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�　泌尿器科がんにおける標準的治療
小武家　誠，那 須 保 友＊，公 文 裕 巳
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緒 言

　近年の医学の進歩はめざましく，その進歩は基礎分
野をはじめ，薬剤の開発，様々な研究結果の臨床応用，
医療工学の発展などにみられ，泌尿器疾患の新しい標
準的治療として応用，実践されつつある．また2004年
度より「第３次対がん10ヵ年総合戦略」が開始され，
質の高いがん医療がどの施設でも受けられるよう「均
てん化」が戦略目標として掲げられた．岡山大学病院
も地域がん診療連携拠点病院に指定され，中四国のが
ん診療の先端を担う役割が明確化された．今回，我々
岡山大学泌尿器科における泌尿器がんの標準的治療及
び治療戦略の現況と展望を述べる．

泌尿器がんにおける標準的治療及び治療戦略

　泌尿器がんは尿路を含む全臓器に及び，とりわけ前
立腺癌に関しては年々その発生頻度は増加しており，
男性の罹患頻度では胃癌，肺癌を超えつつある．本稿
では表１に示す腎癌，腎盂尿管癌，膀胱癌，前立腺癌，
精巣腫瘍について述べる．

腎癌（表２）

　腎癌に対する治療の第１選択は外科的摘除術であ
り，以前は開腹手術が主流であったが，1990年 Clayman 
らにより腹腔鏡下根治的腎摘除術（laparoscopic  
radical nephrectomy）が初めて施行され泌尿器科医に
大きな衝撃を与えた1)．その後腎癌に対する新しい低

侵襲根治手術として世界的に普及，発展した．2000年
に本邦でも保険適応となり当科においても年間60症例
の手術を施行している．また近年体腔鏡下の長期手術
成績の報告が散見され，cancer control においても開
腹手術と同等の報告が広く認められている2,3)．体腔鏡
下の普及に伴い，術後創痛の軽減，早期離床，入院期
間の短縮もあげられ，患者の術後回復，医療経済的に
もメリットが生まれた．また近年の画像診断技術の進
歩により偶発腫瘤としての腎癌がみつかることが多く
なり，これらの腎癌の多くは小径であり早期腎癌とし
て予後が良好であることが明らかになってきた．腎癌
に対する手術様式の変遷として開腹から体腔鏡への移
行だけでなく，さらなる低侵襲手術として腎温存術式
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表１　代表的な泌尿器癌

