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前 立 腺 癌 の 臨 床 的 検 討
一 当科 にお ける最近12年 間107例 の成績一
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   One hundred and seven patients with prostate cancer were treated at Mie University Hospital 
during the past 12 years between 1988 and 1999. They were between 53 and 83 years old, with an 
average age of 70.8 years old. The clinical stage was defined as A, B, C and D in 3 (2.8%), 19 

(17.8%), 50 (46.7%) and 35 (32.7%) patients, respectively. At initial diagnosis, the tumor was well, 
moderately and poorly differentiated adenocarcinoma in 26 (24.3%), 47 (43.9%) and 34 (31.8%) 

patients, respectively. The median follow-up period was 52.3 months. 
   The overall 1, 3 and 5-year survival rates were 98.0%, 86.8% and 75.2%, respectively. The  5-

year survival rates for stage A, B, C and D were 100%, 93.8%,  82.1% and 56.9%, respectively. A 
significant difference  (p=0.017) in 5-year survival rate was noted between stage C and D. The 5-year 
survival rate was 100% for well differentiated, 78.0% for moderately differentiated, and 53.2% for 

poorly differentiated adenocarcinoma. A significant difference  (p=0.0016) in the 5-year survival rate 
was noted between well differentiated and poorly differentiated adenocarcinoma. According to the 
therapy, the 5-year survival rate in stage C was 86.2% for the radical prostatectomy group and 84.0% 
for the endocrine therapy group. There was no significant difference between these 2 treatment 

groups. Endocrine therapies, classified into maximum androgen blockade (MAB) and endocrine 
therapy other than MAB were performed for stage D as an initial therapy. Although the prognosis in 
the patients treated with MAB was better than that with other endocrine therapies, there was no 
significant difference between these 2 endocrine treatment groups. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  46: 873-878, 2000) 
Key  words  : Prostate cancer, Clinical analysis

緒 言

前立腺癌がアンドロゲン依存性腫瘍であるとHug-

ginsら1)が 報告 して以来,去 勢術やエス トロゲン剤が

前立腺癌の内分泌治療の中心であった.近 年,そ れら

内分泌治療に遜色ない効果を有するホルモン剤が開発

されたり,内 分泌治療抵抗性腫瘍に対 しては化学療

法,放 射線療法が試みられてきている.一 方,根 治的

治 療法で あ る前立腺全摘 除術 は前立腺 特異抗原

(prostatespecificantigen;PSA)の 普及や経直腸超

音波ガイ ド下前立腺生検などの診断手法の進歩 と共

に,近 年増加傾向にある.当 科 において も早期発見

し,前 立腺全摘術 を積極的に施行 してお り,ま た,

dietyhlstilbestroldiphosphate(以 下DES-Pと 略 す)

や 外科 的去勢術 か ら,LH-RHanalogueや 抗 ア ン ド

ロゲ ン剤へ と内分泌療法 の中心が,推 移 してきた .こ

れ らの内分泌療法や前立腺全摘術 における治療成績の

評価 を中心 に,過 去12年 間 の三重大学 医学部泌尿器科

学教室における新鮮 前立腺癌症例 に対 し臨床的解析 を

加えたので報告す る.

対 象 と 方 法

対象は,1988年4月 か ら1999年3月 までに当科 で治

療 した新鮮前立腺癌107例 で ある.こ れ らの症例 につ

いて,1初 診 時年齢,2.Stage分 類 と組 織学 的分

化度 による分類,3.治 療 法,4.転 帰,に つ いて検
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討 を加 えた.

転 帰 について は,stage別,病 理 組織 学的分化度別

に5年 生存率,5年 非再発(燃)率 を比較 した。 さら

に治 療 法 につ い て,特 にstageCDに 注 目 し,

stageCに つ い ては前立 腺全摘術 施行 群 と非 施行群

で,stageDに つ いて は各種内分泌治療の治療内容 を

比較検 討 した.StageAに つ い ては症例数が少なかっ

たため検討対象 とは しなか った.Stage分 類 お よび組

織学的分化度は前立腺癌取扱規約2)に 準 じた.生 存率

お よび非再 発(燃)率 はKaplan-Meier法 に て算 出

し,有 意差 の検定 はgcneralizedWilcoxon法 で 行っ

Table2.Initialtherapyaccordingtostage

Therapy

Stage

A B C D

Notreatment

Radicalprostatectomy

LH-RHagonist

Castration

DES-P*

MAB**

1

1

1

0

0

0

O

H

3

2

0

3

0

25

5

2

10

8

0

0

7

1

12

15

た.

