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膀胱小細胞癌

膀胱小細胞癌の 2例
JCHO諌早総合病院泌尿器科 1)　JCHO諌早総合病院病理診断科 2)

手 島 和 音＊1)・計 屋 知 彰 1)・青 木 大 勇 1)・西 村 直 樹 1)・佐 藤 俊 輔 2)

（受付日：2025 年 7 月 3 日，受理日：2025 年 10 月 8 日）

抄録：
　症例 1は 74 歳，男性。肉眼的血尿を主訴に当科受診。膀胱鏡，骨盤部MRIにて左側壁に 1.4 cm大の腫
瘤性病変を認めた。経尿道的膀胱腫瘍切除術（Transurethral resection of bladder tumor：TURBT）を施
行したところ小細胞癌を認め，尿路上皮癌成分や腺癌成分も少数認めた。筋層浸潤を認めており，胸腹部
CTにて転移は見られなかったため cT2N0M0 と診断した。術前化学療法としてカルボプラチン +エトポシ
ド併用療法を 3コース施行後にロボット支援腹腔鏡下膀胱全摘除術 +骨盤内リンパ節郭清術 +回腸導管造
設術を施行した。摘出標本は ypT0 であった。術後 5カ月経過するも明らかな再発転移を認めない。症例 2
は 75 歳，男性。肉眼的血尿を主訴に当科受診。膀胱鏡，骨盤部MRIにて左側壁に 4 cm大の腫瘤性病変を
認めた。TURBTを施行したところ小細胞癌と尿路上皮癌の混在を認めた。2nd TURBTまで施行し筋層浸
潤は認めず，胸腹部 CTにて転移は見られなかったため cT1N0M0 と診断した。ADL低下を考慮し，放射
線単独療法を施行した。治療後 8カ月経過するも明らかな再発転移を認めない。
　膀胱小細胞癌は膀胱腫瘍の 0.35-0.7％と発症頻度が低く稀な疾患であり，診断時にはすでに進行してい
る症例が多く予後不良である。今回膀胱小細胞癌の 2例を経験したので報告する。
 （西日泌尿．88 : 98-104, 2025）

キーワード：小細胞癌，膀胱

緒　　　　　言

　膀胱小細胞癌は膀胱腫瘍の 0.35-0.7％と発症頻度が
低く稀な疾患である 1)。診断時にはすでに進行している
症例が多く，5年生存率は 16％と報告されており，予後
不良な疾患である 2)。今回当院で膀胱小細胞癌の 2例を
経験したため若干の文献的考察を加えて報告する。

症　　　　　例

　症例 1　74 歳，男性
　主訴　肉眼的血尿
　既往歴　関節リウマチ，間質性肺炎，薬剤性肝炎（被
疑薬：リウマトレックス，メトトレキサート），高血圧
症
　家族歴　悪性腫瘍の家族歴なし
　現病歴　関節リウマチ，間質性肺炎に対してプレドニ

ゾロン，タクロリムスなど内服中であった。2024 年 X
月に肉眼的血尿を自覚し，同月に当科紹介受診。 
　血液学的所見　BUN 24 mg/dl，クレアチニン 1.11 
mg/dlと腎機能低下を認めた。その他異常所見は認めな
かった。
　尿検査所見　定性にて蛋白（±），沈渣にて赤血球 
>100 /RPF，白血球 10-19 /RPFであった。細胞診では
悪性所見を認めなかった。
　画像検査所見　膀胱鏡では，左側壁に広基性腫瘤を認
めた（Fig. 1）。骨盤部MRIでは，同部位に 1.4 cm大
の腫瘤性病変を認め，明らかな筋層浸潤は認めなかった
（Fig. 2 A-B）。
　臨床経過　2024 年 X+1 月に TURBTを施行した。病
理診断では，HE染色にて N/C比の高い異型細胞がシー
ト状に増殖しており，筋層浸潤を認めた（Fig. 3 A）。
免疫組織染色にて synaptophysin，chromogranin A，
insulinoma-associated protein 1（INSM1）は陰性であっ
たが CD56 は陽性であり（Fig. 3 D），小細胞癌と考え
られた。Ki-67 指数は 90％であった（Fig. 3 E）。また，
少数ではあるが Grade 2-3 の尿路上皮癌成分や腺癌成分
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も認めた（Fig. 3 B-C）。胸腹部 CTでは明らかな転移
所見はなく，膀胱小細胞癌 cT2N0M0 の診断とした。術
前化学療法としてカルボプラチン +エトポシド併用療
法を 3コース施行した後に，2024 年 X+4 月にロボット
支援腹腔鏡下膀胱全摘除術 +骨盤内リンパ節郭清術 +
回腸導管造設術を施行した。全摘後の標本では尿路上皮
に軽度の核腫大，極性不整を認めるも癌腫と思わしき病
変の残存はなく， 前立腺，尿管，骨盤内リンパ節に悪性
所見を認めなかった。術前化学療法により ypT0 と治療
効果を認めた。経過良好であり，術後 18 日目に退院と
なった。術後 5カ月経過するも明らかな再発転移を認め
ない。
　症例 2　75 歳，男性

