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座談会 前立腺癌の診断,治 療一その多様 性と将来展望

(2000年6月8日(木)日 本泌尿器科学会総会,於 札幌)

京都大学泌尿器科教授

[司会]小 川 修

国立がんセンター中央病院病棟部長

鳶 巣 賢 一

京都大学泌尿器科助教授

筧善 行

三重大学第二病理学講座教授

白 石 泰 三

小川 今日は 「前立腺癌の診断,治 療一その多様性と

将来展望」 というテーマで3人 の先生にお集まり頂き

ました.

白石先生は三重大学で前立腺の病理を中心に非常に

幅広い研究を,ま た鳶巣先生は国立がんセンターで多

くの臨床症例 を経験 されてお られます 覧先生 は,

TICを 含めた前立腺癌のコンセンサスを得るための

厚生省の研究班を結成 されて研究を進めてお られま

す 本日はこの様に非常に活発な活動 をされておられ

る3人 の先生方にお話を伺っていきたいと思います.

まず前立腺癌の自然史からですが,癌 が本当に増え

ているかどうかという事に関してお聞きしたいと思い

ます 白石先生は疫学調査 という形で色々研究されて

おられますが,日 本人の前立腺癌に関する自然史につ

いて何か明らかになっている点などございますか.

白石 私 どもの所では,主 に剖検時に得 られた前立腺

でラテント癌の頻度を中心に30年位前から調べていま

した.当 初から1つ 困ったなと思っていましたのは,

リアルタイムの罹患率,い わゆる臨床癌の頻度がなか

なか現れて来ないという事です.特 に世界的なレベル

で比較を行おうとします と,新 しいデータが少な く,

かなり遅れてから出てきます その様な背景がありま

すが,実 感としてはやはり前立腺癌は実際に増えてい

るのではないかと思っています 例えば前立腺の生検

標本が増えたという事もあ りますし,も う1つ は,特

に1985年 以降の剖検例で見てみますと実際にラテント

癌の頻度が増えている事が挙げられます 死亡時に見

つかる癌ですので臨床的な癌 とは少 し意味が違います

が,前 立腺癌の自然史の中では比較的初期の癌をラテ

ント癌 と考えております.そ うしますと,発 癌過程に

おける初期段階の癌の頻度が,こ の20～30年 の間に各

年代層で10%位 増えてお ります その辺 りを念頭に置

きますと,臨 床癌 も今後ますます増えてい くのではな

いかと考えています

盈聯 笥
叢

小川 臨床の方から鳶巣先生いかがですか.

鳶巣 実感として確実に増えています1990年 前後の

外来の患者数で最も多かったのが膀胱癌で したが,

1992年頃から入れ替わってきてお り現在では最 も頻度

の高い癌が前立腺癌になっています

白石先生の発言に関連 して,何 故前立腺癌が増えて

いるかについて考えますと,一 因としてPSAに よる

早期発見が考えられます また,基 本的に潜在癌の頻

度から考えても加齢 と共に増える癌ですから,高 齢化

社会の中で当然増えてくる事が1つ です それから同

世代でも意識が変わ り,し かもPSAと いう武器がで

きましたから,同 人口で も比率的にはより多 くの人が

検診を受けるため当然増えてきます.も う1つ は,同

世代でも既に高頻度にラテン ト癌が出て きているた

め,そ の人たちが長生 きした場合には今よりは明らか

に臨床癌が増えてい くといった予測です

白石先生に質問ですが,同 世代で高頻度にラテント

癌が増えたといった場合,単 に頻度だけではなくて分

化度やサイズはいかがでしょう.実 際に分化度やサイ

ズが同世代でも変化 してきているとなると,こ れから

先の発見頻度は増々高 くなっていくだろうと思います

が.
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白石 調べ た範囲で言い ます と,予 想に反 して小 さな

癌が増 えてお ります 国際比較 を します と頻度が高い

所 ほど平均 的な腫瘍 は大 きい.つ ま り米国人,特 に黒

人 は ラテ ン ト癌 も大 きかったのです が,日 本人 に限

り,経 時的に年代が新 し くな ります と頻度が増え小 さ

な癌が増えた という事です

鳶巣 今の 日本 人の癌 は相変 わらず潜在癌が増えてい

るけれど高分化型であ るとい う事ですか.

白石 いい え,小 さいのですが分化度は低いのです.

ラテ ント癌 の中では,高 分化型 よ りも中低分化型 の方

が臨床癌 の頻度差 をよ く反映 してい る と言 われてお

り,そ の点では 日本人で増 えている癌 は中低 分化型 と

い う事 と合致 しますが,大 きさの点で小 さい癌が増 え

ていることは未だ説明が成 されてい ませ ん.

小 川 アメリカでは,こ こ2～3年 臨床癌の頻度,死

亡 率 と も減 って きてい ます.た だ,PSAの ス ク リー

ニ ングを行 っていないイギ リス等で も同 じような傾向

があ って,PSAの ス クリーニ ングだけで頻度 や死亡

率減少 を説明するの は無理が あるのではと言われてい

ます 日本で も将来的にはそ うい う傾向 になる と予想

されるので しょうか.

