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   Two mass screening programs for prostatic cancer (PC) have been conducted at our institution. 
The first program, based on transrectal ultrasonography (TRUS), was performed between 1975 and 
1995 in a total of 16,313 men over 55 years of age. Those showing abnormal findings on TRUS were 
referred to the secondary urological examination including needle biopsy of the prostate. PC was 
detected in 93 men (0.6%) and 43 of them were in the early stage. 

   In 1995, a new mass screening program for PC was performed in an urban area of Kyoto. Of 
3,749 men over 55 years of age who took the annual health checkup organized by the government, 2,387 
wished to receive this screening. The primary examination consisted of  DelfiaTM prostate specific 
antigen (PSA) assay of dried blood samples on a filter paper. Men with PSA levels >4.0 and  10.0 
ng/ml showing abnormal findings on TRUS and/or digital rectal examination, or PSA density >0.15, 
underwent 6 sextant biopsies under transrectal ultrasonography, as well as men with PSA levels  >10.0 
ng/ml. PSA levels were  s4.0 in 2,217 men, >4.0 and  510.0 in 107, and  >10.0 in 43. Prostatic 
biopsy was performed in 102 men. PC was detected in 28 men (1.2%) and 17 of them were in the early 
stage. 
   These findings suggest that the PSA-based mass screening program for PC combined with the 
annual health checkup is suitable for future  "national-level" screening. 

                                            (Acta Urol. Jpn.  43: 447-452, 1997) 
Key  words  : Prostatic cancer, Mass screening, Transrectal ultrasonography, Prostate specific antigen, 
Cost-effectiveness

緒 言

私たちは1975年 に経直腸的超音波断層法(TRUS)

をスクリーニ ング検査に用いた前立腺集団検診 システ

ムを世界に先駆けて開発 しD,こ れまでに全国各地で

検診を実施 してきた2)そ の後全国各地で前立腺集団

検診が始 り,1995年 末現在で25都 道府県において30グ

ループが,年 間1万 人程度を対象に検診を実施 してい

る3)さ らに,1994年 より厚生省がん研究助成金の援

助を受けて 「前立腺がんの集団検診の妥当性に関する

研究」渡辺班がスター トした.こ の結果によっては,

近い将来,老 人保健事業の中に前立腺がん検診が導入
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される可能性 もでてきた.今 回,こ れまで私たちが

行ってきた前立腺集団検診結果 と,前 立腺がん検診 を

老人保健事業 として行っていく上での課題や問題点に

ついて報告する.

対 象 と 方 法

(1)TRUSを スクリーニング検査に用いた前立腺集

団検診

本検診システム(Tablel)は,55歳 以上の男子 を

対象に,TRUSを スク リーニング検査 として行い,

がんを疑うものに対 しては,前 立腺生検 を行い診断を

確定 した.こ れを基本 として行 ってきたが,そ の後ス

クリーニング検査には,直 腸内指診(DRE)と 前立腺

特異抗原(PSA)を 加えて,現 在3者 併用(フ ル装備

検診)で 行っている2)生 検方法も当初Tru-cut針 を

用いた盲目的な生検であったが,そ の後,超 音波穿刺
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Tablel. MethodsofTRUS-basedmass

programforprostaticcancer

screenlng

Subjects

Menover55yearsofage

Primaryexamination

1975-1983:TRUS

198tl--1986:TRUS十DRE

l987-:TRUS十DRE十PSA

Secondaryexamination

Need】ebiopsyofprostate(ifcancerissuspected)

1975-1980:Tru-cutneedle

l981-1993:Directedbiopsyunderultrasonography

1994-:Sixscxtantbiopsyunderultrasonography

術を応用 した経会陰的前立腺針生検を行っている4)

なお1993年 までは超音波所見や触診所見 を参考に,が

んの存在が疑われる部位 を狙 って1な いし2カ 所だけ

穿刺するdirectedbiopsyを 施行 していたが,1994年

からはTRUSに より描出された前立腺水平断面像を

6分 割し,経 会陰的に各部位(6カ 所)を 穿刺する超

音波穿刺術systematicbiopsy5)で,局 所麻酔下に組

織 を採取 した.前 立腺が ん確 定者 の臨床病期 は,

DRE・TRUSCT・MRIbonescanな どで,総 合

的に判定 した.

