
Low-risk group LDR 145 Gy

Intermediate-risk group (A)
PSA ＜10, ≦T2a, GS : 3＋
4＝7 (≦30％)

LDR 145 Gy

Intermediate-risk group except
(A)

LDR 110 Gy＋EBRT 40-45
Gy

High-risk group (≈2015/12) LDR 110 Gy＋EBRT 40-45
Gy

High-risk group included
Gleason pattern 5 (2015/12-)

LDR ＋ EBRT ＋ adjuvant
hormone therapy (2-3 years)

LDR : low-dose-rate brachytherapy, EBRT : external beam
radiotherapy.

Fig. 1. Treatment strategies for patients with pros-
tate cancer who underwent low-dose-rate
brachytherapy.

前立腺癌に対する密封小線源治療成績と再発症例の検討

酒徳 直明，三輪聰太郎，佐藤 両，越田 潔

国立病院機構金沢医療センター泌尿器科

OUTCOME OF LOW-DOSE-RATE BRACHYTHERAPY IN PATIENTS

WITH PROSTATE CANCER AND THE CHARACTERISTICS

OF PATIENTS WITH RECURRENCE

Naoaki Sakatoku, Sotaro Miwa, Ryo Sato and Kiyoshi Koshida

The Department of Urology, Kanazawa Medical Center

In our hospital, 553 patients with clinically localized prostate cancer underwent low-dose-rate (LDR)

brachytherapy between March 2007 and December 2019. The patients were stratified based on the

following prognosis according to the D’Amico risk classification criteria : low-risk and intermediate-risk

groups (PSA ＜10, ≦T2a, GS : 3＋4 (≦30%)) were treated with LDR brachytherapy without supplemental

extra beam radiotherapy (EBRT), while some patients in the high- and intermediate-risk groups were treated

with LDR and supplemental EBRT. The 5- and 10-year overall survival rates were 94.8 and 85.5%,

disease-specific survival rates were 99.8 and 97.7%, and biochemical recurrence-free survival rates were 95.7

and 90.7%. By risk stratification, the 5- and 10-year biochemical recurrence-free survival rates were 98.0

and 98.0% (low risk), 96.1 and 89.6% (intermediate risk), and 90.6 and 77.3% (high risk). The LDR

outcome was generally good, but, 32 recurrence cases were observed. In the recurrent group, 9 patients did

not undergo the recommended therapeutic strategy and 26 patients did not undergo preoperative magnetic

resonance imaging.

(Hinyokika Kiyo 69 : 1-6, 2023 DOI : 10.14989/ActaUrolJap_69_1_1)

Key words : Prostate cancer, Recurrent patients

緒 言

前立腺癌密封小線源治療（low-dose-rate brachy-

therapy : LDR）は本邦で2003年 9月より承認されてお

り，当施設においても2007年 3月より導入し，2021年

10月までに600例以上の症例を経験した．

LDR の治療戦略を考える上で術前リスク分類は重

要であり，低リスク症例や一部の中間リスク症例に対

しては単独治療が行われるが，中間リスクや高リスク

症例に対しては外照射やホルモン療法を併用すること

で高い有効性を示すことが知られている1)．

2007年 3月から2019年12月までの間に施行した553

例のうち，再発症例を32例認めた．今回，再発症例を

後方視的に検討し，その問題点と課題について検討を

行った．

対 象 と 方 法

2007年 3月から2019年12月までに当施設で前立腺癌

に対して小線源療法を施行した553例を対象とした．

全例，前立腺生検を行い組織学的に前立腺癌であるこ

とを確認した．

基本的治療方針は D’Amico 分類を用いて患者を 3

群に分け治療方法を選択した．低リスクでは小線源単

独療法を，中間リスク以上では外照射併用小線源療法

を行った．ただし中間リスクの中で Gleason score

（GS）3＋4（生検検出率30％以下），かつ PSA ＜10

ng/ml，かつ病期分類 T2a 以下の場合は小線源単独療

法を行った．2015年12月以降からは高リスクかつ

Gleason pattern（GP）5 を含む症例に対して術後 2∼

3年のホルモン療法を行った（Fig. 1）．

全生存率，疾患特異的生存率，PSA 非再発率，リ

スク別非再発率を比較検討した．

治療前T分類により外照射併用の有無が変わる可能

泌尿紀要 69 : 1-6，2023年 1



Table 1. Patient characteristics

Age 69 (51-85) N＝553

Follow-up (years)
Lost to follow-up 108 Median 5.79

Clinical stage

T1c 376

T2a 130

T2b 28

T2c 16

T3a 1

T3b 2

Gleason score

6 216

3＋4 142

4＋3 96

8 73

9 20

10 4

PIN 1

Intraductal cancer 1

PSA at diagnosis (ng/ml)

