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StageD1前 立腺癌 の検 討

一 リンパ節 の転 移様 式 お よびstageD!前 立 腺 癌 の予後 一
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   Between 1982 and 1988, 70 patients with proved prostatic adenocarcinoma in stages A2 to C 
underwent pelvic lymphadenectomy. Median followup has been 30 months. Radical prostatectomy 
was done in 37 patients, 3 of whom were followed by immediate hormone therapy. Twenty eight 

patients received radiotherapy alone except one combined with hormone therapy. The remaining 
5 patients were treated hormonaly alone. 

   Pelvic lymph node metastases were noted in 21 of the 70 patients (30%). High stage and 
poor histological differentiation were associated with a significantly higher probability of pelvic 
lymph node metastases. Poor histological differentiation was more likely to be found in patients 
with multiple or gross node involvement. 

   Progression of the disease, almost exclusively bony metastases, occurred in 10 of the 21 

patients who had positive pelvic nodes and in 7 of the 49 patients with negative nodes (p<0.01). 
According to Kaplan-Meier projections, 1, 3 and 5 year percent disease free survival were, 
respectively;73%, 32% and 32% for patients with positive node, and 93%, 82% and 75% for patients 
with negative nodes. Disease-free survival of stage D1 patients was significantly worse than that 
of patients with negative nodes (p<0.001, Generalized-Wilcoxon test). 

   We divided 21 patients with pelvic nodal metastases into subgroups based upon the volume 
and extent of nodal disease; 7 patients with a single microscopic nodal involvement and 14 
patients with multiple or gross nodal involvement. There was no significant difference in disease 
free survival between the two groups. 9 of the 21 patients were given hormonal treatment 
immediately and on the contrary, 12 were followed without hormonal treatment. However, 
projected disease free survival differed little between the groups. 

   These data suggest that patients with positive nodes appear to have equivalent adverse biologic 
potential and should be considered candidates for early systemic treatment. 

                                                    (Acta Urol. Jpn. 35: 981-986, 1989) 
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緒 言

CliniCalstageC以 下 の前 立 腺 癌 で は リ ンパ 節 転 移

*現 福井医科大学泌尿器科教室

の有無が,治 療法 の選択 と予後を左右す る重要な因子

とされている1・2).従って,近 年,比 較的 その侵襲が

大 きいに もかかわ らず,stagingoperationの 必要

性が提唱され てきた1・4).欧米では1970年 代 か らすで

に広 く行われ ている方法である.リ ンパ 節 転 移 に 関
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与す る因子やstageDユ 前立腺癌 の 予後 に ついても

次第に 明らかに され つつ ある2・4-7).しか し本邦 では

stagingoperationそ の ものが さほ ど一 般 的 で は な

く,リ ンパ節転移 を有す る症例に関 して まとまった報

告はな され ていない.わ れわれは1982年 よ り限局性前

立腺癌に対 し骨盤 内 リンパ節郭清術 を行 ってお り,そ

の適応,合 併症 な どの問題点についてはすでに報告 し

てきた8).今 回,こ れ らstagingQperationが 施 行さ

れた症例について,リ ンパ節の転移様式に関与する因

子について調査を行 い,病 理組織学的 に 確 認 され た

stageD1症 例についてその予後を検討 した.

対 象 と 方 法

1982年6月 よ り1988年5月 までの6年 間に京都大学医

学部教室泌尿器科学 および公立豊 岡病院泌尿器科 にお

いて組織学的に確認 された限局性前立腺癌70例 に対 し

て骨盤 内 リンパ節郭清術が 施行 された(Table1).患

者の年齢は60歳 か ら85歳 までで,平 均73.5歳 であっ

た.術 前 のclinicalstage別 で は,stageA2が11

例,stageB1が19例,stageB2が20例,stageCが

20例 である.70例 中,stagingoperationの み行われ

た ものが33例 であ り,う ち27例 に放射線療 法が,5例

は ホル モン療法がそれぞれ 単独 で施行 された.ま た1

例では両者 が併用 された.他 の37例 は リンパ節郭清術

に引 き続 いて前立腺全摘術が行われ,う ち3例 に ホル

モ ン療 法が追加 された.骨 盤 内 リンパ節郭清術の範囲

は最初の25例 には,総 腸骨,内 外腸骨,閉 鎖 リンパ節

のすぺてを郭清す る方法が とられたが,そ の後の45例

は外腸 骨動脈 内側 と内腸骨動脈 との問で行 ういわゆる

limitednodedissectionカ:施 行 された.・手術法の詳

細についてはすでに報告 して いるのでここでは省略す

る8)。stage分 類,病 理組織学的分類 につ いては,前

立腺癌取扱 い規約9)に準 じた.

