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徐放性LH-RHア ナ ログ(TAP-144　 SR　 Depot)

　 または女性 ホルモ ン投与中の前立腺癌患者 の

　　　　　　生活 の質(QOL)の 比較

　　　京都大学医学部泌尿器科学教室(主 任:吉 田　修教授)

大石 　 賢二,荒 井　 陽一,竹 内　 秀雄,吉 田　　 修

A COMPARISON OF THE QUALITY OF LIFE OF PROSTATIC 

  CANCER PATIENTS UNDER SLOW RELEASING LH-RH 

   ANALOGUE (TAP-144SR DEPOT) TREATMENT OR 

        SYNTHETIC ESTROGEN TREATMENT

     Kenji Oishi, Yoichi Arai, Hideo Takeuchi 

              and Osamu Yoshida 

From the Department of Urology, Faculty of Medicine, Kyoto University

   The quality of life (QOL) was studied on 31 prostatic cancer (PC) patients, being followed 
at our out-patient-clinic during a relapse-free period. Fifteen of them were under treatment with 
a slow releasing LH-RH analogue  (TAP-144 SR Depot) (TAP) and the other 16 prostatic cancer 

patients with synthetic estrogen (Honvan®) (DES). The QOL of 37 benign prostatic hyperplasia 
(BPH) patients on conservative treatment was also studied. 

   Concerning their general feeling of health, the prostatic cancer patients on TAP treatment 
felt subjectively better than those on DES. The social life of the patients on TAP or those who 
had BPH was less affected than that of those on DES. 

   The quality of sexual life was worse for the prostatic cancer patients on both TAP and DES 
treatment than for the BPH patients.

(Acta Urol. Jpn. 37: 1017-1022, 1991)
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緒 言

進行性前立腺癌の治療は,Hugginsが 去勢術 また

は女性ホルモンの投与によって男性ホルモン合成を抑

制することが制癌効果を有すると提唱して以来1),ホ

ルモン療法が第1選 択とされてきた.

女性ホルモンの投与には副作用 として心血管系の障

害が少なからず認められるとの報告があり2),ま た外

科的去勢術には精神的苦痛を伴うものと予想される.

近年,LH-RHの アコニス トが合成された.そ の

薬理量の投与で下垂体前葉のLH-RHレ セプターが

常に結合状態になるためLH分 泌能のdownregu-

lationが 生 じ,LHの 血中濃度が低下する.し たが

って精巣のLeydig細 胞におけるテス トステロンの

合成が低下する.こ のLH-RHア ナ ログが前立腺癌

の治療に用いられ,外 科的去勢術や女性ホルモン投与

と同等の抗腫瘍効果を示す と報告されている3).ま た

LH・RHア ナ ログの投与 には女性ホルモン投与に特

有の副作用である心 ・血管障害な どはみ られていな

い4,5).

このたび徐放性LH-RHア ナ ログを使用する機会

を得5),前 立腺癌患老 に投与した.徐 放性LH・RH

アナ ログ投与患者のQOLと 女性ホルモンを投与し

ている患老のQOLを 比較検討するため,質 問表を

作成し調査した.

対 象 と 方 法

京大病院泌尿器科 にて 徐放性LH-RHア ナ ログ

(TAP-144SRDepot)(以 下TAPと 略す)投 与を

開始し,外 来で投与継続中の前立腺癌患者15名 と,同

時期に外来で合成女性ホルモン剤(ホ ンバン)を 投与

中の前立腺癌患者16名,お よび前立腺肥大症の診断
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Table1.QUESTIONNAIRE(1)

◇ あなたの現在 の健康状態 についてお聞 きす ます◇

Q1=あ なたは身の回 りのこ と(食 事 を した り,服 を着 た り,ト イ レ
にい った り,な ど)が で きますか?

Q2=ほ とん ど一 日中座 った り寝 た りして過 ご してい ます か?

