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서      론

  화학예방 (chemoprevention)이란 암의 발생 혹은 진행을 

지연시키거나 예방하기 위해 천연 혹은 합성 물질을 투여

하는 것을 말한다.
1 이상적인 화학예방제의 조건으로는 효

과적이면서도 쉽게 얻을 수 있고 값이 싸고 안전하며 환자

가 장기 투여에도 잘 견디고, 또한 여러 암의 예방이 가능하

다면 더욱 좋다.
1,2

  방광암은 시작 (initiation)과 증진 (promotion)의 여러 단계

를 거쳐서 발생하는데 잠복기가 15년 정도가 되므로, 화학

예방을 위한 충분한 시간이 있다. 또한 대부분의 방광암은 

처음에는 유두상의 표재성 이행세포암으로 발견되며 경요

도절제술로 쉽게 제거가 가능하지만, 60-70%에서 재발하

며, 그 중 20-30%에서는 진행을 한다. 표재성 방광암 환자

에서 술 후 추적검사는 일반적으로 방광경검사와 요세포검

사를 시행하며, 필요한 경우 조직검사도 비교적 쉽게 할 수 

있다. 그리고 화학예방제를 투여하면 소변 내에 농축되어

서 수 시간 동안 방광 내에 저장되므로 방광점막에 장기간 

노출되게 된다. 또한 화학예방제는 전신적 효과가 있으므

로 방광 내 약물 주입요법으로는 도움을 받지 못하는 부위 

즉, 방광 밖이나 상부 요로에서 암의 위험성을 줄일 수 있는 

장점이 있다. 따라서 방광암은 화학예방제의 개발 혹은 평

가에 적합한 질환이다.
1,2

  이 곳에서는 방광암의 발생이나 재발을 감소시킬 수 있

는 여러 화학예방제에 대하여 알아보고자 한다.

화학예방제

    1. 식이

 지방의 섭취는 여러 종류의 암을 포함하여 사람에서 발생

하는 거의 대부분의 질병과 관련된다. 고지방 식이, 특히 콜

레스테롤의 섭취가 방광암의 위험성을 증가시키며,
3 지방 

섭취가 많을수록 방광암의 발생빈도가 증가하므로,
4 가능

하면 지방의 섭취를 줄이는 것이 바람직하다.

  과일 및 채소의 섭취와 방광암의 위험성에 대해서는 대

부분의 보고들에서는 서로 역상관 관계가 있다고 보고하였

다.
5-8 그러나 일부 보고들에서는 연관성이 없다고 하였으

며,
9,10 Michaud 등11은 양배추, 콜리플라워, Brussels sprouts, 

케일, 독일 김치 (sauerkraut), 브로콜리와 같은 평짓과 (cru-

ciferous) 채소들 (양배추 샐러드 (coleslaw)는 제외)만이 방

광암의 위험성을 낮출 수 있었고, 브로콜리와 양배추는 통

계학적으로 유의하게 연관성이 있다고 하였다. 따라서 연

구결과들이 서로 일치하지는 않지만 가능하면 과일과 채소

의 섭취를 늘리는 것이 바람직하다고 판단된다.

    2. 수분 섭취

   수분 섭취는 방광 내의 발암물질을 희석시킬 것으로 생

각되는데, Michaud 등
12은 수분 섭취를 증가시키면 방광암

의 위험성을 낮출 수 있다고 하였다. 반면에 Kunze 등
13은 

수분 섭취를 증가시키면 오히려 방광암의 위험성이 증가한

다고 하였다. 그 이유로는 방광암의 발생에 관여하는 주된 

표적세포는 기저세포 (basal cell)인데, 수분 섭취를 증가시

키면 방광이 팽창되므로 기저세포가 소변 내의 발암물질과 

오랫동안 접촉되기 때문이라는 가설을 제시하였다. 또한 

Zeegers 등
14과 Radosavljevic 등15은 수분 섭취 양과 방광암

의 위험성 사이에는 연관성이 없다고 하였다. 따라서 수분 

섭취 양과 방광암의 위험성에 관해서는 아직 확실치 않다.