　主訴　肉眼的血尿
　既往歴　高血圧症，2型糖尿病，慢性下肢動脈閉塞症，
緑内障，十二指腸潰瘍術後，虫垂炎術後 , 胆囊摘出術後
　家族歴　父，胃癌
　現病歴　ADLは車椅子移動レベルで自立歩行は困難。
2024 年 Y-1 月に肉眼的血尿を自覚し近医を受診。精査
加療目的に同年 Y月に当科紹介受診。
　血液学的所見　BUN 21 mg/dl，クレアチニン 1.17 
mg/dlと腎機能低下を認めた。その他異常所見は認めな
かった。
　尿検査所見　定性にて蛋白（±），沈渣にて赤血球 
10-19 /RPF，白血球 20-29 /RPFであった。細胞診で
は high-grade urothelial carcinomaを認めた。
　画像所見　膀胱鏡では，左側壁に巨大腫瘤を認めた
（Fig. 4）。骨盤部MRIでは，同部位に 4 cm大の有茎性
腫瘤を認め，明らかな筋層浸潤は認めなかった（Fig. 5 
A-B）。
　臨床経過　2024 年 Y+1 月に TURBTを施行した。病
理 診 断 で は， 免 疫 組 織 染 色 に て synaptophysin, 
chromogranin A，Insulinoma-associated protein 1 
（INSM1）が陽性を呈する小細胞癌と尿路上皮癌の混在
を認めた（Fig. 6 A-D）。筋層成分は観察範囲に含まれ
ておらず，筋層浸潤の有無は不明だった。術後 26 日目
に 2nd TURBTを施行したが，切除範囲に悪性所見は
認めなかった。胸腹部 CTでは明らかな転移所見はなく，
膀胱小細胞癌 cT1N0M0 の診断とした。ADLなどを考
慮し外科的治療や化学療法は行わず，2024 年 Y+2 月に
放射線単独療法を施行した（50 Gy / 25 Fr.）。治療後 8
カ月経過するも明らかな再発転移を認めない。

Fig. 1　Cystoscopy during transurethral resection reveals a 
sessile tumor on the left lateral wall of the bladder.

Fig. 2　(A) T2-weighted imaging shows a sessile tumor on the left lateral wall of the bladder, measur-
ing approximately 1.4 cm in diameter. (B) No evidence of muscle invasion is evident on diffu-
sion-weighted imaging.
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考　　　　　察

　膀胱小細胞癌は，1981 年に Cramerら 3)によって小
細胞肺癌に極めて類似した病理学的所見を呈する疾患と
して報告された。前述の通り膀胱小細胞癌は稀な疾患で
あり，男女比は 3：1と男性に多く，年齢は 60 代が最も
多い。65％が喫煙歴を有し，尿路上皮癌同様に喫煙との
因果関係が示唆されている 4)。発生機序に関しては諸説
あるが，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 neuroendocrine cellの癌化，
3 ）尿路上皮内に存在する multipotential epithelial 
reverse cellの癌化，4 ）先行した腺癌からの内分泌細
胞癌への分化などが考えられる 5)6)。組織型に関しては
小細胞癌単独の症例は 61％，他の組織型（尿路上皮癌，
腺癌，扁平上皮癌）が混在した症例は 39％であり，混
在の有無で予後に有意差はないとされている 1)4)。 自験