法 を用 いて 算定 し,有 意 差 の 検 定 はGeneralized・

Wilcoxon検 定にて行 った.癌 再発 の 診断はNPCP

判定基準ゆに したが ってお こなった.

結 果

組織学的分化度別では,高 分化腺癌21例,中 分化腺

癌36例,低 分化腺癌13例 であ った.clinicalstageと

組織学的分化度 との 関 係 をTablc2に 示す,stage

進行 と共に組織型は 低分化傾向を 示 してい る.stage

B1で は 低分化腺癌 は1例 も見 られなか ったのに対 し

て,stageCで は20例 中18例 が中分化腺癌 または低分

化腺 癌であ った.

Table2.Distributionoftumorgradebystage

Grade

WellModeratePoorTotalNo.

No.(%)No.(%)No.(%)pt&

Stage:

A22(18》

B113(68》

B24(20)

C2(10)

5(46)

6(32)

14(70)

11(55)

4(36》

0(0)

2(10)

7(35)

11

19

20

20

Tota給21(30)36(51)13(19》 70

Table1.Pelviclymphadenectomyf{)r

pat三entswithapParentlyloca1-

izedprostaticcarcinoma

No.pts.

Radicalpro6t謹t㏄tomy37

Stagi㎎alone33

Tota星s 70

1982.6-1988.4

骨盤 内 リンパ節郭清術を施行 した70例 の うち リン

パ 節転移 の 見 られ た も の は2三例(30%)で あった

(Table3).stage別 ではA2の4例(36%),Blの

1例(5%),B2の4例(20%),Cの12例(60%)

に リンパ節転移が認め られた.21例 中,転 移 リンパ節

がmicrometastasis1個 のみ のものは7例 で あ り,

複数個 また は 肉眼的 リンパ節転移 は14例 に 認 められ

た.stageBlで は複数個 または 肉眼的 な リンパ節転

移は認め られ なか った.し か し,stageCで は20例

中12例(60%)と 高率に リンパ節転移が みられ,し か

も9例 は複数個 または肉眼的な リンパ節転移症例 であ

った.し たが ってstageの 進行に ともなって リンパ節

転移 の頻度 お よび そのnodalvolumeも 増加 してい

くこ とが伺 える.ま たstageA2で も高 率に リンパ節

Tabie3。 Nodalextentaccordingtostage

ofprimarytumor

NOdalext㎝t

StageNo,ptsSi㎎le MultipleorTotalS(%)
grOSS

リンパ節 転 移 症 例 に つ い て は2群 に分 類 して検 討 し

た.す なわ ち,micrometastasisが1個 の み の も の

と,リ ンパ節 転 移 が 複 数個 また は 肉 眼 的 に認 め られ る

もの の2群 に お い て 予 後 を検 討 した.治 療 開始 よ り癌

再 発 まで のdiseasefreesurvivalをKaplan・Meier

A211

Bl19

B220

C20

2

1

1

3

2

0

3

9

4(36)

1(5)

4〔20}

12(60)

Totals70 7 14 21(30)
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転移が見 られ た.

原発巣の組織学的分化度 と リンパ節転移 との関係を

Table4に 示す.リ ンパ節転移をみたのは高分 化腺癌

21例 中1例(5%),中 分化腺癌36例 中ll例(3]%),

低分化腺癌13例 中9例(69%)で あ った.低 分化腺癌

では リンパ節転移 のあ った9例 中8例(89%)ま でが

複数個 または肉眼的な リンパ節転移で あった.

