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前立腺肥大症 の保存 的療法
一 八 味地黄 丸 の増 量 によ る臨床 効 果 の検 討

お よ び 「証 」 と臨床 効果 の関係 につ いて一
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   Tsumura Hachimijiogan, 7.5 g a day, was administered to 30 patients with benign prostatic 

hypertrophy (BPH). 

   Clinical effects were estimated based on subjective symptoms and objective findings 

obtained by  uroflowmetry. 

   Twenty patients (66.7%) showed improvement of subjective symptoms and 14 patients 

(46.7%) showed good response in uroflowmetry. An improvement of overall clinical efficacy 
was observed in 21 patients (70%). 

   These results were better than those obtained with 5.0 g a day doses of Tsumura Hachi-

mijiogan. 

   No significant relation between the "Sho" in Chinese medicine and the clinical effects of 

Hachimijiogan was detected. 

   No side effects or abnormal laboratory data were found in any of these 30 patients. 
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前立腺肥大症の排尿障害は前立腺腺腫に よる尿道圧

迫により生ずるが,腺 腫の大きさと排尿障害の程度と

は必ず しも一致しないことを 日常臨床上しばしば経験

する.ま た同一の症例でも,そ のときどきの体の状態

によって排尿状態は大きく変化する.た とえば飲酒に

よる突然の尿閉や下半身の冷却による排尿状態の悪化

などがある.こ れらの悪化の原因として骨盤腔内の循

環不良による前立腺または前立腺部尿道の浮腫,充 血

が考えられるが 明確ではない.ま た α・遮断剤の投与

で前立腺肥大症では排尿状態が改善するといわれる1》.

逆に,α 刺激剤のひとつであるエフェドリンの投与や

抗コリン作用を有する薬剤でこの疾患の排尿障害は増

悪することがある.こ れらか ら前立腺ないし前立腺部

尿道および膀胱の自律神経支配の変化や内分泌環境の

変化によっても前立腺肥大症の排尿状態は変化しうる

ことを示竣している.

この前立腺肥大症に対す る根治的療法として妹,今

のところ前立腺摘除術がもっとも重要である.し か し

薬剤投与により保存的な治療 もおこなわれ,排 尿状態

の改善がはかられている.こ れらの薬剤の うち,前 立

腺腺腫そのものの縮小を目的とした薬剤が最近数種開

発され使用されている2'-4)tしか しそれら以外の薬剤,

す なわちエビプロスタット②,セ ルニル トン⑦,パ ラプ

ロス ト⑦などが排尿状態改善に効果があるのは,恐 ら

く前述した前立腺部の環境を変えることで排尿の改善

に役立っているのであろう.こ れ らの薬剤に加えて,

最近漢方薬である八味地黄丸の前立腺肥大症に対する

効果が検討され,多 くの機関からその結果が報告 され

ている5"7).わ れわれも この薬剤の臨床的応用を検討

し,前 立腺肥大症の排尿状態改善に役立つことを経験

した8).当 時 はこの薬剤のエキス剤であるツムラ八味

地黄丸を59/日 として投与 していた・しかしこの量が

はたして前立腺肥大症の治療にもっとも効果的な量で

あるかどうかの検討はおこなわなかった,ま たいわゆ

る 「証」についてもなんら検討することなしに投与し

たものである.そ こで今回は投与量を増加させること

による臨床的効果の検討と,そ の効果がいわゆる「証」

とどのような関係にあるのかを調べることにした.

対 象 と 方 法

1981年8月 より近畿大学医学部泌尿器科をおとずれ

た前立腺肥大症30例 を対象 とした.

それぞれの症例は症状および触診所見,尿 道造影,

経直腸的超音波検査,尿 流量測定などにより診断され

た.年 齢は48歳 か ら85歳に および,平 均は64.1歳 であ

った.

投与薬剤と量はツムラ八味地黄丸7.59/日 を分3と

し,毎 食前に服用させた.

投与期間は少なくとも2ヵ 月以上とした.そ れゆえ

最短服用期間は2ヵ 月で最長服用期間は19ヵ 月となり,

平均は4.3ヵ 月であった.