鳶 巣 今,ど れ位PSAの ス ク リーニ ングやmultiple

corebiopsyが 浸 透 してい るかが問題です.あ る程度

maximumに 達 した ら多分 プラ トーになって少 し低下

するので はないか と思い ます 恐 らく日本 も欧米 と同

じ傾 向が出 るのではないですか.

篁 よ くPSAの ス クリーニ ングで経済効率が どの位

上 が るか とい う事 について盛 んに研 究 され てい ます

が,日 本で も阿曽先生の行 かれた藤枝市 などでか な り

aggressivcに さ れて い ますPSAの ス ク リーニ ング

で癌 が見つ かる頻度 ですが,子 宮 頸癌 のsmear細 胞

診 と匹敵す るか或 いはそれ以上です それだけを見る

と効率が良い様 に見 えます

鳶巣 スクリーニングの開始当初はそうなのです 同

じ地域 で2回 目,3回 目となるに従 いその発見率 は下

が って きます.同 じグループに対 して行 ってい くと,

最 初 は割合 に進行 した癌 が何人か発 見され,次 か らは

2回 目,3回 目のチェ ックにな って きますか ら本格 的

に小 さな癌 の人達の中か らのス クリーニ ングになって

きます

算 先 ほど白石先生が言われた事は大変面白い と思 っ

たのですが,中 分化型や比較的未分化 な顔 をしていた

癌細胞で もす ぐに大 きくなる訳ではな くて,何 らかの

引金が ない と一気 に大 きくはならないのかな という事

を感 じます

白石 そ うです ね.増 殖のスピー ドが一様ではな く,

ゆ っ くりしている時期 と速 い時期 とまた遅 くなった り

す る時期な どがあ ると思います その切 り替 えが どの

様 なメカニズムで行われるのか とい う点 には非常 に興

味があ ります 増殖 のス ピー ド,ダ イナ ミックな動 き

とい うのが捉 えられれば非常 に面 白い と思 います

小 川 ラテン ト癌 と臨床癌は,黒 人 と白人 と黄色人種

の間で もかな り違 うと思 うのですが,分 子生物学的面

か らのアプローチでの説明がつ くのか どうか,い かが

ですか,

白石 なかなか一筋縄ではいかないと思い ますが,例

えば代表 的な癌遺伝 子 のrasな ど を見 ます と,日 本

の方が遥かに変異の頻度 が高 いとい う事 があ ります.

ラ テン ト癌 では 日本の方が進展が速いか といい ます と

その逆だ と思い ます.臨 床癌 とラテ ン ト癌 の頻度 を見

ます と,米 国のハイ リスクグループである黒人が 白人

よ りも進展 は速い と予想 され ますが,癌 遺伝子 に関 し

て それ を裏付 ける ようなデー タは得 られ てお りませ

ん.

小 川 今年 のAUAで も,黒 人 と白人 の癌 の どち ら

の予後が良い とか悪 いとか多方面 からデ ィス カ ッシ ョ

ンが されていたのですが,生 物学的 な悪性度では 日本

人の前立腺癌 とい うのはどうで しょう.転 移のあ る癌

の内分泌療法の予後調査統計を見 ると,私 は若干,日

本 人 の 方 がprogressionfreesurvivalもcausespc-

cificsurvivalも 良 い様 な感 じが して い ます が,そ の

あた り鳶巣先生 いかがですか

鳶巣 どうで しょう.そ うい う比較がないか ら判 らな

いです ね.B2,Cと かDに なる癌 の中で,patholo-

gicalに 見 て 日本 人の癌 の方 がcribriform,Glcason

分類 のパ ターン3の 方が多い という話 を神 奈川県立が

んセ ンターの原 田先生が されていま した.私 も比較 は

そ んなに した事 が ないので すが,MayoClinicで 標

本 を150人 位 見せ て もらった事 が あ りますが,cribri-

formが 非 常 に少 ないのです 日本人の癌 はoriginと

か 進展様式が違 うので はないか という印象 をち ょっと

持ち ました.ア メ リカの方が腺癌 の高分化 と言われ る

様 なmicrotublarで,そ こか ら低 分化 になってパ ラ

パ ラと全身 に散 ってい くパ ター ンが圧倒 的に多か った

です.ホ ルモ ンに対す るsensitivityが 違 うの か も し

れ ない.そ の話 を原 田先生 に した ら先生 もそ うだ と

お っしゃいました.

白石 臨床癌 において 日米間の罹患 率 と死亡率 の差 を

見てみる と,罹 患率 の差 の方が大 き く死亡率 の差 は小

さいのです.こ の事 か ら考 えると,臨 床癌 に限れば 日

本 人の方がbiologicalに 悪 いの で はないか と思 って

い るのですが,な かなか色 々な意見があ って一様 では

ない と思 います 前 立腺癌で も,内 分泌療法が効かな

くなって死亡 され剖検 された とい う症例 を 日米で比較

した事があ ります.骨 へ の転移 に関 して はあ ま り差が

ないか若 しくはアメ リカの例 の方が多 い様 な気が した

のですが,肺 や肝臓 など臓器へ の転移 は 日本人の方が

多 い.た だ,ど うして も国際比較 です ので,比 較す る
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際 に母集団が同 じかどうか とい うのが いつ も問題 にな

ります.転 移 の様式 も少 し違 うのではないか と思 いま

す,

小 川 病理の話が 出ま したので,病 理診断の方 に話 を

移 してい きたい と思い ます.現 在,前 立腺癌 の組織学

的分 類 にはGleasonscoreやWHO分 類 な ど様々な

ものがあ り,種 々の問題点があると思い ます 臨床サ

イ ドか ら見た問題点 とい うのは どうい うものが考え ら

れますで しょうか.

