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中 心 と した前 立 腺 癌 診 断 につ い て の臨床 的検 討

八尾市立病院泌尿器科(部 長:江 崎和芳)

安達 高久,守 屋 賢治,江 崎 和芳

CLINICAL EVALUATION OF CHEMILUMINESCENCE IMMUNOASSAY 

    PSA (ACS-PSA) FOR DETECTION OF PROSTATE CANCER
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   Serum prostate specific antigen (PSA) levels were measured using an ACS-PSA kit in 147 
systematic biopsy cases (61 with prostate cancer (PC)) and 96 transurethral resection of prostate 

(TUR-P) cases (2 with PC). In the 147 biopsy cases, the sensitivity for PSA using 3.0 and 10.0 ng/ml 
as cut-off values was 91.8 and  90.2%, while the specificity was 9.30 and 30.2%, respectively. The 
sensitivity for PSAD (A) (calculated by transabdominal ultrasound) using 0.25 and 0.5 ng/ml/cm3 as 
cut-off values was 91.8 and 90.2%, while the specificity was 22.1 and 50.0%, respectiveiy. These data 
indicated that PSAD (A) provided better information for detecting PC than PSA alone. No statistical 
difference was found between PSAD (A) and PSAD (R) (calculated by transrectal ultrasound) in the 
utility of detecting PC. PSA below 15.0  ng/ml was seen in sixteen patients with PC. Five of these 
sixteen patients had a PSA level of <3.0, and they underwent prostate biopsy based on the abnormality 
by digital rectal examination (DRE). The other eleven patients had PSAD (A) level of >0.3 
ng/ml/cm3 In all 243 cases, PC was not found in the 49 patients  (PSA<  3.0 ng/ml) or 91 patients 

(PSAD  (A)<0.25 ng/ml/cm3) who had no abnormal findings by DRE and transabdominal 
ultrasonography. These results suggested a criterion in the use of the ACS-PSA kit for the indication 
of prostate biopsy and TUR-P. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  44:  469-476, 1998) 
Key  words  : PSA, Chemiluminescence immunoassay, PSAD, Prostate cancer

緒 言

近年,前 立 腺癌 の診 断 において は前立腺 特異抗原

(prostatespecificantigen:以 下PSA)の 測 定が 中心

となって いる1・2)わ れ われの施設で は1993年4月 よ

り結 合 型PSA(complextypePSA)に 加 え遊 離 型

PSA(freetypePSA)に も親和性が高い とされ る,ケ

ミル ミACS-PSAキ ッ トを用 いて前立腺癌 の診断 を

行 って きた.よ って これ らの臨床例 のデー タを もと

に,ACS-PSAの 前 立腺癌 診断における有用性 と問題

点につ いて検討 したので報告 する.

対 象 と 方 法

対象 は,1993年4月 よ り1997年6月 までの期間に当

科 にお い て組 織 診 断 が可 能 で あ った,前 立腺sys-

tematicbiopsyを 施 行 した147例 とsystematicbiopsy

を行 わずTUR-Pの み を施行 した96例 の合計243例 と

した.

方 法 は,ま ずPSA(chemiluminescenceimmuno-

assayPSA,基 準 値2.22ng/ml:(健 常 男性70例 の 平

均+3SD値 で正 常 上限 値 のめや す とす る3)),チ バ

コーニ ング社;以 下ACS-PSA)の 測定 を外 来初診時

に 直 腸 内 指 診(digitalrectalexamination:以 下

DRE)を 含 め種々の検査 を行 う前 に行った.続 いて,

PSAが20ng/ml以 上 を示 した ものには全例 にpros-

tatesystematicbiopsy(以 下P-biopsy)が 施 行 され,

またPSAが19.9ng/ml以 下 の もの について はPSA

の値 とDRE,外 来 でほぼ全例 に施行 された経腹 的超

音波(transabdominalultrasoundsonography:以 下

TAUS)の 所 見 を総合 し,主 治医の判断において癌 を

疑 った場合 にはP-biopsyが 施 行 され,前 立腺肥大症

と診断 された場合 に はTUR-Pが 施 行 された.さ ら

に骨転 移 性腫 瘍 の原 発巣 検索 の 目的 に よ りPSA,

DRE,TAUSの い ずれ も正常所 見であった3例 にP-

biopsyが 行 われた.P-biopsyの 方 法 は経直腸的超音

波(transrectalultrasoundsonography:以 下TRUS)

