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StageB,Cに 対す る前立腺全摘 除術 の治療成績
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A SURVEY OF RADICAL SURGERY WITHOUT NEOADJUVANT 

       THERAPY FOR PATIENTS WITH STAGE B 

           AND C PROSTATIC CARCINOMA 
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   There has been much controversy regarding radical surgery for both localized and locally extensive 
carcinoma of the prostate. We analyzed the outcome of radical prostatectomy and the preoperative 
evaluation in order to assess the indication of radical prostatectomy. Fifty-six patients with clinical 
stage B or C prostate cancer were treated by radical prostatectomy without neoadjuvant therapy. 
Endocrine therapy was added to the non-curative cases postoperatively. Preoperative evaluation was 
compared with pathological results and survival, and furthermore the usefulness of the preoperative 
PSA and PSA half-life were investigated. The mean follow-up period was 44.5 months. 

   The accuracy of the grade and the clinical stage were 58.9% and 23.2%, respectively. Organ-
confined disease was seen in patients with an initial PSA level less than 30 ng/ml. Postoperative PSA 
half-life is significantly prolonged in cases with poorly differentiated adenocarcinoma or lymph node 
involvement and may be a predictor of PSA failure. The cause-specific 5-year survival rates were 
92.7% on the whole, 92.9% for well differentiated, 96.7% for moderately differentiated, 85.7% for 

poorly differentiated, 100% for stage  B  1  , 95.0% for stage B2 and 86.8% for stage C. 
   These results indicated that patients with an initial PSA level of less than 30 ng/ml will benefit 

from radical prostatectomy. 

                                                (Acta Urol. Jpn.  47  : 5-10, 2001) 
Key  words  : Prostate cancer, Radical prostatectomy, PSA half-life

緒 言

1982年 にWalshに より提唱された根治的前立腺全

摘除術はその後本邦でも精力的に行われ1),手 技的に

容易 となったが根治性やQOLの 点で手術療法 も反

省する時期にきている.StageBに 対する前立腺全摘

除術はその根治性の高さからその適応は広 く受け入れ

られているが,stageCに 対 しては多 くの議論があ

る.ま た最近術前のPSAと 組織学的分化度,臨 床病

期を用いて,あ らかじめ術後の根治性やリンパ節転移
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の可能性 を予測で きるようになった2'4)わ れ われ は

neoa(ljuvant療 法 を施行せず に前立腺 全摘 除術 を施行

したstageB,Cの 前 立腺癌症例 で術前 の組織学的分

化度 と臨床 病 期,PSA値 と術 後の 病理 組 織所 見,

PSA半 減 期 を比較 し,ま た予 後 も含 めて治療 成績 を

検討す る と共 に,stageB,Cの 前 立腺癌 に対す る前

立腺全摘 除術の適応 につ いて考察 した.

対 象 と 方 法

わ れわれ は1984年 か ら前 立腺全摘 除術 を施行 し,

1999年7月 まで にlll例 施 行 してい るが ,そ の うち

PSAを 測 定 し始 めた1990年3月 か ら1998年4月 まで

に臨床病期stageB,Cと 診 断 され,術 前 にPSA測

定 を行い,neoa(ljuvant療 法 を行わず に前立腺全摘除
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術 を施行 し,術 後20カ 月 以上経過 した56例 を対象 と し

