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前立腺肥大症に対する薬物療法の経過と限界
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   To clarify the effects and limitation of medical treatment for benign prostatic hyperplasia 

(BPH), 2,476 patients with BPH were analyzed in terms of symptoms, objective findings, treatment 
modality and whether surgery was required during the course of medical treatment. As initial ther-
apy, 1,320 cases (53.3%) were treated with medicine and 783 cases (31.6%) underwent surgery. In 
the group of patients initially treated with medicine, 264 cases (20.0%) required surgery and most 
operations were performed within six months from the start of medical treatment. Those who 
required surgery had a larger prostate and more residual urine than those who continued medical 
treatment. This tendency was also observed in the patients treated with antiandrogen. Therefore, 
medical therapy might be inappropriate to treat the patients with more than 50 ml of residual 
urine or significantly large prostate such as goose egg sized or larger. In conclusion, medical 
treatment possessed potential usefulness for the management of BPH, however, there seemed to 
be limitation of the effects of medical treatment. 

                                               (Acta Urol. Jpn. 40: 781-788, 1994) 
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緒 言

前立腺肥大症に対する治療法 としては手術療法が

治的とみなされ実施されているレ3).し か し1期 で

る刺激期のごとくいまだ手術療法適応前に対 してを

薬物療法の適応とされてきた4・5).近年本疾患に対

る薬物療法は急速に関心がもたれ,作 用機序の異な

多 くの薬剤が出現し,適 応について若干の混乱がみ

れている.今 回,前 立腺肥大症に対する薬物療法の

応を明らかにする目的で,本 疾患により治療された

数の症例につき自覚症状,検 査所見と治療方法を集言

し,薬 物療法の位置づけについて検討した.

対 象 と 方 法

1989年か ら1991年 の3年 間に千葉県下の15施 設を

診し前立腺肥大症と診断された 全症例である2,476

についてretrospectivestudyを 行った.こ れは当

期間における千葉県下の新患患者の相当部分を占めて

いると考えられた.平 均年齢は69.5±8.7(42～99)

であった.自 覚症状,検 査所見,治 療方法,治 療効

を調査し,集 計解析 を加 えた.自 覚症状は閉塞症

(排尿開始の遅延,排 尿時間の延長,尿 線狭小,排 尿

のいきみ)と 刺激症状(3回 以上の夜間頻尿,残 尿感)

に分け,各 項 目の症状の有無により1,0と し点

を合計した.ま た尿閉の既往についても調査した.

査所見として触診による前立腺の大きさと残尿量を

た.一 部症例に対して超音波断層法による前立腺重

の計測と尿流測定を施行した.初 回治療法を薬物,手

術,カ テーテル留置または膀胱痩,放 置(無 処置で経

過観察)の4群 に分け,薬 物群については投与薬剤名

および手術療法への変更の有無を検討 した.治 療法の

選択は千葉大学で実施されている重症度における治療

基準に従い,1期 と∬期はじめまでは薬物療法,そ れ

以上は手術を原則とした.薬 物療法群における非手術

率をKaplan-Meier法 により計算 した。本統計 の終

了時点は1992年6月 のため平均観察期間は21.0±10.0

カ月 であ った.統 計学的有意差 はStudent-ttest,

WilcOxon検 定,カ イ2乗 検定によった,

結 果

初回治療法:全2,476例 に対してとられた初回治療

法として,1,320例(53.3%)に 薬剤が投与されてお

り,手 術783例(3L6%),カ テーテル留置 ・膀胱痩

201例(8.1%),放 置ll5例(4.6%)が これに続いた.

各治療群の平均年齢はおのおの68.2±8.7歳,71 .0±7

7歳,74.2±9.4歳,66.7±9.2歳 で あった.手 術 とし

ては529例(67.6%)にTUR-P,235例(30 .0%)に

開放手術,19例(2.4%)に 凍結手術などその他の手

術が施行された,

すべての項 目について症状の有無が知 りえた症例は

約半数であったが,平 均年齢や選択された治療法の分

布からみて全体を代表 しえると考えられたため、これ

らにおいて症状のスコアを計算集計した.閉 塞および

刺激症状の程度と選択された治療法の間に高い相関を
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認 めた.す なわ ち,閉 塞 症状,刺 激 症 状 ともに,手 術

群,カ テ ー テル留 置 ・膀 胱痩 群 に お いて有 意 に 高 く,

放 置 群で低 か った(Fig,IA,1B),ま た 閉塞 症状 と刺

激 症 状 の間 には 相関 関 係 を認 めた(r・ ・O.49).し た が

って薬物 療法 は手 術 群,カ テ ー テル留 置 ・膀 胱 痩群 よ
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り自覚症状の軽度のものが選ぽれていた.尿 閉の既往

と治療法の間にも有意差を認め,す なわち尿閉により

来院したものの88,4%に 手術かカテーテル留置 ・膀胱

痩が行われていた.