1初 診時の年齢

結 果

初 診 時 年 齢 は53歳 か ら89歳 まで に 分 布 し,平 均70.8

±8.0歳,年 齢 分 布 で は50歳 代7例(6.5%),60歳 代

40例(37.4%),70歳 代43例(・rO.2%),80歳 代17例

(15.9%)で あ っ た(Fig.1).平 均 観 察 期 間 は52.3±

35.9カ 月 で あ っ た.

2.初 診 時 のstageお よ び 組 織 学 的 分 化 度

初 診 時 のstageお よ び 組 織 学 的 分 化 度 をTablel

に 示 すStage別 で は,stageAが3例(2.8%),

stageBカs-19例(17.8%),stageCカ §50例(46.7%),

stageDが35例(32.7%)で あ っ た.

組 織 学 的 分 化 度 で は,高 分 化 型 腺 癌26例(24.3%),

中 分 化 型 腺 癌47例(43.9%),低 分 化 型 腺 癌34例

Tablel.Correlationbetweenclinicalstage

andpathologicalgrade

ClinicalstageWellModeratePoorlyTota1

*DES -P=diethylstilbcstroldiphosphate,**MAB:

maximumandrogenblockade.

A

B

C

D

2

11

12

1

7

19

21

l

l

lg

l3

3

19

50

35

Tota1 26 47 34 107

(31.8%)で あ った.

3.治 療 法

各stage別 の 初回治療法 をTable2に 示 す.Stage

Aに 関 して は1例 がstageAl症 例 で無 治療,stage

A2症 例2例 の うち1例 は75歳 の ため内分泌 療法 を加

え,1例 は根 治的前立腺全摘 術 を施行 した.StageB

症 例 については,75歳 以 上 の症例 は内分泌療法 のみ と

し,75歳 未 満 の症 例 は根 治的前立 腺全摘術 を施 行 し

た.StageCは75歳 以 上 の症例 は内分泌療 法 のみ と

し,75歳 未 満の症例 につ いて は,術 前内分泌療法施行

後根治的前立腺全摘術 を施行 した.術 後病理組織診断

でpT3で あ っ た場 合,LH-RHanalogueあ る い は

LH-RHanalogueに 抗 ア ン ドロゲ ン剤(Flutamide)

を 併 用 したい わ ゆ るmaximumandrogenblockade

(以下MABと 略 す)に よる3年 間の術 後内分泌療法

を追加 した.StageDはMAB群 …とMAB以 外 の 内

分泌療法群に大別 された.MAB以 外 の内分泌療 法群

はDES-P単 独 治療 症例 と,LH-RHanalogue単 独

あるい は外科 的去勢術単独治療症例で構成 された.

前 立腺全摘 除術 は恥骨 後式 で,リ ンパ節郭清は内,

外 腸骨動静 脈および閉鎖神経周囲 リンパ節 を行 った.

4.転 帰

Fig.2に 全 体お よびstage別 の 生存率 を示 した,全

体 の生 存 率 は1年 で98.0%,3年 で86.8%,5年 で

75.2%で あ っ た.Stage別5年 生 存 率 はstageBが
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Fig.1.Paticnts'agedistributionatthetimeofdiagnosis.
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93.8%,stageCが82.1%,stagcDが56.9%で,

stageCとstageDの 問 に 統 計 学 的 有 意 差 を 認 め た

(p=0.OI7).

病 理 組 織 別5年 生 存 率 は 高 分 化 型 腺 癌100%,中 分

化 型 腺 癌78.0%,低 分 化 型 腺 癌53.2%で あ り,高 分 化

型 腺 癌 と低 分 化 型 腺 癌 の 問 に 統 計 学 的 有 意 差 を 認 め た

(p=0,0016)(Fig.3).

再 燃 に つ い て 検 討 を 加 え る と,stage別5年 非 再 燃

率 は,stageB93.3%,stageC81.3%,stageD

39.4%で,stageBとstageDの 間(p=0.02),

stageCとstageDの 間(p=0.002)に 統 計 学 的 有 意

差 を認 め た(Fig.4).

