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   We measured prostatic acid phosphatase (PAP), r-seminoprotein (r-Sm) and prostatic specific 
antigen (PSA) levels simultaneously in the serum of 52 patients with untreated prostatic cancer 
and 44 patients with benign prostatic hypertrophy to assess the clinical usefulness of these tumor 
markers. PAP and PSA were measured by radioimmunoassay and r-Sm by enzyme immunoassay. 

   The positive rates of PAP, r-Sm and PSA in patients with prostatic cancer were 50.0, 61.5 and 
69.2%, respectively, and those in patients with benign prostatic hypertrophy were 11.4, 13.6 and 
13.6%, respectively. In patients with early stage prostatic cancer (stage A and B), the positive rates 
of PAP, r-Sm and PSA were 20.8 41.7 and 54.2%. The efficiency of PSA was the highest among 
the three markers. The positive rate of the combination assay of PAP and PSA, that of r-Sm and 
PSA and that of PAP, r-Sm and PSA were slightly higher than that of the PSA assay alone. How-
ever, the efficiency of the PSA assay alone was higher than that of any combination. No signifi-
cant correlation was found between histopathological grade and the level of each tumor marker. 
A significant correlation was found between PAP and r-Sm (r=0,68, P<0.001), and between PAP 
and PSA (r=0.61, P<0.001), but there was no correlation between r-Sm and PSA. These results 
suggest that PSA is the most useful marker and the combination assay of multiple markers is not 
so advantageous, at least for screening of prostatic cancer. 

                                                   (Acta Urol. Jpn. 36: 425-431, 1990) 
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緒 言

前立 腺 癌 の腫 瘍 マー カー と して は,以 前 よ り前 立 腺

性 酸性 フ ォス フ ァタ ーゼ(prostaticacidphospha-

tase:以 下PAPと 略す)が よ く知 られ て お り,近 年,

RIA法,EIA法 な どの新 しい 測 定 法 も実用 化 さ れ

て い る.さ らに最 近 γ一セ ミ ノプ ロテ イ ン(r-semino・

protein:以 下 γ一Smと 略 す),前 立 腺 特 異 抗 原

(prostaticspecificantigen:以 下PSAと 略す)と

い った 新 しい マ ー カ ーが 発見 され,そ の臨 床 的有 用 性

が 検討 され て い る.今 回 われ わ れ は未 治療 前 立 腺癌 患

者,前 立 腺 肥 大症 患 者 に 対 しPAP,r-Sm,PSAを

同時 に測 定 し,そ の有 用 性 お よび 関 連性 につ い て検 討

した ので 報 告す る.

対象ならびに方法

1981年9月 か ら1987年12月 までに 当科 に お いて,組

織 学 的 に診 断 され た 未 治療 前 立 腺 癌52例,前 立腺 肥 大

症44例 を対 象 と した(Tablel).前 立 腺 癌 の臨 床 病

期 分類 は前 立 腺癌 取扱 い 規 約1)に 従 い,そ の分 布 は

stageA2例,stageB22例,stageCl9例,stage

D9例 で あ った.な おstageAは 症 例 が少 な い た

め,早 期癌 で あ るstageA,stageBを 一 括 しstage

A・Bと して検 討 した.

年 齢 分 布 は前 立 腺 肥大 症 は59歳 ～85歳(mean±SD

=71.27±6.34),前 立腺 癌 は55歳 ～88歳(mean±

SD=75.00±7.41)で あ り,前 立 腺 肥大 症 と前 立腺 癌

各stage間 との 年 齢 に よるば らつ きはxz検 定 に よ り
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否 定 され た.

PAPは 栄研RIAキ ッ トに よ り,r-Smは 中 外

製 薬 製EIAキ ッ トに よ り,PSAは 栄 研RIAキ ッ ト

に よ りそ れ ぞれ 測 定 し,非 癌 域値 上 限 をPAPは3.O

ng/ml2),γ ・smは5,0ng/mlz),PSAは7.5nglml3)

と して検 討 した.
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1.各 腫瘍マーカー単独に よる陽性率

3種 の腫瘍マーカーの測定結果をFig.i～3に,

それぞれの陽性率,診 断効率〔=(非 癌域値上限を越え

る値を示 した前立腺癌患者数÷前立腺癌患者数 ×100)

x(非 癌域値上限以下の値を示した前立腺肥大症患老

数÷前立腺肥大症患者数x100)÷100〕 をTable2
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に示 した.PAP,γ ・Sm,PSAの 前 立 腺 癌症 例 に 対す

る陽性 率 は それ ぞ れ50.0%,6L5%,69.2%で あ り,

PSAが 最 も高 く,PAPが 最 も低 か った.各stage

別で は3種 共stageが 進 む ほ ど陽 性 率が 上 昇 す る傾

向が み られ,stageC,stageDで は 各腫 瘍 マ ー カ ー

の陽 性 率に さ ほ ど 差 は な い が,stageA・Bで は

PAP,γ ・Sm,PSAが それ ぞれ20.8%,41.7%,54.2

%と γ・SmはPAPの2倍,PSAは そ れ 以 上 の陽 性

率 を示 した 。 また 前 立 腺肥 大 症 症 例 に対 す る偽 陽性 率

はPAPが11.4と 最 も低 く,T-Sm,PSAは 共 に

13.6%で あ った.診 断 効 率 はPAP,γ 一Sm,PSAが それ

ぞ,}'t.44.3%,53.1%,59.8%とPSAが 最 も高 か った.

