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表在性 のHighgrade膀 胱腫瘍に対する膀胱温存療法
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   Clinical outcome of bladder preserving therapy for superficial high-grade bladder cancers  (pTa-

pTlb, G3) was retrospectively studied. Twenty-six patients initially received bladder preserving 
therapy  (`preserved' group), while 19 underwent radical cystectomy as the initial treatment  (`cystec-
tomized' group). Tumor recurrence was accompanied by a progression in the tumor grade in 9 

patients with low-grade tumors  (`grade-up' group). The 5-year survival rate was 87% and 100% in 
the preserved and cystectomized groups, respectively, with no significant difference. However, the 

grade-up group had a significantly worse rate of 57%. Failure in bladder preserving therapy was 
unrelated to the size or number of tumors. Our findings suggest that bladder preserving therapy is a 
reasonable treatment option for superficial high-grade tumors although a careful followup is manda-
tory. On the other hand, radical cystectomy should be considered for recurrent, grade-up G3 tumors. 

                                            (Acta Urol. Jpn.  43: 329-332, 1997) 
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緒 言

膀胱腫瘍の日常診療のなかで膀胱 を温存する治療か

膀胱全摘かの選択で躊躇することがある.近 年,化 学

療法 ・膀胱内BCG注 入療法 ・TUR周 辺機器の進歩

と技術の向上によ り膀胱腫瘍の治療に変貌 を見 る.

highgrade多 発性の腫瘍 は浸潤傾向が強いとされ多

くの施設で膀胱全摘術を中心 とした治療が行われてい

る1'2)当 院では10数 年来慎重な考 えのもとで可能な

かぎり膀胱の温存療法に努めて きた.今 までの経験例

から膀胱温存療法について考察 した.

対象お よび方法

1.表 在性highgradeの 膀胱腫瘍

表在性のhighgrade(以 下G3)膀 胱腫瘍症例の予

後 を,初 発 時にG3で あった群 と初発 時 にはlow

gradeで あったが再発を繰 り返 してい く経過中にG3

に変化 していった群(い わゆるgradeup群)と に分

けて検討 した.1972年 から1995年 まで藤沢市民病院で

治療 した膀胱腫瘍症例343例 の内,pTa-pTlbま での

表在性のG3膀 胱腫瘍症例は54例であった.当 院では

基本的にrandorpbiopsyは 施行せず今回の集計では

随伴性CISは 検討 していない.54例 の うち膀胱温存

療法を選択 したのは,初 発時に表在性G3腫 瘍であっ

た26例(以 下初 発 温存 群)とgradeupし て 表在 性

G3腫 瘍 にな った9例 で ある.膀 胱温存療法 の内容 は

初発 温存 群 の26例 はTURの25例,膀 胱部 分切 除術

の1例 でgradeup群 の9例 はすべてTURで 治 療 さ

れた.初 発温存群26例 中20例 に ア ドリアシ ンー キロサ

イ ド.5-FU,マ イ トマ イシ ンな ど種 々の抗癌 剤 を組

み 合 わ せ 膀 胱 注 入 療 法 が 行 わ れ た.ま た3例 に は

BCGの 膀 胱 注 入療法 が 行 われ た.gradeup群 の9

例 全例が膀胱内注入療法が行 われ7例 が抗癌剤 を組 み

合 わせ膀胱 注入療法,2例 にBCG注 入 療 法が行 われ

た.

コ ン トロール として は,初 発時 に表在性 のG3膀 胱

腫瘍 と診断 されて初 回治療 で膀胱全摘術 をお こない病

理学的 に も表在性で あるこ とが確認 された19例 である

(以下初発全摘群).年 齢分布 は50歳 未満5例,50歳 代

10例,60歳 代16例,70歳19例,80歳 代4例 で平均65.4

歳,男 性37例 女 性17例 で あ った.治 療法 の選択 は臨床

的 な切 除の 可能 性,年 齢,performancestatus,充 分

なイ ンフ ォーム ドコセ ン トの上 で治療 法 を決定 した.

結 果

1.生 存 率 と非再発率

初発 の表在性highgrade膀 胱 腫瘍 の治療法 別生存

率 をKaplan-Meier法 を 用 い て検討 した(Fig.1).
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Fig.1.Overallsurvivalofpatientswithhigh-

grade,low-stagebladdercancer

accordingtototalcystectomyversus

bladderpreservingtherapy.

