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   Honvan (Diaethyl-dioxystilben-diphosphat) has been tested on 2 cases of prostatic can-

cer and 11 cases of prostatic hypertrophy, with results of entirely remarkable effect on the 
former and of remarkable good effect on 3 cases, good effects on 3 cases and no effect on 

the rest, all on the later. 
   According to our histological study on 1 case of prostatic cancer, cancer tissue were 

found atrophied by the use of Honvan. 

   According to our test of Honvan on the urine, the 17-Ketosteroid in urine has register-

ed, by the use of Honvan in a large quanty, slight decrease on 2 cases and rather slight 

increase on one case of prostatic cancer, after being undergone by castration. 
   The survey on the intravesical pressures between before and after the use of Honvan 

shows that it serves to strain hypotonic bladders and to loosen hypertonic bladders. 

   There were no serious side effect in all cases.

緒 言

泌尿器科領域に於ては前立腺疾患は重要な位

置を占めており,殊 に近年老入料学Geronto-

logyの 研究とともに一 般 の関心をももたれる

ようになつて来た.前 立腺癌及び肥大症 は前立

腺疾患中,高 年 者に発 生する主なるものであ

り,そ の治療法 としては手術的療法 と種 々の保

存的療法 とがある.現 今にては手術準備には万

全が期せられ,手 術手技 も著 しく進歩している

ので,手 術に因る危険は殆んどな く,従 つて前

立腺全別出術乃至別除術が最良の治療法 とされ

るが,高 令者であり,又 他の合併症を有する等

の諸種の事情により,手 術を行 う事が不適当或

は不可能の場合があり,斯 かる際には保存的療

法 に依 らねばならぬ事 になる.保 存的療法とし

て種 汝の方法があるが,そ の中でホルモン療法

が最も重要視せられている.前 立腺は男子附属

性器であり,男 性ホルモンの支配下にある.そ

れ故,男 性ホルモンの支持がな くなると,そ の

代謝機能は急速に減退 してゆ く.こ の為に前立

腺疾患 とホルモン療法 との関係が注 目されるの

である.前 立腺肥大症の性ホルモン療法に就て

は1930年 頃より諸家の報告があ り,そ の際男性

ホルモンが有効 とするもの,或 は女性ホルモン
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が有効 とす る も のが あつ た.次 で前 立 腺 癌 に 対

して,Huggins(1941)が 女 性 ホ ル モ ン療 法

の有効 な る事 を発 表 し て以 来,盛 ん に 追 試,研

究 され るよ うに な つ た.近 年 に至 りホ ル モ ンに

関す る生化 学 の著 しい 進 歩 と とも に,種 々 の優

秀 な製 剤 が作 られ る よ う に な り,こ れ ら前立 腺

疾 患 の治 療 を 容 易 な ら しめ た.既 に 多 くの 優 れ

た報告 が あ り,当 教 室 よ りも数 回 に 亘 り発表 し

た.

然 しOestrogen療 法 は 使 用 量 そ の他 に於 て

一定 の限界 が あ り,女 性 化現 象,浮 腫,減 尿,

中毒性 肝炎 等 の副作 用 が あ る.又Oestrogenに

よる前 立腺 癌 の治 療 は 癌 の組 織 を根 治 す る こ と

な く初期 の腫 瘍及 び 内臓 へ の転 移 を抑 制 す るだ

け であつ た.Druekrey等(1952)は 最 も強 力 な

細胞増 殖阻 止 効 果 を有 す る新 化 学 療 法 剤Hon-

vanを 合 成 し,Brock,Schmihl等 は 動 物 実

験 にてそ の細 胞 増 殖阻 止 能 を 確 認 した.Wi1-

mann,Carow,Knipper,Sch乞fer,Budu-

iock,Rockstroh等 に よ り,多 くの 臨 床 成 績

が発表 され,前 立 腺 癌 に対 す る 且onvanの 優

秀 な事 を認 め て い る.叉Buduiock等 の 前立

腺 肥大症 に対 す る臨 床 報 告 が あ る.本 邦 にて 金

沢,山 本 氏 等 はHonvanに 就 て 詳 細 な交 献

紹介 と優 れ た 自験 例 を 報 告 し て い る.著 者 等 は

当教 室 に於 け る前 立 腺 癌 及 び肥 大 症 に対 す る

Honvanの 臨 床 成 績 とそ の際 実 施 せ る検 査 事 項

に就 て報 告 す る.

薬 剤

Honvanは4,4'-dioxy-diethylstilben(Stilbe-

sterol)のdiphosphateでAsta社 発 売 の市 販 名

で,1筒5cc,250mgを 含有 し,静 注 用 で あ る.下

記 の如 き構造 を 有す る.

QzHs
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窃H5

臨 床 成 績

前立腺癌に対 しては早 期に根 治手術が望 ましいが,

周囲への浸潤等 で実施不能な症例が多 く,斯 か る症例

にHonvan療 法を行っ た。前立腺肥大症に対 しては

手術療法に依 らねばな らぬが,種 々の状況で実施 不能
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の症例があ り,又 手術を延 期せねばならぬ場 合 があ

り,斯 くの如 き症例 に対 してHonvan療 法を行っ

た.1回250mgを 毎 目或 は隔 日に行い,長 期聞使用

の場合 は症状に応 じて毎3日 ,週1回 と減量していつ

た。静脈注射は緩徐 に行 い,こ の目的 と副作 用軽減の

目的で5%葡 萄糖20ccに 混和 して静注 した症例 も

ある.著 者等 が前立腺癌2例(1例 術後),前 立腺肥

大症11例 にHonvanを 使用 した臨床成績 は第1表 に

示す通 りである.各 症例 に就 て記述す る.