2.複 数 の 腫瘍 マ ー カ ーに よる陽 性 率(Table3,4)

3種 と も陽 性 で あ った 前 立 腺 癌 症 例644.2%で あ

り,stageが 進 む ほ どこの 傾 向 が強 か った.3種 の う

ち2種 のみが陽性である前立腺癌症例は10例 みられた

が,PAPと γ一Smの みの陽性例,PAPとPSAの

みの陽性例はそれぞれ1例 ずつのみであるのに対し,

r-SmとPSAの みの陽性例は8例 みられ,こ のうち

5例 はstageA・B症 例にみ られた.な お2種 以上

が陽性である前立腺癌症例は63.5%で あ り,こ のうち

PSAの 陰性例は1例 のみであった.3種 の うち1種

のみが陽性である前立腺癌症例は5例 であったが,こ

のうちPSAの みの陽性例が4例 であった.な お1

種 以上が陽性を示した前立腺癌症例は73.1%で あ り,

このうちPSAの 陰性例は2例 のみであった.3種 共

に陰性である前立腺癌症例は26.9%で あった.前 立腺

癌,前 立腺肥大症を合わせた全症例において3種 共陽

性例は25例 であり,こ のうち23例,92.0%が 前立腺癌

症例であり,2種 のみ陽性例では13例 中10例,76,9%
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Table4.Thepositiverateandtheefficiencyinthe
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SerumPAP,r-SmandPSAlevelsinpatientswithprostatic

canceraccordingtocelldifferentiation

が,1種 のみ陽性例ではio例 中5例,50.0%が 前立腺

癌症例であった.ま た3種 共に陰性例は48例 であった

が,こ のうち14例,29.2%が 前立腺癌症例であった.

さて,前 立腺癌のスクリーニングにおいて各腫瘍マ

ーカーを組み合わせることが有用か,各 腫瘍マーカー

を組み合わせるならどの腫瘍マーカーが最 適であ る

かを検討するため,2種 あるいは3種 の組み合わせの

うち1種 以上が陽性であれば陽性とする陽性率および

診断効率〔=(1種 以上の腫瘍マーカーが陽性を示 した

前立腺癌患者数÷前立腺癌患者数×100)x(す べ ての

腫瘍マーカーが陰性を示した前立腺肥大症患者数÷前

立腺肥大症患老数×100)÷100〕 をTable4に 示 した.

前立腺癌症例における陽性率は,PAPとr-Smの

組み合わせが654%,PAPとPSAの 組み合わせが

73.1%,γ 一SmとPSAの 組み合わせが71.2%,PAP,

r-Sm,PSAの3種 の組み合わせが73.1%で あ り,2

種 の組み合わせではPAPとPSAの 組み合わせが最

も高 く,3種 を組み合わせた場合と同じであった.ま

た診断効率ではr-SmとPSAの 組み合わせが58.2

%と 最 も高かった.
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3.腫 瘍 マ ー カー と細 胞分 化 度

前 立腺 癌 症 例 に お け る細 胞分 化 度 別 の各 腫 瘍 マー カ

ーの測 定値 分 布 と陽 性率 をFig .4に 示 した.細 胞 分

化度 別 の 内訳 は高 分 化 型腺 癌11例(stageA。B8例,

stageC3例),中 分 化 型 腺癌32例(stageA・BI2

例,stageC13例,stageD7例),低 分 化 型 腺癌9

例(stageA。B4例,stageC3例,stageD2

例)で あ った.PAP,γ 一Sm,PSAと も高 分化 型 腺 癌

が 平均 値,陽 性 率 と も最 も低 か った が,推 計学 的 に は

有意 差 は み られ な か った.

4.各 腫 瘍 マ ー カー間 の 相 関(Fig.5～7)

前 立 腺癌 症 例 に お け る各 腫 瘍 マ ー カ ー間 の相 関 係 数

はPAPと γ・Smが0.68,PAPとPSAが0.61,

γ一SmとPSAが0.27とPAPとr-Sm,PAPと

PSAに は有 意(と もにP<0.001)な 相 関 がみ られ る

もの の γ・SmとPSAに は相 関 は み られ な か った.

考 察

前立腺癌の血清スクリーニングテストとして広く用

いられてきたPAPは,進 行癌の発見にはかなりの威

力を発揮するものの,早 期癌における異常値出現率は

さほど高くはないとされてきた4・5)そ の後原ら6,7)に

よる γ一Sm,Wangら8)に よるPSAの 発見は,前 立

腺癌における腫瘍マーカーの新しいページを開いた.