下 にbioptygunを 用 い,Hodgeら の提唱す る系統的

6分 割生検に準 じた部位 をすべて経会陰的方法で6カ

所生検 し4),さ らに超音波上hypoechicま た はheter-

ogenousな 部 分 の穿刺(directedbiopsy)を 適 時追加
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TableLComparisonofPSA,PSAD(A)andPSAD(R)amongdifferentgroupsinl47biopsycases

P-value*

Clinicalstagc n Mcan±SD Mediam

vsstageCvsstageDvsNotPC

PSA
(ng/ml)

stageB

PCstageC

stageD

NotPC

16

23

22

86

26.0±22.5

89.2±ll6

694±749

2L6±19.3

2L2

44,6

227

15.2

P〈0.05 P〈0.0001

P〈0.Ol

NS

P<0.0001

Pく0.0001

(器溜論

stageB

PCstagcC

stagcD

NotPC

16

23

22

86

LO9±1.02

3.73±4.31

29,5±38.2

0.69±0.62

0,635

2.48

1L2

0.49

P<0.Ol P〈0.0001

P<O.Ol

NS・

P<0.0001

P<0.0001

(君識!蓋1)

stageB

PCstageC

stageD

NotPC

16

23

22

86

1.03±LOO

3.81±4,56

21.1±26.3

0.68±0.63

0.625

2.45

8.99

0.47

P<0,01 P〈0.Ol

P〈O.05

NS

P〈O.OOOI

P〈O.OOOl

PSA:prostatespecificantigen,PSAD(A):PSAdensitycalculatedbytransabdominalultrasound,PSAD(R):

PSAdensityca且culatedbytransrectalultrasound,PC:prostatecancer,SD:standarddeviation,NotPC:Without

prostatecancer,弔:P-valueobtaincdbyMann-WhitneyUtesし

した.生 検 検体数は6--13,平 均8.7個 で あ った.ま

た超音 波に より前立腺体積 を計算 しPSAdcnsity(以

下PSAD:PSAD;PSA値(ng/ml)/前 立 腺 体 積

(cm3):前 立 腺体積 は前立腺 を回転楕円対 に近似 させ

る方法 を用いて0.52× 前 後径 ×横径 ×上下径 とした)

を求めた.

そ して以上の方法 により得 られた症例 と各種検査の

結果 を総合 してACS-PSAに つ いての検討 を行 った.

結 果

1)対 象 症 例 の 組 織 学 的 診 断(Fig。1)

対 象 全 症 例243例 の 年 齢 は46・-91歳,平 均71.1歳 で

あ っ た.P-biopsyを 行 っ た147例 中61例(41.5%)に

癌(prostatecancer)を 認 め(以 下PC群),臨 床 病

期 はstageBが16例(26.2%),stageCが23例

(37.7%),stageDが22例(36.1%)で あ った.ま た

分化度 は高分化型23例,中 分化 型28例,低 分化型10例

であった.こ の うちstageB症 例 で は16例 中13例 が 高

分化型 であ り,低 分化型 の もの は1例 も存在 しなかっ

た。 またstageD症 例 で は高分化 型 は22例 中3例 の

みで,低 分化型 は6例 に認め られた,TUR-Pを 行 っ

た96例 中2例(2.9%)に 癌 を認 め1例 は高分化 型で

全切 片 の5%以 下 と判断 され たためstageはAlと

診 断 し,他 の1例 は中分化型で全切片 の5%以 上 と判

断 され たためstageA2と 診 断 した.