代表的な泌尿器癌
ｿ腎癌
ｿ腎盂尿管癌
ｿ膀胱癌
ｿ前立腺癌
ｿ精巣腫瘍

表２　腎細胞癌のまとめ

ｿ限局癌⇒手術（開腹，腹腔鏡）
ｿ有転移症例でも可能な限り原発巣を摘除
　　　自然退縮もありうる，転移巣の切除も考慮
ｿ抗がん剤は原則的に効かない，使わない
ｿ転移巣には
　　　インターフェロンα・インターロイキンⅡ
ｿミニ移植⇒副作用が問題
ｿ分子標的治療薬に期待
　　　ソラフェニブ（ネクサバール）：
　　　スニチニブ（スーテント）
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（nephron sparing surgery 腎部分切除術）の適応拡大
があげられ，その長期成績，合併症においても開腹手
術と遜色ないとの報告も散見されている4,5)．一方で単
腎発生腎癌のように外科的切除による腎機能低下が予
測される症例（von Hipple Lindau 病に伴う両側発生
腎癌，機能的単腎発生腎癌等）や全身状態不良例，合
併症等により全身麻酔不能例に対して，さらなる低侵
襲治療も臨床応用されている．当院でも高度先進医療
認可施設として，前述の手術不能例に対して放射線科
の連携のもと RFA（radiofrequency ablation therapy）
を実施し良好な治療成績を認めている．経皮的 RFA 
は局所麻酔下に超音波または CT ガイド下に経皮的
にラジオ波電極針を腫瘍に刺入し腫瘍を焼灼するもの
で，組織内温度を60～100℃にすることで癌組織を凝固
壊死させるものである．長期成績に関しての報告はな
いが，低侵襲，また繰り返し治療可能の面から有用な
治療選択肢の一つである．その他の ablation therapy 
として，腫瘍を凍らせて消滅させる凍結治療
（cryoablation therapy）があり，cancer control の点
からは再発率３～7｡7％の報告もあり6,7)本邦でも保険
適応が待たれる．一方腎癌の場合，約25％の症例が初
発時に既に転移巣を有しており，これら進行例の生存
期間中央値はおよそ１年で２年以上生存するのは僅か
10％にすぎないとされている．これらに対しては，一
般に抗癌剤，放射線療法は有効性に乏しくインターフ
ェロンやインターロイキン等のサイトカイン療法が施
行されている．最も効果的とされているのは，両者の
併用療法で，奏効率は20｡6％で著効は4｡4％とされてい
るが，長期予後に関しては有効な報告は少ない．しか
しながら，長期生存患者が存在するのは事実で，今後
はサイトカイン療法に効果を見込める患者をどう選択
するかが課題である．サイトカイン療法の奏効率の低
さから，近年期待がもたれているのが，分子標的薬で
ある．新生血管が豊富な腫瘍である腎癌は VHL 遺伝
子の異常などに起因した血管内皮増殖因子（VEGF）
などの発現誘導によることが判明し，抗 VEGF 薬や受
容体型チロシンキナーゼ阻害薬といった分子標的薬剤
の効果が大変期待されている．海外での phaseⅡの結
果からは，CR 例はほとんどないものの，SD，PFS
（progression free survival）の延長の報告が散見され
平均生存期間の延長に寄与している8,9)．本邦でも2008
年６月から sorafenib（ネクサバール®），sunitinib（ス
ーテント®）が保険適応となり期待が持たれる．またそ

の他の治療法として，遺伝子治療，樹状細胞療法など
の治療が臨床の場で応用され有用となることも期待さ
れている．

腎盂尿管癌

　腎盂尿管癌は，腎由来の腫瘍の10％で，尿路上皮由
来の腫瘍の５％で泌尿器癌の中でも頻度の高い癌では
ないとされている10)．治療の第１選択は腎尿管全摘除
術で，Gerota 筋膜内の脂肪組織と共に腎臓，尿管を剥
離し，尿管口を含めて膀胱壁を切除して腎尿管を一塊
にして摘除する術式である．従来は腰部斜切開にて，
腎上部尿管を切離し，下腹部切開にて下部尿管，膀胱
壁を切除する方法が一般的であったが，体腔鏡手術の
普及に伴い近年では体腔鏡下手術も広く行われてい
る．当科においても体腔鏡下に腎，上部尿管を処理，
下腹部小切開にて下部尿管，膀胱壁を処理する方法で
良好な成績を残している．腎尿管全摘除術は，腎盂尿
管癌の標準的治療であるが，リンパ節郭清の意義につ
いては一定の見解はいまだ存在せず，ガイドラインも
存在していない．近年，膀胱癌においては拡大リンパ
節郭清が，予後，staging の改善に寄与するとの報告
が多くみられるようになってきた11)．今後は腎盂尿管
癌手術におけるリンパ節郭清の意義についての検討が
必要と考えられる．単腎発生例，腎機能低下例，両側
発生例等に対しては，尿管鏡下の内視鏡的手術も行っ
ており，近年の内視鏡の細径化，光原機器，ビデオシ
ステムの改良，進歩により尿管鏡検査の診断感度は85
～90％とされている．本治療の適応は，①両側例，単
腎例，腎機能低下例，②内科的合併症などにより根治
手術困難例，③low grade､ low stage 症例であるが，
内視鏡下に治療可能となれば，患者への侵襲は低く，
入院期間短縮にもつながり患者メリットは十分あると
考えられる．本療法は minimally invasive therapy と
しては意義深いが，15％程度の症例に局所再発を認め
た12)との報告もあり，慎重な適応及び治療手技の習熟
が必要である．また内視鏡治療の問題点である再発に
対し定期的な尿管鏡検査が必要であり，患者に十分な
インフォームドコンセントも必要である．また上部尿
路 CIS（上皮内癌）に対しては，BCG の上部尿路注入
療法も行われており，腎機能低下例については有用な
治療法の一つである．補助化学療法については，過去
に報告例はあるもいずれも症例数が少なく，今後はリ
スク分類の定義づけを明確化し大規模無作為試験によ
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る解析にてその有用性の検討が必要である．また膀胱
内再発に対する再発予防治療についても検討が必要と
考える．