  마시는 물 속에 포함된 비소 (arsenic)의 농도와 방광암으
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로 인한 사망률 사이에 연관이 있었고,16 질산염 (nitrate)의 

농도와 방광암의 위험성이 연관되므로,
17 Allam18은 수분 섭

취의 양보다는 마시는 물의 질이 더 중요하다고 하였다.

  또한 Radosavljevic
19은 배뇨 횟수가 요상피가 평평해지는 

(flattening) 강도 및 기간과 직접적으로 연관되므로 수분 섭

취의 양보다는 배뇨 횟수가 더 중요하다고 하였다.

  따라서 비소 등에 오염되지 않은 물을 마시고, 소변을 자

주 보는 것이 좋겠다.

    3. 녹차

  녹차는 항산화제인 polyphenol을 함유하고 있으므로 여러 

암에서 화학예방제로 연구가 이루어졌다.
20

  녹차, 특히 녹차 잎은 쥐에서 N-butyl-N-(4-hydroxybutyl) 

nitrosamine (BBN)으로 유발시킨 방광암의 성장을 용량 의

존적으로 억제시켰다.
21
 역학 연구에서는 Bushman

20
은 녹차

가 방광암의 위험성을 낮춘다고 보고한 반면, Lu 등
22과 

Wakai 등
23은 녹차가 오히려 방광암의 위험성을 증가시켰

다고 보고하였다.

  따라서 아직 방광암에서 녹차의 역할은 확실치 않다.

    4. 비타민

  1) 비타민 A: 비타민 A와 그 유사체들, 특히 retinoids는 

세포 분화에 중요하며, 항산화 작용과 면역증강 작용이 있

다.
24

  비타민 A와 방광암의 위험성에 관한 역학연구 결과들은 

서로 일치하지 않는다. Mettlin과 Graham,
25 Bruemmer 등,6 

그리고 Steineck 등
4
은 비타민 A의 섭취와 방광암의 위험성 

사이에는 역상관 관계가 있다고 하였다. 또한 Hicks
26
는 방

광암 환자에서 대조군에 비해 혈청 carotene 및 retinol 치가 

유의하게 감소되어 있다고 하였다. 반면에 Steinmaus 등
27
은 

6가지 식이 인자와 방광암 위험성의 연관성을 알아보았던 

역학연구들을 메타분석하여 본 결과 retinol 혹은 beta-carotene

의 섭취가 낮은 식이에서 방광암의 위험성이 증가하지 않

았다고 하였다. Michaud 등
28도 비타민 A, alpha-carotene, 

beta-carotene 섭취와 방광암의 위험성 사이에 연관성이 없

다고 하였다.

  Evard와 Bollag
29는 15명의 재발성 방광 유두종증 (papil-

lomatosis) 환자에서 비타민 A를 경구 투여한 결과 26.7%에

서 완전관해, 46.7%에서 부분관해를 보였다고 하였다. 반면

에 National Bladder Cancer Collaborative Group의 연구에서

는 다른 치료에는 반응하지 않는 재발성의 병기 Ta, T1 방

광암 환자들에서 13-cis-retinoic acid를 투여하여 본 결과 효

과를 보지 못하였고, 독성이 심하여 연구를 조기에 종결지

었다.
30

  따라서 아직 방광암에서 비타민 A의 역할은 확실치 않다.

  2) 비타민 B6:  비타민 B6 (pyridoxine, pyridoxal, pyridoxa-

mine)과 그 대사산물은 tryptophan 대사를 포함하여 여러 대

사 경로에 관여하는 보효소 (coenzyme)이다. Tryptophan 대

사산물은 발암 성질이 있는데, pyridoxine은 tryptophan 대사

에서의 이상을 교정함으로써 표재성 방광암의 재발을 예방

할 수 있는 것으로 제시되었다.
2 또한 비타민 B6은 면역강화 

작용이 있어서, 노인에서 pyridoxine 투여가 림프구의 반응

을 자극하며,
31 생쥐에서 종양의 성장을 억제하였다.32

  Byar와 Blackard33은 병기 I의 방광암 환자 118명을 위약

군, pyridoxine 25mg 경구 투여군, 방광 내 thiotepa 투여군의 

세 군으로 나누어 연구해 본 결과 재발률이 위약군은 

60.4%, pyridoxine 투여군은 46.9%, thiotepa 투여군은 47.4%

로 통계학적으로 유의한 차이는 없었다. 그러나 pyridoxine

의 작용이 나타날 때까지의 기간을 감안하여 첫 10개월 동

안에 재발하였던 환자나 추적관찰 기간이 10개월 미만이었

던 환자를 제외한다면, pyridoxine이 위약에 비해 유의하게 

재발률을 감소시켰으며, 그 효과는 thiotepa와 거의 유사하

였다.

