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術前に診断し得た子宮頸部明細胞癌の一例
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A case of clear cell carcinoma of the uterine cervix diagnosed preoperatively
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【背景】子宮頸部明細胞癌は頸部腺癌の約４％と稀な組織型である。術前診断は困難であり，多くは摘出標本により確定診
断がなされる。今回，細胞診および狙い組織診により診断し，広汎子宮全摘出術を選択した子宮頸部明細胞癌を経験したの
で報告する。
【症例】42歳，１妊０産，統合失調症あり内服加療中。不正性器出血を主訴に近医受診し，当院へ紹介となった。腟鏡診で
子宮頸部に易出血性の腫瘍を認めた。頸部細胞診はAdenocarcinoma，狙い組織診で腺癌と診断し，明細胞癌の可能性が示唆
された。ハイリスクHPV検査は陰性であった。骨盤部MRIで腫瘍長径は50mmであり，僅かに左側の子宮傍組織浸潤がみられ
た。明らかなリンパ節転移は認めなかった。臨床進行期ⅡB期と診断した。術前化学療法としてDocetaxel�+�Carboplatin併用
療法を１サイクル施行後，広汎子宮全摘出術をおこなった。術後病理組織診断は明細胞癌，ypT2bN0M0であり，術後補助療
法として同時化学放射線療法を施行した。以後は経過観察としていたが，治療終了後10か月で腹水貯留が出現した。腹膜播
種による腸閉塞を呈し再発と診断。現在治療中である。
【結論】細胞診と組織診の所見より子宮頸部明細胞癌の術前診断が可能であった症例を経験した。子宮頸部明細胞癌は治療
抵抗性で予後不良な組織型であり，新たな治療戦略の開発が望まれる。

Clear�cell�carcinoma�of�the�uterine�cervix�(CCCC)�is�a�relatively�rare�tumor�with�most�cases�diagnosed�using�
surgical�specimens.�Here,�we�report�a�case�of�CCCC�that�was�diagnosed�before�hysterectomy.�A�42-year-
old�gravida�1,�para�0� female�patient�was�referred� to�Tottori�University�Hospital�with�a�chief� complaint�
of�atypical�genital�bleeding.�Colposcopy� findings�revealed�an� invasive�cervical�carcinoma,�and�CCCC�was�
diagnosed�through�cytology�and�punch-biopsy.�High-risk�human�papillomavirus�was�confirmed�to�be�absent.�
Magnetic� resonance� imaging�showed�a� tumor�sized�47×36×51�mm�with�suspected�parametrial� invasion.�
There�was�no�evidence�of�lymph�node�metastasis.�Therefore,�we�determined�the�case�to�be�at�clinical�stage�
IIB.�Radical�hysterectomy�was�performed�after�neoadjuvant�chemotherapy�was�administered�using�docetaxel�
and�carboplatin.�The�postoperative�diagnosis�was�CCCC,�T2bN0M0,�FIGO�stage�IIB.�Due�to�the�high�risk�of�
recurrence,�concurrent�chemoradiotherapy�was�added�as�adjuvant�therapy.�However,� the�patient�developed�
recurrent�disease�with�peritoneal�dissemination�10-months�after� the�adjuvant� therapy�and� is�now�under�
treatment.�
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緒　　　言

　子宮頸部明細胞癌は頸部腺癌の約４％と稀な組織型で
ある１）。術前診断は困難であり，多くは摘出標本により
確定診断がなされる。これまで少数例の報告はあるが，
治療についてのエビデンスはほとんど無い。明細胞癌は
放射線療法や化学療法への抵抗性が示唆され，進行例で
は予後不良とされている。一方でⅠ/Ⅱ期で広汎子宮全
摘出術が可能な症例の予後は比較的良好との報告もあ
る２）。
　今回，細胞診および狙い組織診により診断し，広汎子
宮全摘出術を選択した子宮頸部明細胞癌を経験したので

文献的考察を加えて報告する。

症　　　例

42歳，１妊０産。
156cm，64.3kg，BMI�26.4
合併症：統合失調症。既往歴：特記事項なし。
家族歴：特記事項なし。
現病歴：５か月前からの不正性器出血を主訴に近医を受
診した。頸部細胞診はOther�malignancy，内膜細胞診
は陽性の判定であり，いずれも類内膜癌が推定された。
子宮頸部腫瘍の精査のため当院へ紹介となった。腟鏡診
では頸管内から外子宮口に突出する易出血性の腫瘍を
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認め，経腟超音波検査で頸管内に40×27mmの低エコー
域を認めた。頸部細胞診の判定はAdenocarcinoma，狙
い組織診で腺癌と診断され，明細胞癌の可能性を示唆
された（図１，２）。ハイリスクHuman�Papillomavirus
（HPV）検査は陰性であった。MRIで腫瘍長径は
50mmであり，僅かに左側の子宮傍組織浸潤がみられ