た.年 齢 は55歳 か ら79歳,平 均69.9歳 で あ った.PSA

は 癌 診 断時 の値 を用 い,1.4--150ng/ml(平 均39・7

ng/ml)で あ った.ま た この うち36例 に術後4週 間以

内 にPSAの 測 定 を行 い,術 後 のPSA半 減 期 を算出

した.計 算式 はPSA半 減 期=0.7×(術 後 日数)/(log

(術前PSA)-log(術 後PSA))に て 算 出 した,PSA

測 定 キ ッ トは ダイナボ ット社 アキシム(正 常値4.0未

満,Tandem-Rと の 相 関は0.99)を 用 いた.観 察期

間は手術死2例 を除 く5引列で は20～98カ 月,平 均44。5

カ月であ った.癌 死 は1例 で術後24カ 月で骨転移 によ

り死亡 し,他 因死 は脳梗塞が1例 であった.手 術死 は

術 中の心筋梗 塞が1例 と大量出血 に よるDICが1例

であ った.臨 床病期 はCT,MRI,骨 シ ンチ を用 い

て 日本泌尿器科学会前立腺癌取 り扱い規約 に準 じて判

定 した5)病 理学的検索 は癌診断時 と全摘標本 におい

て行 った.前 立腺生検 は超音波 を併用せず に経直腸的

に6カ 所以上行 った.全 摘除術後の標 本で は尿道 に対

して垂直 な5mm間 隔 のstepsectionで 各 断面 を評

価 し,癌 が 前 立 腺 内 に 限局 して い る もの をorgan

confined(以 下OCと 略 す),被 膜 外浸潤 または断端

陽 性 の もの をpositivesurgicalmargin(以 下PSM

と略 す),リ ンパ節転 移 陽性 の もの をpositivenode

(以下pN+と 略 す)と した.ま た組織学 的分化度 は

高 分化 腺癌(以 下welと 略 す),中 分 化腺癌(以 下

modと 略 す),低 分 化 腺癌(以 下porと 略 す)に 分

類 した.術 後 のa(ljuvant療 法 はly(+),v(+)で

あ ったOCの1例,PSMの5例 に行 い,pN+で は

手術 死 の2例 とpNlで 術 後PSAが 検 出限界以下 と

なったために経過観察 をしている1例 を除 く全例 に内

分泌療法 を行 った.検 討項 目は術前後 の病理学的所見

と臨床病期 の比較,ま た病理学的所 見 と術前のPSA,

PSAの 半 減期,生 存 率 との関連性 につ いて検討 した・

PSA再 発 は連続2回 以上0.1ng/mlの 場 合 と定義 し

た。生存率は前立腺全摘除術 を施行 した 日を起算 日と

し,2000年2月 での統計 と し,Kaplan-Meier法 を用

いて算出 し,検 定 はlog-rank法 を用 いた.

結 果

1.術 前 後における組織学的分化度 と病期

生検時 と全摘時 の組織学的分化度 は56例 中33例 が 一

致す るのみで,そ の一致率 は59%と 低 く,overgrad-

ingは25%,undergradingは16%で あ った.特 に術

前のwelで は43%がundergradingで あ り,全 摘後の

標 本で はすべ てmodの 診 断 であ りporは み られ な

かった(Table1)。 また臨床病期 に よるpathological

stageは,OCで あ る確率 はstageBl24%,stageB2

15%,stageCl1%で あ った(Table2).リ ンパ節転

移 の頻 度 はstageBl24%,stageB2tlO%,stageC

63%で あ った.こ こで も組織学 的分化度 と同様 にその

一致率 は21 .4%と 低 か った.

2.全 摘 時 の組 織 学 的 分 化 度 に よ るpathological

stage

生 検 時 と全摘時の組織 学的分化度の一致率が低 か っ

たため,全 摘 時の組織学的分化度 によるpathological

stageに つ い て 検 討 した.OCで あ る確 率 はwel

l4%,mod24%,porO%と 低 分化癌で は根治症例 は

み られ なか った,ま た リ ンパ 節 転 移 の確 率 はwel

7%,mod43%,por84%と 低 分化 になるほ どリンパ

節転移が高率であった(Table3).

3.全 摘 病理所見 と術前PSA

全 摘 時の組織学的分化度 に よるPSAの 分 布 はwel

24,5±10。Ong/ml(mean±SE),mod43.8±7.4ng/

ml,por47.3±ll.8ng/mlで あ り,分 化 度 に よ る

Tablel. Comparisonofgradcofthebiopsyandthatofthepros-

tatectomyspec玉mens

Prostatectomygrade

Total

Well Moderate Poor

BiopsygradeWell

Moderate

Poor

8(57%)

5(21%)

1(6%)

6(43%)O

l6(67%)3(12%)

8(44%)9(50%)

14(100%)

24(100%)

18(100%)

Total 14 30 12 56

Table2. Comparisonofclinicalstageandpathologicalstage

Pathologicalstage

Total
OC PSM pN十

ClinicalstageBl

B2

C

4(24%)

3(15%)

2(ll%)

9(52%)4(24%)17(100%)

9(45%)8(40%)20(100%)

5(26%)12(63%)19(100%)

Total 9 23 24 56
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Table3.Comparisonofgradcandstageintheprostatectomyspecimens

Patho且ogicalstage

OC PSM pN十

Total

ProstatcctomygradeWell

Moderate

Poor

2(14%)

7(24%)

0

ll(79%)1(7%)14(100%)

10(33%)13(43%)30(100%)

2(16%)10(84%)12(100%)

Total, 9 23 24 56

Table4.PSAdistributionandpathologicalstage

Gradeof

biopyPSA≦30No
.