2)P-biopsyを 施 行 した各 群 に お け るPSA値 と

PSAD値(Table1)

P-biopsyを 行 った147例 に つ い てPC群 のstage

B,stageC,stageD症 例,生 検施 行癌(→ 昌症 例

(以 下notPC群)の 各 群 にお け るPSA値 のmean
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Table2.Diagnosticutilityofdifferentexaminationsinl47biopsycases

Cut-offva且ueSensitivity(%)Specificity(%)Accuracy(%)Positivcpredictivcvalue(%)

PSA
(ng/ml)

3.0

10.0

20.0

9L8

90.2

78.7

9.30

30.2

6L6

43.5

55.1

51.0

4L8

47.8

58.8

(君認/!盒1)

0.25

0.5

1.0

91.8

90.2

72.1

22.1

50.0

76.7

5LO

66.7

74.8

45.5

56.1

68.8

(書謝/!畠㍉

0.25

0.5

1.0

89.8

79.6

63.3

27.8

53.2

8LO

5L6

63.3

74.2

43.6

5L3

67,4

DRE 60.7 81.4 72.8 70.0一TRUS 71.4 8L5 77.7 69.8

PSA:prostatespeci丘cantigen,PSAD(A):PSAdensitycalculatedbyTAUS,PSAD(R)=PSAdensity

calculatedbyTRUS,TAUS:transabdominalultrasound,TRUS:transrectalultrasound,Accuracy;[(numbcrof

PCcasesovercut-offvalue十numberofNotPCcasesbelowcut-offvalue)÷numberoftotalcases)]×100%,*P

<0.05(chi-squaretest).

(平 均 値)±SD(標 準 偏 差:standarddeviation),

median(中 央 値),お よ びTAUSとTRUSを 用 い

て測定 したPSAD値(以 下各 々PSAD(A),PSAD

(R))のmean±SD,medianを 示 した.こ れ らの各

群 間にお いて は,PSA,PSAD(A),PSAD(R)の

いず れにおいて もstageB群 とnotPC群 との 間には

統計学的有意差 を認めなかったが,他 のすべ ての群の

間で は有意差 が存在 した(Mann-WhitneyUtest).

ま た 各 群の 値 は いず れ もバ ラッキ が大 き く,特 に

stageC,stageD症 例 で は標 準偏 差 が 平均 値 を上

回っていた.

3)感 度,特 異 性,正 診 率,陽 性 的 中率 につ い て

(Table2)

P-biopsyを 施 行 した147例 につ いてPSA値 の3.0,

10.0,20.Ong/ml,PSAD(A)値 とPSAD(R)値

の それ ぞ れに つ いて0。25,0.5,LOng/ml/cm3を

cutoff値 と した場合,さ らにDRE,TAUS,TRUS

に つ いて も癌 を疑 った 場合 につ いて の感度(sensi-

tivity),特 異 性(spesificity),正 診 率(accuracy:

(cutoff値 以 上 を示 したあるいはその検査で陽性所 見

を示 したPC患 者 数+cutoff値 未 満 を示 した また は

その検査 で陰性所見 を示 したnotPC患 者 数)/全 患 者

数 ×100%と し て 計算 した),陽 性 的 中率(positive

predictivevalue)を 示 した.全 体 としてPSAは 感 度

は良好で あるが特異性が低 くしたがって正診率 も比較

的低 い値 となった.ま たPSAD(A,R)に つ いて は

PSAに 比 較 し感度 をあ まり下げ るこ とな く特 異性 が

上昇す る傾向がみ られ,よ って正診率の改善が認め ら

れた.ま たDRE,TAUS,TRUSに つ いては特異性

は比較的高い ものの感度が低 い傾 向がみ られた.さ ら

にTAUSとTRUSを そ れぞ れ単独 での癌 の診 断 を
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Fig.2.(A):Therateofprostatecancerdetec-
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PSAin147biopsycases.(B):The

rateofprostatecancerdetection

accordingtodifferentrangeofPSAD

(A)in147biopsycases.

比較した場合には,感 度 と特異性においては有意差は

み られなかったが,正 診率ではTRUSの 方が有意に
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高 い 傾 向 が 認 め ら れ た(P<0.05:chi-squaretest).

一 方 でPSAD(A)とPSAD(R)の 問 に は0
.25,

0.5,1.Ong/ml/cm3の い ず れ の 場 合 をcutoH値 に し

て も感 度,特 異 性,正 診 率,陽 性 的 中 率 に 有 意 差 は 認

め られ な か っ た.

