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NCCN 前立腺癌委員会メンバー 

ガイドライン更新の要約 

前立腺癌の初回診断（PROS-1） 

リスク層別化と病期分類のための精査（PROS-2） 

超低リスク群（PROS-4） 

低リスク群（PROS-5） 

予後良好な中リスク群（PROS-6） 

予後不良な中リスク群（PROS-7） 

高または超高リスク群（PROS-8）  

所属リンパ節転移リスク群（PROS-9） 

モニタリング（PROS-10） 

根治的前立腺摘除術後の PSA 残存/再発（PROS-11） 

放射線療法での再発（PROS-12） 

去勢感受性例に対する全身療法（PROS-13） 

M0 の去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）に対する全身療法（PROS-14） 

M1 の CRPC に対する全身療法（PROS-15） 

M1 の CRPC に対する二次全身療法：内臓転移なし（PROS-16） 

M1 の CRPC に対する全身療法：内臓転移あり（PROS-17） 

期待余命の推定の原則（PROS-A） 

画像検査の原則（PROS-B） 

Active surveillance および経過観察の原則（PROS-C） 

放射線療法の原則（PROS-D) 

手術の原則（PROS-E） 

アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F） 

免疫療法および化学療法の原則（PROS-G） 

病期分類（ST-1） 

 

NCCN ガイドライン®は、エビデンスと現在受け入れられている治療方針に対する見解についての著者らの合意を記述したものである。NCCN ガイド

ラインを適用または参照する臨床医には、患者のケアまたは治療法の決定において、個々の臨床状況に応じた独自の医学的判断を行うことが期待さ

れる。National Comprehensive Cancer Network®（NCCN®）は、その内容、使用、または適用に関して、意見陳述ないし保証を行うものではなく、

いかなる場合においても、その適用または使用について一切責任を負わない。NCCN ガイドラインの著作権は National Comprehensive Cancer 

Network®にある。無断転載を禁止する。NCCN の明示の書面による許諾なく、NCCN ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製すること

は、いかなる形態においても禁じられている。©2018 

臨床試験：NCCNは、すべてのがん
患者にとって最良の管理法は臨床試
験にあると考えている。臨床試験へ
の参加が特に推奨される。 

NCCN加盟施設における臨床試験のオ

ンライン検索はこちらから： 

nccn.org/clinical_trials/clinicians.aspx. 

NCCNのエビデンスとコンセンサス
によるカテゴリー：特に指定のない
限り、すべての推奨はカテゴリー2A

である。 

NCCNのエビデンスとコンセンサス

によるカテゴリーを参照 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
http://www.nccn.org/clinical_trials/clinicians.aspx
http://www.nccn.org/clinical_trials/clinicians.aspx
http://www.nccn.org/clinical_trials/clinicians.aspx
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NCCN 前立腺癌ガイドライン 2018 年第 3 版から 2018 年第 4 版への更新内容は以下の通りである： 

PROS-9 
• 初回治療：EBRT および ADT の推奨に「EBRT＋ADT（2～3 年）（カテゴリー

1）±アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用（カテゴリー2B）」が追加され
た。 

• 初回治療：ADT の推奨に「ADT±アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用
（カテゴリー2B）」が追加された。 

PROS-13 
• M1：「ADT＋アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用（カテゴリー2B）」が
追加された。 

PROS-14 
• 「エンザルタミド、特に PSADT≦10 ヵ月の場合（カテゴリー1）」が追加され
た。 

PROS-15 
内臓転移なし：箇条書きの項目が追加された：「アビラテロンとメチルプレドニゾ
ロンの併用」 
PROS-16 
• 前治療がアビラテロン/エンザルタミド：箇条書きの項目が追加された：「アビラ
テロンとメチルプレドニゾロンの併用」 

• 前治療がドセタキセル：箇条書きの項目が追加された：「アビラテロンとメチル
プレドニゾロンの併用」 

• 進行時：箇条書きの項目が追加された：「アビラテロンとメチルプレドニゾロンの
併用」   

PROS-17 
• 腺癌、「アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用」が追加された。 
• 前治療がアビラテロン/エンザルタミド：箇条書きの項目が追加された：「アビラ
テロンとメチルプレドニゾロンの併用」 