膀胱癌（表３）

　膀胱癌は表在性膀胱癌と浸潤性膀胱癌に二分され，
staging を正確に行い適切な治療を選択することで，
予後，患者 QOL の改善が期待できる．両者の標準的
治療は大きく性質が異なる．
１｡ 表在性膀胱癌の標準的治療
　表在性膀胱癌に対しては，治療と病期診断のために
経尿道的膀胱腫瘍切除術（transurethral resection of 
bladder tumor：TURﾝBt）が行われる．TURﾝBt に関
しては，少なくとも visible tumor の完全切除が必要
で，内視鏡的完全切除を目標とする場合は，筋層深部
まで切除する complete TURﾝBt が必要である．また
病理所見によっては，repeat TURﾝBt を施行し正確な
病期診断を行う必要がある．表在性腫瘍の50～60％が
再発を来たすため high risk 症例（①再発頻度の高い
癌，②多発性，非乳頭状，③grade3，④complete TUR
ﾝBt 不能例，⑤CIS（上皮内癌）及び CIS 随伴症例）
などに対しては，TURﾝBt 単独治療では再発を来たし
やすいため膀胱内注入療法などが重要である．当科に
おいては，low risk 症例に対しては，術直後，術翌日
に THP 膀胱内注入を行い再発率低下に努めている13)．
膀胱内注入に使用される薬剤は従来からほとんど変化
がなく，マイトマイシン（MMC），ドキソルビシン
（ADM），ピラルビシン（THP），エピルビシン（EPI）
が使用されることが多い．海外のメタアナリシスでは
どの薬剤でも効果の点ではほぼ同等とされている．注
入する際の dose，濃度，回数，維持療法についてはい
まだ検討段階である．新規薬剤としては，ゲムシタビ
ン（GEM），インターフェロンなどの報告もあり，今

後比較試験が行われるものと考えられる．一方抗癌剤
では浸潤癌への進展抑制効果はなく，BCG（bacillus 
Calmette-Guerin）の膀胱内注入療法は表在癌に対する
優れた抗腫瘍効果及び再発予防効果を示している．
CIS 症例に対しては，CR率は70％であり，治療の第
１選択となっている14)．投与スケジュール，投与量，
維持療法については理想的なプロトコールが明らかで
なく検討が行われている．また BCG 抵抗例，不耐例
を対象とした治療戦略の研究も進んでいる．
２｡ 浸潤性膀胱癌の標準的治療
　浸潤性膀胱癌の標準的治療は膀胱全摘除術であり，
確立した治療として広く認められている．膀胱全摘後
にはなんらかの尿路変更が必要であり，現在本邦で施
行されている方法としては回腸導管，自排尿型代用膀
胱，尿管皮膚瘻が多くを占める．治療法としては約50
～60％が回腸導管で，20％が自排尿型代用膀胱，残り
が尿管皮膚瘻とされている．したがって現在の主力の
尿路変向術は回腸導管で異論はないと考える．ストー
マを持たない代用膀胱は若年症例においてはストーマ
フリーの点で患者 QOL を改善させる一面もあり症例
を選んだ上で当科でも積極的に導入していきたいと考
えている．次に転移性あるいは局所進行性尿路上皮癌
に対する治療を述べる．進行尿路上皮癌に対する治療
をして，MﾝVAC（メソトレキセート，ビンブラスチ
ン，ドキソルビシン，シスプラチン）chemotherapyは
化学療法の gold-standard であったが，その奏効率は
50～70％で安定しているものの，平均生存期間は12ヶ
月，６年生存率はわずか3｡7％と報告されている15)．そ
の副作用（腎機能障害，消化器障害，骨髄抑制等）も
強く，高齢者の多い泌尿器科患者対象では full dose で
の使用もしばしば困難である．進行尿路上皮癌に対す
る新規抗癌化学療法としては，ゲムシタビン，パクリ
タキセル，ドセタキセルにシスプラチンをベースとし
て，２剤もしくは３剤併用療法が多施設共同研究，ラ
ンダム化比較試験が行われ，従来の MﾝVAC 療法と同
等の効果でかつ少ない副作用が認識されている．より
少ない副作用の発現で同等の効果を有するとして，M
ﾝVAC に代わる未治療進行尿路上皮癌の first-line の
化学療法として注目されている．Bellmunt らは尿路上
皮癌に対してゲムシタビン，シスプラチン，パクリタ
キセルの３剤併用療法（GCP 療法）を行い，奏効率78
％，完全寛解率28％と良好な結果を認めた16)．当科に
おいても，GCP 療法を導入し良好な成績を認めてい