4)PsA値,PsAD値 と癌 陽 性 率(Fig.2)

P-biopsyを 施 行 し た147例 に つ い てPsA値 がo--

2.9,3.0～9.9,10.0～19.9,20。Ong/ml以 上 の 各

群,な ら び にPSAD(A)値 がO～O.24,0.25～O.49,

0.5--O.99,1,0ng/ml/cm3以 上 の 各 群 に お け る 癌 の

陽 性 率 を示 し た.一 つ の 傾 向 と し てPSA値,PSAD

(A)値 の 値 が 上 昇 す る に した が っ て 癌 の 陽 性 率 は 高

くな り,特 にPSA20.Ong/ml以 上,PSAD(A)1.O

ng/ml/cm3以 上 の ケ ー ス で は 半 数 以 上 が 癌 で あ っ た.

ま たPSA<3.Ong/ml,PSAD(A)<0.25ng/ml/cm3

の領域 での癌の発 見率 は比較的高い値 であった.

5)PSAお よ びPSAD(A)値 とDRE・TAUS所 見

との関係 について(Fig.3,4)

P-biopsyを 施 行 した147例 にTUR-Pを 施 行 した96

例 を加 え た 全 症 例 につ い て,癌 の 有 無 とDRE,

TAUS所 見 との 関係 につ い て その 分 布 を示 した.

PSAが 正常範 囲(PSA〈2.22ng/ml)に5例 の癌が認

め られ た.全 体 と して はPSAやPSAD(A)の 値 が

上 昇するに したが ってDREやTAUSに お いて も異

常 所見 を示 す癌症例 の割合 が高 くなる傾 向が み られ

た.ま た一方 でDRE所 見(一)TAUS所 見(一)

でPSAの み に異 常 を認 めたいわ ゆ るTlc'の 癌 症例

(本来Tlc症 例 の条件 として はTRUS所 見(一)で

あ るが,今 回の検討 はおもにTAUS所 見 が 中心 なの

でDRE所 見(一),TAUS所 見(一)の もの を便 宜
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Table3・CharacteristicsofpatientswithaPSAlevelofbclow15.Ong/ml

C・・eAg・d撫 畿 認
n

Clinical

stage
PSADRE
(ng/ml) 謂 鯉・)#襯e/#5TAUS#6TRU・

1

2

3

4

5

70

72

64

76

62

well

well

moderate且y

poorly

poorly

B

B

B

C

Dl

十

十

十

十

十

O.9

1.92

0.39

0.86

0.2

0.05

0.07

0.014

0.044

0.004

2/9

2/11

1/9

4/7

5/9

十

十

十

十

十

十

十

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

66

78

70

71

64

72

58

75

75

85

82

weH

moderately

well

well

we1且

well

well

poorly

well

poorly

moderately

#1A
l(T旦a)

#2A
2(Tlb)

B

B

C

B

B

D

B

C

D

十

十

十

十

6.54

6.70

8,44

10.5

10.5

10.9

11.8

11.9

12.7

12.7

13.7

038

0.48

0.52

0.53

0.69

0.60

0.57

0.66

0.76

0.39

LO4

1/10

1/8

6/10

2/9

1/10

4/8

1/8

3/10

5/8

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

十

#IAI(T且a):Tumor,in5%orlessoftissueresectedbyTUR,#2A2(Tlb):Tumor,inmorethan5%oftissueresected

byTUR,#3positive:positivenumberofprostatecancerbyprostatebiopsy
,#4total=totalnumberofspecimensby

prostatebiopsy,#5TAUS(十):abnormalfindingsbyTAUS,TAUS(一)noabnormalfindingsbyTAUS,#6TRUS

(十):abnormal丘ndingsbyTRUS,TRUS(一)=noabnorm且 丘ndingsbyTRUS.

上Tlc'症 例 と した)は 全体 として幅広 い範 囲に存在

す る こ とが 認 め られた.さ らにDRE所 見(一)

TAUS所 見(一)の 症例 の うちPSA<3.Ong/mlの

49症 例 お よびPSAD(A)〈0.25ng/ml/cm3の91症 例

には結果 として前立腺癌 は発見 されなか った.