70例 中69例 が経 過観察 可能であ り,平 均観察期間は

30.1ヵ 月であ った.観 察期 間中17例 に癌の再 発が認 め

られた.原 発巣の組 織学的分化度別 の1年,3年,5

年の%diseasefreesurvivalは それぞれ,高 分化腺

Table4. Nodalextentaccordingtograde

ofprimarytumor

NQdalextent

Grade No.pts.Single MultipleorTotals(%)

9「OSS

Weli21

Moderate36

Poor13

1

5

1

0

6

8

1(5)

11(31)

9(69}

983

Tota!s 70 7 14 21(30)

癌 で100%,92%,92%,中 分 化 腺 癌 で90%,65%o,

52%,低 分 化 腺 癌 で は67%,30%,30%,で あ った

(Fig.1).高 分 化 腺 癌 症 例 群 が 他 の 症 例 群 に 比 ぺ て

diseascfrecsurv三valは 有 意 に 良 好 な 成 績 で あ った

(p〈0.05),し か し,中 分 化 腺 癌 症 例 と 低 分 化 腺癌 症

例 との 間 に は有 意 差 は 認 め られ な か った.

リ ンパ 節 転移 の 有無 に よ るdiseasefrcesurvival

をFig.2に 示 す.癌 再 発 は,リ ンパ節 転 移 陽 性 群21

例 中10例 に み られ た の に 対 し,リ ンパ節 陰 性 群 で は49

例 中7例 に 認 め られ た(P〈0.01).1年,3年,5年

の%diseascfreesurvivalは それ ぞ れ,リ ンパ 節転

移 陰 性 例 で93%,82%,75%,で あ り,リ ンパ 節 転

移 陽性 例 す なわ ちstageDl症 例 で は73%,32%,

32%で あ った.リ ンパ 節 転 移 陽 性 例 のdiseasefree

survivalは 陰性 例 に 対 して 有 意 に 不 良 で あ った(p<

0.001).再 発 ま で の平 均 期 間 は,リ ンパ 節 転移 陰性 例

で19.6ヵ 月,stageD1症 例 で12.6ヵ 月 であ った.ま

たstageD1の 再 発 例10例 は す べ て ほ ぼ2年 以 内 の

再 発 で あ った.

StageD1症 例21例 に つ い て,転 移 リンパ 節 の
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Table5. Currentstatusbyextentofnodal

diseasc

SingleMultipleor
grOSS

Totals

No.pts7

Alive,noprogression3

Alive,progression3

Deadofdiseasel

Dead70the「causesO

Fo1呈ow-uptime

(mean±SDmonths)32.9±19.4

14

5

3

4

2

32。8±17.9

21

8

6

5

2

StageDl症 例21例 に 対 して 行 わ れ た初 期 治 療 法 を

Table6に 示 す.な ん ら か の 内 分 泌 療 法 が 追 加 され

た もの は9例 であ り,残 りの12例 に は 内 分 泌療 法 は 行

われ な か った.そ こ で内 分 泌 療 法 がstageDI症 例 の

disease・freesurvivaltl=影 響 す るか を 検 討 した.stage

D1症 例 の1年,3年 の%disease-freesurvivalは

それ ぞれ,内 分 泌 療 法 施 行 群 で69%,46%,内 分 泌療

法未 施 行群 で67%,38%,で あ った.(Fig.3)前 者

の成 績 がや や 良 好 な 傾 向 が み られ るが 統 計 的 な 有 意差

は み られ なか った.

nodalvolumeに よる予 後 の 相違 を検 討 した(Table

5).mlcrometastasis1個 の み で あ った7例 で は4例

に癌 再 発 がみ られ 現 在 まで に1例 が 癌 死 してい る.こ

れ に対 して 複 数 個 また は 肉眼 的 な リンパ 節転 移 の あ っ

た14例 で は,7例 に 癌 の再 発 が あ り うち4例 はす でに

癌 死 して い る.

両 群 のdisease・freesurvivalに セよ統計 学 的 な有 意

差 は 認 め ず,noClalvolumeに よ る予 後 の 違 い は 見

られ な か った.な お,両 群 の平 均 観 察 期 間 は と もに 約

33ヵ 月 で あ った.

Table6. InitiaitreatmentfOrpatientSWith

posit量venodes

No.pts.