γ・SmとPSAは 同一抗原である との報告9)が ある

が,両 者の相関性は低いとの報告10,11)もあ り,自 験例

でも相関係数は0.27と 相関性はなく,臨 床的には異な

る腫瘍マーカーであると考えられた、
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さて今回PAP,γ 一Sm,PSAの3種 を同時に測定

した各腫瘍マーカー単独での陽性率はPSAが69・2%

と最 も高く,つ いで γ一Sm,PAPの 順であり,特 に

スクリーニングY:..い て最も問題となる早期癌の陽性

率でもPSAが 最 も高く,さ らに診断効率においても

PSAが 最も高 く,3種 のうちではPSAが 最 も右用

であると考えられた.

各腫瘍マーカー単独よりも2種 あるいは3種 を同時

に測定する,異 種腫瘍マーカーの組み合わせ測定の方

が診断率が高まるとの報告力ζ多いln・iz-16).自験例で

は2種 の組み合わせではPAPとPSAの 組み合わ

せが73.1%と 最 も陽性率が高く,PAP,γ 一Sm,PSA

の3種 を組み合わせてもその陽性率は同じであった.

早期癌であるstageA・B症 例においてはPAPと

PSA,γ 一SmとPSA,PAPと γ一SmとPSAの 組

み合わせが共に58.3%で あ った.ま た診断効率では

γ一SmとPSAの 組 み合わせが58.2%と 最 も高かっ

た,し かしこれらをPSA単 独 と比較してみると,陽

性率では3種 を組み合わせて も前立腺癌症例全体で

3.9%,早 期癌であるstageA・B症 例においても

4.1上 昇 してい るのみであり,こ れはTable3に

示 した3種 の内訳において,1種 以上陽性である前立

腺癌症例のうち,PSA陰 性例は2例 のみであること

から考えれば当然の結果であった。また診断効率では

2種 あるいは3種 のどの組み合わせよりもPSA単 独

の方が優れていた.以 上より自験例においては異種腫

瘍マーカーの組み合わせ測定の有用性はさほどみられ

ず,前 立腺癌の血清スクリーニングにおいてはPSA

単独 でもよいのではないか と思われ た,し か し,

Seamonsら 切はPAPを °PSAと 同時に測定すること

が進行前立腺癌の診断をより確実にすることを指摘し

てお り,自 験例でも前立腺癌症例 と前立腺肥大症症例

とを合わせた全症例において,3種 共陽性であればそ

の9名0%が,2種 のみ陽藍例では76.9%が,1種 のみ

陽性例では50.0%0が 前立腺癌であり,当 然のことなが

ら複数のマーカーが陽性になることがより前立腺癌の

診断の確実性を増すことも事実であり,PSAに 加え

てPAP,γ 一Smを 同時に測定することがまった く無益

だとはいい切れないと思われた.

前立腺癌の細胞分化度と各種瘍マーカーの値 とは有

意な相関はないとの報告が多い13・14・16・18)が,自験例で

は3種 の腫瘍マーカーとも高分化型腺癌 症例が平均

値,陽 性率とも最も低かった.し かしこれは高分化型

腺癌症例に早期癌が多かったためとも考えられ,い ず

れにせよ推計学的には有意差は認められなかった.

以上のことを総括すると前立腺癌の血清スクリーニ

ング検査においては,γ一Sm,PAPの 測定もまったく

無意味ではないが,PSAが 最 も優れていると考えら

れた,し かし7-Sm,PSAと も前立腺癌の経過観察

には有用だがスクリーごングには不適当との意見19)も

あ り,ま た自験例でも前立腺癌症例の4分 の1以 上が

3種 共陰性であることを考えれば,さ らに新しい腫瘍

マーカーの発見が望まれ,前 立腺癌のスクリーニング

は,現 時点では他の補助的診断法もあわせて注意深い

診察,検 査が必要と考xら れた.

結 語

未治療前立腺癌52例,前 立腺肥大症 騒 例に対し

PAP,r-Sm,PSAを 同時に測定し,つ ぎのような結

果を得た.

1.前 立腺癌における各腫瘍マーカー単独での陽性

率はPSAが 最 も高く,特 に早期癌で顕著であ り,診

断効率でもPSAが 最 も優れていた.

2.PAP,T-gm,PSAを 組み合わせても,PSA

単独に比べさほど陽性率は上昇せず,ま た診断効率で

は2種 あるいは3種 のどの組 み合 わぜ よりもPSA

単独の方が優れてお り,組 み合わせの意義はあまりみ

られなかった.

3.前 立腺癌の細胞分化度と各腫瘍マーカーの値お

よび陽性率との間には一定の関係はみられなかった.

4.前 立腺癌においてPAPと γ一Sm,PAPと

PSAの 間には有意な相関がみ られ るもの の,γ ・Sm

とPSAと の問には相関はみられなかった.
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