6)PSA低 値 症例 についての検討(Table3)

全 症 例の中でPSA≦19.9ng/mlの 範 囲には16例 の

癌 が存在 し,こ の うちPSAの 最 も高い症例 は13.7

ng/mlで あ ったため,PSA<15ng/mlの 範 囲の症例

としてこれ らを提示 した.こ の うちPSAが 正常範 囲

もの(PSA<2.22ng/ml)は5例 であ り,こ れ らはす

べ てDRE所 見(+)で あ っ た.ま たPSAが2.22

ng/mlを こ え たll例 で はいず れ もPSA>6ng/ml,

PSAD(A)>0.3ng/ml/cm3と あ る一定の値 以上 を示

して いた.ま た これ ら11例 に含 まれて いたAl,A2

症 例 について はP-biopsyは 行 われなか ったが,軽 度

PSAが 上 昇 した ため結果 的 にTRUSも 行 われてお

り,TRUS上 も まった く異常 を認 めない症例で あっ

た.

考 察

ACS-PSAキ ッ トは,モ ノクローナル抗体 とポ リク

ローナル抗体の両者 を組み合わせ た もので化学発光物

質であるアクリジニウムエステル誘導体 を2次 抗体の

標 識 物 質 と し たchemiluminescenceimmunoassay

(CLIA)法 に てPSAの 測 定 を行 うものであ る5)当

院では1993年4月 よ り,当 時 として は従 来の もの よ り

高 感度 で あっ た こ と(測 定 感 度 の 限界 が0.13ng/

ml)6),廃 棄 物処理 の問題 が少 ない こと,前 立腺癌 の

再燃 がtandcmRPSAよ り早期 に検 出で きた とい う

報告が み られた こ と7)な どよ りACS-PSAが 採 用 と

なってい る.そ の後他 の施 設 によ りACS-PSAに つ

いての報 告がい くつ かみ られ3'8),従 来 の他 のキ ッ ト

で の 測 定値 と高 い 相 関 性 を示 す こ と(r=0.87～

0.99),お よび他 のキ ッ トとの問での種 々の換算式が

報告 されている9'10)特 に最近で はPSAの 評 価 には

欧米 を中心 にtandcmRPSAキ ッ トが使用 されてお

り,本 邦 で もこれ に準ず る傾 向が み られて いるが,

ACS-PSAとtandemRPSAは 高 い相 関関係 を示す

こ とが栗 山 らに よって報告 され ている(r=0.964 ,Y

=5 .14+0.654X,n;32,Y:ACS-PSAの 値,X:

tandemRPSAの 値)11)さ らに本 キ ットは特に結合

型PSAの み な らず遊離 型PSAと も親和性が高 い と

い う特徴 を有 してお り,遊 離型PSAに 対 しtandem

Rの3倍12),Delfia法 の2.6--4.7倍 の 親和 性 を示

す6)と されている.こ れ らの点 をふまえて今回集積 さ

れた症例 を分析 し,ACS-PSAに つ いての結 果 を検討

した.

まずP-biopsyを 行 った147症 例 の検討 において,

PSA値 の3,0,10.0,20.Ong/mlをcutoff値 と し

た場 合 の感 度 はそれ ぞれ91.8,90.2,78.7%で あ り

DREの60.7%,TAUSの55.0%,TRUSの71.4%

と比 較 して良好な結果であ った.一 方で特異性 は9.3,

30.2,61.6%と 低 く,そ のため正診率 は43.5,55.1,

51.0%と 比 較的低い値 となった。次 にPSAD(A)の

0.25,0.5,1.Ong/ml/cm3をcutoff値 と して用 いた
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場 合の感度 は91.8,90.2,72.1%とPSAで の値 とほ

とん ど差 を認 めなか ったが,特 異性 は22.1,50,0,

76.7%と や や高 くな り,し たが って正診 率 も51.0,

66。7,74.8%と 改 善 が認 め られ た.PSADに つ い て

は正診率 や診 断効率(感 度 ×特異性 ×100(%))が 最

も高 くな る点 で の有用 性 や,ROCcurve(reccivcr

operatingcharacteristiccurve)を 用 いてPSAよ り診

断上有用性 が高い ということを評価 している報告が み

られ て い る13・14)今 回ROCcurveに よ る分 析 は

行 っていないが,PSAの 特 徴 は他 の検査 に比較 して

感度が 良好 な点であ るこ とを考慮す る と,見 逃 しを

10%程 度 以下 にするために90%以 上 の感度が得 られる

ポ イン トを利用す ることが望 ましい と考 えられる.し

たが って以上の結果 より一つ の目安 と してPSAで は

10.Ong/mlを,ま たPSAD(A)で は0.5ng/ml/cm3

を選択す ることが考え られ るが,こ の場合,感 度には

有 意 差 は な か った もの の,特 異 性 と正 診 率 で は

PSAD(A)の 方 が有意 に高 い値 を示 した(そ れぞれ

P<O.Ol,P<0.05,chi-squaretest).よ っ て診 断の

ため適 当なcutoff値 を利 用す る場合 はPSAD(A)

