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PSAdcnsityの 意 義:前 立 腺 特 異 抗 原 が

Grayzoneに 在 る 症 例 で の検 討
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            IN PSA GRAY ZONE CASES 
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   We studied the sensitivity and specificity of digital examination and prostate specific antigen 

(PSA) density to detect prostatic cancer in those patients whose PSA values are in a range of 4 to 10 
ng/ml or in a gray zone. Sextant prostate biopsy revealed 14 cases (17.2%) of prostatic cancer out of 
81 PSA gray zone cases. The sensitivity of digital examination was 38.5%, and the specificity was 
73.0%. If we use 0.29 as a PSA density cut-off value, the sensitivity was 70.0%, and the specificity was 
70.0%. At a PSA density cut off value of 0.22, we could obtain 90% sensitivity, which was considered 
applicable for detection of cancer in PSA gray zone cases. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  47  : 611-613, 2001) 
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緒 言

前立腺癌早期発見,前 立腺全摘 除術後の遺残癌の有

無Dや 再燃 の評価 に前立腺特異抗原(prostatespecific

antigen:PSA)は 有 用 であ る.PSAは 前 立腺上皮 よ

り分泌 されるserineproteasc2)で あ り,前 立腺癌 の

みな らず,正 常前立腺 や前立腺肥大症 において も産生

され,一 部血液中へ放 出され る.前 立腺肥大症 におい

ては肥大が進行す るにつれて血清PSA値 が 上昇する

例 が多 くな り,ま た,前 立腺癌症例で は,早 期癌ほ ど

PSAが 軽 度上昇 を示 す症 例が多 い.そ のため,前 立

腺体積でPSA値 を除 し前立腺単位体積 あた りのPSA

値 を求 め(PSAdensity),癌 鑑 別診 断能が向上 した と

の報告3)も 認 められ る.

今 回,わ れ われ は前立腺 癌の発 見率 は高 くは ない

が,か りに発見 された時には多 くの場合 は早期癌 で前

立腺被 膜内に癌が限局 している可能性 が高 いと思われ

るPSAが4以 上10未 満 のgrayzoneに あ る症例 に注

目 した.癌 を生検 で発見 す る診 断効率 か ら考 えて,

PSA値 の みな らず前 立腺 の直腸診,PSAdensityの

検 討 を行 うことによって,grayzonc患 者 の中か ら特

に癌 の可能性の高い症例 を選択で きる可能性 があるか

につ いて検討 を行った.

対 象 ・ 方 法

1998年1月 か ら2000年2月 までに信州大学医学部附

属病 院泌尿 器科外 来 を,検 診 も しくは人 間 ドックで

PSAの 高 値(4以 上)を 指摘 され たために精査 目的

で受診,も しくは排尿障害な どを理 由に受診 した症例

を対象 とした.来 院時 にPSA(EIA法:マ ー キ ッ ト

M:大 日本製 薬)を 測定 した ところが高値 であ った

ため に,癌 を疑 った症 例204例 に腰椎麻 酔下の経直腸

的超音波 ガイ ド下 のperipheralzoncを 中 心 と した前

立腺 の6カ 所 生検 を行 った4)一 部,PSAが4末 満

であ って も前立腺触診 にて癌 が疑 わ しい場合 において

は生検 を行 った.平 均年齢は71.2歳(45-90歳)で,

生 検後の病理診断結果 はll6例 で前 立腺癌 を認めず,

88例 に前立腺癌 を認 めた.ま た,生 検 を行 った204例

の う ち81例 がPSAが4以 上10未 満 で,い わ ゆ る

grayzoncに 属 して い た.そ の 平 均 年 齢 は69.1歳

(45--85歳)で あった.

Grayzoneに 属 して いた81例 の うち前 立腺触 診 を

行 ったのは79例 で,2例 は大 腸癌 のために低位前方切

除術 人工肛門造設術 を行 ってお り前立腺の触診が不

可能であった.前 立腺の容量 は山下 らの報告5)に 基づ

き経 直腸 的 超音 波装 置(LOGIΩ α200:GE横 河 メ

デ ィ カ ル シ ス テ ム社 製)を 使 用 して0.5× 横 径

(cm)× 縦 径(cm)× 長 径(cm)と した.前 立腺 容量

を評価で きたのは76例 で あった(残 りの5例 は超音 波

ガイ ド下で生検 を施行 してい るものの超音波検査に よ

る前立腺容量が未記載で あった).

Grayzone症 例 に対 して,前 立腺触診,PSAden。

sity,そ れ ぞれの検討 を行 った.前 立腺触診 において

は癌 との鑑別 に有用であ ったか,PSAdensityに お い
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ては生検で前立腺癌 と癌を認めなかった症例間に,そ

の値に有意な差 を認めるか,仮 に有意な差を認めれ

ば,カ ットオフ値をどこに定めれば最 も効率的である

かを検討 した.

結 果

PSA値 について

生検 での癌 の検 出率 はPSA4未 満 ではll例 中1例

(9」%),PSA4以 上10未 満 で は81例 中14例

(17.2%).PSA10以 上20未 満 で は49例 中16例

(32.7%),PSA20以 上30未 満 で は20例 中15例

(75.0%),PSA30以 上 では42例 中 すべて(100%)で

あ った.癌 が発見 された症例 においては,生 検 の病理

結 果が で た時 点で骨 シンチグ ラフ ィ,CTも し くは

MRI検 査 にて病期分類6)を 行 い,癌 の進展 度 を検索

した.特 にgrayzone症 例 にお いての病期 は,評 価

が で きていな かった1例 を除 くとTlcが1例,T2a

が7例,T2bが4例,T3aが1例 で あ り,い ず れの

症例 もNOMOで あ り,92.3%が 前 立腺被膜 内に限局

していた.

