
� �

膀胱癌は泌尿器癌において第�位の罹患率・死
亡率を有する癌腫であり, 新規膀胱癌症例の －
!割は筋層非浸潤性膀胱癌とされる")｡ 経尿道的
膀胱腫瘍切除術 (#$%&#) は筋層非浸潤性膀胱
癌に対する標準的な治療法であるが, しばしば術
後再発や浸潤性膀胱癌への進展を経験する｡ この

様に筋層非浸潤性膀胱癌には様々な悪性度の癌が
存在し, 多様な臨床経過をたどるため, 再発や進
展に関与する因子の同定は筋層非浸潤性膀胱癌の
予防, 治療において非常に有用と考えられる｡
喫煙は多くの癌腫において重要な発癌因子の一
つであり, 全ての癌死の約'割が喫煙と関連して
いる()｡ 喫煙者は非喫煙者に比較して�－)倍膀
胱癌の発症リスクを高めるため, 喫煙は膀胱癌に
おいても重要な因子と考えられている*)｡ さらに,
喫煙は筋層非浸潤性膀胱癌の再発・進展にも強く
関連し, そのリスクは喫煙本数と期間に依存する
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島根大学医学部泌尿器科で外科的治療をした筋層非浸潤性膀胱癌"73例を対象とし, 喫
煙と術後の再発・進展との関連性をHIG比例ハザードモデルにて検討した｡ 喫煙の評価
には, &?@ABCDA@AEFGを応用した｡
再発に関しては, 単変量解析で&?@ABCDA@AEFG, 腫瘍数, および腫瘍異型度が有意

な因子となり, 多変量解析でも同様に&?@ABCDA@AEFG, 腫瘍J?DEFおよび腫瘍数の順
で, 腫瘍の再発に関与した｡ 進展に関しては, 単変量解析で随伴性KD?K@AICD@A=L@MNと
腫瘍J?DEFが有意な因子となり, 多変量解析で腫瘍J?DEFが独立した規定因子となった｡
一方, &?@ABCDA@AEFGと腫瘍の進展の間に有意な関連は無かった｡
喫煙は膀胱癌再発における強い危険因子であり, 喫煙の危険性を広く周知させることは,
腫瘍再発の予防において非常に重要であると考える｡



ことが示されている���)｡ 今回われわれは, 島根大
学医学部泌尿器科で筋層非浸潤性膀胱癌に対し
 !"# を施行した症例を対象とし, 喫煙と術後
の再発および進展との関連性を検討した｡

� � � � �

������

$%%&年$$月から'((%年)月の間に, 島根大学泌
尿器科で初回治療として  !"# を施行し,
 *+分類,)で -または $と診断した新規筋層
非浸潤性膀胱癌'�,例を評価した｡ 非尿路上皮癌,
./01-/23-/30451-0467089(:;<),  !"# 前
に治療歴のある症例, および観察期間が$'ヵ月に
満たない症例は除外し, 最終的に$,(例を検討対
象とした｡ 腫瘍の =/->?分類は$%&@年の ABC
分類を用いて行った&)｡
 �!"#$%

#/04D1-404>?EはF日の喫煙本数×喫煙年数
で表される喫煙指数であり, 肺癌, 咽頭癌および
:CGH発症リスクの指標に用いられる｡ さらに,
#/04D1-404>?Eは尿路上皮癌にも応用可能で
あることからI), 今回の検討では喫煙の評価に
#/04D1-404>?Eを用いた｡
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 /?-81?485L:-43?/(JC" :) は, 筋層非浸
潤性膀胱癌の再発と進展にNつの要素 (腫瘍数,
腫瘍径, 再発までの期間,  78-=?, 随伴性:;<,
腫瘍異型度) の関与を示し, それぞれを点数化す
ることで)段階のリスク分類を示した%)｡ 現在
J9/5.?-4O77530-80545L!/5P5=2のガイドラ
インでは, JC" :のリスク分類をQ段階に分類
し, それぞれの治療方針が示されている$()｡ 本検
討では, これらのリスク因子と術後再発・進展と

の関連性も同時に評価した｡
3�'()*+#45�$%

 !"# 後は局所再発の確認のため, Qヵ月毎
の膀胱鏡検査をR年間, その後Nヵ月毎でQ年間
実施し, S年以降はN－$'ヵ月毎で施行した｡ 膀
胱外病変の評価のために: , 骨シンチ, T.検
査を半年ごとに実施し, 再発を認めた場合は局所
浸潤の評価のため+";を全例に行なった｡ 進展
は, 組織学的に筋層浸潤を認めた場合, 遠隔転移
巣が出現した場合, もしくは+";で明らかな筋
層以上の浸潤が示唆される場合とした｡ 再発期間
は !"# 施行日から膀胱鏡検査で再発を認め
た日までとし, 進展期間は初回 !"# 施行日
から進展と判断した日までと定義した｡ "?39/6
/?43?6L/??79/U0U-P39/U?と ./5=/?770546L/??
79/U0U-P39/U?はV-.P-46+?0?/法を用いて作製
し, P5=6/-4D8?78で比較検討した｡ 独立した予
後規定因子に対する単変量と多変量解析には,
:5E比例ハザードモデルを用い, .＜(W(�を統計
的に有意とした｡
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$,(例の詳細を -XP?W$に示す｡  !"# 施行
時の年齢の中央値 (範囲) は&@歳 ($(－%@), 性
別は男性$'@人, 女性@&人であった｡ #/04D1-4
04>?Eを,((以上と,((未満 (非喫煙者を含む) の
R群に分けたところ, ,((以上が�'例 (',W'％),
,((未満が$$I(&@WI％) であった｡ 腫瘍異型度は
Y$, Y', Y@がそれぞれ�I例 (@,W@％), &$例
(��W�％), @$例 ($%W@％) であった｡
次に,  !"# 後の /?39//?43?6L/??79/U0U-P

