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CHEMOTHERAPY FOR LOCALLY INVASIVE BLADDER CANCER 
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   The possibility of bladder preservation by preoperative balloon occluded arterial infusion (BOAI) 
chemotherapy was studied in 111 patients with locally invasive bladder cancer. BOAI was performed 
by blocking the blood flow of the internal iliac artery and by performing intra-arterial infusion of 
adriamycin (50 mg/body) and cisplatin (100 mg/body). 

   Before BOAI the clinical diagnosis was T2 in 36, T3a in 29, T3b in 27, T4 in 11 and after BOAI it 
was TO in 1, T1 in 27, T2 in 25, T3a in 20, T3b in 20, and T4 in 10. Down staging was observed on 
diagnostic images in 46.6%. Thirty patients (27.0%) received transurethral resection of bladder 
tumor (TUR-Bt) and their bladder could be preserved. The 5-year cancer-specific survival rate was 
100% in pTO (n=9), 97.5% in pT1 (n=47), 79.9% in pT2 (n=21), 80.0% in pT3a (n=6), 39.9% in 

pT3b (n=18) and 51.9% in pT4 cases (n=9). 
   For the bladder preservation, accurate staging diagnosis is required. Since 1992, endorectal 

magnetic resonance imaging (MRI) has been used in addition to imaging diagnosis for improving the 
accuracy of staging diagnosis. The accuracies of staging diagnosis with and without endorectal MRI 
were 62.5% and 44.0%, respectively. 

BOAI as a neoadjuvant chemotherapy has the possibility of bladder-preserving therapy in locally 
invasive bladder cancer. Also, the endorectal MRI can improve the accuracy of staging diagnosis, 
which is important for the bladder preservation.

(Acta Urol. Jpn. 45: 139-143, 1998)
Key words : Intra-arterial chemotherapy, Bladder cancer, Endorectal MRI

緒 言

近年,局 所浸潤性膀胱癌 に対 し動脈内注入化学療法

をneoa両uvantchemotherapyと して,膀 胱 温 存 の

目的で行 う施設が増 えて きた.わ れ われ の施設で も,

cisplatin(以 下CDDP)お よ びadriamycin(以 下

ADM)を 用 い た術 前阻血動 注化学療 法 を膀胱温 存 目

的やTUR困 難例 に対 して施行 して きた.

膀 胱 を温 存 す る た め に は,術 前 治 療 後 のstagc

downを 正 確 に評価 す るstage診 断 が必要不 可欠であ

る.し か し,膀 胱 腫瘍 のstagingは 一 般 にovcrstag-

ingが 多 い.最 近,わ れわれ は術前stagingの 正 診 率

を向上 させ る目的で,経 直腸MRIを 用 い好成績 を得

ている.

今回,術 前阻血動注化学療法による膀胱温存の可能

性や長期予後における有用性 について検討 した.ま

た,経 直腸MRIと 従来の画像診断法 との診断成績を

比較 したので報告する.

対 象 と方 法

1984年ll月 よ り1997年6月 ま で に,局 所 浸 潤 性 膀 胱

癌ll1例(男:96例,女:15例)に 対 し,neoa(月uvant

chemotherapyと し て バ ル ー ン 阻 血 動 注 化 学 療 法

(balloonoccludedarterialin釦sion,以 下BOAI)を

stagedownの 目 的 で 行 っ た.BOAIは ,大 腿 動 脈 よ

りScldinger法 に て カ テ ー テ ル を 対 側 の 内 腸 骨 動 脈 に
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挿入 し,上 磐動脈 よ り末梢 部 をバルー ンで阻血 しなが

らADMとCDDPを 注 入す る治療 法 であ る.原 則

と して,ADM(50mg/body)は5分 で 用 手 的 に,

CDDP(100mg/body)は25分 で 持続 注入器 を用い注

入 した.

患 者 の背 景 因子 とBOAIを 含 め た 治 療 内 容 を

Tablelに 示 す

TabIcl.Patients'characteristics

Totalnumbcrofpaticnts

(1984.ll-1997.6)

Sexratio(maie/艶malc)

Age(ycars)

Agerange(years)

BOAItimeavcrage

Totaicystectomy

TUR-Bt

Partla[cystectomy

ADMaverage

CDDPaverage

lll

96/15

66.6± 正0.4

42-85

L2±0.5

80

30

1

49.7±22.4mg

97.5±45.4mg

Table2.CriteriafbrMRimagingstagingof

bladdertumors

術 前 治療 後 のstaging診 断 は,BOAI終 了3週 後

に再評価 を行 った.BOAI前 後 のstage診 断 が確 認

された症例 は103例 で,BOAI前 の 臨床診 断 はT2が

36例,T3aが29例,T3bが27例,T4が11例 で あ っ

た.