前 立腺触診 について(Tablel)

PSAgrayzoneに お い て は79例 で 前 立腺 触 診 を

行 っているが,病 理診断が前立腺癌であった症例 を生

検前 に触 診で癌 と診断 していた確率,つ ま り感度 は

35.7%で あ り,前 立腺癌でないと診断 して実際に生検

で癌 でなか った確 率,つ ま り特 異度 は73.8%で あ っ

た.

PSAdensityに つ いて

PSAgrayzoneに お いてPSAdcnsityを 検 討す る

と,生 検で癌が検出 されなか った症例がO.26(O.08-一 一

TableLDigitalrectalcxaminationand

pathologicaldiagnosis

璽翻 譜lP灘 腱 需 唄 盈罫OT…1

1.33:n=63),癌 が 検 出 され た症例 が0.53(0.15～

1.25:n=13)で 両 者 の群 間比較 を行 うとp=0.001

で 有 意差 を認 めた(鹸 定).つ ぎ に,PSAgrayzone

に お いて生 検 で癌 を発 見す るの に最 も有 用 なPSA

density値 の 検索 を行 うため に,感 度 が60%よ り5%

毎 に,対 応す るPSADと 特 異度 を求め た(Table2).

感度 および特異度が と もに高値 の0.29が 最 も有用 と推

測 された.ま た,感 度 を90%と す るにはカ ットオ フ値

をO.22と す る と良い と思われた.

Withcanccr

Withoutcancer

5

17

9

48

14

65

Total 22 57 79

Table2.PSADandsensitivity/spec五ficityto

detectprostaticcancer

Sensitivity PSAD Sepci丘city

60%

65%

70%

75%

80%

85%

90%

95%

100%

0.31

0.295

0.29

0.28

0.26

0.25

0.22

0、18

0」5

80%

75%

70%

66%

60%

55%

45%

34%

26%

考 察

診断精度 を上げる試み と してPSA値 以外 の因子,

つ ま り前 立 腺 触 診,PSAdensity,PSAvelocity,

freePSA/totalPSAな どの方法が提 唱 されてい るが,

今 回は前立腺触診,PSAdensityに お いて検 討 を行 っ

た.

まず,PSAの 絶 対値 か ら考 えるとPSA10以 上20未

満 の症例においては約3人 に1人 の割合 で生検で癌が

検 出 され,ま た,20以 上30未 満 で は約4人 の うち3

人,30以 上 では100%と の 結果 を考 える と,検 査 効率

か ら考 えてPSAが10を 越 える場合 において は,前 立

腺炎が合併 している,尿 道内器械操作 を行 った直後で

あるなど7)の 状況下で なければ前立腺生検 の候補 と し

て よい と考 えられる.検 査効率 の点 から問題 とな るの

は癌の検出率が約17%で あ ったPSA値 が4以 上10未

満 の症例である.こ れ らの症例 は癌検出後の病期分類

においては約9割 が前立腺被膜 内に限局 している.つ

まり,今 後の癌治療 によ り根治が十分 に期待 で きる症

例 と考 えられる.こ れ らの症例 をいか に効率 的に選択

で きるかは重要 な要素の1つ と思われ る.

前 立腺触診の有用性 を検討 したが,grayzone領 域

においては感度が35.7%で あ り,今 回のわれわれの検

討 では検者 が一定 していない という面 を考慮 にいれる

として も有用 とは考えに くかった.ま た,仮 に,今 後

は検者 を一定 にす る試みを行 って も検査成績 の向上が

望 めるか どうか は検討 が必要 と思われる.

PSAdensityで あ るが.grayzQneに お いて両者 間

に有意差を認めている.有 効 なカ ットオ フ値 を求 めた

が われわれの症例では0.29が 有 効 と考え られた.従 来

の報 告8)よ りは若 干 高 め で あ る.Cooksonら9)は

grayzoneに お いて0。15を カ ットオフ値 と して検討 を

行 うと感度が12.5%,特 異 度が61.1%で あ り有用性が

少 ない と報告 しているが,症 例数がわれわれ と比較 し

て44例 と少 な く,ま た,カ ッ トオフ値の設定 法
,人 種

差 も有用性が少な くなった原因 と考 えられ ,検 討 が必

要 と思 われ るlo)ま た,ど こに カ ッ トオ フ値 をお く

かにつ いて は,癌 の見落 としの危険 を重要視 するか
,

診 断お よび経済効率 を重要視す るのか にも左右 される

が,多 くの場合は感度90%以 上 を要求 してい るこ とが
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多 く,今 回の検討では,0,22を 基 準 とする とその条件

は満たす と考 え られ る.ま た,本 邦で は0.208が 早 期

疸 の鑑別診断 に有用 との報告 もな されている11)

また,生 検ですべ ての癌 を見つけることがで きるの

で はな く,前 立腺 肥大症 でTUR-Pを 施 行 した時 に

偶 発的に発見 され る癌 も存在す ることも生検で癌 を診

断する場合 には念頭 においてお くべ きで あると思 われ

る.

結 語

検査効率 お よび前立腺癌 の早期発 見 の見地 よ り,

PSAが4'-10ng/mlのgrayzoneに あ る症例 で担癌

症例 の選択 に前立腺触診,PSAdensityが 有 用で ない

か,わ れわれ の施設 で経、験した81例 につい て検討 し

た.前 立腺生検 の検査効率 か ら考え ると,PSAgray

zone症 例 の中ではPSAdensityが 担癌 症例 の選択 に

有用な ものの1つ と考 えられた.

本論文の要旨は第137回 日本泌尿器科学会信州地方会にお

いて発表 した.
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