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    Acase of pri皿ary transitional cell carcinoma of the prostate was reported． The patient was a

64－year－old man who had cornplained ofthe paih in the right lower abdomen and the right leg． lnitially

it was confirmed that the patient had a ．metastatic adenocarcinoma of the ischial bone by．its biopsy

in the other clinic and he was sent to our hospital．

    The histological diagnosis was rnixed type of transitional cell carcinoma with ’adenocarcinoma

by needle biepsy and transure’ thral resection of the prostate． Nonneoplastic change of the bladder

epithelium was found by random transurethral cold punch biopsy ef the urinary bladder．

    Initially， the treatment consisted oforchiectomy and intravenous administration efdiethylstilbestrol

diphosphate． Oral administration ef Ni一（2－tetrahydrofuryl）一5－fiuorouracil and intramuscular injection

of picibanil were added after the confirmation of histological diagnosis．

    About 2 months later， this treatment proved to be noneffective histologically despite ef decrease

in serum acid phosphatase and prostatic acid phosphatase． Accordingly doxorubicin hydrochloride

was administered for the pext treatment． Doxorubicin hydrochloride was effective on the primary

’lesion， but did not effect on the osseous metastatic lesions． Then finally he was treated with cis－diam－

minedichloroplatinum． The complete disapPeara’nce of primary and osseous metastatic lesions were

shown by roentgenography and bone scanning． Cis－diamminedichloroplatinum appeats to be the

most effective drug for the treatment of advanced transitional cell carcinoma of the prostate．

              は ．じ め に

  前立腺癌は腺癌がそのほとんど．を占めており，移行

上皮癌としては膀胱癌の前立腺への浸潤，．過去に膀胱

腫瘍があって前立腺部での再発，多発性尿路粘膜上．皮

癌の一部分症状としてのものおよび原発性移行上皮癌

などがあり，なかでも原発性前立腺移行上皮癌はきわ

め．てまれであることはよく知られている．われわれは

組織学的には腺癌と移行上皮癌の混合型の原発性前立

腺移行上皮癌の1例を経験したので報告する．

             症     例

 症 例：松○音○郎，64歳，男性，土木業

 初診：1978年！2月4日

 主 訴：頻尿，右下腹部痛および丁台下肢痛

 家族歴：特記すべきことなし
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 既往歴：梅毒（発症時不詳）

