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CLINICAL STUDY OF PROSTATE CANCER 

 - STATISTICAL ANALYSIS IN THESE 10 YEARS - 

Norio Yamamoto, Tomoyuki Shimabukuro, Hideyasu Matsuyama, 

    Satoru Yoshihiro, Hiroshi Mitsui and Jisaburo Sakatoku 

   From the Department of Urology, Yamaguchi University School of Medicine

   Fifty one cases of prostate cancer were treated at Yamaguchi University Hospital during 10 

years since 1975. Age distribution was between 43 and 90 years old with an average of 70.9 years. 
Chief complaints were difficulty on micturition (33%), complete urinary retention (19.6%), macro-
scopic hematuria (15.7%), and frequency (13.7%). 

   Clincal stage was classified as 1 case (2%) with stage A, 7 cases (13.7%)with stage B, 20 cases 

(39.2%) with stage C and 23 cases (45.1%) with stage D cancer. Histological  grade  was classified 
as 9 cases (17.6%) with well differentiated type of adenocarcinoma, 15 cases (29.4%) with moder-
ately differentiated type and 27 cases (52.9%) with poorly differentiated type. 

   The 5-year actual survival rate was 75% for stage A&B, 50% for stage C and 60% for stage 
D. The 10-year actual survival rate was 20% for stage A&B, 17% for stage C and 20.5% for stage 
D. There were no statistically significant differences between stage, grade and survival rate. 
According to specific cause 18 cases (58%)were cancer deaths including 8 cases (15.7%) of refrac-
tory disease, and 4 cases (12.9%) of cardiovascular complication. Five of the eight refractory 
cases could survive over one year by multimodal treatment. Local irradiation to prostate was most 
effective to control symptoms against locally refractory prostate cancer. 

                                                  (Acta Urol. Jpn. 37: 705-710, 1991)
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緒 言

近年泌尿器科医の日常診療において,前 立腺癌の占

める位置はウエイ トを増しつつある.そ の理由として

1)人 口の高齢化と発生率の漸増傾向,2)腺 腫瘍マーカ

ー,画 像診断技術の向上,3)各 種治療法の登場,な ど

があげられる.

この度われわれは1975年 よ り1984年12月 までの10年

間に山口大学泌尿器科教室で取 り扱 った前立腺癌症例

を集計 し,今 後の前立腺癌診療の礎にしようと解析を

試みたので報告する.

対 象 と 方 法

対象は上記期間内に山口大学泌尿器科教室において

前立腺癌と診断された51名 について,臨 床症状,病 期

分類,組 織学的分化度,治 療法,予 後,再 燃の問題に

ついて検討を加えた.病 期分類および組織学的分化度

は,前 立腺癌取扱規約に従 った1>.

治療法は原則として,去 勢術後ホンバ ン500mg静

注を20日 間行い,続 いてホンパン300～600mgを 維

持量 として経 口投与した.再 燃の判定基準は臨床病期

分類B,C症 例においては治療に より一時的に抑制さ

れていたにもかかわらず,局 所所見が悪化 した り血清

酸性 フォスファターゼ(PAP)が 再 上昇した場合,ま
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た は 転 移 巣 が 出現 した 場 合 を再 燃 と し取 り扱 った.臨

床 病 期D症 例 に お いて は 治 療 に よ りPAPが 一 時 下 降

した に もか か わ らず,再 上 昇 した場 合,ま た は 転 移 巣

の 進 展 を み た場 合 を 再 燃 と し取 り扱 った.

生 存 率 の 判定 はKaplan-Meier法 に て 行 い,有 意

差 検 定 に はGeneralized-Wilcoxontestを 用 い た.

結 果

1)初 診時年齢分布(Tablel)

対 象例の初診時の年齢分布は43歳 より90歳 に およ

び,平 均年齢は70.9歳 であった.年 齢別の症例頻度は

70歳代がai例(41.2%)と 最 も多 く,つ いで60歳 代が

Table1.Agedistribution

AgeNo.ofcases(%)

一49

50-54

55--59

60～64

65-69

70～74

75-79

80-84

85-89

go一

2(3.9)

o(o.o)

4(7.8)

5(9.8)

12(23.5)

8(15.7)

13(25.5)

3(5.9)

3(5.9)

t(s.o)

Tota匪 51(100)

