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A 75-year-old man presented with macroscopic hematuria and a high serum prostate-specific antigen

(PSA) level. Macroscopic hematuria had subsided by the time of consultation. The PSA level was 38.590

ng/ml, which, along with rectal examination and magnetic resonance imaging findings, led to the suspicion of

prostate cancer. Transrectal needle biopsy of the prostate revealed intraductal carcinoma of the prostate

(IDC-P). Computed tomography and bone scintigraphy were performed, and the prostate cancer was

classified as cT2cN0M0. After 6 months of combined androgen blockade therapy, a radical prostatectomy

was performed ; however, PSA levels continued to increase, and the patient was diagnosed with castration-

resistant prostate cancer. Multiple bone metastases appeared 5 months after the initiation of abiraterone

therapy. Three courses of docetaxel and two courses of cabazitaxel were administered, but the disease

progression continued. The IDC-P was found to be positive for the BRCA2 mutation by BRACAnalysis○R

performed at the start of cabazitaxel therapy. To our knowledge, no other cases of BRCA2 mutation-

positive IDC-P have been reported in Japan. After we started administration of Olaparib, the patient’s PSA

level was lowered and the disease progression stopped.

(Hinyokika Kiyo 69 : 189-192, 2023 DOI : 10.14989/ActaUrolJap_69_7_189)

Key words : Intraductal carcinoma of the prostate, BRCA gene

緒 言

Intraductal carcinoma of the prostate（以下，IDC-P）

の存在は high Gleason score（以下，GS）などと関係

し，予後不良因子と言われている1)．IDC-P は生殖細

胞 BRCA2 変異を含めた遺伝子変異の検出率が高いな

ど，明確なゲノムプロファイルを持っている2)．しか

し，IDC-P を含む，BRCA 遺伝子変異陽性の前立腺癌

で調べえた限りでは本邦での報告はない．今回われわ

れは IDC-P を含む前立腺癌で BRCA 遺伝子変異陽性

の 1例を経験したため報告する．

症 例

患 者 : 75歳

主 訴 : 肉眼的血尿，PSA 高値

既往歴 : 高血圧症，パーキンソン病

家族歴 : 担癌患者なし．

現病歴 : 202X年Y月近医より上記の精査目的で紹

介受診．受診時には肉眼的血尿は治まっていた．

来院時現症 : 身長 149.0 cm，体重 51.3 kg

直腸診 : 両葉に硬結を認めた．

血液所見 : 血液生化学検査では特記事項なし．PSA

38.590 ng/ml と高値を認めた．

検尿所見 : 特記事項なし．

経直腸的前立腺針生検 : Adenocarcinoma GS4＋5 10

検体中 7本陽性で，右葉内腺尖部側・膀胱側の 2本，

左葉すべての 5本であった．また，生検検体全体の約

10％から IDC-P を検出した（Fig. 1，2）．

画像所見 : MRI では前立腺辺縁域の左葉を主体と

し一部右葉や移行域にも拡がる領域で，T2 強調で低
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泌62,08,0◆-1

Fig. 1. Transrectal prostate needle biopsy (HE
staining × 100) : The duct is filled with
tumor cells with high nuclear atypia.

泌62,08,0◆-2

Fig. 2. Transrectal prostate needle biopsy (p63
staining × 100) : The basal cell array is
intact.

泌62,08,0◆-3

Fig. 3. Magnetic resonance imaging showed the
hypointensity of the lesion in T2-weighted
image.

泌62,08,0◆-4

Fig. 4. PSA trends : RP＝radical prostatectomy, DOC＝docetaxel, CBZ＝cabazitaxel.

信号，拡散強調において高信号であった（Fig. 3）．胸

腹部造影 CT や骨シンチグラフィでは転移を認めな

かった．

臨床経過 : 以上より，前立腺癌 cT2cN0M0 high risk

（NCCN リスク分類）と診断した．患者は手術療法を

希望したが腰椎骨折のため即時手術介入が困難であっ

た．待機期間と前立腺生検病理診断結果を総合的に判

断し，術前ホルモン療法としてゴセレリン酢酸塩＋ビ

カルタミドを投与した．PSA は 5カ月目で 0.461 ng/

ml（−98％）と順調に低下し，202X＋ 1年W月にロ

ボット支援下前立腺全摘除術＋リンパ節（内腸骨，外

腸骨，閉鎖領域）郭清（手術時間 3時間12分 出血量

100 ml）を施行した．病理結果は Adenocarcinoma

ypT3a pN1（左右閉鎖リンパ節 2/15），EPE1，RM1

（右尖部 2 mm），ly0，v1，pn1，sv0，治療効果判定

Grade 0b であった．標本内に広範囲に viable な腫瘍

細胞を認め，癌病変部の30％で IDC-P を認め癌病変

全体に散在していた．

術後 1カ月目の採血で PSA 7.844 ng/ml（テストス

テロン 0.052 ng/ml）， 2 カ月目で PSA 10.000 ng/ml
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（テストステロン 0.025 ng/ml）まで上昇していた．