のO.5ng/ml/cm3が 適 当 と考 え られた.さ らに他 の

PSAキ ッ トとの厳密な意味での有用性の比較 は同一

患者 を背景 にした比較を しない と困難であるが,診 断

上特 に重要 であると考え られ るstageA,B症 例 につ

いて患者背景の影響 を受 けない感度 につ いての文献的

比較 を行 った.本 邦では感度 につ いて,栄 研PSAで

stageA,B全 体 で72--75%2'15),markitPAで は51

～80%2'14)
,ま たtandemRPSAで はstagcAで

73%(n=15),stageBで88%(n=16)11)な どの報告

が み られて いる.さ らにACS-PSAに つ いて は2.22

をcutoff値 と してstageAで は50%(n=10,n=

6),stageBで は50%(n=10)～83,90%(n=

10)2・8・18)とstageAで やや感度が低 い傾向がみ られ

るが,Bluesteinら の報告で はstageAで81.5%(n=

65),stageBで94.7%(n=152)と 良好 な結果 が示 さ

れてい る7)ま た今回の結果 ではstageAで は100%

(n±2),stageBで は16例 中13例 が(8L3%)正 常 値

以上であ り少 な くとも診断上重要である限局癌 の感度

については他のキ ッ トとほぼ同 じ程度の精度 と考えら

れた.

通 常前立腺癌 の診 断方法 としてPSA単 独 に加 えて

DREやTRUSを 併 用す ることによ り診 断効率が上

昇 することが報告 されてお りTRUSは 有 力な前立腺

癌 の診断手段 と考え られている.一 方でTAUSは 全

体 的な画像の解像力,特 にapexよ りの部位での描 出

は しば しば困難 な場合があ り,単 独での癌の診断能力

とい う点 において はTRUSに 劣 るもの と考え られて

お り,今 回 のP-biopsy症 例 における検討 で も有意差

を もっ て 正診 率 に差 を認 め る結 果 となっ た(P<

0.05).し か しなが らTAUSは 時 間や手 間がか か ら

ず簡便 で,慣 れれば.大 まか な前立腺 の性状 の把握 と

PSADの 測 定 は容易 であ り上部 尿路 のス ク リーニ ン

グを含 めて外来 でルーチ ンに行 える有用 な検査 であ

る.さ らに今回の結 果 ではTAUSをPSADの 測 定

に使 用 した場合 は,TRUSを 用 いて測定 したPSAD

(R)に 比 較 して感度,特 異 性,正 診 率な どに有意差

を認 めなか った.よ ってPSADを 前 立腺癌 診断 のた

めの補助手段 として用い る場 合 はPSAD(A)を 利 用

す れば十分 であると考え られた.

本 院ではPSA,DRE,TAUSと これ によって導 か

れ るPSAD(A)を 参 考 に してP-biopsyとTUR-P

を行 って きたが,こ れ らによ り得 られた癌症例 と非癌

症例 の分布 に より一定 の傾 向 を確 認す るこ とが で き

た.ま ず ひとつ にはPSA≧10.Ong/m1ま た はPSAD

(A)≧0.5ng/ml/cm3の 領 域で は癌 の発 見率 は20。0%

以 上 と な り,ま たDRE所 見(一),TAUS所 見

(一)のTlc'癌 はPSA高 値 症例 の中 にも広 く存 在 し

て いた.次 に3.0≦PSA〈10.Ong/mlの 領 域 ではP-

biopsy症 例 で は19例 中1例(5.3%),TUR-P症 例

で は42例 中2例(4.8%)に 癌 を認 めた のみであ り,

癌 の 発 見 率 は き わ め て 低 い 値 で あ っ た.逆 に

PSA≦2.9の 領 域 ではP-biopsyl3例 中5例(38.5%)