Table2.Symptomsandsigns

Urologicalsymptoms(%)Bonemetastasis(95) Others (%)

Dysuria17(33.3)

Retention10(19.6)

Hematuria8(15.7)

Pollakisuria7(13.7)

Residualfeeling2(3.9)

1n。on血encel(2.0)

MictionpainI(2.0)

Sacra且painl(2.0)Masspalpation且(2。0)

Abdominalpain2(3.9)

Scrotalswelling1(2.0)

Total 46(90.1) 1(2.0) 4(7.9)

17例(33.5%),80歳 代 が6例(ll.8%)の 順 で あ っ

た.49歳 以 下2例(3.9%),90歳 以上1例(2%)を

認 め た 、

2)初 診 時 症 状(Table2)

初 診 時 の 症 状 を主 訴 に つ い て み る と,尿 路 系症 状 が

46例(90.1%0)と 圧 倒 的 に 多 く,骨 転 移 症 状1例(2

0),そ の 他4例(7,9%)で あ った.尿 路 系 症 状 に つ

い てみ る と,排 尿 困難 が46例 中17例(33.3%)と 最 も

多 く,つ い で 尿 閉10例(is.s/),血 尿8例(15.7%)

頻 尿7例(13.7%)の 順 で あ った,

3)臨 床 病 期 分類 お よび組 織 学 的 分 化度(Table3)

対 象 例 の 臨床 病 期 分 類 はstageAが1例(2.o%),

stageBが7例(13.7%),stageCが20例(39.2

%),stageDが23例(45.1%)で あ った,す なわ ち

stageCとDの 症 例 で43例(84.3%)と な り,初 診 時

す で に 進 行 癌 で あ る症 例 が 大部 分 で あ る こ とがわ か

る。

組 織 学 的 分 化 度 で み る と,welldifferentiated

adenocarcinoma(weLと 略 す)9例,17.6%),

moderatelydifferentiatedadenocarcinoma(mod.

と 略 す)15例(29.4%0),poorlydifferentiated

adenocarcinoma(por.と 略 す)27例(52.9%)で

Table3.Distributionofstageandgrade

Clinicalstage

No.oftumors

Wd.Mod.Por.
Tota且

A

B

C

D

1

3

5

1

317

7820

51823

Total 9且5275乳

Table4.Initialtreatment

Treatment No.ofcases($6)

Notherapy

Hormonetherapy

Hormonetchemotherapy

Hormonetradiation

Hor.十chemo.十radiation

Hor.tchemo.timmunotherapy

2(3.9)

42(82.4)

2(3.9)

2(3.9)

x(2.0)

2(3.9)

Total sipoo)

あった.す なわち,初 診時すでに未分化な癌が半数以

上を占めていた.病 期分類と分化度の間には,病 期が
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進 むに 従 って 未 分 化 な 癌 が 多 くな る傾 向 が 認 め られ た.

4)初 回 治療 法 の 内 訳(Table4)

初 回治 療 を 受 け た 全 例(49例)に ホ ル モ ン療 法 が

施 行 され てい た.す なわ ち ホル モ ン療 法 単 独 例42例

(82.4%)ホ ル モ ン療 法 に 他 の療 法 が併 用 され て い る

例 が7例(13.7%)で あ っ た,化 学 療 法,放 射 線療

法,免 疫療 法 が それ ぞ れ 単 独 で 施 行 され た 症 例 は な

く,ホ ル モ ン療 法 に 化学 療 法 が 併 用 され て い る例 が2

例(3.9%)で 放 射線 療 法 が 併 用 され て い る 例 が2例

(3.9%),ホ ル モ ン療 法 に化 学 療 法 と放 射 線 療 法 が 併

用 され て いる 例 が1例(2,0%)で 化 学 療 法 と免 疫 療

法が 併用 され て い る例 が2例(3.9%)で あ った.初

回治 療 に手 術療 法が 併 用 され て い る 例 は なか った.

5)維 持療 法

初 回 治療 前 に 死亡 した2例 を 除 い て,全 例 に維 持 療

法が 行 われ て い た。 す なわ ち,ホ ル モ ン剤 単 独 投 与 例

が49例 中43例(87.5%)ホ ル モ ン剤 と化学 療 法 剤 の併

用投 与例6例(12.2%)で あ った.

