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   Of the 843 patients with bladder cancer treated at Kyoto University between 1965 and 1984, 

156 patients (18.6%) received total cystectomy. Between 1980 and 1984, 60 patients underwent 

multidisciplinary treatment with 4,000 or 2,400 rad adjuvant preoperative radiation therapy to the 

whole pelvis followed by radical cystectomy with or without postoperative adjuvant chemotherapy. 

   The 5-year survival rate for the 65 patients with pelvic lymphadenectomy was 66°o and that for 

the 40 patients without lymphadenectomy or only biopsy was 35%. The 5-year survival rate after 

radical cystectomy for 20 bladder cancer patients with regional lymphnode metastasis was 11%, 

and 73% for 59 patients without lymphnode metastasis (p<0.001). 

   The survival rate of multidisciplinary treatment protocol for muscle invasive bladder cancer was 

55% a significantly (p <0.05) improved survival compared to the historical control. 

   For analysis, the patients were divided into 2 categories according to histological criteria for eva-

luation of therapeutic effects for preoperative radiation by Ohoshi and Shimosato. The two groups 

were non-responder: grade I and IIa changes and responder: grade IIb, III and IV. Survival 

for responders and non-responders revealed significant differences (p <0.05), 87% for 28 respond-

ers and 48% for 24 non-responders.
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は じ め に

浸潤性膀胱癌 の中 で もlowstageの 場合の治療成

績は比較的良好で ある(-8》.し か しhighstage膀 胱

癌の治療成績は,各 種診断法をはじめ手術,放 射線療

法,化 学療法の確実な進歩にもかかわらず,満 足すべ

きものではない1-3・5・6,8)highstage膀 胱 癌の成績に

関する報告をみると,術 前照射を含まず手術のみで5

年生存率が40%で あ った とい うMontieら9)を のぞ

き,ほ とん どは13%(IQwgradc:21%,highgrade=

9%)2),!6%1・5),19%3・8)で,い ず れ も20%以 下 であ

る.

京 大 泌 尿 器科 に お け る1965～1980年 の症 例691例 に

つ い て の 成 績 はす で に報 告 した が6)そ の時 点 で膀 胱 全

摘 出術90例 全 体 の5年 生 存 率 は36%で あ り,Iow

stage54%に 対 しhighstageを ま16%に す ぎ なか った 。

1980年 以 後,こ の よ うに生 存 率 の 低 い 浸潤 性 膀 胱 癌 の

治 療 成 績 の 向 上 をめ ざ し,集 学 的 治療 法 を 行 な っ てい
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る.今 回この治療成績を検討し術前照射および リンパ

節郭清術を組みいれた集学的治療法の成績,意 義につ

いて検討したのでその結果を報告する.

対象および背景因子

1965年1月 より1984年12月 末までの20年 間に京大病

院で治療を行なった843例 の膀胱癌のうち膀胱全摘出

術を受けた膀胱癌患者150症 例を対象とした.全 期間

を3つ にわけると,各 期間にお け る頻度は,1965～

ユ974年の10年 間で35例,1975～1979年 の5年 間は45例

,1980～1984年 の5年 間は70例 と増加の傾向を示し,

後半の10年(1975～1984)は 前半の10年(1965～1974)

の3倍 強である.上 記3つ の期間における男女比は3

1,41,61と 男性が著しく増加している.

年齢分布および平均年齢はFig.1に 示す.年 齢分布

のピークは60歳 代より徐々に右方へ移動し70歳代が増

加してゆく傾向が明か であ る,平 均年齢は各々62,

63,64歳 である,臨 床深達度の分布はTable1の ご

とくである,1965～1974年 の10年 ではT2以 上が62.1

0で あるのに対し,1975～1984年 の10年 は80.4%で 後

半10年 のほ うが筋層浸潤の症例が多い.

今回の検討は,主 として集学的治療を開始した1980

年をはさんで前後5年 間(1975～1984)の115症 例を

中心とした.

全摘出術115症 例 のうち,膀胱原発腫瘍は110例(95.7

0),腎 孟尿管腫瘍で腎尿管摘出および膀胱部分切除

術後の膀胱再発によるもの5例(4.3%)で ある.

初 回治療として全摘出術 が行なわれ た症例は77例

(67.o%),再 発のためTURを く りかえした結果,

全摘出を施行した もの31例(27.0%),部 分切除術後

Table1,Clinicalstagedistributionof

150patientstreatedbytotal

orrad量calcystectolny,1965～

1984

丁a

Ti

Tx

Ta

T4

Tx

C18

1965^1974 1975^-1984

;}11/29・ ・7.・・)018}18!92(19.…

412

1018/29(62.1%)4974/92(80.4%)

413

621

2

の再発で全摘出術 を行なった症例は7例(6.0%)で

ある.