• 前治療がドセタキセル：箇条書きの項目が追加された：「アビラテロンとメチル
プレドニゾロンの併用」 

PROS-D（1 of 3） 
所属リンパ節転移：最初の項目が変更され、「またはアビラテロンとメチルプレド
ニゾロンの併用（カテゴリー2B）」 が追加された。 
PROS-F（1 of 4） 
• 脚注 1 が変更され、「＋プレドニゾン」が削除された。 
• 脚注 3 が追加された：「アビラテロンは、使用されるアビラテロン製剤に応じ、
経口プレドニゾン 5mg の 1 日 2 回投与または経口メチルプレドニゾロン 4mg の
1 日 2 回投与のいずれかのステロイド剤と同時併用すべきである。アビラテロンと
いずれかのステロイド剤の併用は、アビラテロンともう一方のステロイド剤の併
用で病勢進行した後には投与すべきではない。」 

• 脚注 4 が変更され、「とプレドニゾンの併用」が削除された。 

• M0 または M1 の去勢感受性例に対する ADT：「またはアビラテロンとメチル
プレドニゾロンの併用（カテゴリー2B）」が追加された。 

• M0 または M1 の CRPC に対する二次ホルモン療法： 
 エンザルタミド（M1 が対象）がエンザルタミド（M0 または M1 が対象）に
変更された。 

 箇条書きの項目が追加された：「アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併
用（M1 が対象）」 

PROS-F（3 of 4） 
• 二次ホルモン療法 
 エンザルタミド（M1 が対象）がエンザルタミド（M0 または M1 が対象）に
変更された。 

 「アビラテロン＋メチルプレドニゾロン」が追加された。 
 以下が変更された：「PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者を対象とした
第 III 相試験では、アパルタミド（240mg/日）の投与によりプラセボと比較し
て主要エンドポイントの無転移生存期間が改善されたことが示された（40.5
ヵ月 vs 16.2 ヵ月）。初回の中間解析では全生存期間に有意差は認められな
かった。有害事象としては、発疹（24％ vs 5.5％）、骨折（11％ vs 
6.5％）、甲状腺機能低下症（8％ vs 2％）などがみられた。M0 の CRPC 患
者には、リスクとベネフィットについて話合いを行った上でアパルタミドを
勧めることができる。アパルタミドの投与を受けている患者では骨症状に対
する支持療法を行うべきである。」 

 以下の項目が新たに追加された：「PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者
を対象とした第 III 相試験では、エンザルタミド（160mg/日）の投与によりプ
ラセボと比較して主要エンドポイントの無転移生存期間が改善されたことが
示された（36.6 ヵ月 vs 14.7 ヵ月）。初回の中間解析では全生存期間に有意
差は認められなかった。有害事象としては、転倒および非病的骨折（17％ vs 
8％）、高血圧（12％ vs 5％）、重大な心血管有害事象（5％ vs 3％）、精神
的機能障害（5％ vs 2％）などがみられた。エンザルタミドの投与を受けてい
る患者では骨症状に対する支持療法を用いるべきである。」 

PROS-F（4 of 4） 
• 箇条書きの項目：「ドセタキセルによる治療歴がない M1 の CRPC 患者を対
象とした第 III 相試験において、エンザルタミド（160mg 1 日 1 回）……」が
変更された。 

• 明確化のため、2 つの項目において CRPC の前に 「M1」が追加された。 
考察 
• アルゴリズムの変更点を反映させるべく考察の節が更新された。 

 

続く 
UPDATES 

NCCN 前立腺癌ガイドライン 2018 年第 2 版から 2018 年第 3 版への更新内容は以下の通りである： 

考察 

• アルゴリズムの変更点を反映させるべく考察の節が更新された。 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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NCCN 前立腺癌ガイドライン 2018 年第 1 版から 2018 年第 2 版への更新内容は以下の通りである： 

