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職 業 と 尿 路 腫 瘍
一その背景 と臨床像一

住友病院泌尿器科(部 長:板 谷宏彬)

板 谷 宏 彬

  OCCUPATION AND UROTHELIAL  CANCER  : 

THE BACKGROUND AND THE CLINICAL FIGURE

          Hiroaki ITATANI 

From the Department of Urology, Sumitomo Hospital

   Occupational urothelial carcinomas which were developed by benzidine and p-naphthylamine 
have been diagnosed and treated in 60 workers. The number of cases of bladder tumor, ureteral 
tumor and bladder with upper urinary tract tumor was 49, 2 and 9, respectively. Death from 
urinary tract carcinoma was 5 (8.3%) and 12 out of 60 died from other diseases, 8 from other 
organ carcinomas and 4 from none cancer diseases. Organ preserving therapy for occupational 
urinary tract carcinoma should be selected because of high recurrence tendency, especially 
cisplatin-radiation or BCG instillation therapy. In future, new candidates will decrease but the 
fact of the patients becoming older will be important including other organ carcinomas, when 
we follow them up. 

   Case control study was done by examining replies to questions answered by non-tumor-
developing group and tumor developing group. Questions included alchohol, water and cigarette 
consumption, working duration and difference of chemical substance. A statistically significant 
result was obtained only in difference of production or messenger of the chemical substance (p= 
0.001) . 

                                               (Acta Urol. Jpn. 35: 2011-2014, 1989) 
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緒 言

染料製造の中間化合物質 であるベ ンジジ ン,β一ナフ

チルア ミンは,わ が国では戦前か ら製造 されてお り,

すでに1940年,西 村 に よって 「ア ニリン色素に よる膀

胱 腫瘍発生 の ・1例」が報告 されてい るD.第2次 大戦

前 後一時 中断 されたが,1947年 に再 開 され,1953～

1955年 には主 として ベ ンジジンが大量に中華人民共和

国に輸 出され ること に なる.住 友 病院で 検診を お こ

なって いる3つ の会社で も,β一ナフチルア ミンは1963

年 まで,ベ ンジジンは1971年 まで製 造を続 けている.

しか しこの2つ の化学物質が尿路系の発癌 を もた らす

ことか ら,労 働安全衛生法に よって国が製 造,取 扱 い

を禁止 したのは両者 ともに1972年9月 であ った.

著者が住友病院に勤務 して10年 経 過 し,今 回検診,

治療の経験を まとめ る機会を えたので,発 病者 の臨床

像な らびにそ の発病 の背景についてのア ンケー ト調査

の結果を述ぺた いと思 う.

発病者60名 の臨床像

ベ ンジジン,β一ナ フチルア ミンによる尿路癌の発病

者は60名 であった.Table1に 示す ご と くで年齢は

33歳 ～72歳,平 均54歳 暴露か ら発病 までの平均潜伏

期間は24年 と長 い潜伏期間 を経 ていることがわか る.

初発症 状は,何 らか の尿路症状を有 し発見 された もの

が16名 で,む しろ尿細胞診 ス クリーニ ングに よって発

見され た ものが44名(73%)と 大半を 占めてい る.こ

れ は1962年 に尿細胞診に よる対象者の集団検診が各会

社 の専聞ス クリーナーに よって実施 され るよ うにな っ

たため で,こ の企業に よる集団検診の確立 とス ク リー

ナーの役割 は,早 期発見に とって も,ま た発病 老 との

コミュニヶ一シ 。ンに よって もとくに重要な働 きを し

て きた と考え られ る.

この10年 間の初発病者は毎年5名 以内で,1975年 と

1988年 は0名 であ った.発 病者60名 中生存 している43

名の発病後の経過期間は,5年 末満が13名,5年 ～10

年が9名,そ れ以上が21名 で,平 均発病 年齢 が54歳 で
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Table1.発 病 者60名
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発症時年齢33才 ～72才 平均54才

潜伏期間 平均24年

初燃 膿羅課 駆
。ン蝿

尿細胞診陽性後腫癌発見までの期間

タバ コ(…)

6ケ 月～1年

43名(71.7%)

Table2.発 病者60名 の 発 生 部位

膀胱49(3名 死 亡)

尿管2

膀胱+腎 孟 ・尿管9(4名 死 亡)

(両 側尿 管1)

Table3.発 病者60名 の治療方法

TUC

膀胱部分切除

TUR

全摘

尿管部分切除

腎 ・尿管全摘

膀胱内注入

BCG

CDDP十R8.