病 理 組 織 別5年 非 再 燃 率 は,高 分 化 型 腺 癌100%,

中 分 化 型 腺 癌64.9%,低 分 化 型 腺 癌44.5%で あ っ た.

高分化型腺癌 と中分化型 腺癌 の間(p=0.003)お よび

高分化 型腺癌 と低 分化型腺癌 の間(p=O.OOO1)に 統

計学的有意差 を認めた(Fig.5).

次 にstageCD症 例 の治療 法別転 帰 の比較 を示

す

まず,stageC症 例 につい て手術施行例 と手術非施

行例 で 比較 した(Fig.6).5年 生 存 率 は手術 施行 群

86.2%,手 術 非施行群84.0%で あ り,統 計学的有意差

は な か っ た.ま た,5年 非 再 燃 率 は 手 術 施 行 群

88.2%,手 術 非施行群78.8%で あ り,統 計学的有意差

はなか った(Fig.7).

StageD症 例 につ い て は,MAB群 とMAB以 外

の内分泌療法群で,生 存率 と非再燃率 を比較 した.3

年 生存率 は,MAB群77.8%,MAB以 外 の内分泌療
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法群62.0%で 統 計学的有意差 はない ものの,MAB群

が 比較的良好な傾 向 にあ った(Fig.8).3年 非 再燃率

は,MAB群41.5%,MAB以 外 の 内 分 泌 療 法 群

3L8%で,統 計学的有意差 を認 めなか った(Fig.9).

考 察

前立腺癌患者の増加傾向は著 明であ り米 国で は男性

の全 固形腫瘍第一位 の新規発生率 である3)わ が国で

も高齢化 と生活 の西欧化 に伴 い急速 に増 加 しつつ あ

る3)

初診時の年齢 は,諸 家の報告 と同様70歳 代が最 も多

く40.2%を 占めたが,60歳 代 が37.4%と 過 去の諸家の

報告 に比 し多い傾 向にあ った4'6)

Stage分 類 につ いて は,本 邦 における諸家の報告 同

様 初診 時すで にstageC以 上 で あった症例 が79.4%

を 占 めた(stageC46.7%,stageD32.7%)7'8)こ

の ように進行癌 で発見 される本邦 に比べ,米 国では各

stageが ほ ぼ均等 に分布す る と報告 されている9)米

国では前立腺癌患者が急増 し早急 に診断体制の確 立が

求め られた.前 立腺 の6カ 所生検,MRIや 経 直腸超

音 波 検 査 に よ る画 像 診 断 法,freePSA,complex

PSAな どの診断意義 な どについて様々 な努力が な さ

れてきた。 この ような努力が早期癌の発見率の向上に

寄与 している と考 えられる.早 期癌の発見率の差が本

疾患 に対する本邦 と米国のstage分 布 の差 に表れてい

る もの と思 われる.

分 化度別頻度で は,高 分化型腺癌26例,中 分化型腺

癌47例,低 分化型腺癌34例 で,中 分化型腺癌が約半数

を占め た.Stageが 進 む ほ ど分化 型が低 くな る傾 向

は,諸 家の報告 同様今回の傾向で も認 め られた10・11)

現在,前 立腺癌の治療法 は,内 分泌療法 と根治的前

立腺全摘 術 が中心 とされて いる.内 分泌療 法 と して

は,エ ス トロゲ ン投与 と外科的去勢術が従来 よ りお も

に選択 され て きた.し か し,近 年LH-RHanalogue

お よび抗 ア ンドロゲ ン剤 の開発が,高 齢者,心 脈管系

障害 を合併す る症例や外科 的去勢術 を拒否す る症例に

対 する内分泌療法 を可能に して きた.今 回,こ の内分

泌療法 の適応 の拡 大 をもた らしたLH-RHanalogue

お よ び抗 アン ドロゲ ン剤 によるMAB療 法 の治療効

果が,こ れ までのMAB以 外 の内分泌療法群 に比 し,

転 帰に影響 を与 えているか否かについて,stageD症

例 を対 象 として検討 を加えた.当 科で は,MAB療 法

を開始 して期間が経 ってお らず,ま た,治 療の最 長期

間の患者が死亡 しているため生存率,再 燃率 とも,グ

ラフ上5年 以内にほ とんどの症例が再燃あ るいは死亡

した ように見 えるが3年 生存率 は,MAB群77.8%,

MAB以 外 の内分泌療法群62,0%と,MABが 良好 な

傾 向 にあった.諸 家 の報告12'14)の ご と く統 計学的有

意差は得 られなかった ものの,今 後,経 過観 察期 間を

延長 し,症 例数 を重ねれば,MAB群 の優位性 がはっ

きりす る もの と思われる.