例では 2例とも他の組織型の混在を認めており，症例 1
に関しては複数の組織型の混在を認めた。 膀胱小細胞
癌の初発症状としては一般的な尿路上皮癌と同様に血尿
が多く，膀胱刺激症状や疼痛を認めることもある。一方
で，顕微鏡的血尿も認めず偶然発見された症例報告も見
られる 5)。また，稀ではあるが神経内分泌腫瘍の性質を
持ち，高カルシウム血症やクッシング症候群などの腫瘍
随伴症候群を認める場合もある 7)。
　前述の通り通常の膀胱尿路上皮癌と比較すると予後不
良であり，Koayら 8)の報告によると，診断時の臨床病
期は Stage Ⅱ～Ⅳでそれぞれ 32％，14％，36％であり，
初診時点で浸潤癌あるいは転移癌である症例が多い。 
転移部位としてはリンパ節が最も多く（28.6％），次い
で肝臓，骨（共に 23.8％），肺（9.5％），脳（7.9％）
と続く。膀胱小細胞癌の脳転移の頻度は尿路上皮癌の
3-9 倍である一方で，小細胞肺癌では初回治療後 2-3 年

Fig. 3　Hematoxylin and eosin staining of the surgical specimen reveals (A) small cell carcinoma, (B) 
urothelial carcinoma, and (C) adenocarcinoma. (D) Immunostaining for CD56 was positive. (E) 
The Ki-67 index was 90%.

Fig. 4　Cystoscopy during transurethral resection reveals a large mass occupying the bladder, 
originating from the left lateral wall.
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以内に脳転移を来すリスクが約 60%とされており，こ
れと比較すると膀胱小細胞癌の脳転移の頻度は有意に低
い 9)。
　限局性膀胱小細胞癌の治療においては , 通常の尿路上
皮癌と異なり StageⅠから術前化学療法とその後の膀胱
全摘除術または化学放射線療法が推奨される 10)11)。
Lynchら 12)は，術前化学療法を施行した症例の 62 %
で膀胱摘出時の病理学的病期が pT1N0 以下に改善し，

さらに術前化学療法未施行例と比較し有意に全生存期間
を延長させた（159.5 カ月 vs 18.3 カ月，p<0.001）と
報告している。また，Kaushikら 13)は術前化学療法が
施行されなかった症例に対して術後化学療法を施行する
ことで癌特異的死亡率および全死亡率の低下が見られた
と報告している。その一方で，Ohら 14)は化学療法未
施行例と比較し術後化学療法にて全生存率の改善傾向は
見られたが統計学的な有意差は見られなかったと報告し

Fig. 5　(A) T2-weighted imaging shows a pedunculated tumor on the left lateral wall, measur-
ing approximately 4 cm in diameter. (B) Diffusion-weighted imaging shows no evidence 
of muscle invasion.

Fig. 6　(A) Hematoxylin and eosin staining reveals a mixed tumor comprising small cell carci-
noma and urothelial carcinoma. (B) Immunostaining for synaptophysin was positive. (C) 
Staining for chromogranin A was positive. (D) Staining for insulinoma-associated pro-
tein 1 was positive.
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ている。術後化学療法は膀胱全摘出後に小細胞癌成分が
判明した症例で検討すべきと思われる。
　化学放射線療法に関しては，Ohら 14)は術前化学療
法後の膀胱全摘除術と同等の治療成績であったと報告し
ている。その一方で，他の組織型との混在を一定の確率
で認めることを考慮し，基本的には膀胱全摘術が推奨さ
れるが耐術能が不十分な症例や膀胱温存を希望された場
合に放射線治療を考慮すべきとの意見もある 15)。自験
例（2例目）では全身状態を考慮し，より低侵襲である
放射線単独療法を施行した。Morettoら 16)は放射線単
独療法が膀胱全摘除術単独療法と同等の治療成績であっ
たと報告しているが，Akamatsuら 17)の多施設後向き
研究では放射線単独療法と化学放射線療法と比較し後者
の方がより治療成績が良好であった。また，局所療法と
して膀胱全摘術ではなく膀胱部分切除を行い良好な経過
を辿った症例報告も見られるが 18)，膀胱全摘除術と比
較し根治性は劣ると思われ，適応症例は慎重に選択すべ
きと思われる。 
　膀胱小細胞癌に対する化学療法は，組織学的に類似し
ていることから小細胞肺癌の治療レジメンに準じた治療
が推奨されている 1)11)。膀胱小細胞癌においては，
Mackeyら 19)はシスプラチンの使用が唯一の生存予後
を規定する因子であると報告しており，実際にシスプラ
チン +エトポシド併用療法が選択されていることが多
い 14)。また，本邦での小細胞肺癌の臨床試験において，
シスプラチン +エトポシド併用療法と比較しシスプラ
チン +イリノテカン併用療法において全生存期間の有
意な延長を認めた（12.8 カ月 vs 9.4 カ月）との報告が
あり 20)，シスプラチン +イリノテカン併用療法を選択
した症例も見られるが，副作用として下痢の出現頻度が
高い 18)21)。さらに，Grignonら 22)は他の組織型との混
在を認める症例では，化学療法の感受性が異なる可能性
を考慮しMVAC療法（メトトレキサート +ビンブラス
チン +ドキソルビシン +シスプラチン）を推奨している。
自験例（1例目）でも小細胞肺癌のレジメンを参考にし，
腎機能低下があったことや，間質性肺炎の既往があった
ことから術前化学療法としてカルボプラチン +エトポ
シド併用療法を選択した。再発性小細胞肺癌においては
アムルビシン単独療法が選択肢の 1つに挙げられ，太田
ら 23)は術後再発転移を認めた膀胱小細胞癌の 3次治療
としてアムルビシンを投与し転移病変の軽度縮小を認め
たと報告している。また，Chungら 24)はペムブロリズ
マブに関する国際共同第Ⅱ相試験である Keynote-028
試験及び Keynote-158 試験を解析し，化学療法治療歴
のある再発・転移性小細胞肺癌に対する前治療後の患者