〔第1例 〕69才,前 立腺癌.

現病歴:8ケ 月以前 より尿線細小,排 尿困難,夜 間

頻尿及び尿失 禁を も来たす よ うになった.除 睾術 と同

時にOestrogen療 法(週1回10mg,18回 使 用)を

行 ったが,夜 間頻尿,尿 失禁等 の自覚症 は消 失 しな

し・.

泌尿 器科的処見=直 腸内触診にて前立腺は驚卵大に

腫脹 し,表 面 不平,硬 度は固 く,周 囲 との限 界は不鮮

明である.膀 胱鏡 険査にて,膀 胱頸部は不正形 に腫大

し浮腫状発赤 があ る.青 排 出右8'10",左7tlOft.

治療経過=Honvan週3回,1回250mg宛 注射

2週 間,爾 後週2回 注射,計7,500mg(250mg×30

回)使 用した.注 射 開始後3目 目 より夜 間の頻尿減少

し,5回 目よ り尿失 禁 も消失 し,自 覚症は全 くな くな

った.7,500mg使 用後,前 立腺は触診 にて著明に縮

少し,正 常大 とな り,結 節状 に数 ケ硬 く触 れて,表 面

稽 々不平,周 囲 との限界 は明瞭 となった.副作用は最初

1回 の注射時 のみ 胃部膨満感 があつたが爾後 はなかつ

た.3,500mg(14回)使 用後頃 よ り乳頭の色素沈着,

乳腺腫脹を認めた.

組織学的処見 二Honvan7,500mg使 用後Biopsy

に より全体 として腫瘍細胞が退化 の傾向を示す と考 え

られ る処見を得 た(後 述)

尿中17-KS値:Honvan7,500mg使 用後増 加し

てい る(後 述)

臨床効果:著 効

〔第2例 〕55才,前 立腺癌別除後の膀胱頸部滲潤.

現病歴=4年 前 に前立腺癌にて捌除術を うく.術 後

Oestrogen治 療,X線 深部療法を行い無症状に経過

したが,1年 半前 に血尿を来 たし,膀 胱鏡 検査 にて

膀胱頸部 の右下縁が桜実大 に浮腫様充血,腫 脹 し,中

央部 は一部壊死におち入 り,潰 瘍面を呈 した.再 び

Oestrogen療 法を行 い,そ の後無症状に経過 したが,

1日 前血 尿を来 たして受診 す る.

泌尿器科的処見:直 腸内触診 にて前立腺部に小豆大

の硬固の結節 を数 ケ触れ るのみである.膀 胱鏡検査に

て膀胱頸部の右下縁 は桜実大前後 に浮腫様充血,腫 脹
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し,中 央部には一部壊死 におち入った比 較的平坦な潰

瘍面を認め る.青 排出右10',左lot.psp67.3%

(3時 間)

治療経過 二Honvan1日1回250mgを33回 連 日

使用した.8,250mg使 用後(33日)に 膀 胱鏡検査 を

行った所,前 記潰瘍面 は消失 し,充 血斑のみ認 め るに

すぎなくなった.直 腸内触診上には変化 なかっ た.爾

後隔 目に注射6回 実施 し,そ の後は週1回 注射 を行い

経過観察中であ る.注 射 中の間 のみ肛門部 の痙痒感を

訴えた以外には副作用 はなかった.3,750mg使 用後

(15日 目)頃 より乳頭 の色素沈着,乳 腺腫脹 を認 める

ようになつた.

尿中17-KS値:Honvan7,500mg使 用後梢 々減

少している(後 述)

臨床効果:著 効

〔第3例 〕68才,前 立腺肥大症 。

合併症:高 血 圧兼動脈硬化症.

現病歴:初 診8ケ 月前 よ り排尿 困難 を来 たし,尿 閉

をおこして導尿 を うけた事 もある.Oestrogen療 法を

3～4回 うけたが排尿 困難 は不変にて持続 導尿 を行っ

ている.

泌尿器科的処見 二直 腸内触診にて前立腺は難卵大に

腫脹し,弾 力性硬,表 面平滑 であ る.膀 胱鏡検査 にて

粘膜に充血,肉 柱形成があ り,膀 胱頸部 は梢 々不規則

に隆起する.青 緋出右5t25「t,左4'55uPSP78%

(3時 間)尿 道撮影にて尿 道前 立腺部 は延長 してい

る.

治療経過:Honvan1日1回250mgを3G回 連続

使用(7,500mg)し た.持 続導尿 のネ ラ トy氏 カテー

テルを抜去す ると自然排尿があ るが,頻 尿 であ り,残

尿210ccを 認あた.更 に3日 に1回 使用を行 いっつ

経過観察中である.注 射 中のみ肛門部の廣痒感以外の

副作用はなかった.3,750mg(15回)使 用後頃 よ り

乳頭の色素沈着,乳 腺腫脹 を認め た.