39/U?と./5=/?770546L/??79/U0U-P39/U?をZ0=6
9/?W$に示す｡ 観察期間の中央値は�(W�ヵ月であ
り, $,(例中$$I[(&@WI％) が再発し, '%例 ($IW$
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％) が進展した｡ ���������������������������
は,  年, !年, "#年がそれぞれ$#%&％, '"%&％,
"(%&％であった｡ )�*+�����*������������������
は,  年が,"%'％, !年が--%#％であったが, 以

後進展症例を認めず"#年も!年と同様に--%#％で
あった｡
続いて, 再発と進展に影響を与える因子につい
て検討を行った｡ .�/��%'に示すように単変量解
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析の結果, 再発に関しては�������������, 腫
瘍数, および腫瘍異型度が有意な因子となり, 多
変量解析でも同様に ������������� ( !＝
"#$%&'($％ )*＝"#+%(－"#,$-./＝"#""%(), 腫瘍
0����数 ( !＝"#%"-'($％ )*＝"#-""－"#(&1.
/＝"#"&%$) および腫瘍数 ( !＝"#%-$'($％ )*＝
"#--$－"#(+-./＝"#"1"+) の順で, 腫瘍の再発に
関与していた｡ 2�03��#1に�������������別
の��43����4�56���73�8�8�943�8�を示す｡ 初回
再発は, �������������が%""以上の群が%""
未満の群と比較し, 有意に再発率が高かった
(/＝"#"1%,)
進展に関しては, 単変量解析で随伴性)*:と
腫瘍0����が有意な因子となり, 多変量解析で

腫瘍0����( !＝"#&(-'($％ )*＝"#"$,－"#%-;.
/＝"#"";%) が腫瘍の進展に対する独立した規定
因子となった (<�=9�#+)｡ 2�03��#+の/�>0��75
7�>�56���73�8�8�943�8�が示す様に, 腫瘍0����
は有意に進展と関連した｡ 一方, ����������5
���と腫瘍の進展の間に有意な関連を認めなかっ
た｡
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喫煙と膀胱癌との関連は&($"年代より注目さ
れ&&), 現在では最も重要な膀胱発癌因子の一つと
考えられるに至った｡ さらに, 喫煙は腫瘍0����
や7?�0�等の生物学的悪性度と強く相関すること
も明らかになっている$'&1'&+)｡ 喫煙による発癌メカ
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ニズムは未だ不明な点が多いが, 喫煙に誘発され
る遺伝子の�������または� ��������な変化が,
癌化に大きく関与すると考えられている｡ 今後さ
らなる詳細な発癌メカニズムが, 分子生物学的検
討により解明されるものと思われる｡
近年, 喫煙が筋層非浸潤性膀胱癌の再発にも大
きく関与することが, いくつかの大規模調査によ
り明らかになった!"#$)｡ これらの結果と同様に,
今回の検討でも喫煙は腫瘍再発における強い危険
因子であることが示された｡ 興味深いことに, 腫
瘍再発において%&��'()���*�+が,--未満の喫
煙者と非喫煙者との間に有意な差は見られなかっ
た (*)�)�.�/0.1�)｡ 喫煙は容量依存性に膀胱
癌の悪性度と相関することが報告されており2"!),

そのため%&��'()���*�+が低い群は非喫煙者
と同様に再発率が低かったものと考える｡
腫瘍の進展は, 筋層非浸潤性膀胱癌の管理にお
ける最も重要な問題である｡ 一般に, 腫瘍の進展
に最も強い影響を与える因子は腫瘍�&)*�であ
り#-), 今回の検討でも腫瘍�&)*�は腫瘍進展に最
も強く関連する因子であった｡ 一方, 3��'ら!)

は$---例以上の筋層非浸潤性膀胱癌症例を検討し,
喫煙は膀胱癌の再発のみならず進展にも強く影響
すると報告している｡ 今回の検討では, 喫煙と腫
瘍進展との間に有意な関連を認めなかったが, 喫
煙と腫瘍�&)*�との強い相関を考慮すれば!"#$"#4),
喫煙が腫瘍進展に影響する可能性は否定できない
と考える｡
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これまで述べたように, 喫煙は膀胱癌の発生,
再発および進展に強く影響する発癌因子である｡
しかし, 喫煙が膀胱癌に与えるリスクは, 充分に
理解されていないのが現状であろう｡ ���������)

によれば, 喫煙が膀胱癌に与えるリスクの認識は,
膀胱癌患者のわずか 割であったとされる｡ 喫煙
は膀胱癌の生物学的悪性度と相関するだけでなく,
発生年齢を!年引き下げることも報告されてい
る�")｡ 一方, 筋層非浸潤性膀胱癌診断時に�#年以
上の禁煙期間があれば, その後の再発・進展は非
喫煙者と同等であることが示されている")｡ 従っ
て, 喫煙の危険性を充分に周知させ, 喫煙者には

積極的に禁煙を指導することが, 膀胱癌の予防お
よび治療における重要なポイントであると考える｡
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当科で$%&'$を施行した筋層非浸潤性膀胱
癌�(#例を対象とし, 喫煙と術後の再発・進展と
の関連性を検討した｡ 喫煙は膀胱癌の進展に影響
を与えなかったが, 腫瘍再発における最も強い危
険因子であった｡ 膀胱癌の予防, 治療を一層効果
的に行うために, 今後喫煙の膀胱癌における危険
性を広く啓発していきたい｡
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