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   To evaluate the correlation between the histological grade and the prognosis, we reviewed 100 
cases of prostatic cancer according to the Japanese General Rules of Prostatic Cancer  (JGRPC) 
and Gleason grading system. The study led to the following results: (1) There was a close rela-
tion between the JGRPC grade and Gleason score (GS). (2) The JGRPC grade and Gleason 
score were equally concerned with the clinical stage. (3) There were significant differences in 
survival rate between well and moderately, well and poorly differentiated groups by the JGRPC 

grading system, and between GS 2-4 and GS 5-7, GS 2-4 and GS 8-10 groups by the Gleason 
score. (4) In proportion to the JGRPC grade, the cancer death rate increased lineally in each 
stage. (5) When the patients were grouped according to their JGRPC grades of main lesion and 
accompanied lesion, the cancer death rate increased in the cases with lower differentiated elements. 

   We conclude that the JGRPC grading system is easily comprehensible, and equal with the 
Gleason grading system to predict the prognosis of prostatic cancer.

(Acta Urol. Jpn. 36: 921-926, 1990)
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緒 言

前立 腺 癌 で は,臨 床病 期 と共 に病 理 組 織学 的 分 化 度

が 予 後 と よ く相関 す る ことが 知 られ て い る.前 立 腺癌

の 病理 組 織 学 的分 化 度 分類 法 は,1926年 にBrodersD

が4段 階 分類 法 を 提ll昌して以 来,Gleason(1966)2),

MayoClinic(1969)3',Mostofi(1975)'",Gaeta

(1980)5),M.D.AndersonHospital(1982)6)な ど

多 くの分 類 法 が発 表 され た.こ の うちGleason分 類

は,予 後と良く相関する分類法 として欧米で比較的広

く使用されている.本 邦ではこれら欧米の分類法が個

別に利用されていたが,1985年 に前立腺癌取扱い規

約7)に おいて独自の組織学的分類法(以 下規約分類,

,JGRPC)が 提唱された.し かし規約分類の有用性に

関しては,未 だ評価が定まっているとは言えない.今

回われわれは,前 立腺癌患者の予後調査により規約分

類,Gleason分 類 と予後との関係を比較し,規 約分

類の有用性を検討したので報告する.



922

対象および方法
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Table1. RelationshipbetweenGleasonprimary

patternandJGRPCgrade

1973年1月 よ り1987年12月 まで の15年 間 に三 重 大学

泌 尿器 科 に お いて 前 立腺 癌 と診 断 され た 患者 はlI9例

で あ った 。 この うち 病理 組 織 標 本 が再 評 価 可能 で,予

後 の 明 らか で あ った 初 回 治療 例100例 を対 象 と した.

症 例 の年 齢 は47歳 ～90歳,平 均72歳 であ り,1988年

5月31日 現 在 にお け る生 存 例33例,死 亡 例67例(癌 死

49例)経 過 観 察 期 間 は3～179ヵ 月(平 均41ヵ 月)で

あ った.臨 床 病 期 は 前 立 腺 癌 取 扱 い 規 約7)に の っと

り,直 腸 診,膀 胱 尿 道 鏡 膀 胱 尿道 造 影,経 直 腸 的超

音 波 断層 法,CTス キ ャ ン,リ ンパ管 造影,骨 単 純X

線 写 真,骨 シ ンチ グラ フ ィーで 分類 した.病 理 組 織 採

取 の 手段 は 経 会 陰的 針 生 検法96例 で,被 膜下 前 立 腺 摘

出術 時 の偶 発 癌 を4例 に認 めた.対 象症 例 の診 断 後 に

施 行 され た 治 療法 は,前 立腺 全 摘術2例,内 分 泌 療 法

単 独72例,内 分 泌療 法+放 射 線療 法10例,内 分 泌療 法

+化 学療 法6例,放 射 線療 法 単 独1例,そ の他9例 で

あ った.病 理 組 織 学 的 分 化 度 は,規 約 分 類 お よ び

Gleason分 類 に の っと り,病 期 な どの臨 床 的 情 報 を

持 た ない病 理 医(R.Y.)が 行 った.Gleason分 類 は,

最 も優 勢 な組 織 際(primarypattern)と つ いで 優 勢

な 組織 像(secondarypattern)の 和 に よるGlea-

sonscore(GS)を 用 い た.累 積 生存 率 の算 出に は

Kaplan-Meier法 を 用 い,5年,8年 お よび10年 に お

け る 生存 率 の検 定 に はZtestを 用 いた.