6

2

8

5

4

9

8

6

4

2

」-

「0

1

(■複あり)

Table4.発 病者60名 の うち死亡者17名 の死亡原因

他臓器癌

心筋梗塞

肝硬変

腎不全(アミロイ ドーシス)

尿路癌

8

ー

ウ
」

-

匿
り

業務上8名 業務外9名

ある ことを考 えると,発 病 後の対象者が高齢化 してき

ていることが うかがえる.年 毎の治療回数をみ ると,

1980年 が32回 と最 も多 く施行されているが,最 近5年

間は減少傾 向にあ り,こ の2年 間 では10回 以下で,初

発,再 発 を含め治療対象者 が明らかに減少 してい ると

考え られ る,

発病者60名 の腫瘍発生部位はTable2に 示 した・

膀胱 が49名 と最 も多いのは当然 として,尿 管のみが2

名,膀 胱 と上部尿路に発生 した ものが9名 と上部尿路

に発生 した ものが11名(18%)に みられた.ま た膀胱

と上 部尿 路に 発 生 した9名 の うち4名 が死亡 してお

り,他 臓器癌の発生 とも関連 して予後の悪 さを示 して

いる.ま た 両側尿 管に発 生 した も のが1名 にみ られ

た.

治療方法はTable3に 示 した.TUCは 経尿道的

凝固術で,1978年 まで施行 され ていたが,以 降 は施行

されていない.膀 胱部分切除 も同様 であ る・最 も多い

術式はTURで60名 中58名 とほとんどの者が施行 さ

れている.膀 胱全摘は15名 で,初 回治療 で全摘 を うけ

た者はない.尿 管部分 切除 が4名 に 施行 され ている

が,発 病老 の意 向,両 側発生 の可能性な どの リス クを

考える と部分切除を考慮せ ざるをえない場 合がある こ

とを示 してい る.膀 胱注入療法はCISに 対 して 施行

した もので再発予防 な ど の予 防 的 治 療 で は な い.

BCG注 入療法はCISの6名 に対 して 施 行 した が

1986年 か らは じめている.cisplatin(Cis)・radiation

療法は2名 が尿管,1名 が膀胱,1名 が後腹膜 リンパ

節転移 の計4名 に対 して施行 されている.

発病者60名 の うち死亡 したのは17名 で,そ の原因を

Table4に 示す.他 臓器癌に よる死亡が8名 と最 も

多い.そ の内容 は肺癌 が4名 と最 も多 く,あ と食道

癌,胆 管癌,結 腸癌,胃 癌各 々1名 つつ であった.尿

路癌 で死亡 した ものは膀胱癌3名,尿 管癌2名 の計5

名で,発 病者の うちの8.3%に す ぎない.こ の ことは

尿路腫瘍の発病率や再発率は高い ものの,定 期検診や

尿細胞診 ス クリーニングに よって早期発見,早 期治療

がお こなわれ て い る こ とを 示 して い る.Kaplan-

Meier法 に よる発病者60名 の推定実測 生存率は5年

で90.8%,10年 で77.4%,15年 以上で49.0%と,比 較

的良好で あ った,し か し他 臓器 癌の死亡 が多い こと

は,対 象者 の高齢化 とともに今後の検診 の問題点 とし

て重要 と思われる.

治 療 の 実 際

発病者の治療に際 して重要 なこ とは,で きるか ぎ り

臓器保存 に留意す ることである・再発が多 く,ま た他

臓器癌が比較的多い ことを考慮 しなければな らないか

らであ る・例 えば尿管に初 発 した場合,他 側尿管に再

発す る可能性 があるか ら簡単に腎尿管全摘術を施行す

るとい う図式に はな らない・ 腫瘍 の進 行度,9rade

を考 えて まず保存 できないか ど うかを考 えねぽな らな

い・われわれは臓器保存の 目的 も含めて進 行癌に対 し

て,あ るいは転移癌に対 してCis・radiatiOn療 法を施

行 してきた2》・ 発病老の うち4名 に対 して この療法を

施行 した(Table5).case1は1983年 初発,TURに

てTCC・GIII・Tlで ・1984年 の定期検診で再発を
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Table5.CDDP十Radiation療 法

