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　　 尿 中PAP,γ 一Smお よびPAの 意義 につい て

第1報:尿 中PAP,γ 一Smお よびPAの 各種前 立腺 疾 患 にお け る測 定
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SIGNIFICANCE OF PROSTATIC ACID PHOSPHATASE, 

      r-SEMINOPROTEIN AND PROSTATIC 

      SPECIFIC ANTIGEN IN THE URINE

       First report: The measurement of PAP,  7-SM and 

      PA in the urine of patients with prostatic diseases 

Yutaka UCHIJIMA, Ken-ichiro YOSHIDA and Hiroshi SAITOH 

 From the Department of Urology, Saitama Medical Center, Saitama Medical School

   To study the significance of prostatic acid phosphatase (PAP), T-seminoprotein (r-Sm) and pros-
tatic specific antigen (PA) in urine, we have determined the urinary levels of these proteins in 
women and infants, in patients without prostatic disease, in patients with benign prostatic hypertro-

phy, and in patients with prostatic adenocarcinoma. 
   Women and infants were found to excrete little PAP (27.9±4.8 ng/mg) and undetectable levels 

of r-Sm except one case, and undetectable levels of PA in the urine. 
   The excretion of PAP in patients with prostatic carcinoma who were either castrated, or treated 

with endocrine therapy was lower than the levels in women and infants, or the levels in patients 
without prostatic diseases, or the levels in patients with BPH. 

   Urinary excretion levels of r-Sm and PA were undetectable in the patients with well-controlled 

prostatic carcinoma. The present study suggests that the determination of PAP, r-Sm and PA in 
the urine of patients with prostatic carcinoma may become a useful tool for monitoring of the 

primary locus of the carcinoma, but additional assays of urinary PAP, r-Sm and PA should be 
measured at regular intervals to be concluded.

(Acta Urol. Jpn. 37: 1255-1260, 1991)
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緒 言

前立腺性酸性 フ ォスフ ァターゼ(PAP),γ 一セ ミノ

プロテイ ソ(r-sm)お よび前立腺特異抗原(PA)に

ついては前立腺癌 の腫瘍 マーカーとして多数 の報告が

あ り,前 立腺癌症例 の診断,治 療にはかかせない検査

法の一つ となっている旦・2).前立腺局所 の病態把握 に

ついては直腸診,超 音波検査,骨 盤部GTや 前立腺

生検な どが施行 されて いるが,Tremblayら31は 尿中

PAPお よびPSAを 測定 し,こ れ らの腫瘍 マーカー

が前立腺癌の原発巣の治療効果を判定す るのに有意義

であった と報 告 している.わ れわれ も前立腺癌症例で

の尿中PAP,r-Smお よびPAの 臨床 的意義 を検討

す る 目的で,今 回各種前立腺疾患の尿中PAP,γ 一Sm

お よびPAを 測定 し,興 味 ある結果を得 たのでここに

報告す る.

対象および方法

埼玉 医科大学総合医療 セ ンター泌尿器科 外来 を受診

した女性10例(17～76歳),小 児2例(5歳 ～7歳),

前立腺疾患を伴わない男子37例(17～76歳 平均年齢

46.1歳),前 立腺肥大症22例(58～85歳,平 均年齢70.7

歳)お よび前立腺癌18例(56～85歳 平均年齢67.2歳

:全例既治療例であ り進展度 ではStageAが2例,

StageBが3例,StageDが13例 であ り,組 織学 的に

はwelが3例,modが7例,porが8例:進 展度お

よび組織学的分類は 前立腺癌取 扱い 規約に よった4))

の89例 につ いて午前10時 か ら午前12時 の問 に採尿 した
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尿を150gで10分 間遠心沈殿後,そ の上澄みを測定 ま