初発症状 よ り全摘出術 までの平均期間はZ6ヵ 月

(n=77),初 回TUR後 膀胱全摘出術までの平均期

間は3年11ヵ 月(n=31),部 分切除術後膀胱全摘出術

までの平均期間は5年6ヵ 月である.生 存率の計算は

KaplanMeyerの 方 法によ り,膀 胱全摘出術施行日

を起点とし1985年6月30日 を最終観察 日とした.

結 果

1.リ ソパ節郭清の有無別生存率(Fig.2)

総 腸骨動脈分岐部以下の骨盤部 リソパ節郭清を完全

に行なった65症 例 と,郭 清を全 くしていないか,生 検

の目的で患側所属 リンパ節の数個摘出のみを行なった

症例40例 の生存率を比べると明らかに前老が高い.5

年生存率で前者は66%,後 者 は35%で ある.

2.リ ンパ節転移の有無と生存率(Fig.3)

郭 清または生検により得た リンパ節転移の有無によ

る生存率をしめす。転移が認められなかった59例 の5

年生存率73%に 対 し,転 移が確認された20例 では,5
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Table2.組 織学的治療効果度

大星 ・下里の分類)

G.1

G.II

G.皿

c.ry

癌組織に癌細胞死滅後の欠落像を確認

し得ないもの

癌組織に明瞭な治療効果

即ち癌細胞の欠落像を確認するが,な

お生活癌細胞の残存をみとめるもの

A(生 残癌細胞の多いもの)

B(生 残癌細胞の非常に少いもの)

癌細胞残霧が認められるが,形 態学的

変化著 しく,お そらく生存増殖 し得な

いであろうと思われるもの

まった く癌細胞の残存を認めないもの

年生存率は僅か11%で あ る,

3.集 学的治療による生存率(Fig.4)

1975～1984年 の115症 例 を,術 前照射を含むプロト

コールによるもの60例 と,集 学的治療を行なっていな

い症例55例 についてみた生存率は明らかに前者がたか

く,5年 生存率で65%を しめしている.T2以 上の症

例のみについて検討 した結果は(Fig.5),集 学的治

療法群41例 の5年 生存率55%に 対 し,そ れ以外の症例

35例 の生存率は30%で,術 前照射をふ くむプロトコー

ル群が有意に高い生存率を示 している.

4.放 射線 に よる組織学的治療効果 と生存率(Fig・

6)

放射線 に よる治療効果判定 には大星一下里の分類

(Table2)10)1を 用 いた.照 射による細胞障害が著明な
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11b以 上 をresponder,ほ とん ど障 害 を 受 け て い な い

lla以 下 をnon-responderと した.responderは28

例(54%),non-responderは24例(46%)で ほ ぼ1/2

が放射 線 に よ り組 織 学 的 な 障 害 を 受 け て い る,res-

ponderの5年 生存 率 は87%,non-responderは48

%で,responderの 生 存 率 は 有 意 に 高 い,

5,術 後 深 達 度 と生 存 率(Fig.7)

術後 の全 層標 本 で 確 認 した深 達 度 を筋 層 浸 潤 の 有 無

で分 け る と各 々26例 ず つ で あ る.pT1以 下 の 症 例 の

5年 生 存 率 は95%,pT2以 上 の そ れ は49%で あ る.

考 察

1965～isso年 の膀胱全摘出術90症 例の5年 生存率が

36%で あ り,T3,T4の 症例(47例)で は16%に すぎ

なかったことより6),1980年 以後の症例には術前照射

を一つの軸とした集学的治療法を行なっている.は た

1935

して集学的治療法によって浸潤性膀胱癌の治療成績は

向上 したのであろうか.こ の点を評価 し明らかにする

ためには,全 症例が5年 以上経過するのを待つ必要が

ある.し か しおよその傾向を知るために現時点での効

果を検討した、

20年 間の症例を1965～1974年 と1975～1984年 に大別

した生存率は,Fig.8に みる ごとく大差がある,後

半10年 は打ちきり症例が多いとはいえ,こ れは明らか

な差であ り,前 半10年 に膀胱全摘出術を した症例はそ

のほとんどが2年 以内に死亡している.前 半10年 のほ

うが後半10年 に比ぺ平均年齢は低 く(Fig.1)clinical

stageの 分布 もTable1に 示すごとくで,T2以 上

の例は少ない.し たがって生存率はむしろ前半10年 の

ほうが高 くなってもよいはずである.手 術術式の変化

や診断治療面での技術的変化など医療面,お よび患者

側の日常的社会的背景の変化がこの生存率の差に関与
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CIS
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5