鎚 CDDPRad(㊧) _塾 塁_

Case157才 膀 胱(GIII,T4)

Case2 後腹膜 リンパ節転移52才

(G皿)

Cas●372才 左尿管

右尿管,リ ンパ節転移Case451才

G皿,T4

70mg50.1著 効ali》e

(3ys)

48.0300mg
40.0

著 効alive

(2ys)

90mg46.0著 効alive

(1.5ys)

有効ded150
mg62.0(3

ys)

認め た.し か し本人がそ の後の治療を拒否 し,民 間の

漢方治療を うけていた ところ,1985年12月 腎不 全の状

態で入院 した.左 腎 ろ う術のあ とCis-radiationを 施

行,腫 瘍の著 明な縮少 と,右 無機能腎の改善をみた.

そのあ とで膀 胱全摘,回 腸導管を造設 した.組 織学的

に腫瘍はほ とん ど消失 し,一 部島状に筋層 内に残存す

るのみであ った.3年 後の現在再発,転 移 な く社会復

帰 してい る.case2は 左腎 尿管全 摘後に再 発 した膀

胱腫瘍で,全 摘,回 腸導管造設後に,2年 目で多発性に

後腹膜 リンパ節 に転移 した症例である.Cis-radiation

でCRを 認 め,2年 半後 の現在 も健在であ療 法る.

case3は 右尿 管腫瘍 のため尿管部分切除後,膀 胱 に再

発,TURを 施 行 した.そ の後肉眼的血 尿に よって,

左尿管腫瘍を認 めた.そ れ までの経過か ら腎尿管全摘

をさけ,保 存的に治 療 す る た めCis-radiationを 施

行 した.Fig.1の ごと く,CRを 得 る こ とが 出 来

た.

つ ぎにBCG注 入療法 について述べ る.膀 胱CIS

は比較的多 くみ られ るため,検 診 で尿細 胞診classV

が 出た場 合,注 意深 い経過観察が必要 である.何 故な

ら症状 もな く,ま た内視鏡的 に も腫瘍 の確認がむずか

しいか らで ある.以 前は膀胱保存 のため化学療 法剤の

膀胱注入療法を施行するか,徹 底的 なTURを す る

か しかな く,困 難 な問題 であった3).実 際注入療法 で

は12名 中著効は1名 のみ であった.し か しその後CIS

に対 してBCG注 入療法を開始 した ところ,25回 の

注入療法で65%のCRを えるこ とがで きた4).そ の

中 で再発 した6名 のCISに 対 し て も全例 にCRを

えてい る.

以上の ごとく,Cis-radiationやBCG注 入 は不幸

に して発病 した場 合や再発 した場合,常 に不安 な気持

ちでいる対 象老に対 して,で きるだけ臓 器保存的治療

を心がける手段 として有効である と考 える.

発 病 と そ の 背 景(Table.6～ll)

ベ ンジ ジン,β一ナ フチルア ミンを製 造,取 扱いを し

なが ら,ま だ発病 していない対象老92名 が当科で健康

手帳に よる年2回 の国家検診を うけている.その うちの

Table6.癌 発 病 の デ ー タ:染 料

ベ ンジジ ン βナ フチ ル 両方 軒一

未 発病30

(%)(44.1)

221668

(32.4)(23.5)

冨 病10

(%)(37.0)

8927

(29●6)(33●3)

計 40 30 25 95

x2値O.981自 由度2有 意確 率O.6122

(Freemen-Halt㎝ の直接確率計 算法=有 意確率0.6481)

Table7.癌 発 病 の デ ー タ 水 分

よく飲む 普通 飲まない 計

未発病

(%)

29371

(43.3)(55.2)(i●5)

67

発 病

(%)

13123

(46.4)(42.9)(10.7)

計 42 49 4 95

Fig.1

x2値4.618自 由度2有 意確率0.0994

(Freeman-Haltonの 直接確率計 算法;有 意確率0。1310)
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Table8.癌 発病 の デ ー タ:飲 酒