効果の判定は自覚症状と他覚所見からおこなった.

すなわち自覚症状 としては排尿困難 頻尿とくに夜間

頻尿,残 尿感を中心とした問診によりその改善の程度

を判定した.他 覚所見は触診所見,尿 流量測定,経 直

腸的超音波検査のおのおのの所見の変化を投与前後で

比較した,尿 流量測定における改善度の判定は,わ れ

われが 以前に報告した 尿量と最大 尿流量率(Max・

imumFlowRate:MFR)の 関係のノモグラムを用

いた(Fig.1)9).こ れ を用いて,2ノ モグラムユ轟ッ
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Fig.1.正 常 成 人 男 子 のMaximumFlowRateのnomogram
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Table1. 自覚症状と他覚所見の改善度の組み合せによる臨床
的総合判定基準

自覚症状 ・他覚所見 の改善度の組合せ 臨床的総合判定

改善

改善

改善

や 、改善 ・

や 、改善

不変

改善 一 一一 シ 著明改善

や～改善 一 一一 → 改善

ll改善}一 → や…
不変 一 → 不変

Table2.八 味地黄丸の 「証」の点数化のための検討

項目

年 令

体 格

顔 色

皮 膚 の つ や

自

覚

症

状

癒 通

肩

背

腰

下肢

全身倦 怠感

下肢倦怠感

口 渇

足 冷

手足のほて り

食 欲 不 振

排 尿 痛

残 尿 感

夜 間 尿 回

精 力 減 退

遺 尿

点 数 合 計

①～40② ～50③ ～60④60～

①肥満 ②普通 ③やせ型

①赤み ②普通 ③青自い

①あり ②普通 ③なし

①なし ②まれに ③あり

①なし ②まれに ③あり

①なし ②まれに ③あり

①なし ②まれに③あり

①なし ②まれに③あり

①なし ②まれに③あり

①なし ②まれに ③あり

①なし ②まれに③あり

①なし ②まれに③あり

①なし ②普通 ③あり

①なし ②あり

①なし ②あり

①0回 ②1回 ③2回 ④3回～

①感じる ②感じない

①なし ②ある

ト(NU)以 上 の改善または一2NUす なわち正常値内

に改善された場合を改善と判定し,INU以 上 の変化

をやや改善 と考えた.そ れ以外は不変とした.そ の他

の各種検査法に よる治療効果判定基準は,す でにわれ

われ(1983)が 報告 したものに準拠した10).

この自覚症状と他覚所見の改善度をTable1の よ

うな組み合せを考え,臨 床的総合判定とした。

以上の判定事項以外にTable2に 示すような各項

目について検討した.こ れは八味地黄丸が適すると推

察される状態に高い点数を与えたものである・いわゆ

る 「証」を点数化する試みであ り・これと臨床的効果

の関係を調べた,

Table3.八 味地黄丸7.59/日 投与による自覚症

状,他 覚所見,臨 床的総合判定の改善

の割合

自覚症状(排尿困難,頻 尿,残 尿感等)

肇罐 麗816:蜘[亟]
不 変10/3033.3%

他 覚 所見(尿流量率測定)

肇罐 誰8111:謝匝図
不 変16/3053.3%

臨床的総合判定

1鷺1§ll§ili;il/画
不 変9/3030%

結 果

自覚症状の改善状態に関してはTable3に 示すよ

うに,改 善は18例(60%)に 認められ,や や改善の2

例 を加えた有効率は66.7%に な った.他 覚所見では直

腸診上変化を認める症例は経験できなかった.ま た経

直腸的超音波検査でも有意な変化は認めなかった.

Fig.2は65歳 男子で8ヵ 月服薬前後の経直腸的超

音波検査に よる前立腺像であるが,そ の大きさに差異

は認めない.し かし自覚症状は著明に改善し,尿 流量

測定上も改善が認められている.