  반면에 EORTC GU Group에서 병기 Ta, T1 방광암 환자 

291명을 대상으로 경요도절제술 시행 7-14일 후에 pyridoxine

(20mg/day) 투여군과 위약군의 두 군으로 나누어 연구해 본 

결과 첫 재발까지의 시간이나 재발률 면에서 두 군 사이에 

차이가 없었다.
34

  따라서 아직 방광암에서 비타민 B6의 역할은 확실치 않다.

  3) 비타민 C: 비타민 C는 강력한 항산화제 및 환원제로

서, DNA에 손상을 줄 수 있는 유리기 (free radical)를 제거하

고,
35
 또한 방광에 발암물질로 작용하는 nitrosamine과 같은 

N-nitroso compound의 형성을 억제함으로써 방광에서의 발

암과정을 억제할 수 있다.
36

  식사의 비타민 C 섭취와 방광암의 위험성에 관한 연구들

에서 Bruemmer 등
6
은 비타민 C 섭취량과 방광암의 위험성

이 서로 역상관 관계가 있다고 하였으나, 그 외의 대부분의 

연구들에서는 비타민 C 섭취가 방광암의 위험성을 낮추지 

못하였다.
3,4,10,28,37-40

  반면에 비타민 C 보충제 (supplement)는 대개의 연구들에

서 방광암의 위험성을 낮추는 것으로 보고되어 있다.
4,6,38-40

 

그러나 Zeegers 등
41
은 식사의 비타민 C나 비타민 C 보충제 

모두 방광암의 위험성과는 연관이 없다고 하였다.

  이상을 종합하면 식사의 비타민 C는 방광암의 위험성에 

거의 영향이 없지만, 비타민 C 보충제는 방광암의 위험성

을 낮출 수 있는 것 같다.

  4) 비타민 E: 비타민 E는 항산화제로서 유리기를 제거하

여 세포막 내에 있는 불포화 지질과 대사 효소들을 보호하
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며, nitrosamine의 형성을 억제한다.2,42

  Riboli 등10은 식사의 비타민 E 섭취가 방광암의 위험성을 

낮출 수 있다고 하였다. 또한 세 관찰연구 (observational 

study)의 결과에 의하면 비타민 E 보충제도 방광암의 위험

성을 낮출 수 있었다.
6,38,40 그러나 Alpha-Tocopherol, Beta- 

Carotene Cancer Prevention Study (ATBC study)에서는 50-69

세의 29,133명 남성 흡연자를 대상으로 alpha-tocopherol

(50mg/day)을 5-8년간 투여하여 본 결과 방광암 위험성에 

영향을 미치지 못하였고,
43 또한 식사의 비타민 E 섭취도 연

관성이 없었다.
28,43 반면에 Health Professionals Follow-Up 

Study에서는 비타민 E 섭취는 방광암의 위험성과 역상관 

관계가 있었고, 비타민 E 보충제의 복용 기간이 길수록 위

험성은 더 감소하였다.
40 Cancer Prevention Study II (CPS-II) 

cohort 연구에서도 991,522명의 성인을 대상으로 연구하여 

본 결과 비타민 E 보충제를 10년 이상 복용한 경우에 방광

암으로 인한 사망률을 낮출 수 있었다.
44

  따라서 식사의 비타민 E는 아직 확실치는 않지만 아마도 

방광암의 위험성을 낮출 수 있을 것으로 생각되며, 비타민 

E 보충제는 장기간 복용하면 방광암의 위험성을 낮추는 것

으로 판단된다.

  5) 종합비타민: 종합비타민에 관한 연구는 제한적인데, 

Bruemmer 등
6은 종합비타민을 10년 이상 복용한 경우에 방

광암의 위험성을 낮출 수 있다고 한 반면, Michaud 등
40은 

종합비타민의 복용이 방광암의 위험성을 낮추지 못하였고 

용량이나 복용기간이 모두 방광암 위험성과는 연관이 없다

고 하였다.