よ く飲む 時々飲む 飲まない 計

未発病102632

(%)(14.7)(38.2)(47.1)

68

発 病

(%)

4159

(14.3)(53.6)(32。1)

計 14 14 14 96

x2値2.128自 由度2有 意確率e.3451

(Fre㎝an-Haltonの 直接 確率計算法:有 意確率0。3308)

Table9.癌 発 病 の デ ー タ:タ バ コ

20本 以上10本 以内 吸わない 計

未発病38

(%)(56。T)

101967

(14.9)(28.4)

発 病16

(%)(57.1)

8428

(28.6)(1493)

18 23 95

_ル を とっていたかについてみる と,ア ル コールには

有意差はない ものの,水 分摂取に関 して有意差はない

が,発 病 に関連のある傾 向(P=0.098)が み られ た・

タバ コに関 しては当時か ら吸っていたカ㍉ 最近は どう

かに ついて 調査 した.当 時タ… を 吸 って いた方 に

P=0.17と やや関連のある傾 向がみ られた・つ ぎに仕

事が,製 造取扱 いに関係な く,た ず さわ った期間での

比較では有意差はなか った.し か し仕事が製造か取扱

いかで比較す ると,この項 目のみに有意確率P=O・OOI

で有意差を認めた.こ のことは製造の仕事にたず さわ

った方が,よ り多 くの暴露を うけ,ま た短 期間であ っ

ても,一 度に多量の暴露が発病の危険性を強める と考

えられる.

計 54

x2値3.55ア 自由度2有 意確 率al689

(Freeman-Haltonの 直 接確率計算法=有 意確率0.1866)

Table10.癌 発病 の デ ー タ:期 間

3年 以内3年 ～5年5年 以上 計

未発病2315

(%)(33匿8)(22.1)

30

(44.1)

発 病102

(%)(35.T)(7.1)

16

(57.i)

計 33 17 46 96

x2値3。215自 由度2有 意 確率0.2004

(Fre㎝ann-HaStonの 直接確率 計算法1有 意確率0.1992)

Tablell.癌 発病 の デ ー タ 業 種

製造 取扱い 計

未発病184967

(%)(26.9)(73・1)

発 病20828

(%)(Tl.4)(28の6)

計 38 5795

メ値16.340料 自由度1有 意確率O.OOI

(Freeman-Haltonの 直接確 率計算法:有 意確率0.001)

68名 に対 して ア ン ケー ト用 紙 に よる調 査 を 施 行 した.

同 時 に発 病 者60名 の うち,生 存 して い る43名 の う

ち,協 力 してい た だ い た28名 に も同 じア ンケ ー ト用 紙

に よ る回 答 を い た だい た の で,そ の 両 群 の比 較 を お こ

な っ てみ た.

まず か か わ った 染 料 に よ る差 を み た.Table6の

ご と く,ベ ン ジ ジ ンの み,β 一ナ フチ ル ア ミンのみ,両

者 の3群 に わ け て も,3群 間 に 有 意 差 は み られ な か っ

た,つ ぎに 当時 か ら水分 を よ くと って い た か,ア ル コ

ま と め

発病老60名 の臨床像をみる と,① 暴露か ら長 期の潜

伏期間を経て発病す ること,② 他臓器癌の合併が13.3

%に み られ,そ の死亡率 も高 いこと,③ 膀胱癌+上 部

尿路癌 の発生頻度が高 く,予 後 も悪 いこと,④ 再 発率

が高 いこと,⑤ に もかかわ らず,生 存率は比較的良好

であること,ま た尿路癌での死亡 は8.3%に す ぎない

こと,⑥ 対象者や発病者の高齢化は,今 後 の検診の問

題点であることな どが特徴 としてあげ られ る.ま た発

病者の治療に関 して,で きるか ぎ り臓器保存的 な手段

で治療 することが望 まれ る.

ついで未発 病者群 と発 病者群 との ア ンケ ー ト調査

で,当 時の仕事が製造か取扱いかのちがいのみ に発病

に対す る有意差がみ られ,タ バ コ,水 分摂取に有意差

はない ものの,関 連のある傾 向がみ られた.

本論文 の要 旨は第38回 日本泌尿器科学会中部総会 のシ ンポ

ジ ウムにおいて発 表 した.
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