前 立腺全 摘術 の適応 は,stageBが 良 好 な成績 を得

てお り最 適で あ ると思わ れ るが,stageCに つ い て

は,未 だ結論 を得るに至 っていない。今回のわれわれ

の比較 において も,stageC症 例 の前立腺全摘施行群

と非施行群 との,生 存率,非 再発率 の比較 において統

計学的有意差 は認め られなか った.た だ し,前 立腺全

摘施行群 と非施行群 との間には平均年齢 に差があ り疾

患特異 的生存率 をとった今回の比較 では,平 均年齢 の

高い非施行群の生存率が実際 よ り高 く評価 されている

可能性 がある.

手術 適応 を考 える際,病 期診断の正診率が重要であ

るが,前 立腺癌 の臨床 病期診断 はunderstagingが 多

いとの指摘があ る15'16)今 回 の検討症例 については,

前 立 腺全 摘施 行群 で は,neoa(ljuvant治 療 に よって

downstagingの 効 果 が加 わってい る可 能性 があ り,

非 施行群 ではunderstagingの ま ま評価 されてい る可

能性 もある17)StageCの 治 療法 の選択 は泌尿 器科

医 にとって一番 の関心事であ り,今 後 の治療成績 の評

価 には,診 断技術 の改 良 と,randomizedstudyが 必

要であ ると思われる.

以 上 よ り,前 立腺癌の現状 における問題点 と して,

1)PSAの 普 及,超 音波MRIな ど画像診 断や,超

音 波 ガイ ド下生検 な ど診 断技術 の向上 に もか かわ ら
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ず,相 変 わ らず進行癌 での発 見率 が高い こと,2)各

stageに 対 す るgoldenstandardと い うべ き治療法が

未 だ定め られず見解の一致 をみていないこと,の2点

が 挙げ られ,1)疾 患 年齢の男性 への啓蒙 によ り前立

腺癌 に対す る意 識 を高め ること,2)根 治 的前立腺全

摘 出術,内 分泌療法 に加 え,放 射線療法,化 学療法 を

含 めた集学 的治療の検討 を進め適切 な治療選択法 を確

立す ることが急務である と思われる.

結 語

1988年4月 か ら1999年3月 までに当科で治療 した新

鮮 前立腺癌107例 に対 し治療法 を中心 に臨床的解析 を

加 えた.

1.Stage別5年 生存率は,B93.8%,C82.1%,

D56.9%で,CとDの 間(p=0.Ol7)に 統 計学的有意

差 を認めた.

2.病 理 組織 別5年 生存率 は高分化型腺癌100%,

中 分化型腺癌78.0%,低 分 化型腺癌53.2%で あ り,高

分化型 と低分化 型の間(p=O.0016)に 統 計学的有意

差 を認めた.

3.Stage別5年 生存率 は,B93.3%,C81.3%,

D39.4%で,BとDの 間(p=0.02),CとDの 間(p=

0.002)に 統 計学的有意差 を認 めた.

4.病 理 組織 別5年 非 再 燃 率 は,高 分 化 型 腺 癌

100%,中 分 化型腺癌64.9%,低 分 化型腺 癌44.5%で

あ り,高 分化型 と中分化型問(p=0.003)お よび高分

化型 と低分化型 問(p=0.0001)に 統 計学 的有意差 を

認 めた.

5.StageC症 例 について手術 施行例 と手術 非施行

例で5年 生存率,5年 非再燃率 に統計学的有意差 を認

めなか った.

6.StageD症 例 につ いて はMAB群 とMAB以

外 の内分泌治療群で3年 生存率,3年 非再燃率に統計

学 的有意差 を認 めなかった ものの,MAB群 が 比較的

良好である傾向が認め られた.
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