(2)PSAを スクリーニング検査に用いた前立腺がん

検診(国 家 レベル検診)

全国規模で前立腺がん検診を行うことを念頭におい

て,渡 辺班が国家 レベル検診のシステムとして提唱 し

ている方法を用い.老 人保健事業 としてすでに全国的

に広 く施行 されている基本健康診査に相乗 りする形

で,前 立腺がん検診を試行 した6'7)

基本健康診査 とは,老 人保健法に規定 された事業

で,40歳 以上の全国民を対象に,1982年 から実施 され

ている.そ の検査項 目は問診,身 体計測,理 学的検

査,血 圧測定,検 尿,血 液化学検査などで,必 ず採血

が行われる8)受 診方法は市町村の保健センターで実

施する 「集団検診」と一般開業医などの医療機関で行

う 「個別検診」のいずれかを受診者が自由に選択でき

るため,夜 間の受診 も可能である.ま た同じ老人保健

事業である各種がん検診の受診率が10--20%と 低迷 し

ているのに対 して,基 本健康診査の受診率は全国平均

で35.6%9)と 高い.

今回試行 した京都府乙訓地域は,基 本健康診査の受

診率が常に50%以 上 と,全 国平均に比べ非常に高い地

域である.こ こで1995年910月 に行なわれた基本健

康診査を受診 した55歳 以上の男子3,749人 のうち前立
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腺 が ん検 診 を希望 した2,387人(63,7%)を,本 検 診

の試行の対象 とした.そ の内訳 は,集 団検診 を受診 し

た690人 の うち90.4%に あ たる624人,個 別検 診 を受診

した3,059人 の うち57.6%に あ たる1,763人 で あ る.

ス ク リーニ ング検査 のPSA測 定 は,基 本健康 診査

のため に採血 した静脈血全血 の一部(1～2滴)を 専

用の濾紙 に滴 下 し,自 然乾燥 させ た上,4℃ で保存 し

て,の ちに大量一括測定す る,い わゆ る静脈血濾紙法

PSA測 定10)で 行 った.測 定 に はDelfiaPSA測 定

キ ッ トを用 いた.PSA値 が4.1ng/ml以 上 の もの を

要精密検査 とし,泌 尿器科 医が精密 検査 を健康保険診

療 で 行 った(Fig.1),PSAが10.1ng/ml以 上(陽

性)で あれ ば,DREとTRUSと を行 った上 で,か

な らず前 立 腺 生 検 を行 っ た.4.1-・10.Ong/ml(グ

レーゾー ン)の 場 合 はDREとTRUSを 行 い,い ず

れかでが んが疑 われた場合 に前立腺生検 を行 った.両

者 でが んが否定 され た場合 は,TRUSよ り前立 腺容

積 を 求 め て,PSAを 容 積 で 除 し たPSAdensity

(PSAD)を 算 出 し,そ の値 が0.15を 超 え た場 合 に前

立腺生検を行ったlD残 りの症例は経過観察とした.

結

(1)前 立腺集団検診

果

1995年12月 まで に16,313人 が受診 し,が んが疑われ

て精密検査 を受診 した ものは1,182人(7.2%)で あ っ

た.最 終 的に93人(0.6%)か ら前立腺 が ん を検 出 し

た.陽 性反応 適 中度(PPV)は7.9%で あ った.検 出

され たが んの うち46.3%に あ たる43人 が 臨床 病期B以

下 の早期が んであ った.同 時 に前立 腺肥大 症 を2,641

人(16.2%)か ら検 出 した(Table2).