篁 色々あって一概 に言 うのは難 しいのですが,ま ず

現在 で はGleason分 類 のscoreで 論 文 を書 か ない と

アクセプ トされに くい風潮 になっている事があげ られ

ます それで皆,病 理の先生 にGleasonscoreで 付 け

て下 さい とお願 いす る様 にな りま した.京 都 大学で

も,こ の4・-5年 はGleasonscoreで 付 けてば らつ き

も少な くなって きてい ます 本当に前立腺癌の悪性度

がGleasonscoreに 反 映 されているか どうか という事

につ いて は,臨 床 を行 ってい て少 しdiscrepancyが

あ るので はないか とい う感 じが します

Gleasonscorcの ス コア リングそ の もの につ いて

も,最 近Johns-Hopkins大 学 のEpsteinら の グルー

プが インターネ ッ トで ホームページを開設 して,ス コ

アリングの トレーニングをや って くれ るようにな りま

した.入 ってみる と,な るほ どな と初めて理解す るこ

ともあったのですが,そ れに して も非常に概念的な感

じが して,臨 床 の立場か ら言 うと少 し入ってい きに く

い所 もあるので はないか と思 います

白石 日本 にお けるGleason分 類 と言 い ます と2つ

の問題が あ ると思 い ます1つ はGleason分 類 自体

が まだあ ま り広 まってい ない とい う問題.も う1つ

は,標 準化 というか再現性 というか,誰 が付 けて もあ

る程度 同 じ結果 が 出るか ど うか という問題です.た

だ,ア メ リカにおいて もまだ再現性 の問題 とい うのが

か な り大 き く,そ うい う背 景があ るか ら彼 らが イ ン

ター ネッ ト上 でtutoria1(訓 練 用)の ホームペ ージを

未だに開いてい ると聞いてい ます.

小 川 病 理学会で は このGleason分 類 の問題に 関 し

て何か話題や議論が あるので しょうか

白石 病理学会 の中で前立腺 な ど泌尿器病理 を研究 し

ている人がそれほど多 くない とい う事 も理由の1つ で

すが,少 な くとも前立腺癌 の取扱 い規約の委員をされ

てお られる様 な病理の先生 の間で は,や は りある程度

Gleason分 類 をどうするか,標 準化 をどうするかとい

う問題意識 はあ ります 今年(2000年)10月 に名古屋

で国際病理学会が開かれ ます.そ の時に,新 しく改訂

され るで あろ う前立腺癌のWHO分 類 の案 が示 され

ると予想 されていますので,そ の全貌 を知 った上で 日

本の規約 を変 えていかなければいけない という動 きは

あ ります.た だ,Gleason分 類 がWHO分 類 に入 る

かどうか もまだはっきりしませんので,日 本の取扱 い

規約 にGleason分 類 が どこ まで含 まれてい くか とい

う事 もはっ きりしない所です

小川 つ ま り,病 理医のeducationalな 面 で も日本 は

米国 よりまだ少 し遅 れてい ると考 えて良いのですか.

白石 正直 に言い ます と,病 理学会 において他 の臓器

に関 して も標準化 といいますか,educationと い う意

味では遅れた面が あ ります それが この数年,病 理学

会 において も色 々なtutoria1な コ ースが 開かれ る よ

うにな り,そ の中で前立腺 も出て くる様 にな りました

ので状況 は急速 に変わ りつつあ ると思 います.

鳶 巣 臨床の側で病理の先生方に何 を期待するか とい

うと,目 の前 の患者 さんに 「あなたの癌 はこうい う癌

で,こ うい う質の良 し悪 しです ですか ら,こ れを踏

まえて こういう治療法 を考 えましょう」 とい う説明 を

す るため の拠 り所 ですGleason分 類 とい うの は,

元 々予後 に相関す るpathologyと して開発 された も

ので,WHO分 類 に比べGleason分 類 が普及 したの

はこれが臨床経過 を反映するかな り有力な基準 にな っ

たためだ と思い ます

算 ただ,そ の調査 をされた時期 は患 者さんの病気 の

populationが 現 在 とは全然違 うように出ているので,

そ れが今大 きな問題 にな ってきてい るので はないか と

思い ます 先生が 患者 さんの前で説明 しなければな ら

ない圧倒的多数は転移のない患者 さんで,そ うい った

患者 さんにあなたの将来はこうなるという話 を しよう

とす る際,本 当にGleason分 類 だけで良いか とい う

事が1つ の問題 だ と思い ます

白石 さきほ どのEpsteinの 論 文 に も書 いてあ りま

すが,Gleason分 類 が出たのは今か ら30年 も前ですか

ら,biopsyが 殆 ど行 われてい ない頃です 手術 で得

られた標本 を見 て所見 と予後 を比べていま したので,

現 在 の実状 とはや は り若干ず れて きてい ます.例 えば

biopsy標 本 でのGleason分 類 を どうす るか とい う事

には,少 しmodificationが 要 るの ではないか とい う

意見 は最近 よ く出て きます そのevidenceを 得 るた

めには,ス コア リングが標準 的な再現性 のある手法で

行われている とい う事が前提 とな ります.そ れが アメ

リカの現状で もまだ施設に よって非常 に差が あるとい

う事 です 少数 のpathologistが 見 て集めたデ ータは

まだ良い と思 うのですが,こ れが幾つかの施設 の もの

を合 わせ るとなる と,デ ー タの再現性 とい う事が非常

に問題 になって きます

小 川 教育 を受 けたpathologistで あ れ ば,ほ ぼ一

致す る位 の所 まで もって いけ るとい う感 じなのです

か.

