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表在性乳頭状膀胱腫瘍初発時における

多部位粘膜生検の臨床的意義について
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 CLINICAL SIGNIFICANCE OF MULTIPLE 

 MUCOSAL BIOPSIES IN NEW CASES OF 

SUPERFICIAL PAPILLARY BLADDER TUMOR
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   We assessed the clinical significance of multiple mucosal biopsies in new cases of superficial 

papillary bladder tumor. Biopsy findings were abnormal (5 dysplasia, 5 transitional carcinoma) 
in 10 of the 71 cases examined. Abnormalities were observed exclusively at G2 or G3, and more 
frequently at pTI than pTa. Cases with multiple tumors showed significantly more abnormalities 
than cases with a solitary tumor. Recurrence rates were not significantly different between the 
cases with abnormal biopsy findings and those with normal findings. However, the invasive tumor 
developed more frequently in the former. Mucosal biopsies seemed to be more useful in cases 
with multiple tumors than in those with a solitary tumor. 

                                                (Acta Urol. Jpn. 39: 127-130, 1993) 
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緒 言

膀胱癌症例において,明 らかな腫瘍性病変以外の粘

膜病変の有無を調べる目的で多部位粘膜生検が行われ

てきた1-1。).しかL,早 期 の表在性乳頭状膀胱腫瘍の

すべての症例,と くに初発の単発性乳頭状腫瘍に対 し

ても一律に多部位粘膜生検を行う有用性があるかどう

かは疑問である.

今回,わ れわれは表在性乳頭状膀胱腫瘍の初発時に

おける多部位粘膜生検の臨床的意義について検討 した

ので報告する.
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対象 および方法

1984年6月 から1991年5月 までに,公 立豊岡病院に

て経尿道的膀胱腫瘍切除術を施行し,同 時に多部位粘

膜生検をおこなった,表 在性乳頭状膀胱腫瘍,初 発症

例71例 を対象 とした.性 別は男性62人,女 性9人 で,

年齢は34歳 か ら86歳(平 均68歳)で あった。なお,膀

胱癌としては初発であるが,膀 胱以外の尿路上皮腫瘍

の既往歴を有する患者 も対象外とした.

生検部位は,原 則として両側尿管口外側 ・三角部 。

頂部 ・両側側壁および膀胱頸部の7箇 所で,明 らかな

腫瘍性病変を認めない部位をcoldpunchに て生検

した.主 腫瘍組織および生検組織の病理学的分類に関

しては,泌 尿器科 ・病理,膀 胱癌取扱い規約に従 っ

た1D.ま た,上 皮異形成および上皮内癌の診断基準に

ついては,Nagyら!2)の 定義に従った.
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その後,定 期的な膀胱鏡検査にて,再 発 ・進行の有

無につき検索した.術 後の観察期間は9ヵ 月から7年

8ヵ 月で,平 均3年3ヵ 月であった.

なお,71例 中36例 に術後,再 発予防を 目的とした膀

胱内注入療法(MMC29例,BCG7例)を 行った,

結 果

Table2.ReIat三 〇nshipbetweenhistologyof

maintumorsandresultsofmultiple

mucosalb量opsies

PercentageofAbnormal

BiopsyFindings

G1 G2 G3 tOta且

1)主 腫瘍病変の性状

初発性乳頭状膀胱腫瘍71例 中,単 発例は37例,多 発

例は34例 であった.経 尿道的膀胱腫瘍切除による主腫

瘍病変の病理組織所見は,pTaが43例(G18例,

G235例),pTlが28例(G219例,G39例)で あっ

た.