Ω3=体 の調子 が悪 いために,ほ とんど一 日中,家 の 中に閉 じ込 もって
い ますか?

ち ょっ と歩 いた り,階 段 を一段登 った りす ることが楽 にで きまQ4凸
すか?

Q5;歩 いた り,階 段 を数段登 ることは楽 にで きますか?

Qs=体 を曲げるこ とが楽 にで きますか?

Q7:物 を持 ち上 げた りす ることが楽にで きますか?

◇仕事や家事についてお聞 きします◇

Ω8=仕 事や家事が十分 にで きますか?

Q9:病 気のた めに仕事や家事がで きませんか?

QlO:病 気 になる前 は仕事 をしてい ましたか?

Ω11:今 も仕事 を続 けてい ますか?

◇最近の一週間の排尿状態 や痛 みにつ いてお聞き します◇

Q12二 小便の回数 は以前の状態に くらべて

Q13二 小便が出始め るのに時間がかか りますか?

Q14小 便 に血が混 じっていた ことがあ りましたか?

Qis=小 便 をきるときに痛み を感ずるこ とがあ りま したか?

Qis=体 にどこか痛い ところがあ りましたか?

Ql7;痛 みにたい して治療が必要 で したか?

Qis:(痛 み にたい して治療 が必 要であ った場合 に)治 療 で痛み は楽になりましたか?

Ω19=尿 漏れがあ りますか?

Ω20:(尿 漏 れが ある場合)い つ尿漏れが起 こりますか?

Q21=(尿 漏 れが ある場合)ど うい う対策 をとってい ますか?

Q22:(尿 漏 れが ある場合)人 工 の活約筋 を入れ る手術 を望み ますか?

◇最近一週 間の体調 についてお聞 きします◇

Ω23:食 欲は どうで したか?

Q24=吐 き気があ りましたか?

Q2s:吐 いたこ とがあ りま したか?

Ω26:元 気 は旺盛 で したか?

Q27=肉 体 的に健康で あると感 じま したか?

Ω28:疲 れを感 じま したか?

Q29:休 養が必要で したか?

Q30:よ く眠れ ましたか?

Q31:自 分では病気であ ると思 ってい ますか?

1:で き る2:で きな い

1=は い2:い い え

1:は い2:い い え

Lで きる2;で きない

で きる2:で きない

で きる2;で きない

で きる2:で きない

1・ で き る2=で きな い

1・ で き る2:で きな い

1=は い2=い い え

1:1ま レ、2=し 、レ、え

1:同 じ2:ご く少 し多い3:少 し多い
4:大 変頻繁 になった

童:楽 にで る2:ほ んの少 し時間がかか る

3=少 し時間がかか る
4=大 変時間がかか る

1:な い2:稀 にあった3=と きどきあった
4:頻 繁にあ った

塾:な い2=稀 にあった3:と きどきあ った
4:頻 繁にあ った

1:な い2:稀 にあった3:と きどきあ った
4:頻 繁にあ った

1:は い2:い い え

1=は い2:い い え

1:は い2:い い え

玉:昼 だ け2=夜 だ け3:昼 も夜 も

監.タ オ ル の み2:コ ン ドー ム使 用

3:ク レ ンメ使 用

且6よ し、2:レ 、レ、え

1:全 く食欲 はなかった
2:ほ んの少 し食欲が あった
3:少 し食欲 があった4:食 欲 は普通で あった

1:な い2:稀 にあ った
3:と きど きあった4=常 にあ った

1:な い2:稀 に吐いた
3:と きど き吐 いた4:常 に吐いていた

1全 く元気が なか った
2あ ま り元気 がなか った
3少 し元気が なか った
4元 気 は旺盛 であった

1全 く健康 とは感 じなかった
2あ ま り健康 とは感 じなかった
3時 々健康で あると感 じた
4い つ も健康 であると感 じていた

1全 く疲 れを感 じなかった
2あ ま り疲 れを感 じなか った
3時 々疲れ を感 じた
4い つ も疲 れを感 じていた

1必 要 なか った2:ま れに必要であ った
3少 し必要で あった
4い つ も休養が必要で あった

1よ く眠れ た2こ まれに眠れない時があ った

3と きどき眠れ なか った
4い つ も眠れ なか った

1全 く病気だ とは思 ってい ない
2ほ んの少 し病気だ と思 ってい る
3少 し病気だ と思 ってい る
4病 気であ ると思 ってい る
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Table1.QUESTIONNAIRE(2)