尿流量測定すなわち排尿状態の客観的パターンの検

査において,前 述の尿流量ノモグラムか らの判定基準

を用いるとあきらかな 改善は8例(26.7%),や や改

善と考えられる症例は6例(20.0%)で その合計は14

例(46.7%)と なる.Fig.3は この薬剤が有効であ

った症例の尿流量率曲線を示す.65歳 男子で治療前は

Fig.3上 段 のように排尿状態は きわめて悪 く,-3.5

NUで あ ったものが,投 与10ヵ 月後には排尿パター
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65歳 男子.前 立腺肥大症の超音波像.
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ンはほぼ正常となり,-INUと 著 明に 改善してい

る.し かしFig.4の 上段に示す ように投与4ヵ 月経

過するも排尿状態が改善せず,い わゆる器質的下部尿

路通過障害を示すパターンで,NUも 一4.2と きわ

めて悪い症例(68歳)も ある.こ れに対 しTURに

よ り前立腺 摘除術を施行した ところ,Fig.4下 段 の

ように 正常の排尿パターンで 十〇.5NUと 非 常に良

好な排尿状態を示す ようになっている.

以上の自覚症状の改善度と他覚所見の改善度の両者

を組み合せた 臨床的総合判定をTableIの 基準でお

こなうと,著 明改善6例(20.0%),改 善5例(16.7

%),や や 改善10例(33.3%),不 変9例(30.O%)と

な り,や や改善以上を有効 とすると70%に なんらかの

改善がみられたことになる(Tablc3).

つ い で,点 数 化 した 「証 」 と各 症 例 の 改善 度 との関

係 を み た,こ の検 討 が で きた の は23例 で あ った.ま ず

Fig.5に 示 す よ うに 他 覚 的所 見 で 変 化 が み られ た尿

流 量 測 定 の結 果 と点 数 の関 係 を 検討 した.尿 流 量 率 の

改善 した 群(10例)の 点 数 は46か ら26に 分 布 し,そ の

平 均 は34.4±6.6(S.D.)で あ り,改 善 が 認 め られ な

か っ た群(13例)は38か ら24に 分 布 しそ の 平均 は30.8

±4.1(S.D.)で あ った.改 善 群 が や や 高値 を 示 す 傾

向に あ るが 有 意 差 は 認 め られ な い.Fig.6は 臨 床 的

総 合判 定 と点 数 の 関 係 を検 討 した も ので あ る.総 合 判

定 で 改善 が 認 め られ る群(16例)は46か ら24に 分 布 し,

平均 は32.7±6.4(S.D.)で,改 善 の 認 め られ な い群

(7例)は35か ら28に 分 布 し,そ の 平 均 は31.7±3.1

(S.D.)で あ った.改 善 群 と不 変 群 の 間 に は 有 意 差 は
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Table4.小,中 程度の前立腺肥大症に対するオキセ

ンドロンと八味地黄丸7.59/日 の臨床効果

の比較

有効吻 無効
自
覚症

状

他
覚所

見

総合

評
価

オキ セ ン ドロン(51例)31(60、8)

八 味 地 黄 丸7.5g(30例)20(66.7)

オキセ ン ドロ ン(47例)15(31.9)

八 味 地 黄 丸7,5g(30例)14(46.7)

オキセ ン ドロン(47例)22(46.8)

八 味 地 黄 丸7.5g(30例)21〈70.0)

20

10

32

16

25

9

Table5・ 八味 地 黄 丸5.09/日 群 と7.59/日 群 の

臨 床効 果 の比 較

有効㈲ 無効
自
覚症

状

他
覚
所見

総
合評

価

59群(17例)9(52,9)8

7.5g群(30例)20(66,7)10

5g群(15例)4(26。7)

7.59群(30例)14(46.7)

59群(17例)9(52.9)

7.5g群(30例)21(70.0)

11

16

8

9

まったく認められない結果である.