 現病歴14～5年前より頻尿に気付いていたが，1978

年9月中旬頃より右下腹部痛および同側下肢痛がみら

れるようになり，同年10月4日某病院整形外科へ入院

した．左恥骨の骨生検により転移性骨盤腫瘍（腺癌）

と診断されて，原発巣精査のため1978年12月4日当科

へ紹介され，1979年1月12日当科へ転入院した．

 現症：体格は中等度で栄養状態は良好，脈拍は整に

て，眼瞼結膜に貧血を認めず，胸腹部に理学的に異常

所見を認めず，頸部，腋窩および鼠径リンパ節など表

在リンパ節の腫脹は触知しなかった．直腸内触診で前

立腺は鶏卵大，表面平滑で境界は明瞭であったが，前

立腺溝は不明瞭で石様に硬く触知された．

 入院時検査所見＝入院時諸検査結果は，Table 1に

示すごとくで，貧血などはなく，BUNが21．2 mg／dl，

creatinineは1．Omg／d1であったが，血清アルカリフ

ォスファターゼ値が11．9KA－uと若干高い傾向がみ

ら酸れ，血清フォスファターゼ値が25．5 KA－u前立腺

性酸フォスファターゼ値115．lKA－uと著しく高値を

示していた．

 尿道膀胱鏡所見：前部尿道には異常所見はなく，尿

道前立腺部においては中葉の突出が著明で，左葉およ

び右葉ともにその表在は結節状となり，ことに内尿道

口近接部に著しい変化がみられた．膀胱は頸部から三

角部にかけて膀胱粘膜の浮腫状腫脹による隆起性変化

がみられたが，膀胱内に腫瘍性変化は認められなかっ

た．

 尿細胞診：カテーテル尿および膀胱洗浄液ともに

Papanicolaou Class I1であった．

 X線所見：胸部X線像では肺紋理の軽度の増強以外

異常所見なし・．全身の骨X線像では胸腰椎部に脊柱側

奮を認め，また骨盤部においては恥骨および坐骨に明

らかな増骨性変化と溶骨性変化が認められた（Fig・1）．

静脈性尿路造影では上部尿路に異常所見はなく，尿道

膀胱造影にて尿道前立腺部は延長して屈曲し，不整な

陰影欠損像が認められた（Fig・2）・精嚢腺造影にて右

側精管膨大部および精嚢腺は左方向に圧排され，正中

線部で縦に直立した異常所見を示した．リンパ管造影
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Fig． 1． Osteolytic or osteoblastic changes are found in the pubic bone．
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It shows that prostatic urethra is crooked and narrow．

Fig． 3． Lymphography： Abnormal findings in the left pelvic region．
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で左側腸骨リンパ節（hypogastric lymphnodc）が腫大

し，辺縁不整で一部に陰影欠損像を示すリンパ節も認

められた（Fig．3）．

 骨シンチグラフィー：左鎖骨，第5胸椎，腸骨，恥

孟

織癬軸

Fig． 4． Bone scintigram： The lesions

    of sterum， pelvi c bones and

    left clavicula are obvious．

骨および坐骨に99mTcの異常集積像が認められた
（Fig． 4）．

 肝シンチグラフィー：cold areaは認められなかった

 入院後の治療ならびに経過（Fig・5）：璽979年1月23

口前立腺生検と除睾術施行後4日目よりホンバン1回

250mg静脈内連日注射による抗男性ホルモン療法を

開始した．治療開始後10日目で前立腺針生検の結果

が移行上皮癌と腺癌の混合型と確定診断されたため

（Fig・6）ホルモン療法開始15日目より，ホルモン療法

に加えてFutraful supPository 19連日投与および

Picibanil 1回3KE週3回筋肉注射（初回量1KEよ

り開始して第3週目leは3KEとした）の免疫化学療

法を開始した．

 ホルモン療法開始二二2週間頃より右下腹部痛およ

び両下肢痛などの自覚症状は消失したが，頻尿はなお

持続していた．血液化学的所見（1979年2月1日）も

酸フォスファターゼ値24．4KA－u，前立腺油酸フォス

ファターゼ値も20・3KA－uと改善してきていたが，

アルカリ性フォスファターゼ値は20．OKA－uと増悪

を示した，併用第7日目（1979年2月13日）に再度前

立腺針生検およびStorzの組織生検鉗子を用いて膀胱

粘膜（膀胱頸部，三角部，後三角部，両側壁わよび頂

部）の生検を施行した，前立腺生検時の直腸内触診で

は，前立腺は初診時の大きさ，形態および硬さにほと

んど変化なく，抗男性ホルモン療法と Futrafulと

Picibanilによる免疫化学療法による効果は認められ

なかった．一方，尿道膀胱鏡所見は治療開始前の所見
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とほぼ同様であったが，膀胱頸部および三角部に膀胱

粘膜の浮腫状腫脹による隆起は若干消失していた．ま

た膀胱各所より採取した膀胱粘膜組織片は筋層表層ま

で採取されていたが，すべての組織片に腫瘍憐変化は

認められず，膀胱頸部の粘膜下組織においても浮腫と

炎症性細胞浸潤が認められるのみであった．したがっ

て，前立腺の組織学的診断を明確にするために2週間

後の1979年2月27日に診断的経尿道的前立腺切除術を

施行した．その結果は移行上皮癌grade IIで，抗男

性ホルモン療法および免疫化学療法の併用療法による

効果はほとんど認められなかった．

 その後，自覚症状の改善および血清学的所見（1979

年3月16日）も，アルカリフォスファターゼ値はなお

18．8KA－uと高値を示したが，酸フォスファターゼ

値4・OKA・u，前立腺性酸フォスファターゼ値O．5 KA－u
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と著明に改善してきたので，ホルモン療法と免疫化学