効果:有 効

〔第4例 〕75才.前 立腺肥大症.

合併症;高 血圧兼動脈硬化症

現病歴 二2年 前に尿閉を来た して2回 導尿 を うけた

事があるが,爾 後軽度の排尿障碍 のみ続 いた.そ の間

Oestrogen療 法を うけた事 もあ るが排 尿 障碍 は不変

である.

泌尿器科的処見:直 腸内触診 にて前立腺 は難卵大 に

腫脹 し,弾 力性硬,表 面平 滑である.膀 胱鏡検査 にて

粘膜は中等度の肉柱形成,膀 胱頸部 は前 立腺両葉 の肥

大によつて著 明に隆起 している.青 排 出右2'56",左

2/53"PSP75%(3時 間).尿 道撮影 にて尿道前立
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腺部の延長 を認 む(第1図a)

治療経過:.Honvan1日1回250mgを17回 連 日

使 用(4,250mg)し た.注 射前80ccの 残尿,1[可

の尿量 は50～100ccで あったが,5回 目の注射 よ り

排 尿障碍 は殆ん ど消 失 し,8回 目よ り1回 の尿量ば

200ccと なったが残尿は80ccに て不変であった.

が,4,250mg使 用後(17回)は 残尿45ccに 減少し

た.触 診 にて前 立腺は使用前 と変化 なかったが,尿 道

撮影にて尿道前立腺部 の短縮 を認 めた(第1図b)

注射中 のみ一時 的の肛門廣痒 感があ り,最 初の2日 聞

のみ食慾不振があった.4,250mg(17回)使 用後に

乳頭 の色素沈着,乳 腺腫脹 を認 めた.

尿中17-1(S値:Honvan4,250mg使 用後減少 し

てい る(後 述)

臨床効果 二有効

第1図a

〔第4例 〕75才,前 立腺肥大症.尿 道撮影(Hon-

van使 用前)

第1図b

〔第4例 〕 尿 道 撮 影(Honvan4,250mg使 用 後)

〔第5例 〕55才,前 立腺肥大症.

」

現病歴:3年 前 よ り排尿痛,尿 道の灼熱感,2ケ 月

前 よ り残尿感 を伴 うよ うになった.

泌尿器科 的処見;直 腸内触診 にて前立腺は軽 度に腫
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脹 し弾力性硬,表 面は平滑 である.膀 胱鏡検 査にて粘

膜 は軽度 の肉柱形成を認 め,膀 胱頸部は前立腺左右両

葉 の肥大 によ り全周に亘 り軽度に隆起 してい る.青 排

出右3'58",左3'55"PSP72%(3時 間).尿 道撮

影 にて後部尿道の軽 度延長 を認め る.

治療経過:Honvan1日1回250mgを5%葡 萄

糖i20ccに 混 じて隔 日に3回 注射,3回 にて食慾不

振,頭 痛,胃 部不快感があ り,10日 聞休み,更 に2回

注射 した.注 射中のみ肛門 に灼熱感がある.最 初100

ccの 残尿が1,250mg使 用後(5回)0と な り,前

記 の自覚症 も消失 した.PSPは82%(3時 間値)と

な った.前 立腺は触診,膀 胱鏡 検査 にて初診時 と変化

な かつた.

臨床 効果:著 効

〔第6例 〕76才,前 立腺肥大症.

現病 歴:2～3年 前 よ り尿線細小,残 尿感があ り,

7日 前 に尿 閉を来た し,導 尿を うけ,爾 後留置 カテ"

テ ルを続けてい る。

泌尿器科 的処見:直 腸 内触診にて前立腺 は超鷲卵大

に腫 張 し,弾 力性硬,表 面平滑である.膀 胱鏡検 査に

て粘膜 に肉柱形成 を認め,膀 胱頸部は著 明 に隆 起す

る.青 排出 洗瀧液 にて10'(十),PSP85%(3時

稠)尿 道撮 影にて尿道前立腺部は著明に延長 し右方

に轡 曲してい る.

治療経過=Honvan1日1回250mgを 隔 日に4

回 使用,注 射前 の尿閉が注射終了後(1,000mg)自 然

排 尿をみるよ うにな り,残 尿も3ccと なった.触 診

にて前立腺の変化はなかった.注 射中肛門,会 陰部に

掻 痒感があったが,2～3分 にて消失 した.

尿中17-KS値 二Honvan1,000mg使 用後大差を

認 め られない(後 述)

臨床効果 二著効

備考;前 立腺易咄 術施行

〔第7例 〕73才,前 立腺肥大症.

合併症 こ高血圧兼動脈硬化症.

現病歴 二2～3年 前 よ り排尿困難,昼 夜 聞の頻尿 を

来 たすよ うにな り,6日 前 に突然尿閉を来た し,以 後

留 置 カテールを行つている.

泌尿器科的処見 二直腸内触診にて前立腺 は難卵大に

腫 脹 し,左 葉に軽度の硬結あ り,表 面 は平滑であ る.

膀 胱鏡検査 にて粘膜は中等度 に充血 し肉柱形成著明で

あ る.膀 胱頸部は前 立腺両葉 の肥大 によ り著明に隆起

してい る.青 排 出右9t,左9'PSP53%(3時 聞).

尿 道撮 影にて尿道前立腺部は著明に延長 している.