白石 最近,イ ンターネ ットな どいわゆる画像 を簡単

に送 った り見た りする事がで きる ようにな りましたの

で,か な り良 くな っているのではないか と思い ます
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一番 良い方法 は
,学 会などで実際にその コースを受 け

る事 で,セ ルフ トレーニ ングよ りは遥か に良い結果が

得 られ ます

小川 病理 の先生が ここにおられるので,病 理側 に対

す る要 望な ど何か他にございますか.

算 非常 に現実的で次元の低い話か もしれ ませ んが,

実 際 には泌尿器科医が3人 もいる病院 は少な く,sur-

gicalpathologistが お られない事が多いので,先 生が

さきほど言 われ ました ように,必 ず しも全ての泌尿器

科 医が前立腺 のpathologistと して長 けている訳で は

ない という事 も十分有 りうる訳です.実 際には,数 本

の生検 の所見か ら,患 者の前立腺 を取 るか取 らないか

とい うか な り重要 な決定 をしなければならないのに,

時 々本 当にこれは癌 なのか という事 になって しまいま

す 泌尿器科医 として最低 限癌か癌 でないか というの

を見分 けな くてはいけないのに,前 立腺癌はそこが難

しく医師個人の レベ ルに委ね られ ます。やは り,病 理

の先生 に もコ ンサ ル ト出来 る様 な システムが 本当は

あ った方が良い と思 います というのは,疾 患 その も

のの頻度が増 えたけれども前立腺 を診る病理の先生は

まだ まだそ う多 くな く,胃 癌 を診 る病理の先生 に比べ

れば遥 かに少ないのです 変な話ですが,癌 がないの

に前立腺癌 と診断 されている人がかな りいるので はと

危惧 します

白石 ある意味 でGleason分 類 はルールに則れば簡

単で,慣 れて くればそんなに困らない と思い ます そ

れよ りは癌 か癌でないかの鑑別 の方が遥 かに難 しく,

コ ンサルテーシ ョンというのはどうして も必要 だ と思

います これ もさきほど述べた事 と重複 しますが,病

理学 会 自体が 診断病理 の方 に随分傾 きつつ あ りま し

て,全 国的および各ブロ ック単位で コンサ ルテーシ ョ

ンがかな り進 む様 にな りま した.こ の10年 間 で見て

も,個 人的に も他の分野で もコンサルテーシ ョンが非

常 に多 くな ってお り,割 と気楽に行 える ようにな りつ

つ あ ります そうい う意味では,前 立腺 の生検に関 し

まして もコンサ ルテーシ ョンをもっと利用 されれば良

い と思い ます.

小 川 臨床 医が,例 えば検査会社に検査 を依託 し,得

られた結果 を自分で見てどうもおか しい という時に,

臨床医か ら違 う病理医にコンサル トす るというのは可

能 なのですか.

篁 それは どうで しょうか。個人的にきた ら白石先生

も見 られ ると思 いますが,費 用の支払面でのシステム

が恐 ら くない と思い ます.

白石 そ うい うシステムはないですね.さ きほど言い

ました コンサルテーションシステムは病理学 会で行 っ

ています ですか ら,想 定 しているのは病理 医と病理

医の間の コンサ ル トです.勿 論,結 果 に関 しては最終

的な責任は コンサ ル トを受 けた方ではな く,依 頼 した

方が結果 を鑑 みて彼の責任 で診断 します 私 自身 もコ

ンサル トを受 けることもある訳ですが,泌 尿器 の先生

から依頼がある場合 と病理の先生か ら依頼 がある場合

と2つ のケースがあ りますが,や は り私 自身と しては

病理の方か ら受 ける方が望 ま しい と思い ます

小川 臨床 医と して,コ ンサルテーシ ョンが必要 と判

断 した時には,前 の先生 に1回 戻 って本 当にそうなの

で すか という事 を言 わない といけない とい う事 です

ね.

白石 万一泌尿器の先生か ら送 られた として も,そ の

コンサル トの結果を また元の病 理の先生 にも戻 して頂

けると有難 いです

鳶巣 複数(2,3人)の 病理医が スク リーニ ングを

行 って最終チ ェ ックをす るとい うシステ ム,例 えば病

理医が1人 しかいない所で も,近 隣の施設でチームを

作 って,疑 わ しい もの は皆で見 て最終 レポー トを出す

など,そ うい った作戦 は今の ところ考慮 されていない

のです か.