療法の併用療法を継続した，ホンバン投与後の前立腺

の直腸診による大きさおよび硬さは不変で，また腎膀

胱単純写真，骨シンチグラフィーによる骨転移巣の所

見も著明な改善はみられなかった．

 1979年3月27日に再び前立腺針生検と経尿道的に組

織生検鉗子を用いて前立腺および膀胱粘膜の生検を施

行したが，前立腺部組織には組織学的に移行上皮癌が

なお確認された．したがってホルモン療法を中止して

adriamycin 30 mgldayを3日間連日静脈内注射を

1・courseとするadriamycin治療とfutrafu1および

Picibanilによる免疫化学療法の併用療法を開始した。

約2～3週間の間隔でadriamycin治療を3course施

行した．adriamycin治療3course終了後，前立腺は

著明に縮小し直腸診にても前立腺は平担で栂指頭大に

Fig． 6． Histology before therapy： Primary transitional cell carcinoma with adenocarcinoma．

Fig． 7． Histology after therapy with adriamycin： Degenerated changes of the turnor tissues

    are found．
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触知するのみであった．よって組織学的診断を確認す

るため，前立腺のTURによる治療的切除を施行し

た．その結果，前立腺内の腫瘍細胞は核が濃縮，細胞

質は空胞化して細胞間隙は粗となり退行変性を示し，

間質には結合織の増生が著明にみられた（Fig．7）。

 これらの所見からadriamycinが著効を示したと考

えられ，adriamycin治療をもう1course追加して治

療を終了した．adriamycin治療4course後の骨シン

チグラフィーでは左鎖骨，第5胸椎および坐骨の99m

Tcの集積像は消失したが，腸骨および恥骨にはなお

著明な集積橡が認めちれた（Fig・8）・この時点でad－

riamycinとFutrafulおよびPicibani1治療による部

分的寛解が得られたと考え，外来にてFutraCul suppo－

sitoryとPicibanilによる維持療法を行なった．

 1980年！月24日の骨シンチグラフィーにて，腸骨以

外に仙腸関節部に99m Tcの集積像が新しく発生して

きたが（Fig・9），腰痛および下腹痛などの自覚症状は

金くなく，排尿状態も全身所見も良好で，直腸診にて

も前立腺の増大などの所見はみられなかった．しかし

腎膀胱単純写真にても骨転移巣が明らかであり，骨転

移巣に対してcis－platinum療法を施行するため，1980

年4月15日再入院し・た．再入院後の前立腺め経尿道的

生検（TUR）にて前立腺部組織に腫瘍細胞は全く認め

られなかった．

 cis－Platinumは20 mg／m2／dayを5日問連E｛静脈内

点滴投与を1courseとして，3週問の問隔で3course

施行した．なおFutraful suppository 19投与にて食

欲：不振，Picibani1による軽度の発熱がみられるため

cisplatinum治療中はFutrafu1とPicibanilによる維

持療法の併用は中止した．

 cis－platinum静脈内投与に際し，まずprehydration

を行ない，次に2000mlの補液にcis－platinumを加

え，マニトールS200 ml，フ船齢マイド40 mgとと

もに約6時間かけslow infusionにより投与した後，

posthydrationを行なった．そしてこの間，嘔気を予

防および抑制する目的で適時，ドロレプタン1回0．5

mgを1日約4回静脈内注射を施行する必要があった．

 cis－platinum l course終了後の骨シンチグラフィー

では99m Tcの異常集積像は全く認められず， 骨転移

巣に対して著効を示し，続いてcis一・platinum治療2

courseおよび3 course終了後の骨シンチグラフィー

にても治療前にみられた99mTcの異常集積像は全く

消失し，骨転移巣は完全寛解を示唆する所見であった

くFig． 10）．

 また治療終了後に再度前立腺の経尿道的生検（TUR）

を施行したが，この際の直腸診では前立腺は縮小扁平
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化しており，硬結などは全く触知されなくなっていた．