た（図３）。CT検査では明らかなリンパ節転移を認め
なかった。膀胱鏡，直腸鏡検査で明らかな異常所見を
認めなかった。臨床進行期ⅡB期と診断して，当科の治
療方針に基づいて術前化学療法後の手術を予定した。
Docetaxel（70mg/㎡）+�Carboplatin（AUC5）併用療
法を１サイクル施行。１サイクル後のMRIで腫瘍長径は

図１　頸部細胞診　LBC（Sure Path法），倍率は対物レンズ
炎症性背景にN/C比が高く核が偏在した異型細胞が孤立散在性，あるいはミラーボール様
の小集塊として出現している。細胞質はライトグリーン好性で淡明，細胞は類円形で境界
は明瞭である。

図２　病理組織診（狙い生検），倍率は対物レンズ
a）H. E.染色：クロマチンに富む異型核と淡明な細胞質を有する細胞がびまん性に増殖している。
b）免疫組織化学：p16INK4a弱陽性。
c）PAS染色：グリコーゲンの貯留を認める。
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45mmとなり，10％の腫瘍縮小を認めた（図４）。合併
症のため２サイクル以降の化学療法の追加は困難と判断
し，広汎子宮全摘出術および両側付属器摘出術をおこ
なった。摘出標本による病理組織診断は明細胞癌であ
り，TNM分類ypT2bN0M0となった（図５）。リンパ節
転移は陰性であったが，子宮傍組織にわずかに浸潤を認
めたため，術後補助療法として同時化学放射線療法（骨
盤部50.4Gy/28回，Cisplatin�40mg/㎡/週）を施行した。
以後は経過観察をおこなっていたが，治療終了後10か月
で腹水貯留が出現した。CT検査にて腹膜播種による腸
閉塞を認め，再発と診断した。現在治療中である。

考　　　察

　子宮頸部明細胞癌は，主として淡明な細胞質を示す
細胞やhobnail様の形態を示す細胞で構成され，充実
性，管状・嚢胞状，あるいは乳頭状構築を示す腺癌で
ある３-５）。Herbst�et�al.は切迫早産の治療に用いた合成
エストロゲン製剤Diethylstilbestrol（DES）の胎内暴露

により若年女性に頸部明細胞癌が発生することを報告
した６-７）。これにより米国食品医薬局（Food�and�Drug�
Administration;�FDA）は1971年に妊娠中のDESの使用
を禁止した。現在ではDESとは無関係に若年と閉経後の
中高年に二峰性のピークがあるとされ，その原因として
ホルモン環境の変化やDES以外の外的因子，遺伝因子の
関与が推測されている８）。本邦の報告でもDESの暴露を
受けたものはみられず，発症年齢は二峰性を示した９）。
子宮頸部明細胞癌の発生とHPVの関連は未だ明らかに
なっていない10）。Pirog�et�al.は頸部腺癌760例における
組織型とHPV陽性率を報告した11）。通常型腺癌のHPV
陽性率71.8％に対して，明細胞癌は20％と明らかに低
かった。一方でUeno�et�al.は，頸部明細胞癌はHPV非関
連腫瘍と報告しており，その発生におけるPI3K-AKT経
路活性化の関与を指摘している12）。本症例にはDES暴露
歴はなく，ハイリスクHPV検査は陰性であった。
　頸部明細胞癌の臨床症状は不正性器出血が最も多く見
られるが，子宮頸部細胞診による診断精度は低いとされ

図３　初診時MRI
a）Dynamic MRI（矢状断）
b）DWI：Diffusion weighted image（水平断）
子宮頸部の腫瘍は47×36×51mmであり，造影検査で早期濃染を認め，T1強調画像で低信号，
T2強調画像で軽度高信号，拡散強調画像で高信号，ADC mapで低信号であった。