2)多 部位粘膜生検での病理組織結果

生検結果でなんらかの異型性変化を認めた場合,異

常所見 とした.こ の結果,71例 中10例(14%)に 異常

所見を認めた.異 常所見例10例 の病理学的性状につい

てTable1に 示 した,生 検結果の内訳は,5例 に移

Table1.Pathologicalfeaturesofpat量entswith

abnormalbiopsyfindings

Ca・e瑠 る 溜 盟 Biopsy

Finding

1classIV

2classR

3class皿

4dassI

5classU

6-'

7class皿

8-▼

9daSS皿

10classH

solitary,G3,pTl

multiple,G2,pTl

muldp且c,G2,pTa

multp且e,G2,pTa

multiple,G2,pTa

multiple,G2,pTl

muitp且e,G2,pTa

mu且tp鳳e,G2,pT且

multple,G2,pTl

multiplc,G2,pTl

papil且aryCa

papil且aryCa

GIS

dysplasa

dysp且asa

dysp且asa

dysplasa

CIS

papillaryCa

dysplasia

pTaO(0/8)11(4/35)9(4/43)

pT置26(5/19)n(1/9)2且(6/28)

4)生 検結 果 と術 前 尿細 胞 診 との関 係

73例 中,51例 に 術 前 尿細 胞 診 を施 行 した.こ の 結

果,classII以 下 が30例,ciassIIIが10例,class

IVが10例,classVが1例 で あ った.生 検 で の異 常

所 見率 は,classII以 下 で は30例 中5例(17%),

classIII以 上 で は21例 中3例(14%),classIV以

上 ではll例 中1例(9%)で あ った.classII以 下 と

classIII以 上,classIII以 下 とc!assIV以 上 の 比

較 では,そ れ ぞれ 異 常 所 見 率 に 統 計学 上 有 意 な差 は 認

め なか った.

5)多 部位 粘 膜 生 検 結 果 と単 発 ・多 発 との 関 係

単 発 例 で は 異 常 所 見 が 認 め られ た の は37例 中1例

(3%)の み であ るの に 対 し,多 発 例 で は34例 中9例

(26%)で あ り,多 発 例 で は 単 発 例 と 比較 して異 常 所

見 率 が 有意 に 高か った(P=・O.Oll,カ イニ 乗 検 定).

6)生 検結 果 と再 発 との 関 係

全 体 で71例 中39例(55%)が 再 発 した.多 部 位 粘 膜

生 検 で 異 常 を認 めな か った 正 常所 見 例 の再 発 率 が56%

(34/61)で あ った の に 対 して,異 常 所 見 例 の再 発 率 は

50%(5/10)で あ り(Table3),統 計 学 的 に 有 意 な 差

Table3.C既nicaloutcomeofpat量entswith

abnormalbiopsyfindings

串Notdone
C… 艮濫盤

n
ClinicalOutcome
(observationperiOd)

行上皮癌(上 皮内癌2例,乳 頭状癌3例),5例 に上

皮異形成を認めた.

生検部位別の異常所見数は,そ れぞれ右尿管口外側

2,左 尿管口外側i,三 角部2,頂 部2,右 側壁2,

左側壁1,膀 胱頸部2で あった.case4の み,3カ

所(右 尿管口外側,三 角部,膀 胱頸部)に 上皮異形成

を認めたが,そ の他の症例は 正ヵ所のみに異常を認め

た.

3)生 検結果と主腫瘍病変の組織学的異型度 ・深達度

との関係

生検で異常所見を認めたのは,全 例G2以 上であ

り,pTa(9%o)よ りpT1(21%)の 異常所見率が高

か った(Table2).
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を認めなかった.

なお,術 後の膀胱内注入療法を,正 常所見例では61

例中28例(MMC24例,BCG4例)に,異 常所見例
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では10例 中8例(MMC5例,BCG3例)に 施行 し

ていた.正 常所見例の非膀注群,膀 注群の再発率はそ

れぞれ52%(17/33),61%(17/28)で あ り,異 常所見

群の非膀注群,膀 注群の再現率はそれぞれ50%(1/2),

50%(4/8)で あ った.こ の4群 間で再発率に有意な

差は認めなかった.

7)生 検結果 と浸潤癌への移行との関係

経過観察中,pT2以 上 の浸潤癌は3例(4%)に

発生した.多 部位粘膜生検での正常所見例では,1例

(2%),異 常所見例では2例(20%)に 浸潤癌を認め

(Table3),異 常所見例に高頻度であった(p=0・05,

フィッシャーの直接確率).