白石 全例 においてそれ をやっている所 はない と思 い

ます

鳶巣Pathologistは 自己防衛 のため に,で きた ら公

式の レポー トを書 く際,1人 で判断 して書 くよ りは何

人かのチームで書 くとい うシステムを作 っておかない

と,も し採 取 した全割 標本 で癌 が見 つか らなか った

時,前 のプ レパ ラー トについて疑義があ るとい う事 に

な り,カ ルテ を見せ て欲 しい となった場合に,臨 床医

はそれで責 任 を殆 ど免 れてpathoiogistの 判 断 の責任

になる と思 われ ます.

白石 全国的に見る と,東 の方 は診断病理 をや ってい

る病理が多 くて,1つ の病院で複 数の病理医 がい る病

院は結構 あ りますが,西 の方は大学病院以外 は1人 の

病理医が担当 している所が殆 どです

鳶巣 そ うい う人達 は,今 の コ ン ビ義一 タの ネ ッ ト

ワークを使 って画像 だけで も写 して,お 互 いにデ ィス

カ ッシ ョンして答 え を書 くとい うシステム をオ フィ

シャルに作 ってお くべ きだ と思い ます.

白石 ですか ら,私 ども三重県で は毎月1回 集 まって

症例検討会 を行 ってい ます.ま た,い わゆる遠 隔病理

診 断,テ レパソロジーの装置が県下の病院で10施 設位

入 ってい ます.そ れ を使 ってチェ ックす るのは可 能で

すが,実 際に先生が言われる ように癌の全症例チ ェ ッ

クまで は行 っていません.

鳶巣 病院 も今 はネ ッ トワー クの時代 です から,病 院

だけの小 さなグループでや らないで,本 当に大 きな組

織で行 うとい う意味 でpathologyも ネ ッ トワー クで

作業す る様 になってい くで しょうね.

白石 そ うですね.例 えば同 じ町,市 に同 じ規模 の病

院が3つ 位 ある様な所では,病 理 を含めて検査 を1つ

にまとめれば,病 理医 もそこに複数置 けますが ,今 は
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各病院に1人 ずつ3人 ばらばらです まとめて しまう

という事 も話としてはありますがまだ具体的な検討に

は到っていません.

小川 病理診断の話題 は面白 くてきりがあ りません

が,次 に治療に話を移 してい きたいと思います

前立腺癌の治療 は非常 に多様 になってきました.

Watchfulwaitingか ら放 射線,そ れ もブラキセ ラ

ピーから外照射,手 術 もopensurgeryか ら腹腔鏡 と

いう様に非常に多岐に渡った治療が考えられる様にな

りました.そ れらに対応 してわれわれも色々な事を考

えて治療を選択しないといけない時代になってきまし

た.何 を考えながら治療法を選択 していくか,特 に最

初は限局性のTlcを 含めたStageBも しくはCに 関

してどういう治療法選択のポイントがあるのかという

お話をお聞きしたいと思います

鳶巣 治療法選択の哲学 どいうか,最 も振 り出 しの所

から感 じている事を話 したいと思います.1990年 代は

ターニ ングポイン トだったと思います.1980年 代に

QOLと いう言葉が出てきて,イ ンフォーム ドコンセ

ントが出てきたけれどもそれはmatureで はあ りませ

んでした.し か し,1990年 代に入ってからは明らかに

癌の治療でインフォーム ドコンセントが非常に重要な

位置を占めたと思います 前立腺癌 は治療法の選択

肢,つ まりオプションが沢山あります そのオプショ

ンの1つ1つ に特徴があって,長 所,短 所が随分と違

います 非常に複雑多岐な組み合わせが出来るもので

すから,そ の中で一体何を選べば良いのかという事が

重要になります 時代の流れもあって,治 療法の選択

の基本は患者に良 く説明をし,良 く理解をして頂きそ

の中で一番納得出来るものを選んで頂 くという,そ れ

までの日本の癌治療のスタンスからすると前立腺癌は

突拍子 もなく変わった癌になったと思います 特に限

局癌,早 期癌に関しては明らかにどれをやって も割合

長生きする時代ですから,年 齢とか基礎的な健康状態

を鑑みて選択することはものすごく難 しくなってきま

した,そ の中で私は自己選択が基本だと思います.十

分な理解の上の自己選択がわれわれにとっては理想な

のですが,そ うはいかない幾つかの間題 もあります

篁 誰でも,癌 が見つかりましたと言われれば気持ち

の良い人はいなくて,何 とか して くれと思 う人 もいる

でしょう.そ ういう人を相手に,こ んな治療法 もある

しこんな治療法もある,と りあえず治療 しないでも良

いかもしれないなどと言う事は,一 般の医学的知識の

少ない患者 さんにとってなかなか理解 しにくい所があ

ります.な おかつ自己選択という非常に大変な事を患

者さんはしなければならない時代になって来たという

気が今 しています

小川 個々の癌の個性 を加味 した 自然史が まだよく

判っていない という所が大 きな問題なのだと思いま

す 覧先生は,QOL調 査 を非常 に積極的にや ってお

られるのです が,前 立腺癌 のQOLに 関 して先生 の

研究内容 な どを少 しお話 し頂ければ と思い ます.

