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SSOOUUHHRRNN::

Malobuněčný karcinom močového měchýře je vzácně se vyskytující nádor s inci-
dencí 0,5 - 1 % a stejně jako v plicní lokalizaci je vysoce maligní. U všech 133 dosud pub-
likovaných případů byl nádor diagnostikován v lokálně pokročilém stadiu 
a u třetiny z nich byl nalezen v generalizované formě. I přes intenzivní terapii umírá
většina pacientů časně po stanovení diagnózy. Průměrná doba přežití od záchytu
nádoru je 7 měsíců.

Uvádíme kazuistiku pacienta s infiltrujícím malobuněčným karcinomem močového
měchýře, u kterého nemohla být z interních důvodů provedena  radikální cystektomie.
Pacient podstoupil transuretrální resekci nádoru a adjuvantní chemoterapii a radiote-
rapii. Deset měsíců po zahájení léčby je bez recidivy nádoru.

Standardní terapeutický postup léčby malobuněčného karcinomu močového
měchýře dosud nebyl vytvořen. Zatímco jedni, ve shodě s pneumology, dávají přednost
chemoterapii a radioterapii, druzí preferují chirurgický přístup spočívající buď v radikál-
ní cystektomii, nebo transuretrální resekci a neoadjuvantní nebo adjuvantní terapii.

KKEEYY  WWOORRDDSS::  

Small cell carcinoma
Bladder cancer

SSUUMMMMAARRYY::

SMALL CELL CARCINOMA OF URINARY BLADDER

Primary small cell carcinoma of the bladder is a rare condition with an incidence of
0,5-1 % and like small cell carcinoma of the lung is a highly malignant desease. All 133
cases reported to date were locally advanced at diagnosis and in 1/3 of cases repre-
sented a generalized disease. Regardless of intensive treatment, the majority of patients
will die early after the diagnostic biopsy. Survival rate is about 7 months.

Our presentation adds a new case report of a primary small cell bladder carcinoma
with muscle invasion for which we indicated radical cystectomy. For serious internal
diseases the proposed radical cystectomy was not recommended. The patient under-
went TUR followed by adjuvant chemotherapy and radiotherapy. Ten months after the
diagnosis, the patient shows no tumor reccurence.

The optimal standard treatment of the primary small cell carcinoma of the bladder
has yet to be established. While some authors prefer chemotherapy and radiotherapy,
others prefer surgical management based on radical cystectomy or TUR plus neoadju-
vant or adjuvant therapy.
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ÚÚVVOODD::

Malobuněčný karcinom, známý také jako ovískový karcinom,
byl poprvé popsán v roce 1926 Bernardem jako primární plicní
nádor (1). Již v roce 1930 Duguid a Kennedy publikovali zprávu
o malobuněčném karcinomu vycházejícím z mediastina bez
známek postižení plicního parenchymu (2). Od té doby byl tento
nádor popsán v řadě jiných orgánů (3).

Dnes je malobuněčný karcinom bez ohledu na svou lokalizaci
považován za nádor neuroendokrinního původu a zařazuje se mezi
nádory APUD systému (amine precursor uptake and decarboxyla-
tion) (4).

Na histogenezi malobuněčného karcinomu močového
měchýře nepanuje jednotný názor. První hypotéza tvrdí, že tento
nádor vychází stejně jako malobuněčný karcinom zažívacího trak-
tu z neuroendokrinních kmenových buněk (Kultschitzkyho buňky).
V prostatické uretře, periuretrálních Littreových žlázkách 
a močovém měchýři byly prokázány argyrofilní buňky, ze kterých
by mohl nádor vycházet. Další hypotéza tvrdí, že nádor vychází 
z buněk v submukóze a svalovině močového měchýře, které vznikly
z neurální lišty. Malobuněčný karcinom je totiž histologicky velmi
podobný nediferencovanému perifernímu neuroblastomu. Podle
třetí hypotézy jsou původem malobuněčného karcinomu metapla-
sticky změněné buňky přechodného epitelu močového měchýře.
Tuto teorii podporuje častý výskyt glandulární metaplázie pře-
chodného epitelu močového měchýře, ze které vzniká
dlaždicobuněčný karcinom a adenokarcinom, což jsou nádory,
které jsou ve dvou třetinách případů nalezeny společně s mal-
obuněčným karcinomem (3). Tento fenomén je známý i v nálezech
malobuněčného karcinomu v plicní lokalizaci (5).

Nádor má stejné histologické, imunohistochemické a ultra-
strukturální vlastnosti jako malobuněčný karcinom plic (6). Je
obvykle málo neuroendokrinně diferencovaný, často je zjištěna
angioinvaze, velká mitotická aktivita a nekrózy, což svědčí 
o vysoce maligním potenciálu nádoru.

Klinicky se nádor obvykle manifestuje makroskopickou hema-
turií, jejíž příčinou je velký, infiltrativně rostoucí ulcerující polyp. Již
v době manifestace jsou často nalezeny uzlinové či vzdálené
metastázy (7). Optimální terapeutický postup nebyl dosud
stanoven a i přes různé typy léčby umírá většina pacientů časně po
stanovení diagnózy.

KKAAZZUUIISSTTIIKKAA::

Pacienta ve věku 70 let odeslal praktický lékař k urologickému
vyšetření pro opakovanou makroskopickou hematurii v průběhu
posledních 3 měsíců. Cystoskopicky byl nalezen solidní nádor na
pravé stěně močového měchýře přesahující 3 cm v průměru. CT
potvrdilo infiltraci svaloviny močového měchýře. Kromě tohoto
nálezu byly močové cesty intaktní, generalizace nádoru nebyla
zjištěna.