◇婚姻状況についてお聞き します◇

Q32:現 在 あなたは?

◇性生活についてお聞 きします◇

Q33=現 在,陰 茎(ペ ニス)を 十分勃起 させるのは難 しいですか?

Q34:病 気 になる前の,陰 茎(ベ ニス)の 勃起状態は?

Q35;(全 然勃起 しない場合)人 工的 に勃起 を起 こさせ る器具 の挿入術を希望 しますか?

Q36:病 気 のために,性 にたいする興味 を失 った と思い ますか?

Ω37:あ なたの現在の性生活は?

◇この一週間のあなたの気分 につ いてお聞 き します◇

Q38二 精神 的に緊張 してい ましたか?

Q39:い らいらしてい ましたか?

Q40:弧 独 であると感 じましたか?

Q41:心 配事が あ りましたか?

Q42:憂 欝 で したか?

◇ ご家庭や社会生 活について お聞 き します◇

Q43:あ なたの健康状態が,家 庭や,社 会生活に悪 い影響をお よぽ しましたか?

Ω44:あ なたが治療 を受けている ことで,家 庭や,社 会生活に悪 い影響を
およぼしましたか?

◇病気 の理解や病 院のことについ てお聞き します◇

Q45:病 気 に閲す る主治医の説明で病気 について よく理解されてい ますか?

Ω46:病 院で の治療についてお聞 きします.

i

s

3

4

5

結婚 している.奥 様 は元気で ある
結婚 しているが,奥 様が元気 でない
結婚 していたが,奥 様が亡 くなった

離婚 して,一 人身で ある結婚
したこ とがない

1:全 く難 しくない2:ほ んの少 し難 しい
3:少 し難 しい4:か な り難 しい

1:全 然勃起 しなかった2:す こ し勃起 した
3:そ れ以前 と変 わ りな く勃起 していた

1:は い2:い いえ

1=思 わない2:ほ んの少 し思 う
3:少 し思 う4:全 く失 った と思 う

1病 気 になってからも性生活 は普通に行 える
2病 気 になって性生活が ほんの少 し行えな くなった
3病 気 になって性生活が少 し行 えな くな った
4病 気 になって性生活が全 く行 えない

1=い い え2:ほ ん の 少 し3:少

4:常 に緊 張 して い た

1=い い え2:ほ ん の 少 し3=少

4:常 にい らい ら してい た

1:い い え2:ほ ん の少 し3:少

4=常 に弧 独 で あ る と感 じた

1=い い え2:ほ ん の少 し

4:い つ もあ っ た

1:い い え2:ほ ん の少 し

4:い つ もあ っ た

し

し

し

3:と き ど き

3;と き ど き

1=い いえ2:ほ んの少 し3二 少 し
4:非 常 に悪い影響があ った

1:い いえ2=ほ んの少 し3:少 し
4:非 常 に悪い影響があ った

1:全 く理解で きない2:少 し理解で きる
3:よ く理解で きてい る

,:全 く不満足であ る2=少 し不満足である
3=満 足であ る

のもとに外来で抗男性ホルモソ剤以外の薬剤治療中の

患者37名 に対して,1988年4月 から1990年8月 の問

にQOLの 調査を行った.