の 癌 症 例 が見 つ か ったが,特 にDRE所 見(一),

TAUS所 見(一)症 例 で,P-biopsyが 施 行 された3

例 とTUR-Pが 施 行 され た46例 に癌 は発 見 され な

か った.一 方PSAD(A)に つ いて は,0.25≦PSAD

(A)<0.5ng/ml/cm3の 範 囲 で はP-biopsy施 行 の25

例 中1例(4.0%)に,TUR-P施 行 の10例 中2例

(20%)に 癌 を認め,P-biopsy症 例 では癌 の発見率 は

き わ め て 低 値 で あっ た.さ ら にPSAD〈0.25

ng/m1/cm3の 領 域 について は,P-biopsy施 行24例 中

5例(20.8%)に 癌 が 見 つ かっ た が,DRE所 見

(一),TAUS所 見(一)症 例 でP-biopsyを 施 行 した

13例 とTUR-Pを 施 行 した78症 例 に は癌 は発見 され

なか った.

PSAを 用 いた診断 において一つ の問題点 は,PSA

が 正 常値 を示す前立腺癌 の存在 といわゆ るgrayzone

の問 題である.PSAが2.22ng/ml以 下 の正常範囲に

は5例 の癌が発見 され(P-piopsy施 行 の20.8%) ,こ

れ らはすべ てDRE所 見(+)に てP-biopsyを うけ

ている.PSAが 正常範 囲における癌 の発 見率 は3.3--

33%と 様 々な報告がみ られ1'16),tandemRを 用 い た

米 国で の報 告で は10.O・-11.7%と な って い る17'18)

こ の 比較 的高 い発 見 率 につ い て は,こ の 範 囲 で は

DREやTRUS,TAUSで 何 らかの異常 が み られ た

ものを特 に選んで生検 を行 ってい るとい う結 果 とも考

え られるが,今 回発見 された もの は必ず しも早期微小

癌 とはか ぎらず,何 か一連のPSAを 産 生 しない群 が
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存在す る可能性 も否定で きないと考え られた.

ま たgrayzoneはtandemRPSAの4.O～10.O

ng/mlの 範 囲 であ り,換 算 式 を用 い る とACS-PSA

の7.756--11.68ng/mlの 範 囲 に相 当す る.よ って

ACS-PSAの 正 常上 限値 以 上 で なお かつtandemR

PSAのgrayzoneを 少 し広 くカバ ーで きる範囲 と し

て3.0--15.Ong/mlの 範 囲 をACS-PSAのgray

zoneと 想 定 し,検 討 した.こ の範 囲で はTUR-Pで

発 見 され た偶発癌 が2例(2/44,4.5%)とP-biopsy

を施行 した艦例 中9例(20.5%)の 癌 が認め られた.

さ らにこれらの症例 はすべてPSA値 は6.Ong/ml以

上 を,PSAD(A)値 は,O.3ng/ml/cm3以 上 を示 し

ていた.そ こでこの範囲においてP-biopsy症 例 を対

象 に,PSAの6.0と10.Ong/mlをcutoff値 と した

場合 の感度,特 異性,正 診率 を求め る と,そ れぞれ

100,14.0,3L8%と88.9,51.4,59.1%で あ り,ま

たPSAD(A)の0.25と0.5ng/ml/cm3をcutoff値

と した場 合 は そ れぞ れ100,3L5,45。5%と88。9,

80,0,8L8%で あ った.こ れ らの うち感度 にはすべて

の問 で有 意 差 は み られ なか ったが,PSAD(A)の

0.5ng/ml/cm3をcutoff値 と した場合 の特 異性 と正

診率は他の3つ に比較 してすべて に対 して有意に高い

値 を示 した(そ れぞれ特異性で はP<0.05,正 診 率で

はp<0.Ol,chi-squaretest)よ っ て この範囲 におい

て も全 症例 を対象 とした検 討 と向様 にPSAD(A)

0.5ng/ml/cm3が 感 度 も良好 で あ り(8/9,88.9%)

cutoff{直 と して最 も現 実的 に有用 な数値 と考え られ

た.