内視鏡的には尿道前立腺部は充分開節し，若干浮腫状

ではあったが，腫瘍性変化は認められず，また切除組

織標本にても腫瘍細胞は認められず，患者は1980年7

月退院し，現在外来にて経過観察中であるが臨床的に

活動性の悪性所見は認められない．

 adriamycin治療およびcis－platinum治療による副

作用：adriamycin治療による副作用は消化器症状と

して，全身倦怠，口内炎，食欲不振が認められたが，

一過性のものであった．また軽度の脱毛がみられた

が，外来における維持療法に入った時点では回復して

いた．骨髄機能に対しては抑制傾向がみられ，adria－

mycin治療3 course終了2週間後には， 赤血球数

320 × 104／mm3， Ht32％，Hb 10．49／dl，白血球数2400

／mm3と軽度の汎血球減少傾向がみられたが，輸血な

どの治療は必要とせず，さらに4～5日後には白血球

数も5400／mm3と回復した．そのほか血液生化学的に

肝機能障害などもみられなかった．

 cis－platinumによる副作用としては軽度の食欲不振

がみられたので，嘔気や嘔吐はドPレプタンによる予

防的処置にてほとんど認めなかった．骨髄機能に対し

ては2courseおよび3course終了後に白血球数がそ

れぞれ2500／mm3わよび2900fmm3と減少したが，

いずれも10～14日後には4000～5000／mm3代に回復

していた，そのほか血液化学的に肝機能障害および腎

機能障害は認められなかった．

考 察

 前立腺癌はその大部分が腺癌であり，移行上皮癌は

まれで，諸外国での前立腺癌全体に対する移行上皮癌

の頻度はArnheimら・）が0．7％， Endeら2）が3・5％

Rubensteinら3）が1．5％， Greenら4）が2．3％， Rha－

my ら5）が2．5％， Tannenbaumら6）が4％と報告

している．また本邦では，市川ら7）が0．9％，西田ら

8）力貌．4％， 森ら9）カs－3．7％， tiヒJ［1ら王。） カ§ O．2％．

と報告しているが，原発性前立腺移行上皮癌となると

その頻度は明確でない．すなわち前立腺移行上皮癌に

は，原発性前立腺移行上皮癌，膀胱移行上皮癌の前立

腺への浸潤，膀胱癌治療後の前立腺部への再発，多発

性尿路粘膜移行上皮癌の前立腺部のものなどがあり11），

その鑑別や記載が明らかでないものもある，自験例は

膀胱粘膜の生検組織に腫瘍は認められず，前立腺部の

生検組織のみに移行上皮癌が認められたものであり，

原発性前立腺移行上皮癌と診断した．

 原発牲前立腺移行上皮癌の発生母地に関してはEn－

deら2）は円柱上皮と移行上皮の移行部における尿道
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周囲の前立腺管に生じると考え UIImannら12）は尿道