PROS-1 

• 本ページは再編成された。 

• 前立腺癌の初回診断：NCCN 前立腺癌早期発見ガイドラインのリンクを示す脚注が

追加された。 

• 前立腺癌の初回診断：「期待余命の推定」が追加された。 

• 期待余命≦5 年かつ無症状：リスク群に基づいて経路が分割された。 

• 高または超高リスク群：「経過観察または ADT または EBRT」が追加された。 

• 期待余命＞5 年または症状あり：リスク層別化と病期分類のための精査（PROS-2）

へのリンクが追加された。 

• 脚注「c」が「以下を考慮すべきである：」から「強い家族歴とは以下のものであ

る：兄弟または父親あるいは複数の家族が 60 歳未満で前立腺癌と診断されてい

る；生殖細胞系列の DNA 修復遺伝子異常、特に BRCA2 変異またはリンチ症候群

（MLH1、MSH2、MSH6 または PMS2 の生殖細胞系列変異）が判明している；乳

癌、卵巣癌または膵癌（BRCA2 変異の可能性を示唆する）もしくは大腸癌、子宮内

膜癌、胃癌、卵巣癌、膵癌、小腸癌、尿路上皮癌、腎癌または胆管癌（リンチ症候 

群の可能性を示唆する）の強い家族歴近親者が 2 人以上いる。」に変更され

た。 

PROS-2 

• 新たなページが追加され、リスク層別化と病期分類のための精査と関連する

脚注（PROS-3）が記載されている。 

PROS-3 

• PROS-2の新しいリスク層別化と病期分類のための精査に対応するために、

必要に応じて既存の脚注が変更され、新しい脚注が追加された。 

PROS-4 

• 患者の期待余命≧20 年：以下が削除された：「当委員会は、PSA検査によ

る早期前立腺癌の診断増加に関連する過剰治療という問題について依然とし

て懸念を抱いている。NCCN 前立腺癌早期発見ガイドラインを参照のこと。

これらの群の患者には active surveillanceが推奨される。」 

• 「初回の根治的治療のモニタリング（PROS-10）を参照」へのリンクが修

正された。 

 

 続く 
UPDATES 

NCCN 前立腺癌ガイドライン 2017 年第 2 版から 2018 年第 1 版への更新内容は以下の通りである： 

 

PROS-14 

• 以下が削除された：臨床試験（望ましい） 

• 以下が変更された：経過観察、特に PSADT≧10 ヵ月の場合から経過観察、特に

PSADT>10 ヵ月の場合へ 

• 新しい選択肢が追加された：アパルタミド、特に PSADT≦10 ヵ月の場合（カテゴ

リー1） 

• 「その他の二次ホルモン療法、特に PSADT＜10 ヵ月の場合」が「その他の二次

ホルモン療法、特に PSADT≦10 ヵ月の場合」に変更された。 

PROS-F（1 of 4） 

• 以下が修正された：精巣摘除術（M1 が対象） 

• M0 または M1 の CPRC に対する二次ホルモン療法： 

 以下が追加された：第 2 世代抗アンドロゲン剤の一覧に対してアパルタミド（M0

が対象） 

• 脚注 1 が追加された：アビラテロン＋プレドニゾンは抗アンドロゲン剤と同時併

用すべきではない。 

• 脚注 2 が追加された：アビラテロンはドセタキセルと併用する場合の選択肢では

ない。 

 
 

PROS-F（3 of 4） 

• 以下の項目が変更された：症状がないかわずかのみ状況では、別の抗アンドロゲ

ン剤（フルタミド、ビカルタミド、nilutamide、エンザルタミド［M1 のみ］、ア

パルタミド［M0 のみ］）の追加または変更、副腎/paracrine のアンドロゲンに

対する合成阻害薬（ケトコナゾール±ヒドロコルチゾンまたはアビラテロン＋プ

レドニゾン［M1 のみ］）の追加、または DES などのエストロゲン剤の使用とい

った、二次ホルモン療法を考慮することができる。アビラテロン投与時に病勢進

行した場合は、ケトコナゾール±ヒドロコルチゾンは使用すべきでない。 

• 以下の項目が新たに追加された：PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者を対象

とした第 III 相試験では、アパルタミド（240mg/日）の投与によりプラセボと比

較して主要エンドポイントの無転移生存期間が改善されたことが示された（40.5

ヵ月 vs 16.2 ヵ月）。全生存期間に有意差は認められなかった。有害事象として

は、発疹（24％ vs 5.5％）、骨折（11％ vs 6.5％）、甲状腺機能低下症（8％ vs 

2％）などがみられた。M0 の CRPC 患者には、リスクとベネフィットについて

話合いを行った上でアパルタミドを勧めることができる。アパルタミドの投与を

受けている患者では骨症状に対する支持療法を行うべきである。 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/urological/japanese/prostate_detection.pdf
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/urological/japanese/prostate_detection.pdf
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/urological/japanese/prostate_detection.pdf
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NCCN 前立腺癌ガイドライン 2017 年第 2 版から 2018 年 1 版への更新内容は以下の通りである： 