考 察

前立腺肥大症に対する保存的治療は以前からおこな

われてきた.最 近,こ の前立腺の腺腫発生に関係して

いる内分泌環境を変えることに より腺腫を縮小させ,

排尿状態を改善 しようとする意図のもとに数種のアン

チアンドロゲン剤が開発された.こ れは従来の保存的

治療薬剤の作用機序があま り明確にはされていなかっ

たのに比し,画 期的な薬剤との感があった.そ こでわ

れわれ もそのアンチアンドロゲン剤のひとつであるオ

キセンドロンの臨床的検討を今回の八味地黄丸と同様

に自覚症状および尿流量測定,超 音波断層法,尿 道造

影などの他覚所見の両面から調べる機会があっだo).

その成 績は 自覚症状が 改善され たのは65例 中38例

(58.5%),他 覚所見は60例 中21例(35.O%o)が 改善し

ていると判断された。しかしもっとも興味のあった腺

腫の縮小に関しては,超 音波計測ではやや小さくなる

傾向にあるものの有意の差は得られていない.

この臨床的総合評価では60例 中27例(45.0%)に 有

効であると判定された.こ れらの成績は,今 回の八味

地黄丸7.59/日 投与の成績を陵駕しているとは いえ

ない.し かし今回われわれの対象となった腺腫は小ま

たは中程度の大きさのもので大きい腺腫は含まれてい

なかった,そ こでオキセンドロンの検討集計から大き

い腺腫の成績を除いて八味地黄丸7.5g投 与 と比較し

てみるとTable4の よ うになる.こ れでみても今回

の検討の方が良好な結果だといえる,と くに総合評価

では統計学的有意差はないものの八味地黄丸の有効率

が高い傾向はあきらかである.(X2=3.1089p=0。078)

さらに今回の検討の目的であった八味地黄丸の増量

による影響はTable5に 示すように自覚症状,他 覚

所見,総 合評価の各項目とも59投 与群よりも7.59

投与 の方が統計的有意差はないもののあきらかに有効

率が高いことを示 している.も ちろんこの成績だけで

治療効果が量依存性であるとは断定できない.し かし

少なくとも,用 法 ・用量に記されている量より50%増

量させると臨床的効果は良くなった.さ らに増量する

ことも考えたが副作用の出現を懸念して今回は検討し

なかった.し かし今回の成績からは10g投 与 も検討

する必要があるように思われる.

も うひとつの検討課題は,こ の薬剤の有効性といわ

ゆる 「証」の関係についてである.わ れわれとしても

「証」の重要性は認識できるものの,残 念ながら 「証」

を充分に判断できない.そ こで今回Table2の よう

な点数化の試みをおこなった.「 証」を点数化するこ

とに異論があろ うことは推察されるが,こ のわれわれ

には馴染みの薄い概念を検討 しようとする努力と考え

ていただきたい.ま たこの点数化に触診上の所見を含

まなかったのは重大な問題であることは認めるが,わ

れわれが判断するのは困難であると考え,今 回の検討

には含めなかった.

Fig.5お よびFig.6か ら,こ の薬剤の有効性と

点数の関係をみたところ,有 効群と無効群の間に点数

の有意な差は認められない.こ の結果だけから考えれ

ば,「 証」 と有効性の間に相関性がないことになる.

す なわち,極 論をすれば 「証」をあまり考慮せずにこ

の薬剤を投与 しても,そ の得 られる結果には大きな差

異はないといえるかもしれない.し かし前述のように,

この 「証」の判断の方法に問題点があるので以上のこ

とをはっきりと結論ずけることはできないが,こ の薬

剤があまり 「証」に影響されないという特色を示 して

いるのではないかと推察され,東 洋医学的知識に乏し

いわれわれにも使用しやすいとの印象であった.

この八味地黄丸の前立腺肥大症に対する薬理作用は

明確ではないが,恐 らく前述のように前立腺部の環境
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を変化させて臨床効果を発現 しているものと推察され

る,

今回の検討のあいだ,特 記すべ き副作用は認められ

ず,臨 床的効果 と合せ考え,こ の八味地黄丸が前立腺

肥大症の保存的治療に有用であることが再確認できた

ように思われる.

結 語

前立腺肥大症にツムラ八味地黄丸を7.59/日 に 増

量し,そ の効果を59/日 投与 した成績 と比較 したと

ころ,よ り高い有効率を示 した.