考 察

膀胱癌の多部位粘膜生検結果についてはこれまでに

多 くの報告があり,主 腫瘍部以外の膀胱粘膜に高頻度

に異型性変化が存在することが指摘されてきたト10).

ただ し,主 腫瘍の深達度や形態(乳 頭状か否か)に 関

して記載が不十分であるものや,表 在癌 と浸頻癌の混

在した検討が多 く,純 粋に表在性かつ乳頭状膀胱腫瘍

の初発例のみを対象として,粘 膜生検結果 と予後につ

いて検討をおこなった報告は少ない.

今回,表 在性乳頭状膀胱腫瘍初発例71例 に多部位粘

膜生検を施行 し,10例(14%)に なんらかの異型性変

化を認めた.主 腫瘍病変の性状との関係を見ると,生

検での異常所見例は全例G2以 上で,pTa(9%)よ

りpTl(21%)に 多かった.ま た,単 発例(3%)

よ り多発例(26%)に 有意に多かった.こ れは,膀 胱

癌の発生 ・進展を膀胱全体のfieldchangeと してと

らえる考え方3)を支持する所見であった.

生検後の予後に関する従来の検討では,粘 膜生検で

異常を認めた場合,正 常な場合と比べその後の再発率

が高いという報告が多い6-JO).今 回の結果では,粘 膜

生検で異常を認めなかった症例で再発率が55%で あ っ

たのに対 し,生 検で異常に認 めた症例 では50%で あ

り,有 意な差を認めなかった.た だし,全 症例の半数

以上に術後膀胱内注入療法がおこなわれており,こ れ

による影響も無視できない。そこで膀注群と非膀注群

に分けて比較したが,再 発率に有意な差は見られなか

った.し たがって,再 発の指標としての生検の意義は

さほど高 くないと思われた,

一方
,浸 潤癌への移行に関 しては,多 部位粘膜生検

での異常所見群では10例 中2例(20%)に 浸潤癌の発

生を認めてお り,正 常所見群での発生率(2%)と 比

較すると高率といえる.し たがって,浸 潤癌への移行

に関する指標 として有用であるかもしれない.
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いずれにせよ,今 回の検討では異常所見例は小数で

あり,生 検後の予後に関しては,今 後さらに解析が必

要 と思われる.

以上の結果から,表 在性乳頭状膀胱腫瘍初発例にお

ける多部位粘膜生検の臨床的有用性を考察すると,多

発性腫瘍の場合は,生 検での異常所見率が高く,術 後

の補助療法(BCG膀 胱 内注入その他)の 適応を考慮

するうえでも生検を施行する意義は十分あると思われ

る.

これに対して,単 発性腫瘍では異常所見率が有意に

低く,必 ずしも全例に施行する必要性はないように思

われる.単 発性腫瘍の うち,生 検で異常所見を認め,

浸潤癌に移行した症例が1例 あ ったが,こ の症例は

pTI,G3で あ り(Tablel,3),生 検の有無にかかわ

らずhighriskと 考 えられたであろう,

膀胱粘膜の数ヵ所への生検はそれ自体侵襲性のある

処置であ り,腫 瘍細胞のimplantationの 可能性や,

新たな腫瘍の発生に対するpromotionの 可能性も否

定はできない13).し たがって初発性単発性乳頭状腫瘍

の場合,症 例によっては粘膜生検を省略するか,生 検

部位を少なくするなどの考慮がなされても良いと思わ

れる.

単発性腫瘍における生検施行の適応基準 としては,

主腫瘍の大きさ,有 茎性か広基性か,な どの因子が重

要と思われるが,今 回の検討はretrospectiveな 調

査であ り,こ れらの因子に関しては十分な解析ができ

なかった.ま た,術 前の尿細胞診に関しては,細 胞診

の陽性あるいは疑陽性 と,生 検での異常の有無とはあ

まり関連が認められず,生 検施行の適否を判断する因

子としては,信 頼性は低いと思われる.

今 後さらに症例数および観察期間を延長 し,多 部位

粘膜生検の有用性および適応について検討をおこない

たい.

本論文の要旨は第41回日本泌尿器科学会中部総会において

発表した.
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