PreoperativePSA

30<PSA≦50No.PSA>50No.

TotalNo.

Wel

Mod

Por

5/5/0

2/6/3

2/4/6

10

11

12

0/0/2

0/2/4

0/0/0

2

6

0

0/2/0

0/3/4

0/1/5

2

7

6

5/7/214

2/ll/1124

2/5/1118

9/15/9 33 0/2/6 8 0/6/9 159/23/2456

OCIPSM/pN十

PSAは 有 意 差 は 認 め ら れ な か っ た.Pathological

stageに よ るPSAの 分 布 で も,OC症 例 のPSAは

17。0±2.8ng/ml(mean±SE),PSMで は36.7±

8.7ng/ml,pN+で は51.1±8.6ng/mlと 同 様 に

stageが 進 む に つ れ てPSAは 高 値 に な る傾 向 が あ り,

OCとpN+の 間 で 有 意 差 を認 め た(p=0.029).

4。 術 前PSAと 術 前 の 組 織 学 的 分 化 度 に よ るpatho-

logicalstage

術 前 のPSAを30以 下,30.1か ら50以 下.50.1以 上

に 分 類 し病 理 病 期 を 検 討 し た.OC症 例 は9例 で あ り

術 前 の 分 化 度 はwel5例,mod2例,por2例 で あ

り,術 前PSAは 全 例30ng/ml以 下 で あ っ た.こ の

う ち 全 摘 時 の 組 織 学 的 分 化 度 が 術 前 と異 な っ て い た の

は 術 前 のwel3例,por2例 で こ れ ら は す べ て 術 後 は

modで あ っ た(Table4).

5.全 摘 病 理 所 見 とPSA半 減 期

全 摘 時 の 組 織 学 的 分 化 度 に よ るPSA半 減 期 の 分 布

はwel3.4±0.7日(mean±SE),mod4.5±4.1日,

por8,8±8.1日 で あ り,wel,modとporの 問 で 有 意

差 を認 め た(welvs.porp=0.025,modvs.porp=

0.047).Pathologicalstageに よ るPSA半 減 期 の 分

布 で もOC症 例 で は3.0±O.4日(mean±SE),PSM

で は3.2±0.7日,pN+で は8.1±6.8日 で あ り,OC,

PSMとpN+の 間 で 有 意 差 を認 め た(OCvs.pN+

p=0.010,PSMvs.pN十p=0.004)(Table5).

6.全 摘 病 理 所 見,PSA半 減 期 とadjuvant療 法 に

よ るPSA再 発

PSA半 減 期 の 算 出 で き た36例 を対 象 にpathologic-

alstageに よ るPSA半 減 期 の 分 布 をadjuvant療 法

とPSA再 発 の 有 無 に つ い て 検 討 し た.Adjuvant療

法 はoc8例 中ly(+),v(+)の1例,PsMの15例

中4例 に 行 い,pN+で は 術 後PSAが 検 出 限 界 以 下

Table5.PSAhalf二lifeandpathologicalgrade

andstage

Grade No.

PSAhalflife(day)

mean±SE Range

Wel

Mod

Por

10

20

6

3.4±O.7

4.5±4」

8.8±8.1

(2.6-4.9)

(23-20.6)

(3.2-25,1)

welvs.por:p=0.025,modvs.por:p=O.047.

Stage No.

PSAhalflife(day)

mean±SE Range

OCD

PSM

pN十

8

15

13

3.0±0.4

3.2±0.7

8.1±6.8

(2.6--3.8)

(2.3-4.9)

(2.9-25,1)

OCvs.pN十:p=O.OlO,PSMvs.pN十:p=0.004.

となったために経過観察中の1例 を除 く全例 に内分泌

療 法 を行 った.PSA再 発 はOCで は1例 に認 め ら

れ,PSMで はadjuvant療 法 を行 っていない3例 に

み られた.pN+の13例 で はadjuvant療 法 を行 って

いる1例 に認 め られ,PSA再 発 は比較 的高 値の もの

にみ られた(Fig.1).