で 一70。Cで 凍結保存 した.膿 尿や蛋 白尿を示 した症

例 や内視鏡操作を受けた症例 は対象か ら除外 した.(各

試 料につ いて尿中 ク レアチ ニソ,PAP,γ 一Smお よび

PAを 測定 した.前 立腺癌症例については採尿 と同時

に採血 し,血 中PAP,r-smお よびPAを 測定 した,

PAPはPAP`栄 研'キ ッ ト 〔RIA法,測 定感度は

0.5ng/ml〕,γ 一Smは γ・Sm「 中外」キ ッ ト〔EIA法,

測定感度は1.Ong/m1〕,PAは マーキ ッ トFPA〔EIA

法,測 定感度は1・5ng/ml〕 を使用 して測定 した 。

女性お よび小 児例を1群,前 立腺疾患 を伴わない男

子症例37例 中55歳 以上の症例をII群,前 立腺肥大症

例をIII群,前 立腺癌症例の中で恥骨上前立腺摘 出術

を 施行 したStageAの2例 と治療開始1週 間 目の

StageDの1例 を除いた症例をIV群 とし,測 定 し

た尿中PAP,γ 一Smお よびPAを 尿中 クレアチニソで

除 した値につ いて各群間でおのおの統 計学的に検討 し

た.

平均値 の差 の検定はWilcoxon順 位和検定で行な

い,独 立性 の検定はx2検 定で行な った.

結 果

尿中PAP値 は女性 お よび小児例 の1計12例 で27.9

±4.8ng/mg(平 均 ±標準誤 差で以下 同様),前 立腺

疾患を伴わない男子症例の37例 で66・9±10・4nglmg

で,こ の37症 例 の中で55歳 以上の9例(平 均年X66.8

歳)で40.6±12,0ng/mgで あ った.前 立腺肥大症例

の22例 では70,2±19.7ng/mg,前 立腺癌症例の18例

では13.4±3.4ng/mgで あ った.前 立腺癌症例の中

で恥骨上前立腺摘出手術 を施行 したStageAの2例

と治療開始1週 間 目のStageDの1例 を除いた15例

では13.1±3.4nglmgで あ った.こ の15例 中,治 療開

始か ら3年 以内に腫瘍 の再燃を認めた6例 と認めなか

った9例 の尿中PAP値 はおのおの22.1±9.Ong/mg,

7.1±2.4ng/mgで 再 燃 した症例の方 が再燃を認め な

か った症例 よ り有意(危 険率P<0・05)に 尿中PAP

値 は高い値を示 した(Fig.1).血 中PAP値 は治療

1週 間 目の症例は340nglmlと 高値を示 したが,残

りの17例 全例 とも正常範 囲内であ った.

上記 の各群間で尿中PAP値 を比較検討す るとIV

群は1群 およびIII群 よ りいずれ も有意(お のおの

危険率P<0.05,P<0.Ol)に 低い値を示 し,II群 と

は片側検定であ るが有意(危 険率P<0.05)に 低い値

を示 した.他 の群間では尿中PAP値 に有意の差を認

めなか った.

前立腺疾患 を伴わない37症 例で尿中PAP値 と年齢
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Fig.1.UrinarylevelsofPAPinwomenand

infants,inpatientswithoutprostatic

diseases,inpatientswithBPH,andin

patientswithprostaticcarcinoma.

*;mean±S.E.

の相関を検討 したが,有 意 の相 関(相 関係数r=0.019)

は認 めなか った.

尿中Y-Sm値 は女性お よび小児例 の12例 中測定 した

7例 中6例 が測定感度以下 であ り,残 りの1例 は2・5

ng/mgで あ った.前 立腺疾患 を伴わな い 男子症例の

37例 中測定 した19例 中1例 の み が 測定感度以下 で あ

り,残 りの18例 では124.7±42.3ng/mgで,こ の19

症例 の中で55歳 以上 の5例 中1例 のみが測定感度以下

であ り,残 りの4例 では80・3±46・9nglmgで あ った.

前立腺肥 大症例 の22例 中測定 したll例 中2例 が測定感

度以下 であ り,残 りの9例 ではaoi.o±96.9nglmgで

あ った.前 立腺癌症例 の15例 中測定 した7例 全例 が測

定感度以下であった(Fig.2).

r-Smが 測定感度以下 か どうか と各群 と の関連性を

検討す ると1群 とIII群 お よび1群 とIV群 の間では

各 々有意(危 険率P〈o.oi)に1群 で γ・Smが 測定感

度以下 の症例が多 く,1群 とII群 の間で片側検定であ

るが有意(危 険率P〈0.05)に1群 で γ一Smが 測定感

度以下 の症例 が多か った.他 の群問では有意 の差を認

めなか った.