2029/30(96.7%)

4
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1980-1984

0

17}1・ ・62・27.4%・

7

2945/62(72.6%)

9

6

2

している可能性も考えられる.時 代的背景因子による

バイアスを減らす 目的で対象を1975～1984年 のみにし

ぼ り,こ れを前半 と後半の5年 ずつ に分 けてみると

Fjg.9の よ うにな り5年 生存率では約20%の 差 がみ

られる.し かし後半の5年 間は観察期間が5年 に満た

ぬ打ちきり例が多いことや,Table3に しめ される

ように筋層浸潤がある症例は後半5年 のほうが少ない

ことなどが影響 している可能性がある.し かし両グル

ープにおける背景因子のなかで最もおおきな差は術前

照射をふくむ集学的治療法を行なっているか否かであ

る.

京 大で1980年 以 降行なっている膀胱癌に対する集学

的治療法のプロトコールはFig.10に 示 す ご とくで

あり,こ れには3つ のポイソトが含まれている.一 つ

は,術 前照射は膀胱部分(truepelvis)の みではなく

全骨盤腔(wholepelvis)に 対 して行な うこと,2番

目は総腸骨動脈の分岐部以下骨盤腔内のリンパ節郭清

を確実にするradicalcystectomyを 行 なうこと,3

番 目は摘出した標本の組織病理学的検索から,腫 瘍残

存の可能性が全くないと判断されたgroupiか ら,

リンパ節転移があるか,あ るいは放射線の影響をほと

んど受け ていない腫瘍細胞 が切除端に認め られる

group3ま で3つ のgroupY'.わ け る.そ の後group

2,3に 対 してのみ各々adjuvantchemotherapyを
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行ない,そ れを必要 としな とい考え られるgroupl

にはなにも行なわず,高 齢者にchemotherapyを 行

なうことによるマイナス面を極力さける配慮である.

ただし,最 初のスケジュールでは,手 術までに6週 間

の期間があるため,放 射線に反応 しない症例では,治

療がそれだけおくれる危険性も否定できない.そ のた

め1984年4月 以後 は,照 射線量 を4,000radか ら

2,400radに 下げ,そ れ にRF波 に よる加温を組み

合わせて,前 者と同様の,ま たはそれ以上の治療効果

を期待し,か つ手術までの期間を3週 間に短縮 したプ

ロトコールを行なっている.

術前照射の目的が腫瘍の縮小と共に腫瘍細胞の生活

能(viability)を 下げることにより,手 術による局所

の汚染や,全 身への播種をへらすことができないであ

ろうかという期待にあり,そ れにひきつず く手術の目

的が腫瘍部および局所 リンパ節における残存腫瘍や放

1937

射線に抵抗性の腫瘍細胞をとりのぞくことにあること

は,一 般にいわれ てい るとうりであるu).し たがっ

て,術 前照射を評価する方法の1つ に局所再発率がと

りあげられているi-s).照 射野を膀胱 お よびその周辺

部にかぎるtruepelvisの 場 合 と,全 骨盤腔whole

pelvisに した場合 とでは同じ2,000radの 照射でも

前者が14%の 局所再発に対 し,後 者は8%と 報告され

ている5》.わ れわれの症例では死亡14例 中剖検を行な

った8例 の中で局所再発が明らかなものは リンパ節郭

清をしていない初期の2例 のみである.

集学的治療法のポイントの1つ になっている完全な

リンパ節郭清の有無が生存率に明らかな差を生 じてい

ることは結果で示 したとお りである.腫 瘍側の所属 リ

ンパ節を数個摘出する生検のみの例と郭清をしたもの

との比較ではFig.11の ごとく差があ るのに対 し,

生検の場合と郭清 を しない場合の比較ではFig.12
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に示 す ご と く両 者 間 に 差 がみ られ な い.こ れ らの結 果

か ら完 全 な リ ンパ 節 郭 清 の重 要 性 は 明 らか で あ ろ う.