結 果
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1.規 約 分 類 とGleason分 類 の 関係

前 立腺 癌100例 の 病理 組 織学 的 分 化 度は,規 約分 類

に よ り分 類 す る と,高 分 化 腺癌(well)13例,中 分 化

腺 癌(moderate)50例,低 分 化腺 癌(poor)37例 で

あ った.Gleason分 類 のprimarypatternと 規 約 分

類 との関 係 は,pattern1と2は 規 約 分類 の高 分 化

腺癌 に,pattern3は 中 分 化腺 癌 に,pattern4と5

は 低分 化 腺癌 に ほぼ 相 当 した(Tablel).Gleason

scoreに よ り分 類 す る と,規 約 分 類 の 高 分 化 腺 癌 は

Gleasonscoreで はGS2～5Yこ 属 し,中 分 化腺 癌

はGS5～7に,低 分化 腺 癌 はGS7～9に 属 し た

(Table2).個 々の 症 例 に お い て も,規 約 分 類 と

Gleason分 類 とは よく対 応 して い た.

2.組 織学 的 分 化 度 と臨 床 病 期 との関 係(Fig。1)

規 約 分類 に よる と,各 分化 度 中 にStageDの 占 め

る割 合 は,高 分 化腺 癌 で23%で あ るの に対 し,中 分 化

StageAB
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Fig.1.Relationshipbetweenclinicalstageandhistologicalgrade
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腺 癌,低 分 化腺 癌 で は62%,65%と 高 か った.そ の逆

にstageAの 占め る割 合 は,高 分 化 腺 癌 で23%で あ

るの に対 し,中 分 化 腺癌,低 分化 腺 癌 で は2%,0%

と低 か った.こ の傾 向 はGleason分 類 に おい て も同

様 に 認め られ た.

3.組 織 学 的分 化 度 と累 積 生存 率 との 関 係

前 立腺 癌100例 に お け る5年,8年,10年 生 存 率 は

32%,22%,16%で あ った.規 約分 類 に お け る5年,

8年,10年 生存 率 は,高 分 化 腺癌65%,65%,48%,

中分 化腺 癌 で24%,17%,11%,低 分 化腺 癌 で31%,

17%,6%で あ った.高 分 化 腺癌 と中分 化 腺 癌,高 分

化 腺 癌 と低 分 化腺 癌 との間 に は5年 生 存 率 でp〈0.05,

8年 生存 率 でP〈o.oiの 有 意 差 が認 め られ た.Glea-

son分 類 に おけ る5年,8年,10年 生存 率 はGS2～

4で83%,83%,42%,GS5～7で29%,21%,15

%,GS8～10で034/,11%,11%で あ った.GS2

～4とGS5～7の 問 に は5年 ,8年 生 存 率 でP<

0.01,GS2～4とGS8～10の 間 には5年 生存 率 で

p<0.05,8年 生 存 率 でp<0.01の 有 意 差 が 認 め られ

た.
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StageC,Dの 症 例 に 限 る と,規 約 分 類 に お け る5

年,8年,10年 生存 率 は,高 分 化 腺癌 で65%,65%,

49%,中 分 化 腺 癌 で18%,9%,0%,低 分 化 腺癌 で

za%,12%,0%で あ った(Fig・2).高 分 化 腺癌 と

中分 化 腺癌 との 間 には5年,8年 生存 率 でp〈o.oi,

高分 化 腺 癌 と低 分 化腺 癌 との 間 には5年 生存 率 でpく

0・05,8年 生 存 率 でp〈0・ofの 有 意 差 が認 め られ た.