前立腺疾患 を伴わ ない18症 例で尿中 γ・Sm値 と年齢

の相関 を 検討 した が,有 意 の相 関(相 関係数r=-

0.104)は 認めなかった.
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Fig.2.Urinarylevelsofγ 一Sminwomenand

infants,inpatientswithoutprostatic

diseases,inpatientswithBPH,andin

patientswithprostaticcarcinoma.
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尿 中PA値 は 女 性 お よび 小 児 例 の12例 中 測定 した7

例 全 例 が 測定 感 度 以下 で あ った.前 立 腺 疾 患 を伴 わ な

い男 子症 例 の37例 中 測 定 した20例 全 例 が 測 定 可 能 で あ

り,そ の値 は18。5±2・8ng/mgで,こ の20症 例 の中

で55歳 以 上 の5例 で14.9±3.7ng/mgで あ っ た.前

立 腺肥 大症 例 の22例 中 測 定 した11例 中3例 が測 定 感 度

以 下 で あ り,残 りの8例 で は50・8±28・lng/mgで あ

った.前 立 腺 癌 症 例 の15例 中 測 定 した8例 中6例 が 測

定 感 度 以下 で,残 りの2例 は お の お のo.aing/mg,

0.55ng/mgで あ った(Fig・3).

』薗凪7 5 11 8

Fig.3.UrinarylevelsofPAPinwomenand

infants,inpatientswithoutprostatic

diseases,inpatientswithBPH,andin

patientswithprostaticcarcinoma.
*;measurablelimit

PAが 測定感度以下 か どうか と各群 との関連性を検

討す ると1群 とII群 お よび1群 とIII群 の間で はお

のおの有意(危 険率P<0・Ol)に1群 でPAが 測定感

度以下 の症例が多 く,IV群 とII群 の間で有意(危 険

率P<0.05)にIV群 でPAが 測定感度以下の症例が

多かった.他 の群間では有意の差を認 めなか った.

前立腺疾患を伴わない20症 例で尿中PA値 と年齢 の

相関を検討 したが,有 意 の相関(相 関係数r=-0・164)

}ま認めなカ、った 。
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尿 中PAP値 と尿 中r-Sm値 との 間 には 有 意(危 険

率P〈0・01)の 相 関 係 数(N=37,Y=L2X+49.g,

r=0.435を 認 めた(Fig.4).

尿 中PAP値 と尿 中PA値 と の 間 に は 有 意(危 険

率P〈0.ooi)の 相 関関 係(N=38,Y=0.37X十4.0,

r=0.625を 認 め た(Fig.5).

尿 中r-Sm値 と尿 中PA値 との間 には 有 意(危 険

率P〈0。001)の 相 関係 数(N=32,Y=0.12X十12.9,

r=0.577を 認 め た(Fig.6).

考 察

PAP,r-Smお よびPAは いずれ も前立腺 由来の蛋

白でそれ らの血 中値は前立腺癌症例の診断,治 療に 日

常臨床的に活用 され ているD尿 中PAPに ついて も

Collierら5)は 前立腺炎症例において前立腺 マ ッサー

ジ前後 に 尿中PAPを 測定 し,マ ッサージ後 に 尿中

PAPが 増 加 した所見を得 る事 は同時 に検索 され る尿

沈渣や細菌培養 と前立腺炎 との関係を明 らかにす る事

に有用であ ると報告 している,尿 中に認め られる酸性

フ ォスファターゼは腎臓,前 立腺上皮細胞 および血球

成分な どに由来す る と考 え られ るが6),使 用 したPAP

`栄研'キ
ッ トは血球成分 とは まった く反応せず,腎 臓,

肝臓,脾 臓や肺等の組 織 とは反応す るもののその組織

中濃度は前立腺組織中濃度の1%以 下 とされてお り7),

尿 中PAPは ほ とん どが前 立腺由来 で前立腺上皮細胞

か ら腺腔 内に排泄 され ると考 え られ る.ま た 自験例に

おいて血中PAPが 正常範 囲内であ りなが ら尿中PAP

が血中PAPよ り数十倍か ら数百倍高濃度を示す こと

か ら,血 中のPAPが 腎臓か ら排泄 されて尿中に 出現

した とは考 えに くい.さ らに 自験例において女子や小

児例に も尿中PAPが 検出され たが,Nordstromら8)