治療経過:Honvan1日1回250mgを 隔 日に5

回 使用 した.自 然排 尿が可能 とな り,1,250mg使 用

後残尿20ccと なつた.触 診上前立腺 の変化を認 め

ず 副作用 はなかった.

膀胱内圧測定処見:Honvan使 用前緊張 減退膀胱で

あったが,1,250mg使 用後略 々正 常膀胱に近い緊張

曲線 を示 した(後 述)

臨床効果:著 効

〔第8例 〕70才,前 立腺肥大症.

現病歴:3年 前 に尿閉を来 た したが,そ の後 自然に

排 尿 をみ るよ うになった.2年 前 に再び尿 閉を来た

し,そ の後時 々排尿困難があ り,Oestrogen療 法に

て多少は軽快 していた.5日 前 にも尿閉を来たし導尿

を うけてい る.

泌尿器科 的処見:直 腸内触診にて前 立腺は驚卵大に

腫脹 し,弾 力性硬,表 面平滑であ る.膀 胱鏡検査 にて

膀胱頸部は著明に隆起 して粘膜処見を認 め難い状態で

あ る.青 排 出,膀 胱 洗海液 にて4'25"PSP53%(3

時間)尿 道撮 影にて尿 道前 立腺部 は著 明に延 長す

る.

治療 経過:Honvan1日1回250mgを 隔 日に2

回注射 した.食 慾不振強 く2回(500mg)に て中止.

注射前 の残尿200ccが,注 射後60ccに 減少した.

臨床効果;有 効

備考:前 立腺 別出術施行

〔第9例 〕67才,前 立腺肥大症.

現病歴:約5年 前 よ り尿閉があ り,留 置 カテーテル

を受け てお り,又Oestrogen療 法を受けた事 もある

が治癒せず.現 在に至 る.

泌尿器科 的処見 二直腸内触診にて前 立腺 は難卵大に

腫脹 し,弾 力性硬,表 面平 滑であ る.膀 胱鏡検査にて

粘膜は充血,高 度 の肉柱形成あ り,膀 胱頸部は著明に

隆起す る.青 排 出右10'(一),左10'(一).PSP78%

(3時 間)尿 道撮影 にて尿道前 立腺部 は著明に延長

す る.

治 療経過:Honvan1日1回250mgを5%葡 萄

糖20ccに 混 じて連 日5回 使 用(1,250mg)す るも,自

然排尿全 くな く中止 した.副 作 用はなかつた.

膀 胱内圧測定処 見.Honvan使 用前緊張減退膀胱で

あつたが,1,250rng使 用後略 々正常膀胱の緊張曲線

を示 した(後 述)

臨床効果:無 効

備考:前 立腺捌出術施行

〔第10例 〕72才,前 立腺肥大症.

合併症 二高血 圧兼動脈硬化症.

現病歴;2年 前 よ り尿閉があ り,留 置 カテ・一一テルを

続行 している.そ の間Oestrogen療 法を行つたが効

果 な く,又 手術的 療法を企図 したが腎機能不良にて実
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施 に至 らなかった.

泌尿器科的処見:直 腸内触診 にて前 立腺は難 卵大 に

腫脹 し弾力性硬,表 面 は平滑 である.膀 胱鏡検査 にて

粘膜は高度の肉柱形成が あ り,膀 胱頸部 は前立腺両葉

の肥大によって著 明に隆 起 して いる.青 排出右10'

〈一),左10'(一)。PSP13,5%(3時 間)尿 道撮影

にて尿道前立腺部は右方に向って轡曲延長 している.

治療経過;Honvan1日1回250mgを5%葡 萄

糖20ccに 混 じて5日 間連 日注射 を行 うに.4日 目

よ り食慾不振 を来た し,増 強 するので5日 間終 了後2

日閻休み,更 に1回 注射 したが同様の食慾 不振が あ り

以 後申止 した.静 脈注射中 のみ一過性の肛門廣痒感が

ある。注射終了後(1,500mg)留 置 カテ ーテルを除去

す るも自然排尿全 くな く,前 立腺は触診 上変化 なかっ

た.

尿 中17-KS値:Honvan1,500mg使 用後 大 差 を

認 め られ な い(後 述)

膀胱内圧測定処見 二Honvan使 用前緊張冗進膀胱で

あったが,1,500mg使 用後梢 々緊張充進 の度を減 じた

(後述)

臨床効果 二無 効

〔第11例 〕64才,前 立腺肥大症.

現病歴:3年 前に尿閉を来 た して約1ケ 月留置 カテ

・一テルを行い,そ の後 自然排 尿可能 となるも頻尿,排

尿困難がある.

泌尿器科的処見 二直 腸内触診 にて前立腺 は難卵大に

腫 脹し,表 面は平滑,弾 力性硬であ る.膀 胱鏡 検査 に

て粘膜は充血,高 度の肉柱形成が あ り,膀 胱頸部 は前

立腺の肥大にて著明に隆起 している.青 排出右10'

〈一),左10'(一)PSP50%(3時 間)尿 道撮影 に

て尿道前立腺部 は右方 に轡曲 し著明に延長 する.

治療経過;Honvan1日1回250mgを 隔 日に3

回使用(750mg),食 慾不振 があ り,又 自覚症 の軽減

な く中止 した.