Non-homona1

Radicalop

Radiation

6

6

Totals 12

Homonal

Radicalop,+Horrnonetherapy

Radiation+Hormonetherapy

Horrnonetherapy

3

1

5

Totals 9

考 察

臨床 的に限局性 と診断 された症例において リンパ節

転移 の有無 を知 ることは,治 療法の選択お よび予後を

見る上で きわめて重要 な 問 題 で あ る.近 年staging

operationの 必要性が広 く提唱 されて きた理由で もあ

る.し か し,stageD1と 分類 される病 期それ ものが

広範 囲な病態 を包括 してお り,そ の治療法に対 する一

定の見解 は未だ得 られてい ない1D.今 日,骨盤内の解剖

がかな り詳細 に明らかにな って根治的前立腺全摘術 が

比較的安全 に行 い うること1!・12),放射線療法で も高 い

制癌効果 がえ られ ること13・14),などもあ り,前立腺 癌の

リンパ節に対す る評価は一層重要性を増 して きている.

リンパ節転移に 関与す る因子につい て は これ ま で

多 くの報告がな され て い る.Liekovskyi5》 の集計で

はstage別 の リンパ節転移 率は,stageA2で22%,

stage別 で16%,stageB2で35% ,stageCで50

%,と 報告 され ている.と くにstageCで の高い陽

性率が 顕著 であ り,わ れわれ の症例 で も60%の 高率

で リンパ節転移が認め られ た.Sm三thら はstaging

operation施 行452例 にお い てgrade別 の リンパ節

陽性率は,高 分化腺癌 で10%,中 分化腺癌で24%,低



荒 井,ほ か:リ ンパ節 転 移 ・StageD1前 立 腺 癌 の予 後

分化腺癌 で54%,と してい る.ま た低分 化になるに し

たがい 転移 リンパ節 のnodalvolumeは 増加す る傾

向がある?).わ れわれの成績で も,リ ソパ節転移 のあ

った低分化腺癌9例 中8例 までが複数個 または肉眼的

な リソパ節転移 であ った.前 立腺全摘標本に よる検討

では,精 嚢腺への浸潤進 展度 ともある程度の相関が認

め られてい る11).

さらに術前に これ らの因子を組み合わせる ことに よ

って術前 のlymphnodcstag三ngは かな り正確な もの

とな りうる.stagcCで 低分 化腺癌 では93%の 高率で

リソパ節転移がみ られ るとい う!)わ れわれの 症例で

もstageCの 低分化腺癌7例 中6例(86%)に リン

パ節陽性であった.し たが って この ような症例群では

予後不 良であ り,1ymphnodestagingの みを 目的 に

す る手術 はいたず らに侵襲を加えるのみでその意義は

乏しい と考え られ る。 またSmithら1)の 報告では,

stageB1で 高分化腺癌では リンパ節転移 はわずか4%

にみ られるに過 ぎず,こ の ような症例群で もstaging

operationの 適応は慎重に決定 されねばな らない.

一般 にstageD1症 例は,原 発巣 に対す る治療の

みでは十分な予 後が期待 できない,と 考 え られ て い

る5-7・tl).リソパ節転移があれ ば根 治手術や 放射線療

法を行 って も約40--50%h92年 以 内に再 発をきた し,

5年 以 内に約4分 の3の 症例に骨転移がみ られ る,と

い う1・5・14).われわれの 症例 で もstageDlは2年 以

内に約50%が 再発 してい る.Proutら7)はstageDl

症例 の予後を検討 し,リ ンパ節転移が証 明された時点

ですでに血行性にmicrometastasisが 成立 して い る

と考 えるのが妥当である,と さえ述べてい る.ま た前

立腺癌にたいする リソパ節 郭清の治療的意義について

多 くの報告は 否定的で あ り5・6・11》,Walshii)はstage

D!で は根治手術の適応は乏 しい と してい る.

一方,staggeD1で も転移 リンパ節のnodalvolu-

meに よって予後が異なる ことを示唆す る報告 も見 ら

れる2・4・16・17).Barzellら2》は リンパ節転移の体積 が3

cc未 満の ものは リンパ節転移陰性の ものの5年非再発

率はそれぞれフ1%,74%で あ り両群間に差がみ られな

か った,と 述べてい る.Smithら4)もnodalvolume

に よる予後の違いを検討 し,micometastasis1個 の

みの症例 では複数個以上の リンパ節転移が あった症例

よ り5年 生存率が良好であ った,と 報 告 して い る.