所 属 リ ンパ 節 転 移 が,放 射 線 照 射 に よ って 消失 す る

ものか 否 か は 興 味 あ る課題 で あ る.わ れ わ れ が経 験 し

た4,000rad術 前 照射 症 例45例 の なか で は,リ ンパ

節 転移 が み られ た もの は4例 であ り,そ の うち3例 は

T-reductionが み られ な か った症 例 であ る.す な わ ち

T-reductionが み ら れ た18例 中1例(5.6%),T-

reductionの な い27例 中3例(11.1%)Y`リ ンパ節 転

移 がみ られ た.こ れ は,T3の 症 例 に4,000rad術

前 照射 を しradicalcystectomyを 行 な った場 合,20

%に リンパ節 転 移 が認 め られ,し か も こ の 中 でT-

reductionが み られ た症 例 で の リ ンパ 節 転移 はわ ず か

5.5%で あ る のに 比 べ,T-reductionが み られ なか っ

た 例 で は34%で あ る とい うRoyalMarsdenで の結

果1》 と類 似 して い る.ま た,照 射 を しな い場 合 のpT3

の リンパ節 転 移 が47%で あ る とい うMSKCCか らの

報 告 は12)直 接 比 較 す る こ とは で き ない が興 味深 い結 果

で あ る.

術 前 照射 に よ る 生 存 率 の 上 昇 はRotterdam13),

RoyalMarsden"),MSKCC5)の お もな報 告 に示 さ

れ て い る よ うにT3の 症 例 で も38～52%と 生 存 率 は

高 く,stagereductionの な い も のが27%で あ る のに

対 してstagereductionが あ った も ので は64%と さ

らに 良 好 で あ る こ と も報告 され て い る1裏,12)T2以 上

の 症 例 で55%と い うわれ わ れ の結 果 は,こ れ ら とほ ぼ

同 一 と考 え られ る.最 近 で は,放 射 線 治療 と残 存 また

は 再 発 腫 瘍 に対 す るsalvagecystectomyで も同 じ治

療 効果 が得 られ るの で 最 初 か らradicalcystectomy

を す る 必 要 は な い とす る報 告 す らみ られ る14・15).

術 後 のadjuvantchemotherapyに 関 す るUCLA

の報 告 はrelapseま で の時 間 を や や 遅 らせ る が,生

存 率 に は 差が で ない16)と の べ て い る.京 大 症 例 に つ い

て はadjuvantchemotherapyの 有 無 や 方 法 に 関す

る評 価 は 現時 点 では 不 明 で あ るが,こ の よ うに放 射 線

療 法,外 科 的 治 療,化 学療 法 を組 み 合 わ せ た 集学 的 治

療 法 の結 果 浸 潤 性 膀 胱 癌 の 生存 率 が 上 昇 して い る こ と

はFig.4,5に 示 した とお りで あ る.放 射 線 に よる

組 織 学 的 効果 判 定 の 結 果 も,responderは 明 らか に 生

存 率 が 高 い(Fig.6)。

約5年 間 の厳 密 な プ ロ トコー ルに 従 った 集 学 的 治療

法 に よ り,ど の ぐらい 浸 潤性 膀 胱 癌 症 例 の 生 存 率 を あ

げ る こ とが で きた の か.1975～1984年 に お い て,集

学 的 治療 法 を行 な う以 前 と以 後 の5年 生 存 率 の 差 は,

現 時点 で は約25%で あ る,し か し後 半 の 症 例 に は,5

年 以 上 経 過 して いな い 症 例 を 多数 含 んで い る こ とを考

慮すると,実 際にはこの差はこれほど顕著ではないか

もしれないが,集 学的治療法の効果は十分得られてい

ると考える.

ま と め

1.京 大泌尿器科における20年 間(1965～1984)の

膀胱癌患者数は843例 であ り,こ の期間に膀胱全摘出

術を行なったのは156例18.5%で あった.

2.1965～1974年 は35例,1975～1984年 は115例 で

後半は3倍 強の増加をしめした.

3.男 性の増加,平 均年齢の上昇がみ られ,筋 層浸

潤症例の増加がみられた.

4.リ ンパ節郭清を行なった症例の5年 生存率66%

に対 し,郭 清なしまたは生検のみの場合の5年 生存率

は35%で あ った.

5.リ ンパ節転移がない揚合の5年 生存率は73%,

リソパ節転移がある場合はll%で あった.

6.T2以 上 の症例についての集学的治療施行群の

5年 生存率は55%,そ れ以前の症例は30%で,術 前照

射を含む集学的治療法群は有意 に高い生存率 を示し

た.

7放 射線による組織学的治療効果度(大 星一下里

による)で11b以 上をresponder,ua以 下 をnon-

responderと した,responder28例(54%)の5年

生存率は87%non-responder24例(46%)の 場合は

48%で,responderの 生存率は有意に高い.

8,深 達度別5年 生存率はpT1以 下95%,pT2以

上449%で あ った.

本論文 の 要旨は 第35回 日本泌 尿器 科学 会 中部 連合 総会

(1985年11月10日,金 沢布)で ロ演(シ ンポジ ウム)し た.
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