　 新しい治療戦略とその展望：那須保友，他２名 　

表３　膀胱癌（尿路上皮癌：腎尿管癌）のまとめ

ｿ表在性癌⇒内視鏡手術が原則・再発が問題
　　　再発予防として ADM・MMC または BCG
ｿ局所浸潤癌⇒化学療法＋手術
　　　術前化学療法の有用性は確認されている
ｿ転移を有する膀胱癌⇒化学療法（予後不良）
ｿMﾝVAC がスタンダード　副作用が問題
ｿGemcitabine と CDDP base の化学療法が有望
　　　GC または GCP（Paclitaxel：タキソール）
　　　Gemcitabine 国内第Ⅱ相試験終了
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る．当科の進行尿路上皮癌に対するストラテジーを図
１に示す．Neoadjuvant→転移巣を含む病巣の外科的
摘除→adjuvant→維持療法による外来でのコントロー
ルにより，NED（no evidence of disease）を目指して
いる．しかしながら治療抵抗性の症例は必ず存在し，
今後は治療抵抗性症例に対する second line，third line 
の化学療法の開発が期待される．

前立腺癌（表４）

　前立腺癌特異抗原（PSA）の普及に伴い，無症状の
限局性前立腺癌が急増している．一方で治療法も多様
化し，各治療法の成績は拮抗しているため治療法の決
定に関しても複雑化している．我々が治療の選択肢を
提示し患者側が治療法を選択する時代となっている．
１｡ 限局性前立腺癌
　限局性前立腺癌に対しては，手術療法，放射線療法，
無治療経過観察など多くの治療選択肢があり，かつそ
の治療成績は優劣がつけがたい．前立腺癌の自然史か
ら長期にわたる観察が必要となり，cancer control だ
けでなく，治療後の患者 QOL にも留意することが重
要である．
１) 無治療経過観察
　高分化癌（low Gleason score），高齢者では，前立
腺癌の自然史から選択肢となる．

２) 前立腺全摘除術
　前立腺癌全摘除術は最も根治性の高い治療法の１つ
で，アプローチ法は恥骨後式，会陰式，腹腔鏡下の主
に３種類がある．年齢適応は平均余命を考慮し本邦で
は75歳以下でコンセンサスが得られている．手術療法
の最大のデメリットは，術後尿失禁，性機能障害であ
るが，近年，前立腺周囲の解剖が明らかとなってきて
おり性機能温存手術，尿失禁発現率の低下が手術手技
の向上とともに改善されてきている．当科では，恥骨
後式の長所である安全性と腹腔鏡手術の良好な視野，
出血量の少なさの両者の利点を考慮した上で，ハイブ
リッド前立腺全摘除術（視野の不良な前立腺尖部付近
は腹腔鏡で操作し，尿道膀胱吻合などの運針において
腹腔鏡では技術的に難易度が高いパートは開腹で操作
する方法）を積極的に行っている．本術式で切除断端
陰性率は10％未満と cancer control の面でも良好な