  Lamm 등
45
은 65명의 방광암 환자를 대상으로 한 군에서

는 종합비타민의 권장되는 일일 정량 (recommended daily 

allowance: RDA)을 투여하고 다른 군에서는 대량의 종합비

타민 (RDA에 비타민 A 40,000IU, 비타민 B6 100mg, 비타민 

C 2,000mg, 비타민 E 400IU, 아연 90mg을 추가)을 투여하여 

보았다. 그 결과 재발률은 첫 10개월 동안에는 두 군 간에 

차이가 없었으나 그 이후에는 차이를 보여, 5년 재발률의 

추정치가 RDA군은 91%, 대량 투여군은 41%, 전체적인 재

발률은 RDA군은 80%, 대량투여군은 40%로 통계학적으로 

유의한 차이를 보였다. 일반적으로 환자들이 고용량의 비

타민 복용에 잘 견뎠고, 가장 흔한 부작용은 경미한 오심이

었다.

  이상을 종합하면 현재로서는 방광암에서 종합비타민의 

역할은 확실치 않다.

    5. 콩 (Soy) 단백

  여러 역학 조사와 임상 연구들에서 콩 제품과 그 구성 성

분인 isoflavone과 phytoestrogen은 심혈관계 질환과 암의 발

생률을 줄인다고 알려져 왔다.
46

  콩 단백은 생쥐에서 nitrosamine에 의해 유발된 방광의 이

형성 (dysplasia)과 종양을 감소시키는 효과가 있었다.
47 또

한 Zhou 등
48은 생쥐의 방광 종양형성 과정에서 isoflavone은 

세포주기 정지 및 세포고사를 유도하고, 혈관형성 및 세포

증식을 감소시키는 효과가 있다고 하였다. 따라서 실험실 

연구에서는 콩 단백이 방광암의 성장을 억제할 수 있는 것

으로 보고되었다.

  그러나 사람에 대한 연구들에서는 결과들이 서로 일치하

지 않는다. Lu 등
22은 콩 주스가 방광암의 위험성을 약간 낮

춘다고 하였고, Garcia 등
49은 flavonoid가 방광암의 위험성

과 연관이 없다고 하였으며, Sun 등
50,51은 콩 단백 섭취가 

오히려 방광암의 위험성을 높인다고 하였다.

  따라서 아직 방광암에서 콩 단백의 역할은 확실치 않다.

    6. 마늘

  마늘 (Allium sativum)은 화학적 발암물질을 해독하고, 암

세포의 성장을 직접 억제할 수 있다. 또한 면역자극 효과가 

있어서 림프구의 증식과 대식세포의 식작용 (phagocytosis)

을 자극하고, interleukin-2, tumor necrosis factor-α, inter-

feron-γ의 생산을 자극하며, natural killer cell, killer cell, 

lymphokine-activated killer cell을 활성화하고, 화학요법이나 

자외선 조사에 의한 면역 억제로부터 보호해 준다.
52

  Lau 등53은 생쥐에서 피하에 MBT-2 이행세포암을 만든 

후 BCG, Corynebacterium parvum (CP), keyhole limpet hemo-

cyanin (KLH), 그리고 Allium sativum의 추출물을 병소 내

(intralesional) 혹은 복강 내에 투여하여 본 결과 Allium 

sativum과 CP가 BCG나 KLH보다 더 효과적이었고, 병소 내 

투여가 복강 내 투여한 경우보다 효과가 더 좋았다고 하였

다. Marsh 등
54
은 생쥐에서 방광 내에 MBT-2 이행세포암을 

만든 후 BCG, CP, KLH, 그리고 Allium sativum의 추출물을 

방광 내에 투여하여 본 결과 Allium sativum과 CP가 BCG와 

효과가 동일하거나 오히려 약간 우세한 것 같다고 하였다. 

Riggs 등
55은 생쥐에서 Allium sativum을 병소 내 혹은 경구 

투여하여 본 결과 모두 현저한 항암효과를 보였는데, 병소 

내 반복 투여의 경우에는 독성이 매우 심하였으나 경구 투

여의 경우에는 독성이 없었다고 하였다.