術 前stage診 断 は,1992年4月 以前 には経尿道 的膀

胱 内超音波検 査,CTscanお よ びbodycoilMRIを

用 い(非 経 直腸MRI群),そ れ 以 後 は経直 腸MRI

を中心 に行 った(経 直腸MRI群).BOAI後 のstag-

ingが 確 認で きる症例 は107例 あ り,非 経 直腸MRI

群 は9i例,経 直腸MRI群 は16例 で あった.経 直腸

MRIの 深 達度診 断基準 には,従 来 のMRIの 診 断基

準 【'3)(Table2)に,Gadolinium[Gd-DTPA(0.1

mmo1/kg)]造 影T1強 調 像 で出現 す る粘 膜下高 信号

線(submucosalenhancement)を 利 用 した新 基準 を

加 えている.粘 膜下 高信号線 は,粘 膜 下層 の血 管が豊

富 な部位 を表 している と考 え られ,こ の高信号線 が保

たれてい れば表在性腫 瘍(Tl以 下)で あ り,連 続性

が腫瘍 に よ り断裂 していれ ば浸 潤性腫 瘍(T2以 上)

で ある4)こ の 新基準 に よ り,表 在性腫瘍 と浸潤性腫

瘍の鑑別が容易 とな った.

T2≧

T3a

T3b

T4

臨,盤 翻1養t瀦,器 塊'ayc「atthe
Adisrupted旦ow-si$nal-intensltymusclelayer

ΨithoutperivesicallnfiltrationonT2weighted
lmage

鳥・、鵬 臨,播 器瀦t騨i堅,聯,濫l
age

夏nvasionofadjacentorgans(Scminalvesicle,

Prostate,Rcctum)

Table3.αinecalresponseaf㌃erBOAItreaト

mcntcomparedwithinitialclinical

stage

Prc/PostTOTIT2T3aT3bT4

T2

T3a

T3b

T4

1 23

3

1

12

11

2

14

6

l

l8

蓋 10

Downstage:48/iO3(46.6%)

結 果

lBOAIの 治 療効果

BOAI前 後 のstage診 断 が 確 認 され た症 例(103

例)で,BOAI後 の 臨床 診断 は,TOが1例,Tlが

27例,T2が25例,T3aが20例,T3bが20例,T4が

10例 で あった.stagedown効 果 を認 めたの は103例 中

48例(46。6%)で あ った(Table3)。

Stagedown効 果 に よ り,30例 にTUR-Btが 施 行

され た.30例 のBOAI前 のstage診 断 は,T2が2豆

例,T3aが6例,T3bが3例 で あ った.BOAI後 の

staging診 断 は,Tlが24例,T2が5例,T3aが1例

で あった.切 除標本 の病理組 織 学的結 果 は ,pTOが

3例,pTlが25例,pT2が2例 で あ った.再 発 を8

例 に認 め,2例 に膀胱全摘術,6例 にTUR-Btを 再 度

施行 した.癌 死 は2例 であ った.

100

60

20

%

脚 瞬..昌↓._一_LU_.層.

L「

t

漏 一1

LL_⊥_
一Lll

[」1

噌r_脚 」【_胴_一.」 一」__r調

L

pT1(n冨47)

・一… 一一 一 ・pT2(n嗣21)

pT3a(皿=6)

一一一 一一pT3b(n=18)

一一■一一一一一・pT4(n=9)

Yea隠

510

FigLCallcer-spcci行csurvivalaccordingtopathologicalstage ,



Table4.