進行性尿路上皮癌

cT3≦N0 M0 cTany､ N+ and/or M+

chemotherapy

Radical operation

PR NCCR PD

Pathological CR pT3≦､ N0 M0 ≦pTany､ N＋and/or M+

Palliative careWatchful waiting Low dose chemo±RT

Residual tumor / recurrenceNED

Adjuvant chemotherapy

Low dose chemo

図１　進行尿路上皮癌に対する治療戦略

表４　前立腺癌のまとめ

ｿ米国では男性の主な死亡原因，日本でも増加傾向
ｿ前立腺特異抗原（PSA）がマーカーとして有用
ｿ限局癌には手術，放射線治療（外照射，密封小線源）
ｿ進行癌には抗アンドロゲン療法（去勢術，LHﾝRH analogue）
ｿ抗アンドロゲン療法無効，再燃例の治療法は未確立
ｿドセタキセルが有望な抗がん剤（承認予定）
ｿ遺伝子治療，免疫治療の開発が待ち望まれる
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結果を得ている．また内視鏡パートでは従来術者のみ
しか見えなかった前立腺尖部付近の視野を助手とも共
有することで教育効果もあわせ持っている．また前立
腺全摘術にも欧米ではすでに robotic surgery が導入
されており，従来の腹腔鏡手術との大きな違いは，再
建手術において有意に時間短縮が見込まれ，縫合精度
の改善が認められているとされている．
　本邦では臨床治験が終了していないため，一部施設
での利用に限定されているが，より高度で安全な手術
法としてすでに確立されており当院でも導入が待たれ
る．
３) 放射線療法
　早期前立腺癌に対しては手術も放射線療法について
も，治療成績は良好で治療法による生存率に関しては
大きな差はないとされている17)．治療法に関しては，
外照射（三次元放射線療法，強度変調放射線療法），密
封小線源治療（密封小線源永久挿入療法，高線量率イ
リジウム組織内照射），重粒子線療法などがある．岡山
大学では全国に先駆け放射線科との共同により密封小
線源治療を導入し治療を実施しており，全国有数の治
療経験を有する（図２）．放射線療法の優位とされる点

は治療後の性機能温存率が手術より良好である一方晩
期合併症である尿道狭窄，直腸出血などがありQOL 
面に関しては手術とは大きくその性格が異なる．
２. 進行前立腺癌，再燃前立腺癌
　局所進行または転移を有する進行前立腺癌に対して
は，アンドロゲン除去を中心としたホルモン療法が広
く行われている．ホルモン療法中に広く認められるホ
ルモン抵抗性（再燃）が臨床上問題となり，再燃癌に
対しての治療法としては，エストロゲン剤，デキサメ
サゾン療法，化学療法などがある．化学療法としては，
ドセタキセルが注目されており，大規模 RCT18,19)の結
果をみてもその効果，副作用面からも今後の治療戦略
に大きな期待が持てる．本邦でも今年度内に保険適応
の予定がありドセタキセルベースの combination 
therapy なども新しい治療戦略となるかもしれない．
その他の治療としては，遺伝子治療，ペプチドワクチ
ン療法，分子標的治療なども治療選択肢としてあげら
れる．
　岡山大学は再燃前立腺癌の治療法確立をめざした探
索的臨床研究（translational research）として遺伝子
治療の基礎研究・臨床研究を積極的に推進している．

　 新しい治療戦略とその展望：那須保友，他２名 　

線源の大きさと構造

4.5mm

0.8mm

チタン製のカプセル ヨウ素125を結合させた
銀製の短線

図２　前立腺がん密封小線源治療
ヨウ素125を封入した線源（シード）を経直腸超音波を用いて前立腺内に留置
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精巣腫瘍（表５）

　精巣腫瘍は10万人あたり１～２人の頻度で，治療は
高位精巣摘除術である．組織診断でセミノーマ，非セ
ミノーマを判別し，腫瘍マーカー（LD，AFP，HCG）
とあわせ病期分類を判断する．転移巣をあわせもつこ
とはまれでなく化学療法が奏効する．化学療法は一般
的には BEP（ブレオマイシン，エトポシド，シスプラ
チン）療法が行われ高い奏効率を示している．再発例
の場合の化学療法において自家骨髄移植併用の大量化
学療法が施行されることもあったが，奏効率に従来の
サルベージ療法と差がなく，今後は新たなサルベージ
療法のレジメン開発が待たれる20)．後腹膜リンパ節転
移を有する場合，後腹膜リンパ節郭清を行うが問題点
として逆行性射精があり若年症例が多く神経温存リン
パ節郭清を施行している．またリンパ節転移が単発で
サイズが小さい場合は当科では腹腔鏡下のリンパ節郭
清を行い術後創痛軽減に努めている．
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