  따라서 동물실험의 결과에서는 Allium sativum이 방광암 

치료에 좋은 효과를 나타내는 것으로 보고되었으나, 사람

에서의 역학조사나 임상연구는 없는 실정이다.

    7. 셀레늄

  셀레늄은 항산화작용이 있고, 면역계의 적절한 기능을 

위해서 필요한 물질로, 셀레늄의 섭취를 증가시키면 여러 
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암에서 위험성을 낮추는 것으로 알려져 있다.56

  Nomura 등57은 6,860명 사람들에서 혈청을 얻은 후 11년

간 추적관찰하여 본 결과 29명에서 방광암이 발생하였는

데, 혈청 셀레늄치가 낮은 경우에 방광암의 위험성이 증가

하였으나 통계학적으로 유의하지는 않았다. Helzlsouer 등
58

은 25,802명 사람들에서 혈청을 얻은 후 12년간 추적관찰하

여 본 결과 35명에서 방광암이 발생하였는데, 방광암이 발

생한 사람이 대조군에 비해 혈청 셀레늄치가 통계학적으로 

유의하게 낮았고, 셀레늄치가 낮을수록 방광암의 위험성은 

거의 선상 (linear)으로 증가하였다.

  Zeegers 등
59은 120,852명 사람들에서 6.3년간 추적관찰하

여 본 결과 431명에서 방광암이 발생하였는데, 발톱에서의 

셀레늄 치는 방광암의 위험성과 역상관 관계가 있었다. 이 

역상관 관계는 흡연을 하다가 중단한 사람들에서는 통계학

적으로 유의하였으나, 계속 흡연을 하고 있는 사람들에서

는 역상관 관계가 없었다. 그 이유로 저자들은 계속 흡연을 

하는 경우에는 셀레늄의 유익한 효과가 흡연에 의한 나쁜 

효과에 의해 없어졌을 가능성을 제시하였다. 그리고 Michaud 

등
60은 29,133명의 남성 흡연자를 대상으로 추적관찰하여 

본 결과 132명에서 방광암이 발생하였는데, 발톱에서의 셀

레늄 치와 방광암의 위험성 사이에는 연관성이 없다고 하

였다.

  이상을 종합하면 셀레늄은 특히 비흡연자 혹은 흡연을 중

단한 사람들에서 방광암의 위험성을 낮출 가능성이 있다.

    8. 라이코핀 (Lycopene)

  토마토, 토마토 제품 및 라이코핀의 섭취는 여러 암에서 

위험성을 낮추는 것으로 알려져 왔다.
61
 그러나 방광암에 대

한 연구결과들은 별로 좋지 못하다.

  Okajima 등
62
은 쥐에서 BBN을 8주간 투여한 후에 라이코

핀을 12주간 투여하여 본 결과 라이코핀을 투여한 군에서 

방광 이행세포암의 숫자가 약간 감소되었으나 통계학적으

로 유의하지는 않았다. 이 연구에서는 piroxicam의 효과도 

함께 관찰하였는데 piroxicam이 라이코핀에 비해 방광암 예

방에 더 효과적이었다. 그 후 Okajima 등
63은 쥐에서 BBN을 

8주간 투여한 후에 희석시킨 토마토 주스를 12주간 투여하

여 본 결과 토마토 주스를 투여한 군에서 방광 이행세포암

의 숫자가 감소되었다. 그러나 방광암의 발생률을 줄이지

는 못하였고, 병기나 분화도에도 영향이 없었다.

  대부분의 역학연구들에서는 토마토 혹은 라이코핀 섭취

가 방광암의 위험성을 약간 낮추는 경향은 있지만 통계학

적으로 유의하지 않거나,
6,10,39

 전혀 연관성을 보이지 않았

다.
11,28,41

 반면에 가장 최근 연구인 Castelao 등
64
의 연구에서

는 토마토 제품 혹은 라이코핀 섭취가 방광암의 위험성을 

통계학적으로 유의하게 감소시켰다.