林,ほ か:動 注化学療法 ・経直腸MRI

ResultsofdiagnosticimageR)rblad-

dercancer

PathdQgicalstagecomparcdwithclinicalstagewith-

outendorectalMRI

ゑ

T/pT pTOpTlpT2pT3apT3bpT4

TO

Tl

T2

T3a

T3b

T4

1

2

5

2

13

16

3

4

2

5

9

1

1

1

2

l

I

l4

2 6

数.瞬:ノ
「終

縮

Acurracy:40/91(44.0%)

Pathologicalstagecomparedwithclinicalstagewith
endorectalMRI
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T/pT pTOpTlpT2pT3apT3bpT4
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Acurracy:10/16(62,5%)
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2.長 期 予後

追 跡調 査が 可能で あ った症 例 はllO例 で あ った.5

年 生 存率 は,pTO(n=9)が100%,pTl(n=47)が

97.5%,pT2(n=21)79.9%,pT3a(n=6)が

80.0%,pT3b(n=18)が39.9%,pT4・(n=9)が

51.9%で あ った(Fig.1).pTOを 除 くWilcoxon検

定 で は,pTlとpT2,pT2とpT3b,pT2とpT4に

p<0.05の,pTlとpT3b,pT1とpT4にp<0.Ol

の統 計学 的有意差 がみ られた.

3.Staging診 断 の成績

術前stage診 断 の正 診率 は,非 経直腸MRI群 で は

44.0%(91例 中40例)で あっ た の に対 し,経 直 腸

MRI群 で は62.5%(16例 中10例)と,経 直腸MRI

群 の ほ うが正診率 は良好であ った(Table4).

4経 直腸MRIに よ る面像診断

症例1(74歳 男 性,ClinicalstageTINOMO)

右 尿 管 口 の後外 側 に径3.5cmの 乳 頭 状 の 主腫瘍

と,後 壁 と膀胱頸 部 に径1～2cmの 乳 頭状娘 腫瘍 を

多数認め た.経 直腸MRI所 見 では(Fig.2-A),Gd-

DTPA造 影Tl強 調 像 で腫瘍基 底部 に粘膜 下層 の高

信号線(submucosalenhancement)が 保 たれてお り,

Tlと 診 断 された.TURに て 腫瘍切 除が 行 われ,病

理組織学 的にpTlbで あ った,

症 例2(62歳 男 性,ClinicalstageT3aNOMO)

膀 胱 後壁 に径3.5cmの 乳 頭状 の主腫瘍 と,左 側壁

に径2cmの 乳 頭状娘腫 瘍 を認 めた.経 直腸MRI所

見 で は(Fig.2-B),Gd-DTPA造 影Tl強 調 像 で腫

瘍基 底 は粘 膜 下層 の 高信 号 線(submucosalenhan-

cement)を 途 絶 し,筋 層 深部 まで 浸潤 してい たが,

、

,

』
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、 駕 ・

B

グ
亀

Fig2.A:Gd-DTPAenhancedTlweighted

imageoftheendorectalMRIonpatho-

logicalpTlbindicatesthccontinu三tyof

submucosalenhancement(white

arrow).B:Gd-DTPAenhancedTI

weightedimagcoftheendorectalMRI

onclinicalstageT3ademonstratcsthe

interruptionofsubmucosalenhance-

mentbybladdercancur(blackarrow).

周 囲脂肪組織へ の浸潤 は認 め ない こ とか らT3aと 診

断 された.neo勾uvantchemotherapyと して,BOAI

(ADM50mg+CDDPlOOmg)を 行 い.膀 胱 全摘 術

を施 行 した.病 理 組 織 学 的 にpT2で あ り,stage

downを 認 めた.

考 察

膀胱癌 に対す る動注療法 は姑息 的治療法 として用い

ら れ る こ とが 多 か っ た が,CDDPの 登 場 に よ り

stagedownが 可 能 とな り,neoa両uvantchemother-

apyと して行 われ る ようになって きた5'7)わ れ われ

の行 って い るBOAIで は,濃 度 依 存性 薬 剤 で あ る

ADMとCDDPを 使 用 して い る.こ の よ うな薬 剤

は,高 濃度に長時間作 用 させ,副 作 用 を全身投与 に比

べ軽減 させ る動注療法の 目的 に適 してい る.
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BOAIの 有 用性 につ いて,近 接 効果(抗 腫瘍 効果)

と遠 隔成績(生 存率)か ら検討 する必要 がある。 われ

われ の施 設 にお けるBOAIの 抗 腫瘍効 果 を栃 木 ら9)

が 報告 して いる.そ の報 告 に よる と,CRは4.1%,

PRは67.6%で あ り,有 効率7L6%と 満足 すべ き成績

であ った.ま た,組 織学 的効果 で も,大 星,下 里 の効

果判 定基 準で のviablcccllを 認 め ないgradeIII以

上 の変化 は18.5%に み られ,病 理 学 的CRはll.1%

で あ った.