(2)国 家 レベル検 診

ス ク リーニ ング検 査受 診者 の うち92.9%に 当 たる

2,217人 は,PSAが4.Ong/ml以 下 で,正 常 と判 定 さ

れた(Table3).精 密 検査 を必要 とす る170人 中150人

(88.2%)が こ れ を受診 し,最 終 的に前立腺 がん28人

(L2%)を 検 出 した.PSAが 陽 性で あ った43人 の う

ち2人 はすで に前立腺が ん と診 断 され治療 中であ った

ので,こ の2人 を除いた41人 に対 して前立腺生検 を行

い,19人(PPV=46.3%)か ら が ん を検 出 した.グ

レー ゾー ンの107人 か らは9人(PPV=8.4%)に が

ん を検 出 した.そ の 内訳 をみ る と,TRUSま た は

DREで 異 常所 見 を指摘 された27人 中5人(18.5%),

PSADがO.15を 超 え た33人 中4人(12.1%)か らが

んが検 出され た.検 出され たが ん症例 は65歳 か ら87歳

に分 布 し,平 均74.9歳 で あ った.臨 床 病 期 はBl7人

(60.7%:う ちBIが13人,B2が4人),Cが5人

(17.9%),Dが6人(21.4%:い ず れ もD2),分 化 度

は高分化16人(57.1%),中 分化9人(32.1%),低 分

化3人(10.7%)と,従 来 の検 診 と同様 に12)臨 床 病

期Bの 高分化が んが多か った。

Table2. ResultsofTRUS-basedmass

prostaticcancer

screenlngProgramfor

Thosewhotookprimaryexamination

(Averageage:66.lyears)

16,313

Thoserecommendedtotakesecondaryexamination

Suspectedofprostaticcancer

2,878(17.6%)

1,182(7.2%)

Finaldiagnosis

PrOStatiCCanCer

Prostatichypertrophy

93(0.6%)

2,641(16.2%)

StageA:1(1.1%),StageB:42(45.2%),StageC:32(34.4%),StageD:18

(19.3%)

Table3. ResultsofPSA-basedmassscreeningprogramf()rprostaticcancer(PC)

Thosewhotookprimaryexamination

PSA-4.Ong/ml

4.レ10.Ong/ml

lO.1-ng/ml

2,387

2,217

123

47

(92.9%)

(5.1%)

(2.0%)

Thosewhotooksecondaryexamination

PSA4.1-10.Ong/ml

Abnormal丘ndingsonTRUSand/orDRE

PSAdensity>0.15

PSAlO.1-ng/ml

150

正07

27(PC:5)

33(PC:4)

43(PC:19)

Finaldiagnosis

Prostaticcancer(PC) 28 (1.2%)

StageB:17(61.7%),StageC:5(17.9%),StageD:6(21.4%)
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考 察

前立腺が ん検診 を老 人保健事業 のが ん検診 として行

うためにはい くつ かの条件 をク リア しなければな らな

い13・14)1994年 よ り厚生省 が ん研 究助成 金 の援 助 を

受 けてス ター トした 「前 立腺 がんの集 団検診 の妥 当性

に関す る研 究」 渡辺班 では,厚 生 省公 衆衛 生審 議会 の

意見に基づ き,前 立腺がん検 診が老人保健事 業に導 入

され るために クリアすべ き4つ の条件 について検討 し

た.

第1の 条 件 は 「罹患 率 死亡 率 が高 い こ と」で あ

る.検 診対象年齢 を55歳 以上 とす ると,前 立腺がん罹

患者 の98。6%を カ バーで きる15)久 道 は,対 象年 齢

の粗罹患率が人 口10万 人あ た り40以 上の もの を 「検診

にな じむ癌」 とい ってい る16)前 立 腺 が んの粗罹 患

率 は1989年 で すで に人 口10万 人 あた り41.0と その基準

を クリアで きている15)前 立 腺が ん死 亡 につ いて も,

2015年 に は1990年 の 実 測値 に対 す る増加 率 が3.9倍

と17),こ れ はあ らゆ るが んの うち最高 で ある.以 上

より条件1は 満 た している.