薬 剤 の 内訳 と して は,ホ ル モ ン 剤 で はdiethyl-

stilbestroldiphosphate(DES)が 圧 倒 的 に 多 く,

他にhexetrol,chlormadinoneacetateが 使 用 され

てい た.化 学 療 法 剤 で は5-FUとfutrafulが 投 与 さ

れ て いた.

6)生 存 率

a)進 展 度別 生 存 率(Fig.1)

進 展 度 別の5年 生存 率 を見 てみ る と,stageA&B

で は75%,stageCで は50°0,stageDで は60%で

あ った.10年 生 存 率 で見 てみ る と,stageA&Bで
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は20%,stageCで は17%,stageDで は20.5%で

あ った.5年 お よび10年 生 存 率 に お い て,各stage

聞 に は 統 計学 的 に有 意 差 は 認 め られ なか った.

b)組 織 学 的 分 化度 別生 存 率(Fig.2)

分 化 度 別 の5年 生 存 率 を 見 て み る と,wel.群 で は

53.6%,mod.群 で は60%,por.群 で は50%で あ っ

た.10年 生 存 率 で 見 て み る と,wel.群 で は32.i%,

mod・ 群 では27.4%,por.群 で は16.1°oで あ った.

各 分 化 度 の間 に5年 生存 率,10年 生 存 率 で み て統 計 学

的 に有 意 差は 認 め られ なか った.

7)死 因分 析(Table5)

期 間 中 に死 亡 した31例 の死 亡 原 因 を 分析 してみ る と

癌 の進 展に よ る死 亡 した症 例 は18例(58%)で あ り,

心血 管 系 合 併 症 に よ り死 亡 した 症 例 は4例G2,9%)

で あ った.

前 立 腺 癌 以 外 の癌 で死 亡 した 症 例 が2例(6.5%)で

あ り,膵 臓 癌 と膀胱 癌 で あ った.

8)再 燃 例 の検 討(Table6)

期 間 内に再 燃 を きた して 死 亡 した症 例 は8例(15.7

0)で あ り,そ の初 診 時 に お け る病 期 分 類 はstageB

2例,stageC2例,stageD4例 で あ った.再 燃

の タ イ プを み て み る と,前 立 腺 局所 の 再 燃 が2例,前

立 腺 が 局 所 再 燃 した あ と 全 身 的 な再 燃 を み た もの2

例,最 初 か ら全 身的 な再 燃 を み た もの4例 で あ った.

stageDの 症 例 は 全例systemicな タイ プ と して 再

燃 しい る.初 診 か ら再 燃 ま で の期 間 を 見 て み る と,初

診 時 のstageが 進 行 した症 例 ほ ど再 燃 ま で の期 間 は

短 く,ま た再 燃 か ら死 亡 まで の 期 間 もstageD症 例
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においてはきわめて短くなってお り,局 所再発は6カ

月以内に,全 身的再発は2年 以内に起 こっている場合

が多かった,初 診時の組織学的分化度 と死亡時の分化

度を比較してみると,死 亡時には明らかに分化度が低

下 している場合が多 く,初 診時we1.～mod.を 示 し

た4症 例では死亡時mod.～por.に 変化していた.

初診時por.を 示 した4症 例では組織学的な分化度の

低下を断定できなかった,

9)再 燃時の対策とその効果(Table7)

再 燃時の対策を前立腺部の局所病変に対す るもの

Table5.Analysisofthecauseofdeath

Causeofdeath No.ofcases(%)

AdvanceofPC

Advanceofothertumors

Cardiovasculardisturbance

RenalinsuiTiciency

Suicide

Aging

Unknown

18(58.0)

2(s.$)

4(12.9)

豆(3.2)

1(3.2)

3(9.7)

2(6.5)

Total 3i(100)

Table6. Backgroundofrefractorycases

Case

No.lnitiastage且T四 ・

Interval(mo.)Interval(mo.) Histology

Initial-React,React,-DeathInitia且 一Death

i

2

3

4

5

6

7

8

B

B

C

C

D

D

D

D

Local

Systemic

Loca且

Systemic

Systemic

Loca且

Systemic

Systemic

Lora且

Systemic

73

77

27

53

14

6

19

28

5

?

39

28

31

is

4

2

7

3

Wel.-Mod.

Wel.-Por.

Por.-Por.