「周囲の前立腺管の上皮にHyperplasiaからcarcinoma

in situの症例を経験しEndeらの考えを支持した．

 Karpasら13）は400例の剖検中， 1例｝こ完全に前立

腺組織内にあるGrade 1の移行上皮癌を見つけ，その

起源を管腔上皮と基底膜の間にあるrescrve cellに求

めた．したがって，原発性前立腺移行上皮癌はほとん

どの場合腺癌をともなっており，諸家の報告14・15）で

もこのmixed typeが多く自験例もまt nlixed type

であった．

 一般に前立腺移行上皮癌では酸性フォスファターゼ

値の上昇はあっても軽度とされているが，自験例は腺

癌とのmixed typeであったためか，血清酸性フォス

ファターゼ値が125．5KA－u前立腺性酸性フォスフ

ァターゼ値も115．IKA－uと著しい上昇が認められた．

しかし，この高値を示した血清酸性フォスファターゼ

値は抗男性ホルモン療法に反応していずれも低下を示

し・たが，生検にて組織学的には移行上皮癌組織に抗男

性ホルモン療法による効果は全く認められなかった．

 診断に関しては，前立腺癌との鑑別が重要であるが，

臨床的には移行上皮癌でも腺癌と同様に血清酸性フォ

スファターゼ値が上昇していることもあり，症状や臨

床所見では腺癌とは区別しえないが，その発生母地か

ら考えて，尿細胞診が有用であるとの報告もある．自

験例では再三にわたるカテーテル尿細胞診や膀胱洗浄

液による細胞診で陽性所見は得られなかったが，自尿

による尿道尿の細胞診を施行すべきではなかったかと

考える．

 組織学的に移行上皮癌と診断したものが原発性であ

るか否かについてGreeneら15）は前立腺の移行上皮

癌は膀胱腫瘍と異なり，papillaryな構造を示すこと

はなかっtとしているが，X線および内視鏡的にみて

腫瘍が前立腺に限局している場合で，自験例のごとく

膀胱部の生検にて腫瘍のないことを確かめれば，前立

腺原発の移行上皮癌と考えるべきであろう，

 前立腺癌の転移は一般に骨，肺，肝および後腹膜リ

ンパ節に多くみられるが，血行性骨転移が最も多い．

なおこの骨転移は増骨性よりも溶骨性病変を示すもの

が多い15・17）．自験例は腸骨には増骨性変化，坐骨に

は溶骨性変化と混在してみられた。

 治療については，できれば外科的に前立腺全摘出術

を行なうことが最も望ましいが15），この腫瘍は他臓器

に浸潤，転移するなど進行癌となってから診断される

ことが多い．一般に前立腺移行上皮癌は抗男性ホルモ

ン療法の効果は期待できないとされており15），放射線

療法18）や化学療法が行なわれる． 尿路移行上皮癌に

対する有効な化学療法剤にはcis－platinum， adriamy－

cin， methotrexate， VM－26， neo¢arzinostatin， hexa－

methylmelamine， bleomycin， 5－fluorouracil， cyclo－

phosphamideなどがあるが，中でもcis－platinum，

adriamycin， methotrexateの3者が特に有効とされて

いる．自験例は腺癌と移行上皮癌の混在型で，かつ血

清酸性フォスファターゼ値も著しく上昇していたので

抗男性ホルモン療法とFutraful suppositoryおよび

picibani1による免疫化学療法を併用し7が， 血清酸

性フォスファターゼ値が正常化しても組織学的効果が

みられなかったので，adriamycin， Futraful supposi－

toryおよびPicibanilの併用による免疫化学療法を行

ない，前立腺原発巣に対して臨床的にも組織学的にも

著効を得た．しかし骨転移巣に関しては下腹部痛お

よび下肢痛は消失し，X線学的にもRI骨シンチグラ

フィーにても，一部集積像の消失が認められtが，退

院後外来にて経過観察申に，骨シンチグラフィーにて

仙腸関節部に新しいhot areaの出現を認めたため，

cis－platinumによる治療を施行した． cis－platinumは

尿路移行上皮癌に有効であり19），また前立腺癌，とく

に遠隔転移を有する前立腺癌に対しても著効を示すこ

とは諸家により報告されている20・21）が，自験例は原発

性前立腺移行上皮癌であったが，cis－platinumは著効

を示し，骨シンチグラフィーにて完全寛解を示す所見

を得t．

 adriamycinの副作用に関しては， そのおもなもの

は，化学的蜂巣炎，骨髄抑制，口内炎，脱毛症および

心筋抑制であるが22），自験例では軽度の骨髄抑制と脱

毛などがみられたが，いずれも一過性のものであった．

しかしながらこの薬剤を用いる場合は頻度こそ少ない

が心筋抑制には特に留意すべきであろう．

 cis－Platinumの副作用のおもなものは，悪心，嘔吐，

腎毒性，聴力障害および骨髄抑制などであるが，自験

例では軽度の食欲不振はあったが，悪心，嘔吐はドロ

レプタンなどの予防処置により防止できたし，腎毒性，

聴力および心筋障害も全く認められなかった．骨髄抑

制に関しては白血球減少症が認められたがこれも一過

性のもので約2週間後には自然寛解した．

 脳腫瘍の予後に関しては一般に非常に悪いとされ

ており11・14），Tannenbaum 6）は1～3年としている

が，自験例に関しても注意深い追跡が必要であること

は言うまでもない．

結 語

 原発性前立腺移行上皮癌にadriamycinを投与し，

臨床的および組織学的に有効と診断され，遠隔転移巣
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に対しcis－paltinum治療を行ない，著効を示した症例

を若千の文献的考察を加え報告した．

（本論文の要旨は第88回日本泌尿器科学会関西地方会におい

て報告した．）
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