臨床効果:無 効

備考:前 立腺易11出術施行

〔第12例 〕72才,前 立腺肥大症.

現病歴:6年 前 よ り排尿障碍を来 た し,4年 前 に尿

閉を来た し,Oestrogen療 法 にて一時軽決 したが,3

ケ月前 よ り又尿閉を来た し,留 置 カテーテルを続けて

～・る.

泌尿器科的処見 二直腸内触診 にて前 立腺 は驚卵大に

腫 脹 し,弾 力性硬,表 面平滑 なるも左葉に於 て2,3

のノ」'結節を触 るるも周囲 との境界は明瞭 である.膀 胱

鏡 検査にて粘膜 は高度 の肉柱形成があ り,膀 胱頸部は

463

著明に隆起 する
.青 排 出右10'(一),左10'30".PSP

70%(3時 間)

治療経過 二Honvan1日1回250mgを 連 日5回

使 用(1,250mg)し たが,留 置 カテールを除去す るも

自然排尿 な く,触 診上前立腺の変化 もなかった.注 射

中のみ一時的 に肛門掻痒感があった.

臨床効果:無 効

備考:前 立腺別出術施行

〔第13例 〕71才,前 立 腺肥大症.

現病歴;3年 前尿閉を来たし導尿を うけ た 事 が あ

る.1年 半前 にも尿閉を来た し,Oestrogen療 法を う

けて軽快 した事があ る.1ケ 月前に又 尿閉を来た し爾

後留置 カテーテルを行 っている.

泌尿 器科 的処見:直 腸 内触診にて前立腺は難卵大 に

腫脹 し,弾 力性硬,表 面平 滑である.膀 胱鏡 検査にて

粘膜 は軽度充血,肉 柱形成 あ り,膀 胱頸部は著 明に隆

起す る.青 排 出右6'25「t,左3'30tt.PSP77.5%(3

時間)尿 道撮 影にて尿道前立腺部 は延長す.

治療経過;Honvan1日1回250mgを5%葡 萄

糖20ccに 混和 して連続5回 使 用(1,250rng)し た

が,留 置 カテ ーテルを除去 しても自然排尿 な く,触 診

にても前立腺は変化 なかっ た.注 射 時一時的 に肛門部

の廣痒感があった.

臨床効果=無 効

備考 二前立腺別出術施行

前記 の如 く前立腺癌2例,前 立腺 肥大 症11例 に

Honvan療 法を行 い,前 者2例 著効,後 者11例 中著効

3例,有 効3例,無 効5例 の成績 を得た.

前立腺癌 の1例 は最初 のHonvan1,250mg(5

回)使 用にて,以 前 に受けた除睾術,Oestrogen療 法

にて も消失 しなかった 自覚症が全 く消失 し,7,500mg

(30回)使 用後 は前立腺の触診処見は著明に改善 され

ていた.他 の1例 は術後膀胱頸部 に来た した壊死状 潰

瘍が8,250mg(33回)使 用後消失 し,充 血斑のみ と

なった.前 立腺肥大症 の著効3例 は完全尿閉,或 は排

尿困難 が,1,000～1,250mg(4～5回)使 用後 は自

然排尿が可能 とな り排尿困難 も消失 し,残 尿 は0～20

ccと なった.然 し前立腺 の触診処見は不変 であっ た・

右 効3例 は完全 尿閉,或 は排尿困難が,500mg(2

回)或 は4,250～7,500mg(17回 ～30回)使 用後軽快

し,残 尿45～210ccと なった.無 効5例 は完全尿

閉,排 尿困難 が,750～1,500mg(3～6回)使 用後

も全 く不変で,そ の内4例 は前 立腺 易咄 術を行った.

副作用は13例 中8例 は注射 中一過性の肛門廣痒感或は

灼熱感があ り,4例 に食慾不振があ り,そ の内3例 は

その度が強 く,効 果 もなかつ たので500～1,500mg
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(2～6回)使 用にて中止 した.長 期聞連用せ る4例

は3,500～4,250mg(14～17回)使 用後頃 よ り乳頭の

色素沈着,乳 腺腫脹 を認めた.

Honvanに よ る 組 織学 的 改 善

Honvan使 用前後 の前立腺組織をNeedleBiopsy

にて採取 し,こ れに就て著者等 の一人酒徳は組織学 的

検索を行 った.

〔第1例 〕69才,前 立腺癌.

Honvan使 用前:腫 瘍細 胞 は極めて分 化 の度が低

く,核 は クロマチyに 富み円形 ないし楕円形で,細 胞

質は比較的せ まく,単 純癌 の像を示 している.一 般 に

間質 に乏 しい.腺 様 の構造や角化を全 く認め ない(第

2図a)

Honvan7,500mg使 用後:腫 瘍細胞の核は ピク ノ

ーゼに陥 り,原 形質 にも空胞変性の徴 が見 られ る.又

聞質にも線維芽細胞 の出現を認め,全 体 として腫瘍細

胞は退化 の傾向を示 す と考え られ る(第2図b)

著者等 は前 立 腺 癌 の1例 に就てのみであったが,

Honvan使 用に よる腫瘍細 胞 の退化 の傾 向を認め,

第2図a

蜘丁♂ 筆
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懸.捲
〔第1例 〕69才,前 立 腺 癌.Honvan使 用前

第2図b

難

〔第1例 〕Honvan7,500mg使 用後

本剤 による組織学的改善所見 を得 た,Hasche-Klttnde.

u.Gacaは 選択 的に腫瘍細 胞の空胞形 成を伴 う変化

を認 め,Jacobu.Rothangeは 癌細胞核崩解,分 解

及 び萎縮が著明 であるこ とを述べた.