さらに,八 味地黄丸の 「証」を点数化し,こ れ と有

効性との関係を検討した.「 証」の点数化にも問題は

あるが,今 回の検討からはこの薬剤の臨床効果の発現

は 「証」とあまり関係がないとの印象を得た.長 期間

の投与にかかわ らず,み るべき副作用がなく,こ の薬

剤の前立腺肥大症の保存的治療の有用性に対しては,

かな り良い評価ができると思われた.

文 献

1)近 藤 厚 生 ・成 田晴 紀 ・小 谷 俊 一 ・小 林 峰 生 ・瀧 田

徹=下 部 尿 路 の尿 流 動 態 研 究VI.Alphaadre-

nergicblockerの 前 立 腺 肥 大 症 お よび 膀 胱 頸 部

硬 化症 に 対 す る応 用.日 泌 尿 会誌69:ユ232～

1240,1978

2)吉 田 修 ・岡 田 謙 一郎 。日江 井 鉄 彦 ・伊 藤 担 ・

伊 東 三喜 雄 ・小 松 洋 輔 ・中川 清秀 ・福 山拓 夫 ・山

下 誘 世 ・久 世 益 治 ・宮 川 美 栄 子 ・土 屋 正 孝:

TSAA-291の 前立 腺 肥 大 症 に 対 す る 使 用経 験.

泌 尿紀 要25=499～507,ユ979

551

3)田 中 求 平 ・梶 尾 克 彦 ・平 山 多秋 ・田戸 始 ・溝 口

勝 ・白石 恒 雄:Gestenoronecapronate(Depo-

stat)に よ る前 立腺 肥 大 症 の治療 泌尿 紀 要25:

969～976,1979

4)松 田 稔 ・高 羽 津 ・佐 川 史 郎 ・長 船 匡男 ・有 馬

正 明 ・奥 山 明彦 ・石 橋 道 男 ・園 田 孝 夫:Chlor-

madinoneacetate(プ ロス タ ール⑪錠25)の 前 立

腺 肥大 症 に 対 す る臨床 効 果 の検 討.泌 尿紀 要27=

737～746,1981

5)有 馬正 明 ・佐 川 史 郎 ・園 田孝 夫:排 尿 障 害に 対 す

る保 存 的 治 療 一 八 味 地黄 丸 の使 用 経 験 に つ い て一.

泌 尿 紀 要25:1231～1234,1979

6)新 島 端夫 ・上 野 精 ・河 辺香 月 ●前 立 腺 肥 大 症 の

自覚 症 状 改善 に 対 す る八 味 地黄 丸 の効 果.泌 尿紀

要25:977～982,1979

7)後 藤 甫 ・竹 中 生 昌 ・石 田 晒 玲 ・宮 川 征 男'西 本

和 彦 ・井 上 明道:泌 尿 器 科 領 域 に お け る八 味 地黄

丸 の治 験.泌 尿 紀要26:103～107,1980

8)栗 田 孝 ・八 竹 直 ・秋 山 隆 弘 。南 光 二:排 尿

障 害 に 対 す る保 存 的 治 療 に つ い て一 特 に ツム ラ八

味 地 黄 丸 の検 討 一 泌 尿紀 要25:395～404,19フ9

9)八 竹 直:尿 流 量 測 定 の臨 床 的 意 義 に つ い て.泌

尿 紀要27=1019～1024,1981

10)秋 山隆 弘 一八 竹 直 ・井 口正 典 ・郡 健 二 郎 ・金

子 茂 男 ・松 浦 健 ・永 井信 夫 ・栗 田 孝 ・三 軒 久

義 ・塩 見 努 ・坂 口 洋 ・藤 永 卓 治:前 立 腺 肥 大

症 の保 存 的療 法 一 オ キ セ ン ド ロンの 臨床 的検 討 と

尿 流 量 測 定 ・超 音波 断層 法 に よ る評 価 一.泌 尿 紀

要29:535～540,1983

(1984年10月5日 迅 速 掲 載 受 付)