Median 5.51 (0.67-84.44)

≦10 447

10-20 77

≧20 29

Positive core rate 20 (7.1-100)

Prostate volume 20.06 (3.14-47.9)

Neoadjuvant hormone therapy
＋ 205

− 348

D’amico risk classification

Low 191

Intermediate 243

High 119

Preoperative MRI
＋ 104

− 449

EBRT
＋ 206

− 347

PIN : prostatic intraepithelial neoplasia, EBRT : external beam
radiotherapy.

性がある PSA ＜10 かつ GS ≦3＋4 の症例に対して，

術前 MRI の有無による PSA 非再発率を比較検討し

た．

PSA 再発の定義は Phoenix の定義に従い，PSA の

最低値から 2 ng/ml 以上の上昇（nadir＋2 ng/ml）と

した．

生存率は Kaplan-Meier 法を用い，log rank 検定で比

較を行った．P＜0.05 を統計学的に有意差ありとし

た．

統計解析には EZR を使用した．EZR は R および

R コマンダーの機能を拡張した統計ソフトウェアで

あり自治医科大学附属さいたま医療センターのホーム

ページで無償配布されている．

結 果

553例の臨床学的特徴を Table 1 に示す．

低リスクは191人，中間リスクは243人，高リスクは

119人だった．T分類評価の DRE（digital rectal exami-

nation），TRUS（transrectal ultrasonography）は全例に

施行されていたが MRI は104例（18.8％）にのみ施

行されていた．MRI は開始当初は主治医判断や紹介

元で施行されていたが，2019年 4月以降は生検前にほ

ぼ全例に施行されていた．

治療成績を示す．フォローアップ期間の中央値は

5.8年（最小値∼最大値 0.08∼13.6年），全体の 5年

全生存率は94.8％，疾患特異的生存率は99.8％，PSA

非再発率95.7％，10年全生存率は85.5％，疾患特異的

生存率は97.7％，PSA 非再発率は90.7％であった

（Fig. 2）．

またリスク別 5年 PSA 非再発率は低リスク98.0％，

中間リスク96.1％，高リスク90.6％だった．10年

PSA 非再発率は低リスク98.0％，中間リスク89.6％，

高リスク，77.3％だった（Fig. 3）．

再発症例の一覧を Table 2 に示す．

再発は32例で低リスクに 5例，中間リスクに14例，

高リスクに13例認めた．高リスクの 1例は小線源治療

後に脳転移を認めたが再発確認時の PSA は感度以下

であった．再発症例のうち，外照射を併用するべきリ

スク分類であったにも関わらず，行われていなかった

症例（プロトコール逸脱症例）を 9例認めた．また再

発症例のうち，術前 MRI が施行されていなかった症

例を26例（81.3％）認めた．

T分類により外照射併用の有無が変わる可能性があ

る PSA ＜10 かつGS ≦3＋4 の症例は317例あったが，

MRI 施行例と未施行例では再発率に有意差を認めな

かった（p＝0.124）（Fig. 4）．

考 察

小線源治療が始まった当初は低リスクのみが対象で

あったが，その後中間リスクや高リスクに対しても対

象を広げるようになった1)．ただしリスクの高い症例

においては小線源単独の治療（145 Gy）では効果は不

十分と考えられ，線量の増加や照射野の拡張を目的と

した外照射の併用や病巣の縮小と放射線治療との相乗

効果を狙ったホルモン療法の併用が治療成績の向上に

有用である．

われわれの施設は2007年よりすべてのリスク群を対

象に小線源治療を開始し2016年に316例の治療成績を

泌尿紀要 69巻 1号 2023年2
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Fig. 2. Kaplan-Meier estimator of overall survival rate (OS), disease-specific
survival rate (DSS), and biochemical recurrence-free survival rate
(RFS) of all patients.

泌62,08,0◆-3

Fig. 3. Kaplan-Meier estimator of biochemical recurrence-free survival rate
following D’Amico’s risk classification.