画像診断として胸腹部 CT，骨シンチグラフィを追加

したが転移巣を認めなかった．以上より，術後再発，

去勢抵抗性前立腺癌と診断した．以降の経過は Fig. 4

に示した．一次治療としてアビラテロン酢酸エステル

を投与したが PSA は上昇し，多発骨転移が出現した．

ドセタキセルを 3コース，その後カバジタキセルを 2

コース投与するもいずれも PSA 上昇を認め，転移巣

も増大した．

三次治療としてのカバジタキセル開始時に患者，家

族に提案し BRACAnalysis○R を施行し BRCA2 変異が陽

性と判明した．カバジタキセル後にオラパリブ 600

mg を開始した．投与開始から 4カ月で PSA は72％低

下し，画像上も増悪を認めていない．

考 察

IDC-P は，浸潤性前立腺癌の一部で既存の前立腺

導管や腺房内に前立腺癌細胞が進展する病態が存在す

ることを Kovi らにより最初に報告された3)．McNeal

らは浸潤癌成分を伴った IDC-P を以下の 2項目を満

たす病変と定義した4)．○1明らかな腫瘍細胞より構成

された境界明瞭な病変で周囲に基底細胞を伴った正常

組織に囲まれている．○2その腫瘍細胞は浸潤病変の腫

瘍細胞と同じ所見である．

治療については，IDC-P を有する症例ではホルモ

ン療法，化学療法に対する抵抗性を認めることが分

かってきており，前立腺針生検で IDC-P を認めた場

合は即時の前立腺全摘除術や放射線療法が望まれ

る5)．また，前立腺全摘除術を施行された症例で

IDC-P を有する症例は，有しない症例と比較して

PSA 再発率，臨床再発率，癌特異的死亡率が高く，

全生存率が低いことを認めた1,6,7)．

さらに，IDC-P と各種遺伝子変異との関係を指摘

する報告が増えており，主たるものとして BRCA 遺

伝子変異がある．特に BRCA2 遺伝子変異との関連が

指摘されており，BRCA2 遺伝子変異をもつ前立腺癌

腫瘍細胞では高率に IDC-P が確認され，関連性が指

摘されている8)．Philadelphia Prostate Cancer Consensus

Conference 2019 では前立腺癌患者における生殖細胞

系列遺伝子変異の検査について協議されており，前立

腺導管癌もしくは導管内浸潤癌の病理学的因子を含む

前立腺癌では BRCA などの遺伝学的検査が考慮され

ると記載されている9)．

本症例では去勢抵抗性前立腺癌に対する 3次治療の

最中に BRACAnalysis○R を施行し，BRCA2 変異が陽性

であることが判明した．前立腺全摘標本では IDC-P

を多く認め，CAB 療法で PSA は低下したにもかかわ

らず病理学的には viable であった．さらに androgen

receptor-axis targeted（以下，ARAT）や化学療法に関

しても病勢進行となった．一方，オラパリブを投与し

たところ画像上増悪なく PSA は低下しており一定の

効果があったと考えている．

日本泌尿器科学会では「前立腺癌における poly

ADP-ribose polymerase（以下，PARP）阻害薬のコン

パニオン診断を実施する際の考え方（見解書）改訂第

3 版」を掲示している10)．その中で，ARAT 治療開

始段階からコンパニオン診断を検討し，ARAT 投与

後の遠隔転移のある去勢抵抗性前立腺癌では積極的に

BRCA 遺伝子検査を実施すべきであるとしている．わ

れわれはそれに加えて，生検や全摘標本などで IDC-

P を検出した時点で治療反応性が悪く予後不良因子で

あることを十分に認識し，去勢抵抗性前立腺癌と診断

した時点で速やかに遺伝子検査を検討するのが良いと

考える．

結 語

IDC-P を含む前立腺癌で BRCA 遺伝子変異陽性の

1 例を経験した．IDC-P が確認された場合は治療反

応性などの観点から可能な限り早い時期に遺伝子検査

を考慮する必要があると考える．
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