  혈청 라이코핀 치와 방광암 위험성의 연관성에 관한 연

구에서는 Helzlsouer 등
58은 25,802명의 사람들에서 혈청을 

얻은 후 12년간 추적관찰하여 본 결과 방광암이 발생한 사

람들에서 대조군에 비해 혈청 라이코핀 치가 약간 낮았지

만 통계학적으로 유의하지는 않았다. Nomura 등
65의 연구에

서도 9,345명에서 혈청을 얻은 후 20년 이상 추적관찰하여 

본 결과 혈청 라이코핀 치와 방광암의 위험성 사이에 연관

성이 없었다.

  따라서 아직 방광암에서 토마토 혹은 라이코핀의 역할은 

확실치 않다.

    9. Ornithine decarboxylase 억제제

  Ornithine decarboxylase는 polyamine 합성에 관여하는 효

소로서 종양의 증진 (promotion) 과정에 중요한 역할을 하는

데, difluoromethylornithine (DFMO)은 ornithine decarboxylase

의 비가역적 억제제이다.
66,67

  쥐에서 BBN을 6주간 투여한 후에 0.2% DFMO를 투여하

여 본 결과 방광암이 형성되는 숫자와 용적을 감소시켰고, 

DFMO에 의한 부작용은 없었다.
68 표재성 방광암 환자에서 

경요도종양절제술 시행 후에 DFMO 0.125-1g/day를 1년까

지 투여하여 본 결과 별다른 독성은 관찰되지 않았다.
67 현

재 표재성 방광암 환자를 대상으로 방광암 재발의 예방을 

위한 DFMO의 효능을 평가하기 위한 다기관 연구가 진행 

중인데, 아직 결과는 발표되지 않았다.
66

    10. 비스테로이드성 항염증제

  아스피린과 여러 비스테로이드성 항염증제들은 많은 실

험실 연구들에서 프로스타글란딘 합성과 종양의 성장을 억

제하는 것으로 알려져 왔다.
69

  Okajima 등62은 쥐에서 BBN을 8주간 투여한 후에 piro-

xicam을 단독으로 투여하거나, piroxicam과 라이코핀 혹은 

β-carotene을 병용 투여하거나, 또는 piroxicam, 라이코핀, 

β-carotene을 모두 병용 투여하여 본 결과, 모두에서 방광 

이행세포암의 발생빈도 및 숫자를 현저하게 감소시켰고 다

른 약제를 병용 투여한 경우가 piroxicam 단독 투여에 비해 

더 우수하지는 않았다. Knapp 등
70은 자연발생한 방광 이행

세포암을 가진 55마리의 개를 대상으로 piroxicam을 투여하

여 보았다. 전례에서 고유판 혹은 방광근 침윤이 있었고, 

15%에서는 전이가 동반되어 있었다. Piroxicam (0.3mg/kg/day)

을 투여하여 본 결과 2마리는 완전관해, 7마리는 부분관해, 

32마리는 stable disease, 14마리에서는 progressive disease를 

보였다. 전체적으로 생존기간의 중앙값은 195일 (25-1,241)

이었다. 대부분에서 piroxicam 투여에 따른 별다른 부작용
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은 없었고, 17%에서 경미한 위장관 독성이 관찰되었다. 

Mohammed 등
71은 piroxicam의 이러한 항종양 효과는 세포

고사의 유도와 연관된다고 하였다.

  Thun 등
69은 635,031명의 성인에서 아스피린 복용과 암 

위험성 사이의 연관성을 전향적으로 조사해 본 결과 정기

적으로 장기간 아스피린을 복용하면 식도암, 위암, 결장암, 

직장암의 위험성은 감소되었으나 비뇨기계암과는 연관성

이 없었다. Castelao 등
72은 1,514명의 방광암 환자와 동일한 

숫자의 대조군을 비교하여 본 결과 비스테로이드성 항염증

제를 정기적으로 복용한 사람이 약제를 복용하지 않거나 

비정기적으로 복용한 사람에 비해 방광암 위험성이 20%가 

낮았다. Acetaminophen은 방광암의 위험성과 연관성이 없

었고, indomethacin이나 sulindac과 같은 초산 (acetic acid) 계

열이 예방효과가 가장 컸고, 아스피린이나 다른 살리실산

(salicylic acid)은 예방 효과가 가장 적었다. Blumentals 등
73

도 비스테로이드성 항염증제를 복용한 사람이 복용하지 않

은 사람에 비해 방광암의 위험성이 20%가 낮았고, 비흡연

자의 경우에는 위험성이 43%가 낮았다고 하였다.