箆 鳶巣先生が言われた様 に,基 本的 に限局性前立腺

癌の患者 さんの場合,今 の ところ 日米での ゴール ドス

タンダー ドは前立腺全摘除術であるとい う事 は間違 い

あ りませ ん.一 方,そ の他の方法 で も結構 遜色 ない治

療成績が出て きているので,全 摘が 患者 さんの 日常生

活 において精神的に も肉体的に もどれ位影響 を与 えて

い くのかを評価 するべ きであ り,こ れ も患者 さんに与

える情報 としては,個 々の腫瘍細胞の 情報 と同 じ位価

値のある ものだと思い ます.で は,QOLを 評 価す る

ための何か良い物差 しはあるのか とい うと,こ れも診

断,治 療の方が先行 していて,特 に限局性前立腺癌の

患者 さんのQOLを 測 る物差 しはまだあ りませ んで

した.そ れで,カ リフ ォルニ ア大学のLitwinと い う

方 たちが開発 したUCLAProstateCancerIndexと

い うのがあ りまして,そ れをわれ われの研究 に使お う

と思 って 日本語版 の作成に入 りま した.大 きく分 ける

と尿失禁 と勃起機能,放 射線治療の場 合の直腸障害 に

関 しての症状 自体 と,そ れがどの位患 者 さんにとって

botherに な って くるかという2点 が中心 とな ります

実 は京都 大学の賀本先 生 とindependentに 訳 してみ

ようと試 みたのですが,2人 とも同 じ様 な所で訳 しに

くい所 が出て きて しまい ま した.例 えば変な話 です

が,勃 起機能につ いての所で彼 らの質問項 目の中には

最近1週 間のanalinsertionに 関 しての評価が あるの

ですが,日 本人の患者 さんに肛 門挿入 とい うのを本当

に言葉 に出 して質問紙 に書いた らびっ くりして逃げて

しまうのが 目に見えています これはとて もそのまま

日本語には出来ない という事 で,そ の辺の所を適 当に

ぼか した りして原案 を作 りました.そ れを日本語が 良

く判 るMDの 方 に逆翻訳 して もらった上で原作者 に

問い合わせ を し,最 終 的にどうにか 日本語バージ ョン

の案の様 な ものが出来 ました.今 それを妥当性 テス ト

にか けている最 中です.こ れが完了する と,さ きほ ど

から話が出ている国際比較研究が出来る事 にな り,同

じ前 立腺全摘術 を受 けて いて も,ア メ リカ と 日本 と

ヨー ロ ッパ で はQOLが こ うい う風 に違 っ た り良

かった りとい うデータが やっ と出 ます このUCLA

ProstateCancerIndexは 幾 つかの点 では 日本人 に馴

染 まない所 もあ りますが,一 応 われ われ はそれの 日本

語版 を頑張 って作 ってい ます

小川QOLの 国際比較 とい うの は,前 々か らの非常

に大 きな課題ですので,是 非お仕事 を進 めてい って頂

けた らと思い ます

鳶 巣先生 もQOLの 国 際比較 な どで何 かお仕事 を

された とお聞 き してい ますが.

鳶巣 私 は患者 さんに説明 を し,理 解 して もらって自
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分で選んで頂 くというのが大原則だと言いましたが,