は女子 の尿生殖器路各組織中 のPAPの 検討か ら尿道

組織が最 も高い組織 内濃度を示 した点か ら,女 子 の尿

中PAPは 尿道,と くに発生学的に前立腺 と一致す る

尿道分泌腺由来で あ ろ う と述べ て い る.Tremblay

ら3)は 未治療の前立腺癌症例 の尿 中PAPは 前立腺肥

大症例 よ りはやや低い値を示 した ものの有意の差は認

め られず,除 睾術や 内分泌治療を受けた症例のほ とん
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どが女子あるいは小児例 よ り低値を示 した と報告 して

い る.こ の成績 は既 治療 のみ の自験例 と同 じ結果であ

った。 しか も自験例では原発巣の再燃 を きた した症例

の方が再燃を示 さない症例 よ り尿中PAPが 高い値 を

示 した事は,尿 中PAPの 経時的測定が原発巣の再燃

を早期 に発見で きる可能性を示 唆す るが,今 後局所再

燃の有無を触診あ るいは画像所見で確認す るとともに

尿中PAPの 変動を検討す る必要 があ る と考 え られ

た.

γ一Smは 前立腺上皮細胞の み に局在す る糖 蛋白質9)

で尿中に出現す る γ一Smも 前立腺上皮細胞 から腺腔内

へ排泄 される と考 え られ る.た だ,自 験例 で1例 のみ

であるが56歳 の女性 の尿中 に γ一Smの 出現を認めた こ

とは発生学的 に前立腺 と一致 する尿道分 泌腺 も γ一Sm

の由来源 とな る こ とが 考 え られ るが詳細は不明であ

る8).StageAの2例 と治療 開始1週 間 目の症例を除

いた前立腺癌症例 では測定 した全例 の尿中 γ一Smは 測

定感度以下であ り,前 立腺癌原発巣が治療に よ り十分

コン トR一 ル されているこ とが示唆 された.前 立腺癌

の再燃時に血中r-Smは 血中PAPよ りも早期に上昇

することが報告 され ているがlo)・1D,尿 中 γ一Smが 再

燃時に どの ように変動す るかは明 らかでな く今後 の検

討が必要 である.

PAは 前立腺組織 よ り抽 出 された前立腺上皮細 胞に

高い特性を示す 抗原 で前立 腺癌 の腫瘍 マーカー として

有用であ ることが報告 されて いる12)尿 中PAに つい

てTremblayら3)は 未治療 の前立腺癌症例の尿中PA

は20歳 か ら45歳 までの コン トRル 群や前立腺肥大症

例 よ り有意に低値 を示 し,内 分泌治療 あるいは除睾術

を施行す ることに よ り女子 あるいは小児例 と同等 ある

いは以下 の値 になる と報告 してい る.こ の成績 は既治

療 のみの 自験例 と同 じ結果で あ り,前 立腺癌原発 巣が

治療に よ り十分 コン トロールされてい ることが示 唆さ

れ るが,尿 中PAが 再燃時に どの よ うに変 動す るかは

明らかでな く今後の検討が必 要であ る.

結 語

腫瘍 マーカー(PAP,Y-Smお よびPA)が 前立腺

癌の原発巣の治療効果 を判定す るのに有用であるか ど

うか検討す る 目的 と して,今 回女性,小 児,前 立腺疾

患を伴 わない男子,前 立腺肥大症お よび前立腺癌症例

の計89例 につ いて 尿中PAP,y-Smお よびPAを 測

定 し以下 の結果を得た.

1.前 立腺癌症例(全 例既 治療)の 尿中PAPは 他

の群 よ り有意に低値を示 し,こ の前立腺癌症例中,治

療 開始か ら3年 以内に腫瘍の再 燃を認 めた症例 の方が
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認めなかった症例 よ り有意(危 険 率P〈0.05)に 尿中

PAP値 は高い値を示 した.

2.前 立腺癌症例 の尿中 γ一Smは 測定 した全例が測

定感度以下であった.

3.前 立腺癌症例 の尿中PAは 測定 した8例 中6例

が測定感度以下 であ り,残 りの2例 も低値を示 した.

今後,前 立 腺癌症例 において尿中PAP,r-Smお よ

びPAを 経時的に測定 し,各 症例の臨床経過 と比較検

討す る事に よ り,そ の臨床的意義について 明らかにす

る予定 であ る.

本論文の要旨は第55回 日本泌尿器科学会東部総会にて発表

した.
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