今 回の集計 で は,stagedownを46.6%に 認 めて お

り,深 達度別 の5年 生存率 も,pTOは100%,pT1は

97.5%,pT2は79.9%,pT3aは80.0%,pT3bは

39.9%,pT4は51.9%とpT3bを 除 き,諸 家 の報告

と比べて遜色のない成績 であ った5'8>

BOAIに よ り膀 胱 を 温 存 で き た111例 中30例

(27.0%)は,2例 に おい て再 発後 に膀胱 全摘術 を施

行 した もの の全体 の5年 生 存率 は,95.8%と 良好 で

あ った.癌 死の1例 は,pcrformancestatusの 悪 化か

ら,再 発時 に姑息 的TURを 繰 り返 して いた症例 で

あ った.膀 胱温 存 後 の5年 生 存率 の 成績 は,BOAI

のstagedown効 果 による膀胱温 存治療 が可能で ある

ことを示 している.

膀 胱 を 温 存 す る た め に は,neoa(ljuvantchemo-

therapyに よるstagedown効 果 を正確 に診 断す る必

要が ある.現 在,画 像 診断の方法 としてはCTscan,

超 音 波,MRIが 利 用 されてい るが,そ れぞれ に長所

と短所 が あ る.CTscanは,膀 胱壁 外へ浸 潤 した腫

瘍の診 断 には有用 であ るが,壁 内腫瘍(≦T3a)の 深

達度診 断には限界 があ る.諸 家の報告 による と,CT

scanに よ る 正 診 率 は00--85%と 報 告 され て い

るlo"且3)

経 尿 道的膀 胱内超音 波検査 は,表 在性腫瘍 の深達度

診断 によ り高い正診率 を示 す 全体 では54～92%の 正

診率 であ る と報告 されて いるlo'13'14)し か し,腫 瘍

の部位(尿 管の膀胱壁 貫通 部位 や膀胱三 角部)や 条件

(表面の石灰化 や巨大腫瘍)に よ り深達度 診断が困難

で ある ことが ある.ま た,overstagingが 多 いの も問

題点 とい える.

従 来 のbodycoilMRIを 用 いる膀胱 腫瘍 の深達度

診断 の正診率 は,55～96%でCTscanの 成 績 と差が

なかったt'3・]o'1]・]4)近 年,MRIに よ る深達 度診断

の正診率 を改善す るために,さ まざまな新 しい技術 や

手 技 が 工 夫 され て い る.経 直腸MRIは,最 新 の

MRI画 像 診 断法の1つ で ある.経 直腸MRIは,関

心領 域が3・ ・-5cmと 短 いため,後 壁 や膀胱頸 部 の腫

瘍の深達度診断 には有用であ るが,前 壁 や頂 部は十分

観 察で きない とい う欠 点が あ った.そ こで,経 直腸

MRIにPhased-arraysurfacemulticoilsを 併 用 し,

その欠点 を克服 した.つ ま り,後 壁 や膀胱頸部 は経 直

腸MRIを 用 い,前 壁 や頂部 はPhased-arraysurface

multicoilsを 用 いて経 直腸MRIの 関 心領 域 外 を補

う.近 い 将来 に は,phased-arraysurfacemulticoils

の改 良や他の新技術で,表 在性腫瘍 において も浸 潤性

腫瘍 にお いて も正診率 の高 いMRI画 像 が非浸襲性 に

得 られ,治 療方針の決定 に大い に役立つ こ とが期待 さ

れる.

結 語

1)術 前BOAIに よ り,浸 潤性腫 瘍(T2以 上)の

27.0%にTUR-Btが 施 行 され,膀 胱 を温 存す る こ と

が可能 とな った.そ の長期成績 を検討す ると,膀 胱 を

温 存 して も予 後 は 良好 で あ り,術 前 動 注 療 法 は,

minimuminvasivesurgeryを 可 能 にす る と考 え られ

る.

2)膀 胱 温存 のためには正確 な腫瘍 の深 達度診断が

必要である.経 直腸MRIは 従 来 の画像診 断法 と比べ

て,深 達度診 断の正診率 を向上 させ るこ とが可能 と考

えられる.
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