Vzhledem k tomu, že pacient odmítl radikální cystektomii 
s náhradou močového měchýře a že se jednalo o rizikového
pacienta s těžkou pneumopatií (ASA 3-4), byla provedena
transuretrální resekce nádoru. Bimanuální vyšetření potvrdilo infil-
trativní charakter nádoru.

Histologicky bylo zpracováno 6 gramů resekátů, které byly
prostoupeny malobuněčným karcinomem, a v jednom z resekátů
byl nalezen adenokarcinom (obr. 1). Imunohistochemicky byla
zjištěna přítomnost neuroendokrinních markerů: synaptofyzinu
(obr. 2), chromograninu A, EMA, KI 1 a neuron specifické enolázy.

OObbrr..  11..:: Malobuněčný karcinom s ložiskovou glanduliformní
diferenciací

OObbrr..  22..:: Silně pozitivní průkaz synaptofyzinu v nádorových
elementech

Jako adjuvantní terapie byla indikována chemoterapie 
a radioterapie. Pacient nejdříve podstoupil 4 cykly cytostatické
léčby PEVEP (VP16, farmorubicin  cyklofosfamid, cisplatina).

Při kontrolní cystoskopii po chemoterapii byl nalezen 1 cm
velký nádor v resekované oblasti. Byla provedena transuretrální
resekce, nádor nebyl bimanuálně hmatný. Histologickým
vyšetřením byl zjištěn pouze adenokarcinom. Léčba dále pokračo-
vala radioterapií pánevní oblasti v dávce 46 Gy.

Jak operační výkony, tak adjuvantní terapii pacient toleroval
velmi dobře a 10 měsíců po zahájení terapie žije bez známek lokál-
ní recidivy a generalizace nádoru.

DDIISSKKUUSSEE::

Dosud bylo publikováno 133 případů malobuněčného karcino-
mu močového měchýře, jehož incidence je 0,5 - 1 % (7). Vzhledem
k jeho vzácnému výskytu a odlišným biologickým vlastnostem v
různých extrapulmonálních lokalizacích nebyl dosud vytvořen
standardní terapeutický postup. Jeho prognóza je jako u jiných kar-
cinomů močového měchýře závislá na stagingu v době stanovení
diagnózy. U všech publikovaných případů byl zjištěn lokálně
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pokročilý nález a u 30 % z nich byla prokázána generalizace
nádoru. Průměrná doba přežití je 7 měsíců (8) a  pouze 9 pacien-
tů přežilo 5 let od stanovení diagnózy. Všeobecně se nádor chová
velmi agresivně a nejlepší výsledky byly dosaženy časnou radikální
léčbou.

K léčbě lokalizovaného malobuněčného karcinomu močového
měchýře existují dva přístupy.

První přístup je konzervativní, doporučovaný zejména pneu-
mology, kteří indikují radikální radioterapii a chemoterapii 
a chirurgický výkon indikují jen výjimečně. Při léčbě malo-
buněčného karcinomu plic, jehož incidence je 20 %, snižuje
radioterapie výskyt lokální recidivy, je však limitovaná výskytem
vedlejších účinků. V kombinaci s chemoterapií se zvyšuje podíl
kompletní odezvy na 75 - 80 %. Z tohoto důvodu se chirurgická
léčba při lokalizovaném stádiu malobuněčného karcinomu plic
nedoporučuje, a to i přesto, že u třetiny pacientů je nádor chirur-
gicky resekovatelný. Samotný chirurgický výkon ve srovnání 
s radioterapií a chemoterapií zlepšení výsledků léčby nepřináší (9).
Rovněž při léčbě malobuněčného karcinomu močového měchýře
chemoterapií a radioterapií se podařilo dosáhnout u několika
pacientů kompletní remise (10, 11).

Druhý přístup je chirurgický, spočívající buď v radikální cystek-
tomii, nebo v radikální transuretrální resekci s cílem zachovat
močový měchýř (tzv. bladder sparing strategy) a neoadjuvantní
nebo adjuvantní terapii. Většina autorů dává přednost
transuretrální resekci a radikální cystektomii indikuje u pacientů 
s nádorem větším než 5 cm (7). Zastánci radikální cystektomie,
např. Lerner a Skinner, doporučují ke zlepšení výsledků připojit
pánevní en block lymfadenektomii (12). V současné době však
neexistuje kontrolovaná randomizovaná studie, která by porovnala
výsledky radikální cystektomie s výsledky léčby, při které je
zachován  močový měchýř. Odpověď na tento problém by měla
přinést studie EORTC, která bude hodnotit výsledky léčby trans-
uretrální resekcí s adjuvantní chemoterapií a radioterapií (13).

Rovněž se liší názory na neoadjuvantní a adjuvantní terapii.
Příznivci neoadjuvantní terapie obhajují svůj názor tvrzením, že
tuto léčbu pacienti lépe tolerují a v případě chemoterapie může
vést k časné eradikaci mikrometastáz. 

Naproti tomu při adjuvantní terapii lze podle obhájců této
teorie léčbu lépe individuálně přizpůsobit histopatologickému
nálezu.

Dosud neexistují přesvědčivé výsledky svědčící pro úspěšnost
neoadjuvantní nebo adjuvantní terapie ve srovnání s radikálním
chirurgickým výkonem samotným u infiltrujících nádorů
močového měchýře (14, 15).

ZZÁÁVVĚĚRR::

Je známo, že existuje určitá skupina pacientů s infiltrativním
nádorem močového měchýře, u kterých může být zachován
funkční močový měchýř. Radikální cystektomie může být na-
hrazena radikální transuretrální resekcí s adjuvantní chemoterapií
a radioterapií. Myslíme si, že k nádorům řešeným podle bladder spa-
ring strategy patří i malobuněčný karcinom močového měchýře. 
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