初 発 温 存群 の5年 生 存 率 は87.1%,10年 生 存 率 も

87.1%で あ った.こ れに対 して初発G3全 摘群の5年

生存 率,10年 生 存率 とも100%で あ った.両 群 間 に有

意 差 は認 め られ なか った.こ の結果 は膀胱 全摘術 を

lowstageに 行 え ばhighgradeで も治癒 可 能 であ る

ことを示 している.し か し初発温存群 で1回 のTUR

で再 発無 く生存 している症例 が26例 中11例(43.2%)

も認 め られてい る.温 存 した26例 はpTa9例,pTla

2例,pTlbl5例4単 発8例,4個 以 下14例,5個 以

上3例 で あった(不 明1).肉 眼 的腫 瘍形 態 は乳頭状

有茎9例,非 乳頭 状 有 茎1例,乳 頭 状広基10例,非

乳頭状 広基5例 で乳頭状 腫瘍が全 体の約3/4を 占 めて

いた(不 明1).大 き さにつ いて は温 存例 の88.5%が

30mm以 下 で あ ったが3例 は30mmを 越 えて いる

腫瘍 であ った.い ずれ もTURで 治 療可 能であ った.

3例 はそれ ぞれcaselは 右 後壁 か ら側壁 にか けて乳

頭状有茎性 の主腫瘍が存在 し周囲 に小腫瘍が散在 して

いた.病 理 はTCCG3pTlmultiple.16年 経 過 し4

回 の再発 を認 め るが毎 回TURで コ ン トロール が可

能で現在 腫瘍 な しで生存 中で ある.case2は 乳 頭状広

基性 の主腫瘍 が三 角部右側 に存在 したケースで ある.

TCCG3pT1で2度 の表在 性 の腫瘍 が再発 後,1年

8カ 月 して再 生不 良性貧血 で死亡 した.膀 胱癌 は よく

コ ン トロー ル され てい た.case2も 多 発腫 瘍 で あっ

た.case3は 右側壁 に非乳頭状広基性腫瘍が単発 で存

在 したケ ースであ るが4年 間再発 を見ずに経過 した.

初 発 温存 群 で1回 のTURの み で 再発 な く生 存 し
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Fig.2.OveraHsurvivalofpatientstreatedby

bladderpreservingtherapyaccording

toinitialG3tumorsversusgrade-up

G3tumors.

てい る症例11例 の 中には30mm以 上 の腫瘍 や5個 以

上の多発腫瘍 の場 合 も存在 した.ll例 の 観察期 間は平

均1,287日(中 央値1,164日)で あ った.必 ず しも小 さ

い腫 瘍や,単 発腫瘍 が 一 回のTURで 済 む必要 条件

で はなか った(Tablel).

つ ぎに初発 温存 群 とgradeup群 の生存 率 を比較検

討 した(Fig.2).gradeup群9例 の詳 細 をTable2

に示 すgradeup群 の5年 生存 率 は57.1%で 初 発 温

存群 との 間に有意差 を認め た.さ らに5年 非 再発 率 を

検討 す ると,初 発温存群 が38%に 対 しgradeup群 は

全例2年 以 内に再発 を起 こ していた(Fig.3).

gradeup群 は 有 意 に再 発 を起 こ しや す い結 果 と

Table2.Summaryofcaseswithgrade-upG3cancers

CaseSex Datc PriorgradepT G3dateTherapy Prognosis

1

2

3

4

5

6

7

8

9

M

M

M

F

M

M

M

M

F

84/2/14

85/3/15

86/5/20

86/12/19

87/3/3

88/7/29

89/1/10

91/6/11

91/9/17

2

2

2

2

2

2

2

2

2

pTa

pTa

pTla

pTa

pTla

pTlb

pTlb

pTlb

pTlb

85/4/30

85/8/27

86/10/7

87/ll/13

87/7/28

88/11/4

89/3/24

91/9/23

92/6/9

TUR

TUR

TUR

TUR

TUR

TUR

TUR

TUR

TUR

77.5Mdeath

l6.IMalive

l23,5Malive

45.3Mdeath

28,8Mdeath

61.7Mdeath

65.4Mdeath

20.OMdeath

60,3Malive
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Fig.3.Cancer-freesurviva豆afterbladder-

sparingtherapyaccordingtoinitialG3

tumorsversusgrade-upG3tumors.

なっていた.腫 瘍の大 きさは,経 過観察 を受 けている

ためgradeup群 に は30mm以 上 の大 きさの腫瘍 は

なか ったが多発例の割合 は初発温存群,初 発全摘群 に

比 して多 く75%が 多 発状態で発見 されて いた.