において 3次治療以降のペムブロリズマブの単独投与が
治療選択肢となりうると報告している。膀胱小細胞癌に
おいてもシスプラチンを含む化学療法後にペムブロリズ
マブを使用し奏功したとの症例報告が散見される 21)25)。
2025 年現在，進行性小細胞肺癌の 1次療法において PS
良好の症例ではプラチナ製剤 +エトポシド +PD-L1 阻
害薬（アテゾリズマブ，デュルバルマブ）併用療法が推
奨されており 26)，転移性膀胱小細胞癌においても 1次
療法での PD-L1 阻害薬併用が有効である可能性があり，
今後の症例蓄積が必要である。
　予防的全脳照射に関しては，前述の通り膀胱小細胞癌
では脳転移の頻度は高くなく，ルーチンでの施行は推奨
されていない 9)。一方で，Stage Ⅲ以上の症例の 50％
で脳転移が見られたとの報告もあり，症例に合わせて予
防的全脳照射を検討する必要があると思われる 15)。

結　　　　　語

　膀胱小細胞癌の 2例を経験した。切除可能症例に対し
ては，術前化学療法を施行することで予後改善が期待で
きる。一方で，転移を認める症例においては化学療法を
含めた集学的治療が必要となる。今後更なる症例蓄積が
期待される。本文の趣旨は第 281 回日本泌尿器科学会長
崎地方会で発表した。
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SMALL CELL CARCINOMA OF THE URINARY BLADDER : 
A REPORT OF TWO CASES
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Abstract：
　Small cell carcinoma of the bladder is an uncommon malignancy, accounting for approximately 0.35% to 
0.7% of all bladder tumors.　It is frequently diagnosed at an advanced stage and carries a poor prognosis. 
We report two cases.　The first was a 74-year-old man who presented with gross hematuria.　Cystos-
copy and magnetic resonance imaging revealed a 1.4 cm tumor in the left wall of the bladder.　Transure-
thral resection was performed and pathology was consistent with small cell carcinoma with minor com-
ponents of urothelial carcinoma and adenocarcinoma. Muscle invasion was present but imaging showed 
no metastases (clinical stage, cT2N0M0).　Three courses of neoadjuvant chemotherapy with carboplatin 
and etoposide were administered, followed by robot-assisted radical cystectomy with pelvic lymph node 
dissection and ileal conduit diversion.　The final pathology was pT0, and no recurrence has occurred. 
The second case was a 75-year-old man, also with gross hematuria.　Cystoscopy and magnetic reso-
nance imaging revealed a 4 cm tumor, also in the left wall of the bladder.　After transurethral resection, 
pathology revealed a mixed tumor comprising small cell carcinoma and urothelial carcinoma.　A repeat 
resection confirmed no muscle invasion and imaging showed no metastases (clinical stage, cT1N0M0).   In 
consideration of the patient's decreased activities of daily living, treatment comprised radiotherapy alone.   
He remains free of recurrence without adverse effects. 　(Nishinihon J. Urol. 88 : 98-104, 2025)

key words : small cell carcinoma, bladder

 