第2の 条件 は,「 スク リーニ ング検 査 の妥 当性 と信

頼性 が高 い こと」 である.私 たちのフル装備検診 では

従来 カ ッ トオ フ値 を4.3ng/m豆 と して い たが,そ の

場 合 のsensitivityは87.5%,PPVは24.6%で あ っ

た12)ま た,Imaiら の フル装備検診 で は,カ ッ トオ

フ値 が3.7ng/mlで あ ったが,そ の場合 のsensitiv-

ityは86.3%で あ った18)渡 辺 班 では,こ れ らの結果

を考慮 し,十 分 に討議 した上で,前 述の カ ットオフ値

を将 来 の国家 レベ ル検診 の設定値 と決 め た訳 で あ る

が,異 な ったPSAキ ッ トの間の換算 や.グ レー ゾー

ンに属す るグループの精密検査 をどの ようにす るか な

ど,今 後 の検討課題 は多い.以 上 よ り条件2は 概ね満

た している.

第3の 条件 は,「 検査が簡 単で費用 も適正 であ るこ

と」 で あ る.検 診 の システ ムは,す で に述べ た よう

に,シ ンプルで しか も安全性が高 い,と くに基本健康

診査 に相乗 りする ことで,ス ク リーニ ング検査 に泌尿

器科 医が参加 する必要 がないこ と,個 別検診 とい う受

診方 法 を選択 で きる ことに よ り受診者 の便宜 を図るこ

とがで きるな ど,ス クリーニ ング検査 の処理 能力 が大

いに向上 した.

前立腺がん検診の費用効果は,久 道 ・鎌江によって

提唱された,検 診の費用 と効果を評価するための分析

用 シミレーションモデル19)を用いて,前 立腺がん検

診の1期 待生存年数あた りの費用を算 出 し20),我 が

国ですでに確立 された5つ のがん検診のそれ と比較 し

た(Table4)。 その結果,前 立腺がん検診では55～59

歳204千 円,60歳 代一65千 円,70歳 代一433千 円となっ

た.つ まり60歳以上では,検 診を行えば行うほど国家

全体に利益をもたらすことを意味する.こ の成績は大

腸がん検診 と同程度であ り,他 のがん検診 と比べれ

ば,格 段に費用効果がよかった。今後さらに罹患率が

上昇する前立腺がんと減少する胃がん ・子宮がんとの

間では,費 用効果の差はさらに大きくなると考えられ

る.以 上より条件3も,満 た している.

第4の 条件は,「早期発見後の早期治療効果が明ら

かであること」である.集 団検診で発見されたがんは

外来発見がんと比べ,早 期がんが多 く,5年 生存率も

良好であるから,前 立腺集団検診に効率があることに

は間違いがない.し か し一見効率があるようにみえな

がら,実 はその効率は,ほ かの要因によってもたらさ

れたみせかけの効率である可能性がある.こ のみせか

けの効率をもたらす要因をbiasと い う.実 際,前 立

腺集団検診について検討 したところ,selectionbias

はほぼないといってよいが,leadtimebiasは 否定で

きず,lengthbiasは おそらく存在す るであろうと思

われた2)

検診の効果は前立腺がんの死亡減少を指標として評

価 されなければならない.Randomizedcontroltrial

で確認するのが最善であるが,わ が国の倫理感か らす

ると,こ れは実際には不可能であ り,こ れまで他の集

団検診でも実行 されたことはない.そ こでそれに代わ

る方法として,こ れまでの集団検診結果から,一 種の

後ろ向きのコホー ト スタディーを試みた.す なわち

今から10年以上前に1回 だけ前立腺集団検診 を施行し

た全国21市 町村でその後の前立腺がん死亡を施行後10

年間にわたって死亡小票で調査 し,死 亡者が検診を受

けていたか否かを調査 して,検 診受診群の年齢調整相

対危険度を算出したところ0.4で あった13)つ まり,

検診を受診すると,受 診 しなかった場合に比べて,前

Table4. Thccostperlife-yearsavedonprostateandother5

aireadyestablishedcancerscreeningsinJapan(×xl,ooo)