Golimbuら17)は 同様な検討結果か ら,転 移 リンパ節

1個 のみの症例に前立腺全摘 術の適応が まだ残 されて

いる,と 主張 してい る.し か し,こ れ とは対立す る意

見 も多い.Kramerら5)は 転移 リンパ節1個 のみ の症

例 とそれ以上の症例 の2群 を比較 して非再 発期 間に差

985

はみ られず共に予後不 良であ った とし,stagcDlに は

全身療法をすべ きである,と 述べている.Carltoni8)

は症例数を 増や して よ り長 期 的 な 観 察 を お こな い

nodalvolumeに よる予後 の違いはみ られ ないと結論

づけている.わ れわれの症例 でもnodalvolumcに

よる非再発期間の差はみ られず,Kramerら5)と 同様

な成績 であった.こ れ はstageD1の 治療選択に直接

的にかかわる重要な問題であ り,よ り長期的な観察結

果が待たれ る。

原発巣に対す る治療のみでは予後不良である事実か

ら,stageD1前 立腺癌では何 らかの内分 泌療法が,

原発巣の治療 の補助療法 としてまたは単独で施行 され

ることが多い.す なわち リンパ節転移が証明された場

合,ホ ルモ ソ療法は他の 治 療 法 に 比 べdisease-free

survivalを 有意に 改善する,と 考 えられている19・20).

しか し長期観察ではホルモ ン療法 は生存率を改善 しえ

ない とす る報告 も多 く21・22),副作用やqualityoflife

の問題を考慮する とこれを行 う時期については議論 の

多い ところであ る.vanAubelら19)は 早期にホルモ

ン療法 をす ることが非再発期間を延長 させ結果的には

予後の改善につながるだ ろ う,と 述 べ て い る.Kra-

molowsky20)のstageD1症 例68例 の検討では,再

発 までの平均期間はホルモ ン療法未施行群 で43ヵ 月で

あ ったのに対 し 同療法施行群では100ヵ 月 と有意 に 長

か った.し か し,Myersら22)は 根治手術を施 行 した

stageDl前 立腺癌70例 を検討 して,手 術時に ホルモ

ソ療法を追加すれば5年 以内の再発率は著 名に低下す

るものの長期的には生存率に有意差 は み られ な か っ

た,と 報告 している.Walsh23)は,ホ ルモ ン抵抗性の

前立腺癌に有効 な治療法がない現在,患 者のquality

oflifeに 与 え る影響を考える とホルモン療法 の時期

は二義的問題 であ り一様に決定すぺ きではない,と 述

べている.い ずれに して もstageD2と 同様に内分 泌

療法に負 うところが大 き くその治療成績に もおのず と

限界がみ られ る.従 って今後は化学療法や免疫療 法な

どを取 り入 れたregimenも 積極 的に検討 してい く必

要があ る.

ま と め

限 局 性 前 立 腺 癌70例 にstagingpelv量clymph-

adenectomy(う ち前 立 腺 全 摘 術37例)を お こない,リ

ンパ節 の転 移 様 式 及 びstageDl前 立 腺 癌 の 予 後 に

つ い て検 討 を 加 え た.

1)70例 中21例(30%)に リ ンパ 節 転 移 を認 めた.

2)stage別 の リンパ節 転移 頻 度 は,stageA2で

36%(4/11),stageBlで5%(1/19),stageB2で
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20%(4/20),stageCで60%(12/20),で あ った.

3)grade別 の リンパ節 転 移 頻 度 は,高 分 化 腺 癌

で5%(1/21),中 分 化腺 癌 で31%(11136),低 分 化 腺

癌 で69%(9/13),で あ った.低 分 化 に な るほ ど 転 移

リンパ節 のnodalvolumeは 増 加 して いた.

4)stagcDl症 例 のdiseascfreesurvivalは,

リンパ節 転 移 陰 性 例 に 比較 して有 意(P<0.001)に 不

良 で あ った,

5)転 移 リ ンパ 節 のnodalvolumeに よ る 予 後 の

差は 認 め られ な か った.

6)stageDl前 立 腺 癌 は ホル モ ン療 法 の有 無 に か

かわ らず 不 良 で あ り,早 期 に 補 助 療 法 を検 討 す べ き と

考 え られ た.

本論文 の要旨は第76回 日本泌尿器 科学会総会(於:盛 岡)

にて発衰 した.
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