7全 摘 病理所見 と生存率

前立腺全摘除術後の5年 生存率 は92.7%で,全 摘時

の組織 学 的分 化度 別で の癌 特異 的5年 生存 率 はwel

93%,mod97%,por87%で あ り,統 計学 的 に有意

差 を認 め なか った.こ の うち術 後 内分 泌療 法 をwel

O%,mod50%,por92%,OCll%,PSM30%,

pN十88%に 行 って いる.PSAfailureはOCの1例

とPSMでa〔 加vant療 法 を行 わなか った3例 にみ ら

れた.術 後のwelで は14例 中.手 術 死1例 を除 く13

例 が術 後 内分 泌療法 を行 わず に癌 な し生存 してい る

(Fig。2).
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考 察

限局性前立腺癌の治療としての前立腺全摘除術の有

効性は認められているが,根 治性の点で治癒切除率が

低いため欧米ではより早期の前立腺癌にその適応を限

定する傾向にある.本 邦ではこれまで精力的に前立腺

全摘除術行われてきたが,治 癒切除率が低 くその適応

に関して反省期には入っているものの明確な指針はな

い.わ れわれの症例から前立腺全摘除術の適応につい

て考察した.

今回の検討では分化度については生検時と全摘時の

組織学的分化度の一致率が58.9%と 低く,ま た病期に

っ い て もstageBで は治 癒切 除率 は37例 中7例

(18.9%)と 低 く,さ らにstageCで は治癒切除率は

22.2%,リ ンパ節転移が63%に みられ,病 期の一致率

は23.2%で あった.こ のように術前の診断では病期よ

りも組織学的分化度が正確性が高かったため,術 前

PSAと 術前の組織学的分化度から検討 した.OC症

例はすべての分化度でみ られ術前PSAが 全例30

ng/ml以 下であったが,術 後の分化度からみるとpor

のOC症 例は認められなかった.全 摘標本でのpor

は12例中10例 がリンパ節転移例でありPSAの 低い症

例で も進行例が多かった.術 前 にporと 診断され全

摘 除術でOCで あった2症 例 は病理ではmodで

overgradingで あった.ま た病理病期別にみたPSA

の分布 は有意差 を認めてお り,術 前の病期診断 に有用

であるこ とを確認 したが,組 織学的分化度で は差 は認

めなかった.

前立腺全摘除術 の適応 について現在 の問題点 は術前

診断の正確性が低 い ことが考 えられ,病 理病期の予測

につ い て はPartinら はPSA,臨 床 病 期 とGleason

sumで 根 治の確率 を予測す る ノモ グラム を報告 して

お り2),実 際 の問題 と して術 前診断の正確期 を向上 さ

せ る に は①PSAを 始 め と した腫 瘍 マ ー カー,②

Gleasonsumな どの生検 か らの情 報,③ 臨 床病期 の

それぞれについて検討が必要 である,

腫 瘍 マ ー カー につ い て はPSAの 他 にPSADや

transitionzoneのPSA,PSA-ACT,PSAのF/T

ratio,PSMAな どが あるが6～8),Pannekら に よる と

PSAのF/Tratioが 高 いほ ど全摘 除術 の根 治性 が高

いと報告 されてお り6),PSA-TZに つ いて もPSAが

10以 下 の 場合 に有用 とす る報 告 があ る7)こ れ らの

マ ーカーの根治性に対す る予測 については今 後の多数

例での検討が必要 と思われる.

臨床病期 については今 回の検討ではstageBで の根

治率が低 く,リ ンパ節転移が高率であ ったがこの理 由

と して お も に病 期診 断 に用 い た の は 日立 製MRI

O.5Tで あ り直腸 コイルを用 いていないため臨床病期

を低 く評価 した可能性が考 えられた.わ れわれの施設

で は1995年10月 以 降Phillips社 製MRIGyroscan

1.5Tを 用 いてお り,有 意差 はないが診 断の正確性 も

改 善す る傾 向にあ る.ま たわ れわれの方針 として は

PSAが 高 値 であ って も画像上stageBの 場 合 に手術

に よ る根 治性 が期 待 で きない 症 例 にお いて もin-

formedconsentの もとに,術 後のadjuvant療 法 を前

提 に した手術療法 を積極 的に行 ってい るため全体 とし

て根治例 の割合が低 下 していると思われる.画 像診 断

においては,前 立腺癌 の特徴 として腫瘤 として広 が り

を確認で きないことが問題で あ りこの解決 には新 たな

病理病期 を予測で きる画像診断法の開発が望 まれる.

