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１．内容抄録
【はじめに】

尿細胞診では細胞剥離が起こりやすく判定に影
響することが多い。当院では従来、引きガラス法
と二回遠心法を併用して標本を作製していたが、
2016年 3 月からLBCを導入し、引きガラス法と併
用している。今回はLBC導入前後の細胞診成績を
比較検討した。
【方法】

2014年 3 月から2018年 3 月までに当院において
行った尿細胞診は4502例であった。そのうち組織
診断がなされた332例について、二回遠心法とLBC
法（BD シュアパス™）との細胞診成績の比較検
討を行った。
【結果】

LBC導入前に比べ導入後で有意な差がみられた
ものは、細胞診でclassⅡと判定された症例のうち
組織診でInvasive urothelial carcinomaと診断され
た症例と検体不適正例であった。感度・特異度・正
診率を比較した結果では、感度と正診率は上昇した
が、特異度は大きく低下していたことが分かった。
【考察】

LBC導入により感度が上昇した要因として、細
胞剥離の減少が考えられる。しかし、より多くの
細胞を保持できる反面、変性したわずかな尿路上
皮細胞を拾い上げてしまっていることが特異度の
低下につながったと考えられる。
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２．本文
緒言

尿細胞診は尿路腫瘍の発見や診断に必要不可欠
な検査法である。しかし、尿は蛋白含有量が少な
いため細胞剥離が起こりやすく、尿細胞診の判定
に影響することが多いi。当院では従来、引きガラ
ス法と二回遠心法を併用して標本を作製していた
が、この方法では集細胞性に欠け、炎症細胞等に
よるマスキングも多く、均一な標本作製を行うこ
とが困難であった。そのため2016年 3 月 １ 日より
LBC法としてBD シュアパス™,ベクトンディッキ
ンソン株式会社を導入し、引きガラス法と併用し
て標本作製を行っている。今回はLBC導入前と
LBC導入後における尿細胞診の成績を比較検討し
た。

材料および方法
LBC導入前後 2 年間（2014年 3 月～2018年 3

月）に当院で行った自然尿での尿細胞診は4502例
あり、そのうち組織診断がなされたものは332例で
あった。今回は、 2 年間の尿細胞診4502例中の検
体不適正例の割合と、332例中の細胞診と組織診の
判定結果を比較検討した。組織採取までに複数回
尿細胞診が行われている場合は、組織採取日より
最も近い日に行った尿細胞診の判定結果を用い
た。尿細胞診の標本作製方法は、検体を引きガラ
ス法でスライドガラスに塗抹した後、従来法では
沈査にウリキープ 5 Ｄ（武藤化学株式会社）を加
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え二回遠心法で標本作製を行った。LBC法では、
沈査にBDサイトリッチ™レッド保存液を加え、
BDサイトリッチ標本作製手順/非婦人科材料用手
法iiにて標本作製を行った（図 1 ）。

結果
検体不適正は従来法1.3％（27件/2142件）、LBC

法0.08％（ 2 件/2360件）となり、LBC導入後では
有意に低下（p<0.05）したことが分かった。

細胞診で class Ⅱ、組織で Invasive urothelial 
carcinomaと診断された症例の割合は、21.2％（10
件/47件）から4.4％（ 2 件/45件）と有意に減少し
た。

次に細胞診判定結果を比較した。当院では院内
システムの都合上、尿細胞診の判定基準として 5
段階のクラス分類を使用しており、classⅡを陰
性、classⅢ以上を陽性とわけたときの割合はLBC
導入前で陰性42％、陽性58％、導入後で陰性30
％、陽性70％となった。LBC導入後では陽性判定
が有意に増加していることがわかった。

組織診を基準とし、感度、特異度、正診率を算
出した。細胞診ではclassⅡを陰性、classⅢ以上

を陽性とした。その結果、感度は66％から74％に
上昇し、特異度は74％から58％に低下した。正診
率は68％から72％に上昇した。感度と正診率は上
昇したが、特異度は大きく低下していたことがわ
かった。

そこで、LBC導入後での細胞診において偽陽性
（組織陰性、細胞診classⅢ以上）となった全 ８ 症
例を再鏡検した。一部の症例の細胞像と組織像を
以下に提示する（図 2 、図 3 ）。

図 1．LBC導入前後の尿細胞診標本作製方法
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図 3　症例 2
生検標本組織像　HE染色　対物 4倍
高度の炎症や浮腫を認めるのみで、悪性所見は認めら
れなかった

図 2　症例 1
（左）良悪鑑別困難のためclassⅢと報告したLBC標本細胞像　Pap染色　対物40倍
炎症性背景にN/C比が高くクロマチンが濃染した尿路上皮細胞集塊を認めた
（右）症例 1
生検標本組織像　HE染色　対物４倍
軽度の炎症を認めるが悪性所見は認められなかった