実は説明するための確かな材料を未だ十分に持ってい

ないというのが問題です 実際にどれ位の大 きさの癌

がどんな質の悪さの癌がどこにあるかすら本当は判っ

ていないのです それが,も しある程度病理像として

捉えられたとしても,次 はこれが果たしてどの治療で

どの位の生存が期待出来るのか,そ れすら判 りませ

ん.Pathologyと しての存在様式が神様の目で見て全

てが見通せても先の事が判らないし,仮 に先が判った

としても,そ のご本人がそれを喜んで受け入れて くれ

るかどうか も判 りません.そ れがQOLの 評価 とい

う事です 同じ手術を行って同じ様な結果が得られた

として も,そ の人にとってハ ッピーだったのかどうか

は受ける人の理解や人生設計,そ の人の描いている人

生のイメージからどれだけずれたかによっても異なる

と思います その辺の所が判 りませんし,そ れがまた

文化によっても違います

その中の研究として,日 本人とブラジル人の比較調

査があります 検討 したのは,神 経温存の前立腺全摘

術に対する認識です.対 象になった人は,健 康な45～

70歳 までの人で,日 本人が約60人,ブ ラジル人が約

ll5人で平均年齢は殆 ど同じです しかし,宗 教と子

供の数つまり家族構成は日本人とブラジル人では全然

違っていて,学 歴はどちらかというと日本人の方が高

学歴です 男の人に質問 したのは前立腺全摘術後の寿

命と性機能の取引についてです.長 生きする代わりに

性機能を失 うか もしれないが,逆 に性機能を温存 しよ

うという事に固執 した場合にはその分命が目減りする

でしょう.ど こで妥協 しますかという質問をしたとこ

ろ,妥 協点がかなりずれていました.日 本人は家族の

ために長生きしている方が良い,性 機能の問題ではな

いという人が圧倒的に多く出ましたけれども,ブ ラジ

ル人は性機能を温存する方がずっと大事で,そ のため

に寿命が少し位短 くなってもしょうがないという人が

多かった.文 化的にちょっと違います.同 じ手術の中

でもそうですから,手 術以外でも様々な選択肢があ

り,そ の中で失 うものと得るものが何であるかを見て

妥協点を探す事になります

つまり,こ れは個別性の問題だと思います さきほ

どお話 しました様に1990年代何が変わってきたかとい

うと,良 く説明をしてご本人に選んで頂 く.し かも,

その選択肢は人によって違うという事です 総合的に

どういう選択をするかという文化的な違いとして集合

にすると日本人の特徴,ブ ラジル人の特徴が出るけれ

ども,や はり基本は個別性だと思います

小川 医師のパターニテ ィが発揮出来ない所があると

いう事ですね.イ ンテリジェンスのある患者さんであ

ればきちんと選択して頂けると思いますが,な かなか

理解してもらえない患者さんに関してはわれわれがあ

る程度主導 しなければ非常 に難 しい と思 います・

算 今 の患者 さん のイ ンテ リジェ ンス と経 済的 な基

盤,そ れか ら色 々な背景,例 えば結婚 されて どうい う

同居家族 がい るか とい う事 もQOL調 査 と一 緒 に検

討 しようと している所ですが,大 いに関係あ ると思い

ます.患 者 さん には個 人的 な性格 とい う ものが あ っ

て,日 本人ではあ まり説明 しす ぎるのも一つの問題 に

なるん じゃないか と思い ます 今,小 川先生 がパ ター

ニテ ィと言われ ましたが,あ る意味で は治療 する医師

の側は,そ うい う所 をは っきりしてあげな くてはな ら

ない という気が します そ うで ないと,さ あ これだけ

デ ィスプレイしましたので後は自由 に選 びな さい とい

う事で い くと,日 本人は考 えす ぎて しまう難 しさ もま

たあ りますね.

小 川 内分泌不応癌の治療 に話 を進め ますが,鳶 巣先

生の所で は,内 分泌不応癌 に対 して何 かユニークな治

療 をされている と伺い ましたが

鳶巣 私 の所で は,DC(dendriticcell),い わゆ る樹

状細胞 を使 った免疫療法 を10例 位経 験 してお ります

が,や は り難 しいとい うのが実感ですね.

算 樹 状細 胞 をformingし て い るもの 自体が まだ良

い ものを使 っていないみたいですね.

鳶 巣Tumourproteinで,何 で感作す るか とい う も

のですが,PAPな のですPAPで は本 当は良 くない

ので,で きた らPSAが 良 いです ね.

篁PSMAと い うの も良いです ね.や は り抗原 の研

究が進めば,ま た治療の方 も進 んで い くと思い ます.

以 前,鳶 巣先生か ら伺 ったのですが,治 療 自体は患者

さんは随分 ケロ ッとした顔 して帰 って行かれ ると聞 き

ま した.殊 に高齢者 の多 い前 立腺癌 の患 者 さん には

ぴった りの全身的な治療 だと思い ます

鳶巣 リスクとい った らアフェレーシスの体外循環で

すね.そ れに耐 えうる循環動態か どうかが リスクにな

るだけで,一 旦 それ を終 えて しまえば少 し微熱が 出る

位 で全 く問題 ないです1人 効 いた患者 さんがい ま し

たが,あ れで 効い て くれ るのだった ら誠 に有難 いで

す.

小 川Chemothcrapyと か,何 か積 極 的 に トラ イ さ

れている治療法はあ りますか。

鳶巣 ず っと試みていないですね.た だ,も う1回 考

え直 して も良い とは思い ます やは りchemotherapy

は病 理像 次第 だ と思 い ます 病理 像 に よって ,che-

motherapy或 い はchemo-endocrinetherapyで ,し

か も早期に治療す るとかな り良い状況が作 れる とい う

可 能性 の あ る群 が い る様 な気 も します あ ま りre-

sponseは 良 くないですが ホルモ ン療法 だけで も効 く

低分化型 もある し,そ の中にchemo-sensitiveの もの

がある様 な気 もします.今 まで きちん と選 んで治療 し

ていないので はないか と思い ます
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小川 そうですね.だ から,オ ーダーをちょっと変え

てやれば非常に生存期間が延びる様な一群が確かにあ

る様な気がします.分 子 を使っても良いのですが,そ

れを病理学的に診断できれば一番良いと思います

算 最初の未治療時のbiopsyの 所見でendocrineに

対す るrcsponsivenessも 予測できて,抗 癌剤に対す

る感受性に対 しても予測できるという所までくると,

治療の個別化ができると思います 前立腺癌の基礎研

究は研究としては進んできていますが,残 念ながら患

者さんの予後を図った りする臨床 レベルまで持ってい

けていません.

小川 内分泌不応癌の治療を入院で行うとするとかな

りQOLを 落とすので,な るべ く内服薬でという形

になりますね.

算 どうしても治療不応になった患者さんのファース

トラインとしては,エ ス トラサイトをベースに,抗 癌

剤として ビンブラスチンとかVP-16を 組み合わせた

治療が一般的に多い様ですね.も う少 しQOLを 加

味 して副腎皮質ステロイ ドを使ってい く,或 いは個人

的にはサイクロホスファミドも結構良 く使いますが,

水腎症が消えた,い わゆるリンパ節転位が消えた りす

るケースがあります.し かし,十 分満足する程の秦効

期間が得 られないので,予 後を考えた場合にはあまり

利点がないかもしれません.