図４　TC療法１サイクル後 Dynamic MRI（矢状断）
腫瘍縮小率10％，RECIST効果判定はSD （stable desease）であった。
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ている13-14）。明細胞癌の細胞所見としては様々な報告が
あるが，Sonoda�et�al.は①シート状の配列，あるいは乳
頭型で時にミラーボール状の集塊を形成する，②淡明で
豊富な細胞質を有する，③核は大型で円形～類円形，多
くは中心性であり，N/C比が高く時に裸核状を呈する，
④エオジン好性で明瞭な核小体をする，等を挙げてい
る。また，hobnail�cellの出現や�PAS染色は診断に有用
であるとも述べている15）。今回の症例では，hobnail�cell
は認めなかったものの，豊富な細胞質を有する類円形で
大型の核を有する細胞が，主にミラーボール状の集塊を
形成している所見がみられた。組織所見としては，①グ
リコーゲンの貯留により淡明で豊富な細胞質を有するこ
とが多いが，好酸性の細胞質を伴うことや球状の硝子滴
を含有することがある，②乳頭状，腺管状，充実性蜂巣
状などの細胞増殖形態を示す，③間質ではしばしば好酸
性無構造の基底膜物質の沈着がみられ，これは間質硝子
化stromal�hyalinizationと呼ばれる２）。免疫組織化学で
はHNF-1βが陽性，Estrogen�Receptor，Progesterone�
ReceptorやCEAは陰性となることが知られている16）。
本症例は腫瘍径が大きく，外子宮口から組織診が可能で
あった。明細胞癌の特徴的な細胞像や組織像が観察され
たため，診断は比較的容易であった。子宮頸部明細胞癌
は，扁平上皮癌や明細胞癌以外の腺癌に比して体部に進
展しやすいとの報告もあり，子宮体部を原発とする明細
胞癌との鑑別が困難な場合がある17）。本症例では子宮体
部まで腫瘍の浸潤を認めたが，病変の主座は明らかに子
宮頸部にあるため子宮頸部原発と診断した。�

　Reich�et�al.の報告では，子宮頸部明細胞癌の５年生存
率はⅠB-ⅡB期で67％であり，扁平上皮癌の80％および
他の頸部腺癌の77％と比して低い傾向にあった17）。子宮
頸癌Ⅰ-Ⅱ期に対する標準治療は広汎子宮全摘出術ある
いは同時化学放射線療法であるが，腺癌では手術療法の
方が有意に予後良好であったという後方視的研究の結果
が報告されている17-20）。Yang�et�al.の報告では臨床進行
期，腫瘍径，リンパ節転移の有無が重要な予後因子であ
り，術後放射線治療の有無は無増悪生存期間および全生
存期間に影響していない21）。また，一般に明細胞癌はプ
ラチナベースの化学療法に抵抗性で予後不良と言われ
ているが22），症例の稀少性から子宮頸部明細胞癌におけ
る有効性は明らかではない。本症例は臨床進行期ⅡB期
であり，画像検査で明らかなリンパ節腫大を認めなかっ
たため，術前化学療法と広汎子宮全摘出術を選択した。
術後の病理組織診では脈管侵襲やリンパ節転移は認めな
かったものの，子宮体部への進展および傍結合織浸潤を
認めた。術前化学療法による効果は限定的であった。再
発高リスク群として同時化学放射線療法を追加したが，
早期に腹膜播種による再発を来し，頸部明細胞癌の放射
線療法抵抗性が示唆された。本症例では手術時の腹水細
胞診は施行していないが，既に腹腔内に播種があった可
能性も含め通常の症例以上に腹腔内の検索をおこなうこ
とが有用であったかもしれない。
　一般に子宮頸癌に対する標準的な術後療法は同時化学
放射線療法であるが，本症例のように明細胞癌では奏功
しない可能性も高く，分子標的治療の併用なども含め集

図５　病理組織診（術後），倍率は対物レンズ
a） 摘出標本：病変は子宮体部まで進展。間質浸潤は深部まで達し，一部では傍結合織への

浸潤をわずかに認める。
b） H. E.染色：明瞭な核小体と好酸性ないし淡明な細胞質を有する異型細胞が，乳頭状，索

状，腺管および充実構造を形成し増殖し，間質には広範囲に好酸性無構造の基底膜物質
の沈着を伴う。 
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学的な治療法の開発が望まれる。術前に組織型を診断し
得た場合，それに応じた治療法の選択が重要となると考
える。

結　　　論

　細胞診と組織診の所見より子宮頸部明細胞癌の術前診
断が可能であった症例を経験した。子宮頸部明細胞癌は
治療抵抗性で予後不良な組織型であり，新たな治療戦略
の開発が望まれる。
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