隆

起性病変があり一部破綻 し出血を認めた.以 上の所見

より膀胱腫瘍と考え,生 検を行った.生 検直後より腫
る

瘍からの出血は止血困難であ り持続灌流を要 した.2

日目より意識レベル低下 し6日 目にはDICと な り入
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Fig.1.Microscopicfindings.Thetumoroc-
cupiedtheprostate(P)extendingto
thebladdcr(B)(arrows).
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Microscopic丘ndingsofabiopsy

spccimenshowedpoorlydifferenti-

atedadenocarcinoma(×40).
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Fig.2b.Microscopicfindingsofaautopsy

specimen.Immunostainingf()rNSE

ispresentintumorcells(×20).

院1週 間後 の6月1日,生 検 の結果 を待 たず して呼吸

状態悪化 のため死亡 した,

剖検所見:肝,肺,脾,腎,骨 髄に転移 を認め特 に

肝では黄 白色網 目状 の転移巣 を広 範に認 めた.前 立腺

はすべ て腫瘍で置 き換 わってお り,膀 胱 の病巣 は前立

腺か らの連続的 な浸潤 と考 えられた(Fig.D,

病 理 組織学 的所 見:初 発 時HE染 色 で は僅 かな腺

管構造 を有 しGleasonscorc5+4の 腺 癌 と診断 され

てい た(Fig、2a).し か し,剖 検 時に認め られた腫 瘍

組織は,ほ とん ど細胞 を有 しない未分科 な腫瘍細胞が

充実性 に増生 してお り,小 細胞癌 と診断 された.

初発時 に認め られた腺癌 はchromograninA,NSE

染 色 にて陰性であったが,再 発時 の小細胞癌には穎粒

状 に強 く陽性 に染色 され た(Fig.2b).PSA染 色 で

は,初 発時陽性 であったが再発時 には一部に認め られ

た腺癌成分以外 の小細胞癌は陰性であ った.転 移巣 は

すべて小細胞癌 であった.

考 察

前立腺小細胞癌 は前立腺癌 中0.5～2%と 比 較的稀

で,自 験例 を含め本邦19例,欧 米約130例 が 報告 され

ている1・2)

臨床 経過 よ り見る と① 初発時 よ り小腎胞癌 のみ認 め

る もの,② 初 発時 よ り腺 癌 と小 細胞癌 の混在 す る も

の,③ 初発時は腺癌 のみでその経過 中に小細胞癌 を生

じた もの,の ように3種 類の報告があ る.自 験例 は③

にあた り,こ れ は本邦,欧 米 を含 めた全体の約33%で

あ る.

Abbasら の報告 によると臨床 的特 徴 と して診断時,

平 均年齢65歳 と比較 的若 く,そ の 内74%がstageD2

で あ った.予 後 は悪 く平均生 存期 間は約17カ 月 であ

る2)診 断 に関 してPSAは 全 体 の約25%で の み上昇

を認 め,有 用なマーカー とならない3)自 験 例 におい

て もPSAは 経 過 中,感 度以下 だった.

免 疫組織学 的特徴 として,PSA,androgenrecep-

terは 陰 性であ り,NSE,chromograninAで 陽 性 を

示す

PSAが 高 値で あ り,免 疫染色 にお い てPSA陽 性

NSE,chromograninA陰 性 であ って も,組 織像 のみ

で小細胞癌 として報告 されている症例 もあ るが ,現 在

で は小 細胞癌 と区別 してundifferentiatedadenocar-

cinomawcthsmallcellfeatureと して 分類 して い る

報告 もある4)

治 療に関 して は,前 立腺腺癌 に一般 的に用い られる

内分泌療法 は無効である.中 には肺小細胞癌 に準 じた

化 学 療 法(vincristin,doxorubicin,cyclophospha-

mideoretoposidc,cisplatin)でCRIO% ,PR52%

とい う結 果 を得 た とい う報 告 もあ るが5) ,効 果 は定

まっていない.
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前 立 腺小細胞癌の発生 につ いては3つ の説があ る.

す なわち小細胞癌が内分泌顯粒 を有 し分泌機能 を有す

るもの があ るこ とや前立腺組 織 中にneuroendocrine

ce11が 存 在 し,ま た前立腺癌 の約47%に も同様の組織

を認 め た との 報 告 もあ る こ とか らneurocndocrine

cellが 悪 性化す ることに より小細胞癌が発生す るとの

説2・4・6)があ る.次 に前 立腺小細胞癌 は約40%が 腺癌

と混在 してお り,約33%が 前立腺腺癌の治療経過 中に

発生 している.ま た,腺 癌 か ら小細胞癌 への移行像 を

示す もの もあ り腺癌の脱分化 によ り発生する との説が

あ る2・4)最 後 にmultipotentialprostaticepitherial

stemcellよ り発生す る との説2'4)で あ るが,自 験例 に

おいて は,初 発時腺癌だけであった ものが転移巣 を含

めすべて小細胞癌 に置 き換 わ っていた ことか ら,前 立

腺 よ り生 じた小細胞癌が急速 に全 身に進展 した ものと

考 え られ,こ の説 を支持す るもの と思 われる.

今 回の症例で は,内 分泌療法 後の経過 中にPSAは

常 に感度 以下 であ った.前 立腺 腺癌 の経 過観察 中 に

PSA低 値 の まま再燃様症状 を きた した場合 は小細胞

癌 の可能性 を考慮すべ きであ る.

結 語

前立腺腺癌の内分泌療法中 に発症 した前立腺小細胞

癌の1例 を経験 した.

なお,本 症例の要旨は第170回 日本泌尿器科学会関西地方

会にて発表 した.
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