Wel.-Por.

ModニPor.

Por.-Por.

Por.-Por.

Por.-Por.

と,骨 転移を含む全身的な病変に対するものに分けて

Table7に 示 した,治 療効果 の判定は再燃後1年 以

上生存 したか否かでおこなった.再 燃をきたした8例

中5例(63%)に1年 以上の治療効果が認められた.

前立腺局所病変に対する治療で最も有効であったのは

Linacを 用 い た放 射 線 療 法 で あ り,小 骨 盤 腔 に 照 射 を

行 った5例 中4例(80%)に 排 尿 困 難 の 改善 等 の効 果

を 認 め た.全 身 的 病 変 に 対 して は エ ス トロゲ ン剤 の 増

量 や,futraful,cyclophosphamideな ど の化 学 療 法

剤 の経 口投 与,adriamycin徐 放 性 カ プ セル の病 変 部
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Table7.Treatmentsandeffectsforrefractory

cases

CaseType Treatment Ef琵ct

豆1.oca1

2Systemic

3Systemic

4Systemic

5Systemic

6Loca且

Systemic

7Systemic

8Loca且

Systemic

TUR

Honvan

Radiation(6,000rad)

TUR

Radiation(6,000rad)

Ureterocutaneostomy

Radiation(5,000rad)

Estramustinephosphate

Honvan

ADRcapsuleinsertion

Ureterocutaneostomy

TUR

Radiation(6,000rad)

Cystectomy

Radiation(4,050rad)

Futraful

Cyclophosphamide

TUR

Estramustinephosphate

Futrafu且

十

十

十

十

十

への挿入などが行われていたが,こ れらの化学療法剤

では有効性は認められなかった.そ の他の治療として

は排尿障害に対 して姑息的なTURや 尿路変更を行

った症例も認められた.

考 察

わが国における前立腺癌による死亡率は1978年 では

欧米諸国に比べると約10分 の1以 下の人 口10万人あた

り2.7人であった,し かし近年人口構成の高齢化,生

活環境の欧米化に伴いその頻度は増加傾向にあると考

えられる2).

初診時の年齢分布は諸家の報告とほぼ同様で70歳 代

が41%と 最 も多く,次 いで60歳 代33%,80歳 代12%の

順であったが,今 後血清マーカーや,超 音波画像診断

等の診断技術の向上とともに,発 見年齢は低下する傾

向にある事が予測される,

初診時の症状では前立腺に起因すると考えられる排

尿障害が53%,頻 尿,残 尿感等の後部尿道に関連した

症状が17%に 認められたのは前立腺癌も進行する過程

において前立腺部尿道の局所刺激症状を現わすという

点で興味深い所見である.

欧米では各臨床病期がほぼ均等に分布 しているが,

本邦ではstageC以 上の進行癌が大部分を占めてい

る.わ れわれの施設でもstageDが45%,stageC

が39%を 占めてお り,stageC以 上 の進行癌が84%を
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占め本邦における諸家の報告 と一致するところであ

る3-5).分 化度と臨床病期との 関係についてみると,

低分化癌では96%(26/27例)がstageC以 上の進行

癌であったのに対して,中 分化癌では80(12/15)

が,高 分化癌では56%(5/9)がstageC以 上の進行

癌であり,分 化度が低い程進行癌が多くなる傾向が認

められた.

また逆にわれわれの統計では84%の 症例が進行癌で

あったこと,低 中分化症例が全体の82%(42/51)を 占

めた事を考え併せると,前 立腺局所の癌の進展に伴っ

て,よ り未分化な癌がselectiQnさ れてきているとも

推定できる.し かしながら初診時の年齢と分化度の間

には一定の関係は見出せなかった.進 展度別の諸家の

5年 生存率の報告はstageA&Bのlowstage群

で75～89%,stageC51～68%,stageD26～46%

と報告されている,わ れわれの症例では各群間で統計

学的有意差はなかったものの,stageD群 の5年 生

存率は60%と な りやや良好な予後成績を示 した3-5).