図 3　症例 2
（左）悪性を疑いclassVと報告したLBC標本細胞像　Pap染色　対物40倍　
N/C比が高くクロマチンの増量した尿路上皮細胞が結合性の強い集塊でみられた
（右）同一標本　対物60倍
核の大小不同や相互封入像をみとめた
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再鏡検後、症例 1 は悪性を強く疑わないものの
N/C比の高さやクロマチンの濃染の程度から良悪
鑑別困難としclassⅢと判定した。症例 2 はN/C
比が高くクロマチンの増量した尿路上皮細胞が配
列の乱れを伴って出現していることから悪性疑い
と判断してclassⅣと判定した。この 2 症例は再鏡
検後もclassⅢ以上の判定結果であったが、そのほ
かに偽陽性と判定した症例では、尿細管上皮やデ
コイ細胞と思われる細胞がみられ、classⅡと判定
した。偽陽性と判定した症例を再鏡検すること
で、図 2 、図 3 で提示したような陰性と判定する
にはむずかしい症例もあることがわかった。しか
し、多くは陰性と判定することが可能な症例であ
り、LBC法では従来法に比べ過剰判定をしていた
可能性が示唆された。

考察
尿細胞診標本作製に関して、従来から行われて

いる二回遠心法は，標本の作製費用は安価である
が、作製の過程で多くの細胞が脱落してしまうと
されiii 、標本の判定には不利であった。そこで近
年、LBCが婦人科細胞診を中心に有用性が報告さ
れiv、最近では婦人科以外の領域にも普及しつつあ
る。尿細胞診においても効率的に細胞収集が可能
で、悪性細胞の検出率の向上や診断精度を高める
ための有用な方法として期待されているv。さらに
LBCは、細胞の重積が少ない均一な標本が作製で
き、作製者による標本の質の差が少ない良好な標
本が作製可能である。しかし、導入および標本作
製にかかる費用が高く、手技が煩雑なことから、
多くの施設ではLBCが導入されていないのが現状
であるvi。当院では、従来法で尿細胞診標本を作製
すると検体不適正例がしばしばあったことから、
2016年にLBCを尿細胞診へ導入した。

今回の検討で、尿細胞診にLBC導入を導入する
ことにより検体不適正例や偽陰性例が有意に低下
し、感度や正診率が上昇した。しかし、特異度は
大きく低下していたことがわかった。

BDシュアパス法では、固定時に赤血球は溶血
され、細胞は重力により沈降し、陽性荷電のコー

ティングスライド表面に陰性荷電の細胞が強固に
結合する。そのため細胞が染色中に剥離すること
なく、多くの細胞を保持できるvii。これが、検体不
適正例や偽陰性例の減少、感度や正診率の上昇に
つながったと考えられる。

特異度が低下した理由としては、LBC標本に対
する細胞検査士の経験が浅く、標本中に出現した
変性尿路上皮細胞を過剰判定した可能性が考えら
れる。

中津らはTUR後や尿路結石等、機械的刺激によ
り正常の尿路上皮細胞が剥がれた後に再生してく
る反応性尿路上皮細胞を異型細胞と誤認すること
は多くviii、佐伯らは再生過程にある上皮細胞は、核
と核小体の腫大など異型細胞に類似する形態学的
特徴を示すため偽陽性の原因となるixと報告してい
る。つまり、TUR後や尿路結石でみられる尿路上
皮癌と鑑別が必要な反応性尿路上皮細胞が、標本
中にみられた場合は偽陽性と判定してしまう可能
性があり、慎重に細胞判定を行う必要がある。図
2 、図 3 で提示した 2 症例は尿を採取する以前に
TURを行っており、これらの標本中に出現した細
胞は異型細胞に類似する変性尿路上皮細胞である
と考えられる。

BDシュアパス法による標本作製では、自然沈
降法で細胞をスライドガラスに塗抹するため、塗
抹時の機械的刺激がなく、引きガラス法に比べ細
胞に立体感があり小さく見えるx。さらに、固定液

（BDサイトリッチ™レッド）にはホルマリンと低
濃度のエタノール緩衝液が含まれているためxi、95
％アルコール固定に比べ、細胞の収縮や核縁不整、
核クロマチン顆粒の粗大化がみられる場合があるxii 
xiii。したがってLBC標本で細胞判定を行う際は、
LBC標本に出現する細胞の特徴を熟知している必
要があると考える。

当院における尿細胞診へのLBCの導入は、従来
法に比べ良質な標本作製や診断成績の向上に有用
であることがわかった。LBC導入後 3 年目にあた
る2018年 4 月～2018年12月31日までの尿細胞診の
成績は、感度81％、特異度78％、正診率80％とな
っていた。有意差は認められないものの特異度が
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上昇しており、徐々にLBC標本を用いた細胞判定
に慣れてきた結果であると考えられる。LBC法を
用いた尿細胞診の判定では、臨床所見を踏まえた
うえでLBC標本の特徴的な細胞像に注意しながら
慎重に判定を行うことが重要であると考える。
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