またPSA<15ng/mlを 示 した16例 の癌症例の超音

波所 見 をみ る とstageC,stageD症 例 で はTAUS

にお いて も全例 に異常所見が得 られてお り,問 題 とな

るstageA2例 とstageB8例 の うちTAUSで 異 常

所見(一)で あったがTRUSで 異 常所見(+)は2

例 のみであ った.し か もこれ ら2例 のTRUS所 見 は

い ず れ も僅 か な輪 郭 の変 形 と,軽 度 のperipheral

zoneの 石 灰化 を認 め る程度で,積 極的 に癌 を疑 った

とい う所見で はな く,と もにDRE(+)や 軽 度PSA

上 昇 とい う他 の理 由 でP-biopsyが 行 われ てい た.

よってPSA<15ng/mlと い う範囲 においては前立腺

癌 診断 におけるTAUSを うわ まわるTRUSの 有 用

性 はみ いだせなかった.

以 上 の結果 に基 ず き,今 後ACS-PSAを 用 い た場

合 に,不 必要 なP-biopsyを で きるだけ避 けて効率 よ

く癌症例 を発見 してい くための基準 を検討 した.基 本

はPSA,DRE,TAUSとPSAD(A)を 組 み合 わせ

て判 断 し,TRUSは もっ ぱ らP-biopsy施 行 時 の

stagingやdirectedbiopsyの 補 助手 段 とす る.ま ず

PSAD(A)≧0.5ng/ml/cm3以 上 の もの には全例 生検

が 必要 と考 え られ る.さ らにPSAD(A)〈0.5ng/

ml/cm3で あ って も,DREやTAUSに 有 力 な所見が

ある場合,な かで も特 にDRE所 見(+)の 場合 はで

きれ ば生 検 を行 った方 が 良 い と考 え られ る.次 に

PSAD(A)<O.5ng/ml/cm3で あ っ て,DRE所 見

(一),TAUS所 見(一)の 場合 は,感 度 を100%(み

の が しを0に す る)に す るな らばPSAD(A)≧0.25

ng/ml/cm3(あ る いは またPSA≧6.Ong/ml)の 範 囲

に もP-biopsyを 行 う必要が あるが,5%程 度T1の

癌 症例 を容認 して不必要 な生検 を避 けるのであればこ

の領域 では経過観 察やTUR-Pを 施 行 して も良い と

考 え られた.と ころで最 近で は前立 腺癌 で は結 合型

PSAが 増 加 していることによ り遊離型PSAの 測 定は

不利な条件 であるとす る報告 や,freePSA/totalPSA

の 比(F/T比)やfreePSA/complexPSAの 比 の測

定が早期前立腺癌の発見 に有用 との報告がみ られてい

る19'20)特 に本キ ッ トはfreePSAと の 親和性が高い

ことよ り今後はFIT比 な どとの関係 について も検討

を行ってい く必要がある と考 えられた.

結 語

1)Prostatesystematicbiopsyを 施 行 した147例 中

61例(41.5%)に,TUR-Pを 施 行 した96例 中2例

(2.1%)に 前 立腺癌 を認 め,ACS-PSAと の 関係 を検

討 した.

2)ACS-PSAは 感 度 は良好だが,特 異性が低 いた

め,正 診 率 は低 い値 となった.一 方 経 腹 的超 音 波

(TAUS)に よ り算 出 したPSAD(A)で は,感 度 を下

げることな く特異性 と正診率が有意に向上 した.ま た

PSADの 算 出のためTAUSとTRUS(経 直腸 的超音

波)の どち らを用 いて も有用性 に差 はみ られ なかっ

た.

3)PSA<3.Ong/mlに5例 の癌 を認 め,い ずれ も

DRE所 見(+)で あ っ た.ま た3.0≦PSA<15.O

ng/mlの 範 囲で はbiopsyで9例(20.5%),TUR-P

で2例(4.5%)の 癌 が認め られ た.こ れ らll例 はす

べ てPSA>6.Ong/ml,PSAD(A)>0.3ng/ml/cm3

であ った.

4)全 症例 のなかでDRE所 見(一),TAUS所 見

(一)症 例 の うちPSA<3.Ong/mlの49例 とPSAD

(A)〈0.25ng/lnl/cm3の91例 に癌 は発見 されなか っ

た.

5)PSAD(A)の0.5ng/ml/cm3をcutoff値 と

して用い た場合,PSAの 低 い領域 を含 む広い範囲 に

おいて感度 を90%程 度 以上に維持 し,ま た特異性 や正

診率が最 も高 く,最 も実用的な数値 と考 えられた.
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