著者等 は前立腺肥大症 に就 てはHonvan使 用前後

の組織学的検 索をな し得 なか ったが,Budniok等 は

Hollvanに よる細胞発郁 阯 作 用を確認 出来 なかった

事 を述べ てい る.

Honvan使 用 前後 の 尿 中17-KS値

著者等 の一 人玉置 は前立腺癌1例,前 立腺癌易11除後二

の膀胱頸部浸潤 の1例,前 立腺 肥大症3例 に対 して

Honvan使 用前後 の尿中17-KS値(mg/day)を 測'

定 した.そ の結果は第2表 に示す如 くであ り,そ の増

減 をカーブで示 した ものが第3図 であ る.

健康 入の1匹 πS値 は非 常な広範 囲であるが,玉 置

の測定 した健康 人尿 中17-KS値 の年令別平均値及び

標 準偏差 よ り見て,注 射前4例 は何 れ も正常範囲の高

値 を示 してお り,第2例 は正常 よ り稻 々増加 している.

叉第1例 は8ケ 月前 に除睾 術 を施 行せ る例で ある.

附表 に示す如 くであ るが,各 症 例 に就 て記載す る.

〔第1例 〕69才,前 立腺癌.

Honvan使 用前(以 下前値 と略記す る)6.2mg/daγ

(以下単位を略記す る)が7,500mg(250mg×3ひ

回)使 用後8.5を 示 し増加 してい る.

〔第2例 〕55才,前 立腺癌 別除後 の膀胱頸部浸潤.

前値14.7が7,500mg(250mg×30)使 用後11.9と

梢 々減少 している.

〔第4例 〕75才,前 立腺肥大症.

前値7.5が4.250mg(250mg×17)使 用後5.6と 減

少 している.

〔第6例 〕76才,前 立腺肥大症.

前値10.2が1,000mg(250mg×4)使 用後9.3に て

大差が認め られない.

〔第10例 〕72才,前 立腺肥大症.

前値8.4が1,500mg(250mg×6)使 用後8.0に て

大差 が認 め られない

前記5例 を綜合 してみ るに1mg/day以 内の相違i

にて大差 を認 めない と見倣 した2例,梢 々減少2例,

増 加1例 であ る.文 疾患別 にして前立腺肥大症3例 中

Honvan1,000mg,1,500mgに ては大差 を認 めず,

4,250mg使 用例 にて稻 々減少の傾 向を示 してお り,

前立腺癌 に於ては1例(第2例)は 減少,除 睾術 を過去

に施行せ る1例(第1例)は 逆に軽度の増 加 を 認 め

る.第3図 はHonvan使 用前後 の値を カーブに示し

た ものであ るが,第4例 が最高の傾斜を示 してい る.

Oestrogenの 前立腺腫瘍 に対 する作 用機 序は尚 畷
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かではないが,一 般 には所 謂抗男 性 ホルモy作 用,

Gonadotrophin阻 害作用,細 胞 阻止作 用の性質が信

じられてい る.又Oestrogen療 法はAndrogenic

Hormoneの 産生増加を来た し,当 療法 の逆効果 を来

たす事 のある事も知 られてお り,Smith等(1g52)

は女性 ホルモy投 与 の場合尿中ステ ロイ ド特に17-KS

の β 分劃の測定を提 唱 している.こ こに挙げた5例

の症例に就てみ るに第6例 及び第1(洌 ではHonvan使

用前後に於て1,000～1,500mgに 於 ては尿中17-KS

値の大差 を認め られ ない事 を示 し,第2例,第4例 即ち

4,250～7,500mgの2例 に於 ては前立腺組織 に蓄積 さ

れたStilbesterolが 抗男性ホルモy的 に作 用せる為

か とも考えられ,叉 第1例 に就ては8ケ 月前 に除睾術

を施行のため一旦減 少した と思われ る17-KSが 上記

の如く血行 に移行せ るStilbesterolに 誘発せ られ,

AdrenalAndrogenicHormoneの 産生増加を来た

した結果によるものか,或 は大野氏(1955)の 述べて

いる去勢男子によ りTestosterone由 来分劃が消失す

ると,少 くとも1年 後 よ り之等は副 腎皮質 より代償 さ

れ去勢前同様iの割でAndrosterone,Eticoholanolone

が分泌されると考 えられざるを得 ない と云 う如 くに,

第2表Honvan使 用前後 の17-KS値(mg/day)

症例

1

2

4

6

10

年合

69

55

75

76

72

病 名 使用前値

前 立 腺 癌

前立腺癌別除完
の膀胱頸部浸潤

前立腺肥大症

6.2

14.7

7.5

10.2

8.4

使用後値

8.5

11.9

5.6

9.3

8.0

Honvan

量mg

17-KS値

物5

10

使
璽剛

第3図

Z500使 用後 SρOO

7,500

7,500

4,250

1,000

1,500

mg

7,50C
Honvar}使 用唖

Honvan使 用量 と1匹KS値(md/day)
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必然的に増加 を来 たした結果に よるものかは言及す る

事は出来 ない.而 し7,500mgと 云 う大量投与 によ り

或は前 記AdrenalAndrogenicHormoneの 産生増

加を助長す る と共に,後 者 と相侯って増 加の傾向を示

している もの と考え られる.