上記症例のTAP群 に おい てTAPを 投与された

理由は,新 鮮例:8例,高 血圧の既往:3例,以 前の

DES投 与で心血管系の副作用が認められた症例'3

例,以 前のDES投 与でGOTの 上昇があった症例:

1例,で あった.ま た今回の調査時に去勢術を行ってい

た症例はない.TAP投 与量は3.75mg/月 が7例 ,7.5

mg!月 が8例 であ り,月1回 の皮下注であ る.TAP

投与開始から調査までの期間は平均14.7ヵ 月(14.7±

6.3ヵ月,最 短6ヵ 月,最 長30カ 月)で あった.い ず

れのTAP症 例 も調査時には再燃を見ていない,

DES群 においては,新 鮮例への単独投与 ・9例 ,

去勢術に追加:3例,新 鮮例への去勢術 との併用2

例,TAPか らの変更=2例 であった.し たがって

DES投 与中(調 査時)に すでに去勢が施行されてい

た 症 例 は5例 で あ った.DESの 投 与 量 は100mg1

日12例,200mg/日4例 で あ り,平 均 投 与 期 間

64ヵ 月(64±35,28-123),平 均 投 与a231g(231±

121,54-369)で あ った.

BPH群 の調 査時 の治 療 法 はOxendolone200mg/

月(皮 下 注):3例,ChlormadinoneAcetate50mg/

n(経 口)15例,非 ホ ル モ ソ製 剤(Eviprostat,Pa-

raprostな ど)(経 口):21例,薬 剤投 与 な し:8例 で

あ った.Oxendlone平 均30カ 月,Chlormadinone

Acetateは 平 均5.2ヵ 月 投 与 され て いた.

質 問項 目は,肉 体 的 健 康状 況15項 目,精 神的 健 康 状

況5項 目,社 会 生 活 状 況8項 目,性 生 活状 況6項 目,

前 立腺 に関 連 あ る事項11項 目で あ る(TableI).

質問 場 所 は す べ て外 来 で あ り,患 者 に質 問 表 を 渡 し,

患 者 自身 に 回 答 を 依 頼 した.

統 計 学 的 検 定 は,t検 定 と カイ2乗 検 定 を 用 い た.
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前 立 腺 癌 患者 でTAP投 与 群 の 平 均年 齢 は73。5±

7.0歳(62～85歳),進 達 度 はstageA:2例,B:3

例,C:3例,D7例,悪 性 度 は12例,H:10

例,皿=3例 で あ った.ホ ソバ ン投 与 群 の平 均 年 齢 は

68.5±6.3歳(50～75歳),進 達 度 はstageA2例,

B:0例,C:0例,D:14例,悪 性 度 は10例,

皿:13例,皿:3例 で あ った.上 記 両 群 に おい て,平

均 年 齢 は 危 険 率5%でTAP群 が 有 意 に 高 齢 で あ っ

た.進 達 度 は 危 険 率5%でDES群 に お い てDが 有

意 に 多 か った が,悪 性 度 に 右 意 差 は 認 め な か った

(Table2).調 査 を行 った 時点 で は前 立腺 癌患 者 は全

例 再 燃 を み て い な い.前 立 腺 肥 大症 群 の平 均 年 齢 は

71.0±io.i(53～89歳)で あ り,TAP群,ホ ンパ

ソ群 と比 較 して有 意 な差 は な か っ た(Table2)・

初 診 か らqOL調 査 ま で の期 間 はTAP群30.0±

24.8ヵ 月(7～87ヵ 月),ホ ソバ ン群52.8±32.2ヵ 月

(9～109ヵ 月),前 立 腺 肥 大 症 群 は46.6±41.5カ 月

(2～135カ 月)で あ った.全 質 問 項 目45項 目の うち,

肉体 的健 康 状 況 に つ い て の質 問 で 「元 気 は 旺盛 で した

か?」,「 肉体 的 に健 康 で あ る と感 じま したか?」,ま

た 社 会 生 活 状況 につ い て の 質問 で 「あ な た の健 康 状 況

が,家 庭 や,社 会 生 活 に 悪 い影 響 を お よぼ しま した か

?」,さ らに 性生 活 状 況 に つ いて の質 問 で 「病 気 の た

め に,性 に 対す る興 味 を 失 った と思 い ます か?」,「 あ

な た の現 在 の性 生 活 は?」 に た いす る回 答 で は 各群 問

Table2.PatientsofQOLsurvey

に有意差がみられた.精 神的健康状況5項 目,前 立腺

に関連 あ る事項11項 目では有意差はみ られなかった

(Table3).