Gleason分 類 にお け る.5年,8年,10年 生 存 率 は

GS2～4で80%,80%,40%,GS5～7で24%,15

0,8%,GS8～10で33%,o/a,o/aで あ った

(Fig.3).GS2～4とGS5～7の 間 に は5年,8

年 生存 率 でp〈0.Olの 有意 差 が認 め られ た.

4.癌 死症 例 の 検討

今 回 検討 した100例 中,癌 死症 例 は49例 で あ り,

stageA,Bに は 癌 死 症 例 は み られ な か った.stage

C,D症 例 に 限 る と 病 理 組 織 学 的 分化 度 別 の癌 死 率

は,規 約分 類 で は 中分 化腺 癌 と低分 化 腺 癌 との 間 に癌

死 率 の 差 はあ ま りなか った.Gleason分 類 ではGS

6で 高 値 を示 す 以外,scoreが 高 くな る ほ ど癌 死 率は

高 値 を示 す 傾 向 に あ った(Table3)。 臨床 病 期 別に
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Fig.2.SurvivalrateofprostaticcancerbyJGRPCgrade
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Fig.3.SurvivalrateofprostaticcancerbyGleasonscore
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Table3.CancerdeathrateofprostaticcancerbyJGRPCgradeandGleasonscore

1GRPCgrade Well Moderate Paor Total

No.patient

Totalyrsfollowup

No.cancerdeath

Cancerdeathrate・

9

61.3

2

0.038

45

143.6

24

0.213

34

132.5

23

0.217

88

271.3

49

0.181

Gleasonscore GS2-4GS5 GS6 GS7 GS8 GS9 Total

No.patient

Totalyrsfollowup

No.cancerdeath

Cancerdeathrate'

59

26.935.6

13

0.0370.084

26

71,7

16

0.223

3954

116.910.49.8

2234

0.18SO.2900.410

88

271.3

49

0.181
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Fig.4.
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Table4. CancerdeathrateofprostaticcancerbyJGRPCgradesofmain

lesionandaccompaniedlesion

1GRPCgradeWellWellModModModPoorPoor

AccompaniedlesionWellModWellModPoorModPoor

No.patient

Totalyrsfollowup

No.cancerdeath

Cancerdeathrate'

45

26.626.O

oz

OO.077

6

19.2

3

0.iss

zsis

62.431.0

156

0.2410.194

278

87.718.4

176

0.1940.326

o.cancerdeat'
:Cancerdeathrate=T

ota且yrsfollowup

規約分類の分化度別癌死率(Fig.4)を み ると,各

stageに おいて分化度と癌死率の間には直線的な関係

がみられた.ま たstageDで は,stageCに 較 べ

て高い癌死率を示 し,分 化度による癌死率の差は小さ

くなっていた.規 約分類をさらに随伴病変の分化度に

より分類すると,他 の成分を随伴 しない中分化腺癌で

高値を示す以外,低 分化な成分を含むほど癌死率は高

値を示す傾向にあった(Table4),

考 察

Gleason2)が1966年 に 提 唱 したGleason分 類 は,

腺 構 造 と増殖 様 式 を基 盤 と した5段 階分 類 法 で あ り,

最 も優 勢 な組 織 像(primarypattern)と 次 い で優 勢

な 組 織 像(secondarypattern)の 両 者 を 加 え て

score2～10の9段 階 にscorc化 して い る 点 に 特 徴

が あ る.そ の 後 彼 らR,9)は 症 例 を 重 ね,primary

pattern,score,さ らに 臨 床 病 期 を 加 えた13段 階 の

categoryが 予 後 と良 く相 関 す る こ とを 示 して い る.