以上5例 ではHonvan使 用前後における尿中17-

KS1目 量値は前立腺肥大症2例 には殆 ん ど大差を認

め られず,前 立腺肥大症,前 立腺癌各 々1例 に就 ては

Honvan4,250mg,7,500mgに て軽度の減少を,叉

8ケ 月前 に除睾術を施 行せ る前立腺 癌の症 例 にては

7,500mgに て稻 々増 加 していることが認 められた.

Hon▼anの 膀 胱 内圧 に及 ぼす 影 響

膀胱 内圧測定は膀胱機能障碍 の診断 と治療に重要な

方法であ り,Dubois(1876)が 臨床的 に応用以来,

Rose,Muschat,Simons等 の相次 ぐ研 究があ り,本

邦に於 て も佐藤,今 泉,金 上,西 谷,金 重,相 沢等

の研 究がある.こ れ等は簡単 な水柱測圧装 置(water

columnmanometer)か ら極めて複雑な装 置迄発展

した.複 雑 な装置 は臨 床 的 に使 用 が不 便であ り,

MilamandLeberrnan(1951)は 工業的 の圧記録計

(pressurerecordinggauge)を 応用 して,臨 床 的

に簡便 に操作出来る膀胱内圧 自動記録装 置(record-

ingcystometer)を 考案 した.本 装置は水圧 で測定

され,水 銀圧測定 よ り鋭敏 であ り,且 従来の膀胱内に

液体を加えっつ測定 する断続的測定法 と異 な り,直 接

的に膀胱内に充満 して来 る膀胱 容 量 に応 じて,自 働

的,連 続的に内圧測 定が出来,最 も自然に近い膀胱内

圧の測定が出来る利 点を有す る.著 者等 の内,後 藤,

山崎は本装置を米 国Bristo1社 よ り輸入 して,昭 和

31年 春 よ り使 用 して,そ の成績の一部は第7回 申部地

方会(昭 和31年11月)に 発表 した.今 回はHonvan

を使用せ る症例 の内3例 に就て,山 崎 は膀胱内圧を測

定 してHonvanの 影響 を測定 した.

〔対照例〕23才,6.健 常人.

正 常膀胱 内圧曲線を示す(第4図).図 表(Chart)

は2時 聞巻(2時 間 にて1廻 転)と した ものであ る.

本装置に よる測定方法 は別の機会に発表 する.

〔第7例 〕73才,前 立腺肥大症.

Honvan使 用前緊張減退膀胱(hypotonicblad-

der)で あったが,Honvan1,250mg使 用後略 々正

常膀胱 に近い緊張曲線 を示 した.

〔第9例 〕67才,前 立腺肥大症.

Honvan使 用前緊張減退膀胱であったが,Honvan

1,250mg使 用後,略 々正常膀胱の緊張 曲線を示 した

(第5図a,b)

〔第10例 〕72才,前 立腺肥大症.
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Honvan使 用前緊 張 元 進 膀 胱

(hypertonicbladder)で あった

が,Honvan1,500mg使 用後 は稻

々その緊張充進 の度を減 じたが,猶

緊張充進膀胱を示 した.

性 ホルモソの膀胱内圧 に及ぼす影

響 に就 ては,Campbe11,西 谷,相 沢

等は卵胞 ホルモソにては緊張減退 の

灘 毒鷺 轟 繍 房;ξ寡

器藁鷲豪誘欝 鴛灘跡
碍が とれる場 合があ ると述べ られて き 目

いる.著 者等 の膀胱 内圧測定実施の

前立腺肥大症 の3例 はHonvan使

用による臨床効果 は有効1例(第7

例),無 効2例(第9,10例)に て

満足すべき ものでは ないが,Hon-

vanに よる膀 胱内圧 の影響 より検討

す ると,緊 張 減退膀胱に対 しては緊

張を充進せ しめる作用かあ り,緊 張

元進膀胱 に対 しては緊張を減退せ し

め る作用がある.この結果 よ りみて,

Honvanは 緊張異常のある膀胱に対

しては,こ れを正常膀胱の緊張曲線

に復元せ しめ る影響を有す ること認

め,Honvanは 排尿障碍に対 して有

利 に作用す ることを察 した.

総 括

著者等はHonvanを 使用し

て次の結果を得た.即 ち前立腺

囁 凹二{9ρ 屑

鴛 臥 ＼＼・ 一/

◎ ミミ孟_,毛 身
〃蛎 黛 華 ≒ 斜、

的》昏 凶¥8

第4図 〔対 照例 〕23才,6.健 署人.正 常膀胱 内圧曲線

継 箪11醐

霧 騰鳶
.ラ/

癌2例(内1例 術後の膀胱頸部 書

浸潤)著 効,前 立腺肥大症11例

中,3例 著効,3例 有効,5例

無効の成績である.