2.癌 死例 の検 討

初発温存 群26例 中癌死 した症例 は2例 であった.71

歳 女 性 の症例 は単発30mmの 乳 頭状腫瘍(TCCG3

pTlb)で あ ったが3回 目の再 発時 に肺転移 を起 こ し,

転 移巣の急速 な増大の ため に癌死 した.76歳 男 性 の症

例 は前立腺癌stageD2に て 内分泌療法 中に発見 され

た5'-15mmの 腫 瘍 が多発す る非乳 頭状腫 瘍(TCC

G3pTlb)で 約1年 後の再発時 には広汎 な浸潤性腫瘍

になってお り癌死 した.前 立腺癌 は よくコ ン トロール

されてい た.こ の2例 か らprogressionす る 因子 を推

察す ることは困難であ ったが,71歳 女 性 の症例 は再発

まで4カ 月 と短 くしか も前 回と同部位 に再発 してお り

understagingで あ った可能性 も残 った.

考 察

表在性highgradeの 膀胱腫瘍の治療法はQoL維

持に基ずき膀胱温存療法を行う施設 と,根 治性を優先

して膀胱全摘術 を行う施設があ り議論が分かれる3～6)

当院では10数 年来慎重な考えの もとで可能なかぎり膀

胱の温存療法に努めてきた.今 回の検討から初発温存

群と初発G3全 摘群に生存率の有意差がないことが確

認され,膀 胱全摘術 を必要としないG3症 例が存在す

ることが明らかになった.膀 胱温存か全摘かを判断す

る材料の1つ は正確なstage診 断であるが,現 状では

いろいろな方法があるが難 しいことがある7'9)膀 胱

温存では癌死した2症 例に見るように苦い経験 もある

ので綿密な経過観察が必要である.こ の2例 はunder

stagingの 結果,経 過中に遠隔転移が出現するタイプ

と,粘 膜下を這 う様に進み気がつ くときには広範な浸

潤癌になっているタイプである.一 方,大 きな腫瘍で

も前述 した様に膀胱温存が可能な場合もある.

gradeup群 の生存率,非 再発率が初発温存群に比

して有意に低下していることを明らかにした.す なわ

ち初回G3群 と同 じ考えでgradeup群 に温存療法を

施行するのは大変危険なことである.gradeup群 は

再発率 も高 く経過中に浸潤癌 となる可能性が高い傾向

にある.初 発温存群 とgradeupG3群 の予後の違い

の原因は正確には不明である.し か しgradeに 変化

が起こったということは前回までの発癌に関与 してい

た因子にプラス αが働いて癌の悪性度の進展 を促進

するので はないかと推察で きる.p53は 代表的な癌抑

制遺伝子であるが浸潤癌になるほどこの遺伝子の変化

が見 られるという10'IDす なわち分子生物学的な発

癌のメカニズムの進展が顕微鏡的なgradcの 変化と

して認識 されたと考 えられる.gradeupG3腫 瘍 は

自験例 に見 られるように予後不良でgradeupし た時

点で初発G3群 とは分けて考えるべきで,早 期に膀胱

全摘術を含む集学的治療 を適応すべ きである。grade

upG3腫 瘍はたとえ単発 に見えたとして もTURの

効果が少ないと予想される.

今回の結果で初発G3は 膀胱温存 して も決 して生存

率は悪 くない ことが明らかとなった.2例 に見られた

癌死例の存在する事実注意が払われ,常 に膀胱温存の

限界を考えな くてはならない.膀 胱全摘術の適応は考

えれば考えるほど難しく,腫 瘍側因子が重要な要因で

あるが病変がhighgradeで なお多発性,大 きな腫瘍

でも症例により膀胱温存のできる事実を強調 した.

結 語

表在 性highgradeの 膀 胱腫 瘍 に対 す る膀胱温 存療

法の成績 をretrospectiveに 検 討 した.

1.初 発 表在性highgrade膀 胱 腫瘍 と診 断 され膀

胱 温 存 療 法 を選 択 した症 例 は26例 で5年 生 存 率 は

87.1%で あ った.同 様 に初 発表在 性highgrade膀 胱

腫瘍 に膀胱 全摘術 を施 行 した症例 は19例 で5年 生存率

は100%で あ った.両 者 の問 には有意 差 は認 め られ な

か った.

2.初 発 時 はlowgradeで あ ったが再 発 を繰 り返

して いる うちにgradeがupし た 膀胱 腫瘍 は9例 で,

5年 作 存 率 は57.1%で あ り,初 発表在 性highgrade

膀 胱 腫瘍 に比 して有意 に生存率が低下 して いた.

3.以 上 今 回 の臨 床 成 績 か ら初 発表 在 性 のhigh

grade膀 胱 腫瘍の治療で,注 意深 い観察 によ りケース

バイケースで膀胱 温存 療法 を選択で きる と考 えた.一

方 膀胱 腫瘍 の再発 時 にgradeがupし てhighgrade

に な った腫瘍 は、腫瘍の進展が早 く膀胱全摘術 を基本

にすべ きと考 えた.
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