そ れ に対 しMostofi4),Gaeta5)は,Gleason分 類

に細 胞 の異 型 度 が考 慮 され て い ない こ とが,分 類 を 困

難 に し,再 現 性 を低 下 させ て い る と指 摘 して,腺 構 造

と核所 見 を 加 え た独 自の分 化 度 分 類 法 を 提 唱 した.
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Haradaら10)は,Gleason分 類 の再 現 性 に つ い て

Gleasonら の標 本 を 再 判定 して 検討 し,Gleasonに

よるprimarypattern,sccondarypattern,Gleason

scoreの 判 定 と彼 らの 判 定 との一 致 率 は そ れ ぞ れ64

0,4h,38%で あ り,診 断一 致 率 は十 分 で は な い

が,癌 死率 に 関 してはGleasonら の成 績 と よ く一致

した と報告 して い る.Bragnら6)は,Mostofi分 類 を

用 いた と ころ98%の 症 例 がgrade2,3に 集中 し,分

化度 に よる予後 の差 が あ ま りな か った と し,腺 管 形成

の度 合 いか ら分 類 す るM・D・AndersonHospital分

類 の有用 性 を示 した.Morenasら11),tenKateら12)

は,こ れ らの分 類 法 を 比較 した結 果,腺 管構 造 の 異型

性 にて分 類 す るGleason,M.D.AndersonHospital

分類 の方 が,核 の異 型 性 を加 味 したMostofi分 類 よ

り再 現性 が 高 い と して い る.本 邦 で は 共 著 者 の矢 谷

ら13)が,GleasQn,Mayoclinic,Mostofi,Gaeta,

M.D.AndersonHospitalの5種 の分 類 法 に 日本 の

規 約分 類 を加 え て再 現 性 を 検討 して い る.規 約分 類 は

腺管 形成 の度 合 いか ら分類 す る3段 階分 類 法 で,矢 谷

らは観 察者 間 の診 断不 一致 性 は 規 約 分類 で 最 も低 く,

Gaetaの 分 類 で 最 も高 い と 報 告 してお り,こ の こ と

か ら規約 分 類 は再 現 性 の 高 い分 化 度分 類 法 で あ る と考

え られ てい る,

一方
,各 種の分化度分類法と予後との相関に関して

は,そ れぞれ自己の分類法の優秀さが主張されている

が,未 だ一定の見解は得られ ていない.Schroeder

ら14)は346例 の前立腺癌患者において病理組織学的所

見と予後との相関を検討 し,腺管構造の異型性,核 の異

型性,核 分裂像の有無が予後に影響を与えると報告し

ている.規 約分類と予後との相関についての報告15-17)

では,内 田ら16)は規約分類がGleason分 類 と同程度

に予後と相関すると報告している.今 回のわれわれの

検討でも規約分類はGleason分 類 と同程度に予後と

相関を示すと考えられた.し かし,わ れわれの結果で

は諸家の報告に較べて中分化腺癌の生存率が低く,低

分化腺癌との間に予後の差が認められず,こ の傾向は

規約分類にもGleason分 類 にも認められた.こ れ

は,わ れれわれの中分化腺癌症例中にstageDの 占

める割合が高かったためと考えられる.臨 床病期別で

の癌死率の検討で示したように,各stageに お いて

は規約分類の分化度と癌死率の間に直線的な関係がみ

られた.こ の点を考慮すると,規 約分類は予後とよく

相関する分化度分類法であると考えられた.

Gleasonscoreは 随伴病変の所見を取 り入れた点で

独創的であ り,SchroederらIB)も,癌 組織 内の最 も

低分化な成分が予後を決定し,高 分化な成分の混在は
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低分化癌の予後を改善させたと報告している.前 立腺

癌取扱い規約においても,随 伴病変のみられる場合に

は併記することとされており,そ の所見 を加味する

と,低 分化な成分を含むほど癌死率は高値を示す傾向

が認められた,こ のことは癌組織内に異質性を示すこ

との多い前立腺癌では注目すべきことと考えられ,臨

床医としてはその所見にも十分留意することが必要と

思われた.
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