前立 腺 癌の1例 はHonvan

1,250mgに て自覚症消失し,

7,500mg使 用後は前立腺は正

常大に迄縮少し,一 部に硬結を

残すのみとなつた.組 織学的処

見に於ても腫瘍細胞は退化の傾

向を示す と考えられる変化を得

た・尿申17-KS値 はHonvan第5図a

使用後増加してお り,こ れ は

つ

ゆ
絹Kv

lx

鱗馨〆
髪〆

〔第9例 〕67才,前 立腺肥大症.

緊張 減退膀胱 を示 す

Hon▽an使 用前には
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本例 は除 睾 術 を受 け て お り除 睾

術後 一且 減 少 し た17-KSが 少

、くと も1年 以 内 にTestoster一

麟糞搬 習驚 札 議

難騨灘 繋 ・
する事は出来ない.他 の1例 は 羅!!ltw

震欝 糠 長灘 還
雷

し充 血斑 の み とな つ た.尿 中

17-KSは 軽 度 の減 少 を示 し て い

る.丈 献 的 に は全 身症 状,転 移

痛,排 尿 障 碍 等 の 自覚 症 状 は 迅

速 に緩解 す る ことが 報 告 され,

Carowは6例 中4例 有 効,

Budniok等 は著 効90%,不 変

4%,悪 化6%,Flocks… 等 は

6例 中32例 著 効,11例 不 変,悪

欝 縮
窓聡メ

灘{㌔
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第5図b

纏鍵
〔第9例 〕Honvan1,250mg使 用後 には略 々正 常膀胱

の緊張 曲線 を示 す.

化3例,金 沢 等 は5例 中4例 著 効,1例 有 効,

山本 等 は1例 著 効 を述 べ て い る.組 織 学 的 改 善

は前述 の如 くHasche-KIUnderu.Gaca及 び

Jacobu,Rothange等 に よ り 述 べ られ て い

る.

前立 腺 肥 大症 の著 効3例 は1,000～1,250mg

の使用 に よ り完 全 尿 閉,排 尿 困 難 は消 失 し残 尿

0～20ccと な り,有 効3例 は500～7,500mg

の使 用 に よ り,完 全 尿 閉 が 自然 排 尿 可 能 とな り

残 尿45～210ccと な り,無 効3例 は750～

1,500mgの 使 用 に て も 自 覚 症 は不 変 に終 つ

た.尿 中17-KS値 は1,000～1,500mg使 用

の2例(臨 床 効 果 は有 効1例,無 効1例)に て は

殆 ん ど大差 な く,4,250mg使 用 の1例(有 効)

にて は軽 度 の減 少 を 示 し てい る.膀 胱 内圧 測 定

の3例(臨 床 効 果 著 効1例,無 効2例)は1,250

～1 ,500mgの 使 用 に よ り,緊 張 減 退 膀 胱 に対

しては緊張 を充 進 せ しめ る作 用 が あ り,緊 張 充

進跨胱 に対 して は緊 張 を減 退 せ し め る作 用 あ る

を示 した.Budniok等 は前 立 腺 肥 大 症 に対 す

るHonvan療 法 は 多 くは期 待 出 来 な い と云 う

き ド　 ト

熱
が,一 般に女性ホルモン療法の効果は確認され

ており,金 沢等は5例 中3例 著効,2例 無効,

山本等は2例 に著効を得 ている.Honvanの 主

なる作用機転は細胞発育阻止作用に存し,肥 大

症に対す る使用は無意義 に思われ,著 者等の成

績,前 記 の報告にても腺腫の縮小は実際に認め

られないが,利 尿筋の収縮をおこし排尿障碍が,

とれる場合があると考えられ る。著者等の膀胱

内圧測定の結果はこの事実を証明するものと思

う.手 術療法 の不適当な症例には試みるべき療

法である.

副作用は13例 中8例 に注射中一過性の肛門掻

痒感,灼 熱感,4例 に食慾不振があり,3,500

mg以 上使用の4例 に乳頭の色素沈着,乳 腺腫

脹を認めた.丈 献的には種 汝の副作用が述べら

れているが,何 れも従来のOestrogen療 法に

比し遙に僅少であり,大 量,長 期聞投与による

副作用もBudniok等,Hasche-Klifnder等 に

より経験しなかつた事が報告されている.

結 語

1)前 立腺癌2例(1例 術後), 前立腺肥大
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症11例 にHonvan(Diaethyldioxystilben-

diphosphat)を 使 用 し,前 者 の2例 著 効,後

者 の3例 著 効,3例 有 効,5例 無 効 の成 績 を得

た.

2)前 立 腺 癌1例 に 組 織 学 的 検 索(Needle

Biopsy)を 行 い,Honvanに よ り腫 瘍 細 胞 は

退 化 の 傾 向 を示 し た.

3)Honvan使 用 前 後 の尿 中17-KS値 を測

定 し,大 量 使 用 の2例 に 軽 度 の 減 少 を,除 睾 術

施 行 の 前立 腺癌1例 に は稽 汝増 加 し て い る事 を

認 め た.

4)前 立 腺 肥 大 症 に 於 てHonvan使 用 前後

の膀 胱 内圧 を測 定 し,緊 張 減 退 膀 胱 に対 して は

緊 張 充 進 作 用 を,緊 張 元 進 膀 胱 に対 し て は緊 張

減 退 作 用 を認 め た.

5)重 篤 な 副作 用 は 経験 しな か つ た.
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