す な わ ちTAP群 は他の2群 に比し元気圧盛であ

ると感じている ものが多 く,TAP群 とBPH群 は

DES群 に比し肉体的に健康であると感 じているもの

が多かった.ま たTAP群 やDES群(前 立腺癌患

者)はBPH群 に 比し性Y`対 す る興味を失い,性 生

活も行っていないものが多かった.健 康状態が家庭や

社会生活に悪影響をおよぼしていると感じているもの

はDES群 が他の2群 に比し多かった.

Prostaticcancergroup

TAPgroup DESgroup

BPHgroup

考

Patientnumber ISI637

73.5±7.068.5士6,371.0土10.h

(62-85)(50-75)(53-89)

ABCDABCD

察

Age

Stage

Grade

233720014

11111fIIIDI

21030且33

この調査はTAPやDESの 臨床効果や副作用を

検討 したものではない.し たがって前立腺癌症例は全

例治療開始後なんらかの臨床効果を得て,外 来で経過

観察中の患者であ り,再 燃 までには至っていない.

BPH群 も外科的治療を行わず保存的に経過観察中の

症例である.

TAP群 がDES群 に比 し有意に高齢であ るが,

DES群 はTAP群 に比し有意に進達度が高かった.

一機関としては症例数に制限があ り調査期間中に背景

因子のそろった症例をマッチさせることが不可能であ

った.こ れらを対象症例と して一括してそのQOL

を論 じることに多少の抵抗がないではないが,背 景因

子の違いは年齢 と進達度の因子が互いに打ち消しあう

傾向にあ り,あ えて分析を試みたものである(Table

2)・ また痛み,血 尿の有無,排 尿困難の程度など前立

腺に起因する症状に関す る事項にも有意差はみられな

かった.

DES群16例 の うち7例 は調査後や く1年 を経た現

在でもDESを 継続投与中であるが.8例 は他の治療法

に変更した.す なわち8例 中6例 はDESに よるなん

らかの副作用に より,ま た2例 は再燃傾向となったた

めである.ま たTAP群 においても15例 中6例 のみ

が継続投与中であ り,他 の症例は増悪傾向のため他の

Table3.ResultsofQOLsurvey

TAPgroup DESgroup BPHgro叩 Testofsignificance

1234unknown1234unknown1234unknownTAPvsDESTAPvsBPHDESvsBPH
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治療法に変更 している.こ のような状況が,す でに調

査時になんらかの影響を与えていたとも考えられるの

で結果の解釈において考慮されなければならないであ

ろう,

LH-RHア ナ ログの前立腺癌にたいす る臨床効果

にっいてはすでに多 くの報告が ある4,5).最 近は月1

回投与の徐放性depot型 が主流である.月 一回の皮

下投与でテストステロンは去勢レベルに達し,抗 腫瘍

効果も去勢術と同等であるとの報告が多い.ま た去勢

術に伴う精神的苦痛がなく,女 性ホルモン剤に合併す

る副作用もないことから,進 行性前立腺癌の治療の第

一選択薬剤になるであろうとの観測もある.し かし実

際にLH-RHア ナ ログ投与中の前立腺癌患者のQOL

について検討 した報告はない,

癌治療の進歩によって癌患者の生存率が上がるにつ

れ,治 療中および治療後のQOLの 向上が望まれる

のは今日の社会の要請である.と くに前立腺癌は広義

のホルモン療法によって,根 治は達成できなくても,

癌 との共存が長期間 にわ たって維持で きうる癌であ

る.花 井ら6)の大阪府がん登録の分析では,前 立腺癌

の5年 生存率は総数293名 の48%で あった.当 教室で

も前立腺癌患者のホルモン療法の5年 生存率は49%,

10年生存率は35°oであ る.し たがって治療期間中の

QOLが 重要視されなければならないと考える.