またstageA&Bのlowstage群 で はtumor

volumeの 多 い進行群に比較して,9年 目で60%の 高

い生存率を示 し,同 じホルモン療法を施行しても良好

な予後を示 した.今 後当科における根治的前立腺摘除

術症例と対比 して早期癌の予後を検討するつもりであ

る,

分化度別の5年 生存率,お よび10年 生存率で差をみ

とめたとする報告もあるが,わ れわれの症例では高分

化癌が少なか ったせいか分化度に よる予後の差違は認

められなか った.心 血管系に対する合併症は欧米諸国

に比べて本邦では一般に少ないとされているが,わ れ

れの場合は癌死以外では死因の第一位を占め,13%に

認められた,DESに よるcardiotoxisityは 投 与開始

後1年 以内の比較的早期に現われる場合が多いとされ

ているが,死 亡までは至らなくて薬剤の投与量減少や

投与変更を余儀なくされる症例を含めると心血管系の

合併症は外国と同程度になるのではないかと推定され

る.し かしながら抗腫瘍効果という観点から見ると,

われわれの進行癌の5年 生存率は先に述べたごとく60

0と 諸家の報告 よりもやや優れていたのはDESの 大

量導入療法の効果に起因する可能性も考えられる.

大塚6)は初診より再燃までの期間はstageCで 平均

39ヵ 月,stageDで27ヵ 月 と有意差を認めたが,再 燃

より死亡までの期間はCとDで 差がなか ったとしてい

る.わ れわれの症例では初診より再 燃までの期間は

stageCで 平均40±18ヵ 月,stageD20±7ヵ 月とな

り有意差を認めなかったが,再 燃より死亡までの期間

についてはstageBで33±7ヵ 月,stageCで22±
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12ヵ 月,stageDで4±2ヵ 月となり進行癌で は再

燃した あ と死亡 までの期間が短 くなる傾向が認めら

れた.島 崎7)は 再燃癌の43%に おいて初診時に比べて

組織像の変化を認めてお り,そ のなかの92%は 初期に

中分化癌であったものが低分化癌に変化 したと報告し

ている.こ の傾向はわれわれの再燃癌症例についても

同様であり,初 診時の分化度に比べて死亡時の分化度

が低下する傾向にあり,こ れはホルモン治療に対して

不反応性で未分以の細胞がふえたためと推定される.

Heterogenityの ある細胞集団の中のアンドロゲン

依存細胞の割合は組織内のジヒドロテス トステRン 濃

度,5α 還元酵素活性,ア ンドロゲンレセプターの量

などとよく相関する事が知 られている.わ れわれは生

検標本の生物学的heterogenityをH・E.染 色のみ

ならず,フ ローサイ トメトリーによるploidyの 検討

PSA染 色による染色性の差異等で検討を進めている

が,そ の結果aneuploidyの 出現するような症例で

はdiploidy症 例に比べ再燃率も高 く予後不良の傾向

が認められた8).ま たPSA抗 原に対する染色性は高

分化な組織の方が未分化な症例に比べて染色性が良好

であり,同 一症例 の組織 内にもPSAに 対 する染色

性の差異がある事より,細 胞酵素学的にもheteroge-

nityが あることがわかる9).

ヒ ト前立腺癌においては約80%の 細 胞は内分泌療法

に反応するが時間の経過とともにアンドロゲン依存性

をなくして再燃するともいわれているので,組 織型の

出来るだけ詳細な検討とともに,副 作用をきたさない

適切な量のホルモン療法を選ぶ事により,qualityof

lifeを 考慮し,再 燃までの期間をできるだけ延長させ

るような努力が必要である.し かしながら再燃してき

た前立腺癌の治療には困難をきわめる.ア ンドロゲン

依存性が消失しているので化学療法が主体となるが奏

功率はきわめて不良である.再 燃前立腺癌に対する単

剤の抗癌剤治 療成績 として はCDDPで56%00),

CPMO.7～1.Og投 与にて5～33%'),併 用 化学療法

であるVIP療 法(vincristine,ifosfamide,peplomy-

cin)で は26%12)のPRが それぞれ得られたと報告

されている.

われわれの再燃癌の症例においてはTable7に 示

すような治療が行われているが,軽 度の延命治療効果

は認めるものの,全 体 としての効果は満足すべきもの

ではなかった.唯___.,放 射線照射のみは局所のコント

ロールに有効であったので再燃癌の骨転移には積極的

に応用すべ きと考えられる.骨 転移に対する化学療法

剤の効果は一般的に悲観的であ り,今 後有望な抗癌剤

の開発が望まれる.
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