触診上の前立腺 の大き さと処置 との闘係をみた
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Fig・1・Symptomsandobjective丘ndingsinvarioustreatmentgroups・A・Objective

symptom.B●Irritativesymptom.C.Sizeofprostatebydigitalrectal

examination.D。Prostaticvolumebyultrasonography.E.Volumeof

residualurine.F.Maximumurinaryfiowrate.Thenumberofevaluated

casesisshownin().Themean±SDisdescribed.Thepercentofeach

categoryisindicatedinthebar.*p<0.05,**p<O.(}1,***p<0.{}Ol.
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(Fig.1C).鷲 卵大のものの7a2%に 手術またはカテ

ーテル留置 ・膀胱痩が選択されており,よ り小さいも

のには保存的処置が多かった.外 来でのエコーや尿流

計が完備されたのは1990年 以降のことであり年代の新

しい症例にこういった検査が施行されていた.し かし

全体と比べて背景因子に大きな差は認められず,計 測

値を比較することにより全体の傾向を推測しうると考

えた.エ コーにより計測した前立腺重量は薬物群にお

いて手術群,カ テーテル留置 ・膀胱痩群よりも有意に

小 さかった(Fig.ID).残 尿量 および最大尿流率も

各治療群の間で有意差を認めた(Fig,IE,IF).つ ま

り,エ コー上約40gよ り小さな前立腺でかつ,残 尿
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量50m1以 下の症例かつ,最 大尿流率の約・8ml/sec

以上はおもに薬物療法が選択された.

以上より,自 覚症状,尿 閉既往,検 査所見のいずれ

もが治療方針の選択に考慮されていたと考えられた.

初回薬物療法とその効果:薬 物により初回治療を行

った1,320例 の うち,1,048例(79,4%)に おいて薬物

のみによる治療が継続 されてお り(2.1～42.4カ 月,

平均20.1カ 月),264例(20.O%)は その後に手術が施

行されていた.手 術に至った症例は治療開始後6ヵ 月

まではほぼ直線的に増加 したが,以 後は手術変更例の

数は減少した(Fig.2).手 術までの期間は平均6.1±

7.3ヵ 月であった.ま た手術 に変更した理由は,効 果
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Fig.2.Surgery-freesurv互valinpatientstreatedwithmedicine .
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TableLTherateofsurgeryduringthecour-

seofmedicaltreatmentaccordingto

in三tialsizeofprostatebydigitalrec-

talexaminationandvolumeofresid-

ualurine.

■Sur・ery

口Mediceltreetm・nt・e・tinued

18.9弱

Residualurine
Sizeorprostate

≦smanheneg9 ≧heneg9 A

76/515(14.8%)36/179(20,1%)tt

47/180(26.1%)b29/91(3L9%)

pく0.005

<50m且

≧50mI Antiendrogenend/or

αblockor(ns634)

Othermedicines

(n=686)

(avsb:n.S,)

不十分166例,副 作用1例,そ の他21例 であった。

薬物継続群と薬物一手術変更群について比較検討を

加えた.初 診時の刺激および閉塞症状は両群に差がな

かったが,合 計スコアは薬物一手術変更群は有意に大

きかった(p<0.05).初 診時の触診による前立腺の大

きさは2群 間で有意差を認めた(Fig.3A)。 鷲卵大の

ものの43,9%に 経過中に手術を要 した,よ り小さいも

のは手術を必要とする頻度が少なかった.エ コーによ

る前立腺重量も薬物一手術変更群で有意に大 きかっ

た(p〈O.05).初 診時残尿量は薬物継続群に比して薬

物一手術変更群で有意に大きかった(Fig.3B).

初診時の前立腺の大きさと残尿量とでどちらがその

後の手術の必要性に影響するかを検討した(Tablel).

初診時残尿量50ml以 上と触診上鶏卵大以上の前立

腺は,手 術移行率の点で同等の寄与をしていた.

薬物の種類による治療効果:投 与された薬物の種類

の違いにより手術必要例の多寡が影響されるかを検討
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B:Volumeofresidualurine.Thenumberofevaluatedcasesis

shownin().Themean±SDisdescribed.Thepercentofeach

categoryisindicatedinthebar.*p<0.05,***p〈0.001.
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す るた め,薬 物 治 療 群 の うち ア ンチ ア ソ ドロゲ ン と α

プロ ッカーで 治療 した症 例 につ い て,そ の後 の 経過 を

調 べ た.ア ンチ ア ン ドロゲ ソと して は酢 酸 ク ロル マ ジ

ノン50mg!日 または,ア リル エ ス トレノ ール50mg/

日,α プ ロッカ ー は お もに 塩 酸 プ ラ ゾシ ンLO～6.O

mg/日 が 投 与 さ れ た,ア ソチ ア ン ドロ ゲ ソ,α プ ロ

ッカー また は両者 併 用例 に おい て は他 の薬 物 に よ り治

療 した例 に比 べ手 術 変更 例 が有 意 に少 な か った(Fig,

4A).ま た ア ンチ ア ソ ドロゲ ソまた は α プ ロヅカ ーの

投 与例 に つい てみ ると,前 者 に おい て は他 薬 物 よ り手

術変更 例 が有意 に 少 なか った(Fig.4B)。 一 方 α プ ロ

ッカー投与 例 では 他薬 物 例 と比 較 して手 術 変更 例 に有

意差 を認 め なか った(Fig.4C)。 そ こで ア ソチ ア ソ ド

ロゲ ソ に よ り初 回治 療 を行 った413例 に おい て,治 療

前触 診に よる前立 腺 の大 きさお よび残 尿量 を 調べ た.