QOLは そ の定義も含めて,定 量的評価方法には

いろいろな問題が未解決である.す なわちQOLの

Iifeについて生命,生 活,生 存,人 生などいろいろな

解釈がなされ,ま た主観的,客 観的なアプローチによ

ってもその評価はさまざまであり,定 量的にいろいろ

な病気におけるQOLを 判断することはいささか困

難である.し か し同 じ病気について少なくとも生存率

でみた治療成績が2種 類の治療方法で同等である場合

には,QOLを 治療中,治 療後の患者の多方面にわ

たる生活の質と捉xて 評価 すべ きであろ う.qOL

の調査は,質 問項 目に少な くとも 「肉体的健康状況」,

「精神的健康状況」,「社会生活状況」,「当該疾患に関

連した事項」を含まなければならないとする提案もあ

る7).ま た,ア ナログスヶ一ルによる評価 よりも,段

階的評価のほうが統計学的に妥当性を持つとも述べて

いる7)以 上の点を考慮 してAaronsonは 膀胱癌患

者のQOL調 査 のための調査用紙を作成 した8).今

回の調査用紙はAaronsonの ものを前立腺癌患老用

に改変 して用いた ものであ り,前 述の前立腺癌のホル

モン療法中の患者の生活の質を評価するには適してい

るものと考えた,

肉体的健康状況では,具 体的な運動能力には有意差
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がみられなかったが,自 覚的な肉体の健康感において

TAP群 がDES群 よ り有意に優れているという結果

が得られた.

さらに社会とのかかわ りにおいても,具 体的な就業

状況とか家事仕事などには有意差はないが,健 康状況

が家庭や社会に悪い影響をおよぼしていると自覚的に

感じているものはDES群 に有意に多かった.DES

群の方がstageに おいてDが 多いことも自覚的健康感

や家庭や社会への悪影響ということに影響していると

も考えられるが,一 方年齢はTAP群 の方が高齢であ

り,一 概には論 じられないようである.し かもDES

群は調査後約1年 を経て,16例 中6例 がなんらかの副

作用のため他の治療法に変更 している,そ れらのこと

がこの結果に反映されているものとも思われる.

性生活については,前 立腺癌 と診断されTAPや

DESに よる治療を開始されたことで,性 にたいする

興味も性行為 もともにBPH群 に比 し低下していた.

性生活に影響するものには,単 に薬剤の副作用による

肉体的変化のみならず,精 神的な要素も大きくかかわ

っているものと考えられる.

DESが なんらかのメカニズムで精神的に抑圧され

た状態を招来するのであれば,具 体的な事項に影響が

ないのにもかかわらず自覚的な印象が悪 くなるという

おそれ もあるが,精 神的状況には有意差が認められな

いため,上 記の解釈 も妥当ではないと思われる.し た

がって,今 回の質問項 目の うち具体的項目では捉えら

れなかったことで,有 意にDES群 に悪化がみ られ

るものがあるはずで,今 後の調査において質問項目の

作成に注意を要する点であると考える.

結 語

前立腺癌患者で徐放性LH-RHア ナ ログ(TAP

144-SRDepot)ま たはホンバンを投与 しつつ外来で

経過観察中の患者にQOLに 関する調査を行った.

対照群として前立腺肥大症患者にも同様の調査を行っ

た,

TAP群 はDES群 に比し,有 意に自覚的な健康感

に優れ,社 会生活への自覚的な悪影響が少なかった.

前立腺癌患老は上記の治療法の違いにかかわらず,

性生活の質は前立腺肥大症患者に比べ低下していた.
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