まとめ，その有用性と GP5 を含む高リスク症例が予

後不良であることを示した4)．

今回553例の結果も他施設13,14)と比較して遜色な

く，全体としては良好な長期治療成績（中央値5.8年）

であった．

再発を認めた32例を後方視的に検討すると，本来外

照射を併用するべきリスク分類であるにも関わらず，

併用されていない症例（プロトコール逸脱症例）を 9

例認めた．プロトコール逸脱症例は全例主治医判断で

単独療法が選択されており，多くが中間リスク（ 1例

のみ高リスク）と診断されたことが要因ではないかと

推測されたが詳細は不明であった．いずれも術前

MRI は未施行であった．

また再発症例中， 5例が低リスクであり，そのうち

4例は MRI 未施行であった．再発症例中 MRI 未施

行例が 26例（81.3％）あった（Table 2）．

小線源治療は上述のように術前リスク分類により治

療方針が決定するため5)，厳密なリスク分類が求めら

れる．

リスク分類は診断時の iPSA（initial PSA），GS，病

期分類で構成されるが，iPSA や GS が比較的客観性

が保たれているのに対して，DRE や TRUS を用いた

T分類は主観が入りやすいことが知られている．

一方，MRI は前立腺の構造や形態，周囲臓器との

関係について明確に描出するためT分類の評価法とし

て客観的で信頼性の高い検査であることが知られてい

る2)．また，生検前であれば前立腺癌のスクリーニン

グとしても有用であることが知られている．

Hambrock らは，ADC 値は GP，いわゆる癌悪性度

と逆相関であると報告し7)，国内からの報告において

も，小林らは GS 8，9 の病変は GS 6，7 の病変に対

して ADC 値が有意に低く，ADC 値で前立腺癌の悪

性度を予測できる可能性を示唆している6)．

MRI の有効性については上述のとおりで，当施設

においても2019年 4月以降はほぼ全例に対して前立腺

生検施行前に MRI を施行しているが，449例

酒徳，ほか : 前立腺癌・再発 3
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Fig. 4. Kaplan-Meier estimator of biochemical recurrence-free survival rate
for PSA ＜10 and GS ≦3＋4 patients with or without preoperative
MRI.

（81.2％）が MRI 未施行であった．再発32例中，26

例に術前 MRI が施行されていなかった結果を踏ま

え，われわれは術前 MRI が小線源治療成績に有用で

あったかを Kaplan-Meier 法を用いた log rank 検定で

検討した．結果は PSA ＜10 ng/ml，GS ≦3＋4 の317

症例においてMRI 施行群，未施行群の PSA 再発率に

有意差は認められなかった（P＝0.124）．この検討は

後方視的検討であり，またどちらの群も治療成績が良

好なため有意差がつきにくいことや，MRI 未施行群

（261例）と比較して MRI 施行群（56例）の数が少な

く，また MRI 施行群の観察期間（中央値2.68年）も

短いため，両群間に偏りがあった可能性がある．

また推測の域は出ないが MRI 未施行の低リスク，

中リスク症例の中には MRI により T2b 以上と診断さ

れた可能性や生検前の MRI により high grade の癌組

織が局所に描出された可能性がある．当院の患者背景

を見直すと MRI を施行した104例中， 9例（8.7％）

が TRUS，DRE では T2a 以下であったが，MRI で

T2b 以上と評価され，治療方針が小線源単独療法か

ら外照射併用療法に変更となっていた．

MRI 未施行で小線源単独療法を施行した238例

（PSA ＜10 ng/ml，GS ≦3＋4）の中には実際 7 例の

再発患者を認めたが，仮に MRI で T2b 以上と評価を

されていれば外照射併用が選択されていたかもしれな

い．

今回の検討により小線源治療が根治治療の選択肢と

して有効であることが示されたが，再発症例の検討か

ら厳格な治療方針の選択がさらに治療成績を向上させ

る可能性があった．

特に術前 MRI の有用性の評価についてはさらなる

症例の蓄積が必要と思われた．

結 語

前立腺小線源療法の長期治療成績および再発症例の

検討をした．治療成績は良好であったが再発例には外

照射併用小線源療法が望ましいにも関わらず，小線源

単独療法を施行された症例や術前 MRI 評価されな

かった症例が存在していた．厳格な術前診断や治療選

択がさらなる治療成績向上につながる可能性がある．
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