  따라서 비스테로이드성 항염증제는 방광암의 치료 및 예

방에 효과가 있는 것으로 판단되지만, 아직 이에 대한 임상 

역학 연구는 제한적이다. 현재 비스테로이드성 항염증제 

중에서 최상의 약제, 용량, 복용 기간 등을 밝히려는 연구들

이 진행 중이며, 또한 향후 약제의 작용 기전에 관한 연구들

이 더 진행되어야 하리라고 생각한다.
74

    11. Oltipraz

  Oltipraz (4-methyl-5-(2-pyrazinyl)-1,2-dithiole-3-thione)는 원

래는 항주혈흡충약 (antischistosomal agent)으로 개발되었다.
2

  Moon 등
75
은 생쥐에서 BBN을 투여하기 1주일 전부터 6

개월 후까지 oltipraz를 투여하였을 때 방광 이행세포암의 

발생빈도를 현저히 감소시켰다고 하였다. Oltipraz에 대한 

phase I 임상실험이 미국에서 시행되었는데, 최대 허용 용량

은 125mg/day로 6개월간 투여 가능하였고, 용량을 제한해

야 하는 grade I/II의 독성으로는 광과민성 (photosensitivity), 

열불내성 (heat intolerance), 위장관 및 신경학적 독성 등이 

있었다. 현재 oltipraz의 투약 스케줄, 약물의 혈장농도 및 

약력학적 작용 사이의 관계에 관한 연구가 진행 중이다.
76

    12. 항생제

  방광 이행세포암 세포주를 이용한 in vitro 실험에서 cipro-

floxacin과 ofloxacin은 환자에서 경구 투여하였을 때 소변 

내에 나타나는 정도의 농도에서 투여시간 및 용량에 의존

적으로 현저한 세포독성 효과를 보였고,
77,78

 또한 환자에서 

경구 투여 12시간 후에 소변 내에 나타나는 정도의 농도에

서 doxorubicin의 세포독성 효과를 현저하게 증진시켰다.
77 

Kamat와 Lamm
79은 방광암 세포주를 흔히 사용하는 항생제

인 ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, cefazolin, nitro-

furantoin에 노출시켜 본 결과 네 항생제 모두가 환자에서 

경구 투여 후 소변 내에 나타나는 정도의 농도에서 용량에 

의존적으로 현저한 세포독성 효과를 보였다.

  따라서 경요도방광종양절제술 후 항생제 투여는 암세포

의 파종 (seeding)을 예방함으로써 재발률을 줄이는 데 도움

이 되리라고 생각한다.

결      론

  방광암의 화학예방에 대해 확실한 결론을 내리기는 무리

가 있지만, 이상에 열거하였던 여러 사항들을 근거로 권장 

사항을 요약해 보면 다음과 같다.

  지방의 섭취를 줄이고, 과일과 채소의 섭취를 늘리는 것

이 바람직하겠다. 수분 섭취 양과 방광암 위험성 사이의 연

관성은 아직 확실치 않지만, 물을 적게 마시는 사람은 물을 

좀더 마시는 것이 좋을 것 같으며, 특히 비소 등에 오염되지 

않은 물을 마시고, 소변을 자주 보는 것이 좋겠다. 비타민 

C 보충제와 비타민 E는 방광암의 위험성을 낮출 수 있는 

것으로 판단되지만 그 밖의 비타민들의 역할은 확실치 않

으며, 종합비타민의 역할도 아직 확실치는 않지만 종합비

타민을 복용하는 것이 좋을 것 같다. 마늘, 토마토 혹은 라

이코핀의 역할은 확실치 않지만 복용하기가 힘들지 않으므

로 섭취하는 것이 좋을 것 같다. 셀레늄은 특히 비흡연자 

혹은 흡연을 중단한 사람들에서 방광암의 위험성을 낮출 

가능성이 있으므로 섭취하는 것이 좋겠다. DFMO, 비스테

로이드성 항염증제, oltipraz는 방광암의 위험성을 낮출 가

능성이 있으나 이들에 관한 임상연구들이 좀더 확실한 결

론을 내릴 때까지 기다려 보는 것이 좋겠다.
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