ア ンチ ア ン ドロゲ ン継 続 群 は ア ソチ ア ン ドロゲ ンー 手

術変 更群 に 比べ有 意 に小 さな前 立 腺,少 な い残 尿量 を

有 して いた(Fig.5A,5B).

考 察

前立腺肥大症に対す る治療法として は手術療法

(TUR-P,開 放手術),薬 物療法,カ テーテル留置 ・

膀胱痩などがあ り,重 症度に応 じて治療法が決められ

る1・6).前立腺肥大症において自覚症状と他覚所見が

必ずしも相関 しないとされており7・8),治療法 の適応

は国や施設によって異なると考えられるが,今 回の多

施設,多 数例の集計では,千 葉大学の重症度による方

針に準じて計画されてお り,実 際に尿閉の有無 自覚

症状,触 診やエコーによる前立腺の大きさや残尿量,

最大尿流率などの検査所見を広く反映してほぼ統一さ

れた治療法が実施されていた.

近年,温 熱療法9)や バルーン拡張lo),尿 道 ステソ

ト11)などの新治療法がつぎつぎに紹介されてきたが,

治療の利便性や安全性が確立している点から現時点で

は薬物療法が最も広く行われている非侵襲的治療法で

あろう5・6).本研究はこれら新治療法が取 り入れられ

る以前のものである.前 立腺肥大症の薬物療法とし

ては本邦 ではアソチアンドロゲソ12-15),αプ ロッカ

ー16一20),植 物抽出物21),ア ミノ酸製剤22)な どが用い

られている.薬 物治療を開始した症例のうち一部の症

例は治療中に症状の増悪,他 覚所見の悪化,患 者の希

望などにより手術が施行されることになり,今 回の集

計では約2年 間の経過で20,0%に 手術が行われ てい

た.非 手術率でみると約6ヵ 月後にはプラトーに近 く

なっており(Fig.2),薬 物療法後6カ 月が手術に移

行すぺきかどうかの判定の目安になると考えられた.
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retrospectiveに みて,こ れ らの手術を要した症例は

薬物のみで治療を続けている症例に比べ初診時大きな

前立腺,多 い残尿量を有してお り,こ のような症例に

おける薬物療法の限界が示唆された.前 立腺の大きさ

と症状とは関連がないといわれるが,臨 床的には触診

における前立腺の大きさは手術のリスクファクターで

あるとする報告23)を支持する.す なわち残尿量50m1

以上の症例や鷲卵大以上の特に大きな前立腺では薬物

療法のみでは治療効果が少なく,結 局手術に変更され

る確率が高いと推測された,

種々の薬物はおのおの異なる作用機序を持ち,た と

えばアンチアンドロゲソでは前立腺の縮小24}26),αプ

ロッカーでは尿道抵抗の減少27・2s)が最 も重要な薬理f/F

用 と考えられる.そ こで,ア ンチアンドロゲンあるい

はαプロッカーで治療した症例において手術を要した

か否かを検討したところ,ア ソチアンドロゲン治療例

において有意に手術必要例が少なかった.し かしアン

チアンドロゲン治療群内でも初診時前立腺が大きいも

の,残 尿量の多いものは手術 に移行する傾向であっ

た.以 上より,薬 物療法の治療効果を認めるものの,

治療効果には限界があると結論 した.

結 語

2,476例 の前立腺肥大症を対象に自覚症状,検 査所

見と治療方法を集計解析し,以 下の結論をえた.

1)初 回治療法 として1,320例(53.3%)に 薬剤が投

与されてお り,手 術は783例(31.6%)に 行 われてい

た.

2)尿 閉の有無,自 覚症状,触 診やエコーによる前立

腺の大きさや,残 尿量,最 大尿流率などの検査所見に

より治療法が選択されていた.

3)薬 物治療群でその後の経過をみると,6ヵ 月まで

は直線的に手術変更例が出現しその後は減少した.結

局約2年 間で20.0%手 術に変更 していた.こ の変更群

と薬物のみで治療を続けている群を比較すると,前 者

は初診時大きな前立腺,多 い残尿量を有 していた.こ

れより薬物療法は一定の治療効果を示すが,そ の治療

効果には限界がみられると結論 した.
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