Gleasonsumが 示 す組 織学 的分化度 につ いて はそ

の診断法である生検方法 を詳細 に検討す ることで解決

の一助 になる と思 われ る.前 述 したよ うに組織学的分

化度 について術前後で組織学 的分化度が一致 したの は

58.9%と 低 か ったが 以前わ れわれはcentralpatho-

logicalsystemに よ り一致率 が83%と 報 告 した9)ま

た今 回の検討では組織学的判定が数人の病理医 にわた

り,centralpathologicalsystemで は なか っ た こ と

と,生 検 が超 音 波 を用 いて い な い ため に生検 時 の

sampling部 位 の不正確 な ことが一致率 が低か った原

因 と思 われた.生 検 の正確性 を考 えると超音 波下で グ

リッ ドを用 いるなど前立腺 の生検部位 を均 等 に確 実 に

samplingで きる こ とや,超 音波 下 でhypoechoicle -

sionのsamplingが で きるこ とな どが重要であ ると思
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わ れ た.Willsら の検討 の ように,生 検の本数,到 達

法,エ コー の使用 法,病 理 学 的 に はcoreの 本 数,

core中 の 癌 の最 大長,合 計長,分 化 度な どと前立腺

全摘 除術の結果 との関連性な ど今後の検討 の余地があ

ろうゆ この ように全摘 除術 の適応 を決め るために

は術前診断の正確性が重要であ り,こ れを向上 させ る

には腫瘍マーカー.臨 床病期,生 検方法 と病理の検討

が重要 と思われた.

PSAの 半 減期 については,OesterlingがTandem-

Rで3.2±0.1日 と報告 し11),膀 胱 全摘 例で は1 .92±

1.2日 の報告 もみ られ る】2)わ れわれの検討ではPSA

の 半 減期 を算 出 した36例 の うちPSA半 減 期が3.2日

以 下 の症例18例 中6例(33.3%)がOCで あ り,ま

たPSAの 半 減期の算出で きたOC症 例の8例 中6例

が3.2日 以 下で あった.全 摘 除術 後 のPSA半 減 期 は

組織学的分化度,病 理病期で有意差 を認めたこ とか ら

術後 にPSA半 減期 が延長 している場合 は全摘後の組

織学 的分化度がporま た は リンパ節転移陽性が疑 わ

れた.こ の ことは病 理標本 か ら得 られる ことで ある

が,一 般 的に病理病期がOCで もPSA再 発 をきたす

症例があ り,病 理診 断が予後やPSA再 発 と一致 しな

い場合 もみられる.今 回の検討で は症例数 は少ない も

ののOCとPSMでPSA半 減 期 の延 長 した症 例 に

PSA再 発 がみ られた.こ の ことか らPSA半 減期 は病

理所見 と組 み合 わせて検討す るこ とで,adjuvant療

法 を行わない症例 でPSA半 減 期が延長 している場合

には術後 にPSA再 発 す る可能性が考え られ,今 後の

検討が必要 と思 われた.

全 摘後の生存率 に関 しては観察期 間が短い ものの術

後の組 織学 的分化 度別5年 非 癌死 率 は,wel93%,

mod97%,por87%と 有 意差 を認め なかった.こ れ

は術後補助療法 と しての内分泌療 法 をwelO%,mod

50%,por91%に 行 っているため手術単独 としての成

績 で はな くなってお り,短 期 の成績 として は良好 で

あった.Zinckeら はclinicalstagcCに 対 して は全

摘除術後のa〔ajuvant療 法 を行 うことで良好 な成績 を

報告 し13'15)集 学 的治療 としての前 立腺全摘 除術 が有

用である症例が存在す るのではないか と思われた.

結 語

1.臨 床 病期B,Cの56例 に対 し,術 前療法 を行わ

ず に前立腺全摘除術 を施行 した.組 織学 的分化度 と病

期の正確性 はそれぞれ58.9,23.2%で あ った.

2.前 立 腺 限局症例 は診断時PSAが30ng/ml以

下 であ り,術 前の組織学 的分化度はすべ てにみ られた

が,術 後 は低分化の根治症例 は認めなか った.

3.全 摘 除術後 のPSA半 減 期 は低分化 または リン

パ節転移陽性の場合 に有意な延長 がみ られ,ま たad-

juvant療 法 を行 わずPSA半 減 期が延長 している場合

にはPSA再 発を示唆する可能性が考えられた.

4.全 摘除術後の組織学的分化度別5年 非癌死率

は,高 分化93%,中 分化97%,低 分化87%と 有意差 を

認めなかった.
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