・・・ ・・・・・…Sl欝 Cervixuteri
LungColorectumBreast

(male)(ma互e)

40-491,253

5〔〕一59204*564

60-69-65147

70-79-433135

709

894

1,047

1,784

1,7605,070

2,9861}300

2,460535

3,889147

252

59

-39

-10

*:From55to59years
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立 腺 がんで死亡す る確率が40%に 減 少す る とい うこと

であ る.も ちろん症例数が少 な く,統 計学 的に有意で

はなか った ものの,死 亡率減少効果 を否定 す る結 果で

はなか った.以 上 よ り条件4に ついては今後 の課題で

あ る.

これ まで に本研究班で は,前 立腺 がん検診 の システ

ムについて多 くの点で合意 した.す なわち,対 象年齢

は55歳 以上 と し,上 限は設 けない.国 家 レベルの前立

腺が ん検診 はPSA単 独 で行 い.PSAはnonisotopic

でmonoclonalな もの を使用 し,検 体採取法 は濾紙法

か血清 か の いず れ か とす る.血 清 換算PSA値 で,

4.Ong/ml以 下 を陰性,10.lng/ml以 上 を陽性 とし,

4.正 ～10.Ong/mlを グ レー ゾー ン とす る.DRE・

TRUS・PSAの3者 を併用 した 検診 は,フ ル装備検

診 として国家 レベ ル検診 と比較 して評価 をす る.人 間

ドックにつ いて も評価す る.確 定診 断は原則 として超

音波 ガイ ド下 の生検 にて行 う。適切 な受診 間隔 を決定

す るため,当 面 は毎年受診 とす るが,将 来的には2・-

3年 の受診 間隔 となる可能性が ある.

今 後の課題 としては,前 立腺 がん死亡 減少効果 を明

確 にす る必要が ある.具 体 的には①後 ろ向 きのコホー

ト ス タデ ィー をさ らに別 の地域 に拡大 して施 行す

る.② すで に検診 を施行 した全 国48市 町村 において同

一地 区で検診受診群 と未受診群 間で年齢 をそろえた症

例対照研究 を行 う.③ 国家 レベ ル検診 を実施 した地 区

で検診受診者2,000人,非 受診者2,000人 の コホー ト集

団 を設 定 し,前 立 腺 が ん 死 亡 をendpointと し た

prospectivestudyを 開 始 す る.検 診 の能率 化 に関 し

ては,能 率的 なシステ ムの開発や グ レーゾー ンの適切

な処理方法 を決め なけれ ばならない さ らに病理診断

の処理能力 をあげ るための前立腺が ん病理診断 の自動

診断化について も着手 してい る.ま た適切 な検診 間隔

を決めるための,症 例対 照研 究や 自然史研究 を行 って

い る.検 診の精度管理 に関 して は,精 密検査医療機関

や教育医療 機関の整備,ガ イ ドラインの作成 を行 う必

要がある.

結 語

1975年 に前立腺集団検診を開始して以来21年 が経過

したが,よ うやく近い将来,老 人保健事業として導入

される可能性 も否定できな くなってきた.諸 問題を克

服 し,わ が国が世界最初の公的前立腺がん検診実施国

となることを希望する.

本研 究の一部 は,厚 生省がん研究助成金渡辺班(6-

16)(8-9)久 道班(6-20)深 尾班(8-10)京 都

府 「公衆衛生に関する調査研究事業」・京都府 「前立腺がん

集団検診事業費補助金」 京都府 「前立腺がん検診推進協議

会」および財団法人京都がん協会の援助によって行われた.
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