小川 それ もさきほどの個別性の話と同じだと思いま

す.内 分泌不応癌で,そ の後の化学療法に関しても非

常に良く効 く患者さんと全然効かない患者 さんと,こ

れも個性があります.そ れを混同するからどの治療法

も駄目だという話になってしまいますけれど,き ちん

と振るい分けることができれば,多 分この人はこの治

療という形で個別化が出来てくるのではないかという

気はします.不 応性のメカニズムに関して,白 石先生

の所は何か研究されていますか.

白石 ホルモン不応性 という事で,乳 癌のエス トロゲ

ン不応性について検討 してお りますが,前 立腺の場合

ですとandrogenreceptorのpromoter領 域のメチル

化に関 して少 し研究 しています.最 初に始めたのは培

養細胞ですが,ホ ルモン不応性の培養株ではメチル化

が起こるという事は判 りました.た だ,男 性ホルモン

がなくても増殖できるという事をどのように理解する

かまで踏み込 まないといけないというのが現状です

小川 そろそろ時間も迫って参 りましたので,今 後10

年また20年先の癌研究に関 して,一 人一人お話を伺い

たいと思います.白 石先生は病理の立場で10年 先を見

越した病理学会の今後と前立腺癌の基礎研究に関して

抱負がございましたらお願い します

白石 前立腺癌の研究 という面から申し上げますと,

やはり中長期的には各癌の個性を探るという事に尽き

ると思います。今は基本に戻って材料をきちんと集め

る とい う所か ら,も う1回 始め なけれ ばいけ ない と

思 ってお ります.い わゆる 日本人の前立腺癌の株細胞

な り移植株 とい うのをある程度数 を樹 立 して,そ うい

うデータを基 に各癌の個性 を見極めたい と思 ってい ま

す

もう1つ,病 理診断に関 しま しては取 りも直 さず標

準化 を進めていか なければいけ ませ ん,確 かに症例が

増 えて いる,病 気 が増 えてい るとい う事 は追 い風 に

なった と思 います 例 えば,胃 生検 の診断 に関 して

は,そ れ程地域差があるとかば らつ きがあ って困る と

いう話はあ りませんので,数 が増 えて くればある程度

解 決 され る と思 い ます そ ういう事 を背景 に,イ ン

ターネッ トや新 しいテク ノロジーを使 って標準化 を進

めていかない といけないと思っています.

鳶 巣10,20年 先 はどう考えて もゲノムの話 にな り私

達の手か ら離れるので はないで しょうか.ゲ ノム診断

と顕微鏡 的診断,放 射線 学 的診断,ク リニ カルなナ

チ_ラ ル コース,或 い は治療 に対す るresponseそ の

辺が全 て繋が って しまうのではないで しょうか.そ う

す る と,も う私達 の役 目は,如 何 に良 いサ ンプル を

採 って くるかだけで後 は悲 しいか な報告待 ちにな りま

す.但 し,そ の間には物凄い過程があ ると思 います

先程申 し上げ ましたフ ァクターをお互いに きちんと整

理 しない といけ ませ ん.臨 床 医は臨床の側 で きちん と

記載 して記録 してい く事です.こ うい う治療 を した ら

こ うい うresponseが あ った,こ うい うナ チ ュラル

コースを とった という事 を正確 にきちん と整理 し確認

していかない と駄 目です

小川 ゲ ノムの方 で飛躍的に研究 を進めてい くのとは

反対 に,臨 床医 として はもっと臨床情報 をしっか り蓄

積 して正 しく記載 する とい う地道 な努力が必要 だ とい

う事 です ね.覧 先生,何 か班研究 を組織 してお られ る

立場か ら.

寛 前立腺癌の研 究 というのは,日 本人の方 も沢 山 さ

れるようになって きて良い研 究が出ていると思い ます

が,や は りアメリカ主導 とい うのは間違いのない所 で

1つ の潮流が あると思 います ヨーロ ッパの方 はヨー

ロ ッパの方で前立腺癌 に対す る考え方 が少 し違 う様 な

気 もします し,治 療に関 しても差があるのは間違いあ

りません.日 本人 はやは り日本人な りの治療の方法が

あるだろ うし,そ れは ここ10年 で どう変わるか,日 本

人自体の気 質 も変 わるか もしれ ないです.前 立腺癌 の

最終的なエ ン ドポイン トは もちろん治療 して治 る とい

う事 ですが,こ れ程共存 して行 き易 い癌 も少 ない の

で,そ うい う点でそ の国の 人達の思想 に まで深 く関

わった病気だ と思 います また,少 し偏 った所がある

様 に思い ますのでなるべ く冷静 に 日本か らも情報 を発

信 して,じ っくりデー タを出 して世界 に紹介 したい と

思 います



138 泌尿紀要47巻2号2001年

小川 覧先生が言われる様に,「 日本人の前立腺癌」

というのは確かに重要な認識だと思います 日本で日

本人を治療 しているだけですから 「日本人の前立腺

癌」というのをしっかり診るという事 と,も う1つ は

アメリカ主導の研究に惑わされずに,追 従型ではなく

て本質をついた鋭い研究を続けていけたらと思い ま

す.

そ れで は今 日は皆 さん,

た.

どうも有難 うございまし