• 患者の期待余命＜10 年、経過観察：モニタリング（PROS-10）を参照へのリン

クが追加された。 

PROS-5 

• 患者の期待余命≧10 年：以下が削除された：「当委員会は、PSA検査による早

期前立腺癌の診断増加に関連する過剰治療という問題について依然として懸念

を抱いている。NCCN前立腺癌早期発見ガイドラインを参照のこと。これらの群

の患者には active surveillanceが推奨される。」 

• 患者の期待余命＜10 年、経過観察：以下が追加された：モニタリング

（PROS-10）を参照。 

PROS-6 

• 中リスク群が「予後良好な中リスク群」と「予後不良な中リスク群」（PROS-

7）の 2 ページに分割された。 

• ガイドライン全体にわたって PSA再発が「PSA残存/再発」に変更され

た。 

• 予後良好な中リスク群、患者の期待余命≧10 年、初回治療： 

 以下が追加された：「Active surveillance: 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA 検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で前立腺再生検 

 PSA 値の上昇がみられるも系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況で
腹側および/または高悪性度の癌が疑われる場合は、mpMRI を考慮」 

 EBRT＋ADT、EBRT＋密封小線源治療、および EBRT＋ADT＋密封小線源治
療に対する選択肢が削除された。 

• 予後良好な中リスク群：患者の期待余命＜10 年、初回治療： 

 EBRT＋ADT、EBRT＋密封小線源治療、および EBRT＋ADT＋密封小線源治

療に対する選択肢が削除された。 

• 脚注が追加された（数ページに該当）：「PSA の nadir 値とは、到達した最低値

のことである。」 

• 脚注が追加された（数ページに該当）：「RP 後の PSA 残存/再発（PSA 

persistence/recurrence）は、PSA値が検出限界未満まで低下しないか（PSA

残存）、または RP 後に検出限界未満まで低下したもののその後の測定で検出限

界以上となり、測定値の上昇が 2 回以上みられる場合（PSA再発）と定義され

る。」 

 

PROS-7 

•  予後不良な中リスク群、患者の期待余命≧10 年および＜10 年：EBRT 単独および

密封小線源治療単独に対する選択肢が削除された。 

PROS-8 

• 高および超高リスク群が合併された。 

• 以下が追加された：「患者の期待余命＞5 年」 

• 超高リスク群に対する選択肢としての ADT および経過観察が削除された。 

• 「EBRT＋密封小線源治療±ADT（2～3 年）」が「EBRT＋密封小線源治療＋ADT

（1～3 年）（カテゴリー1）」に変更された。 

PROS-9 

• 以下が追加された：「患者の期待余命＞5 年」 

• 初回治療、「±アビラテロンとプレドニゾンの併用」が EBRT および ADT の推奨に

追加された。 

• 遠隔転移例に対する選択肢が本ページから削除された。 

PROS-10 

• ガイドライン全体にわたって「骨スキャン」が「骨の画像検査」に変更された。 

• 見出しから「または病理診断」が削除された。 

• ADT 施行中の N1 または M1、「または M1」が削除され、「または経過観察中の限局

例」が追加された。 

• 脚注が追加された：「限局例の経過観察中に進行した患者に対する治療は ADT であ

る。」 

• 進行に対する脚注が修正された（数ページに該当）：「進行に対する精査には胸部 X

線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部/骨盤部 CT または

MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

C コリン PET/CT また

は PET/MRI もしくは 18
F fluciclovine PET/CT または PET/MRI を、更なる骨の評

価のために 18
F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮すること。画像検査の原則

（PROS-B）および考察を参照のこと。」 

• CRPC を定義する脚注が新たに追加された（PROS-15も同様）：「去勢抵抗性前立

腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未満）である

にもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌のことであ

る。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials 

for patients with progressive prostate cancer and castrate levels of 

testosterone: recommendations of the Prostate Cancer Clinical Trials Working 

Group. J Clin Oncol 
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NCCN 前立腺癌ガイドライン 2017 年第 2 版から 2018 年第 1 版への更新内容は以下の通りである： 

008;26:1148-1159.」
PROS-11 

• ページのタイトルが「根治的前立腺摘除術での生化学的再」から「根治的前立腺
摘除術での PSA残存/再発」に変更された。 

• 以下を考慮、胸部 X 線：「または胸部 CT」が追加された。 

• 「以下を考慮：骨スキャン」が「以下を考慮：骨の画像検査」に変更された。 

• 「以下を考慮：
11

C コリン PET/CT」が「以下を考慮：
11

C コリンまたは
18

F fluciclovine による PET/CT または PET/MRI」に変更された。 

• 脚注が追加された（PROS-12も同様）：「骨転移の臨床的疑いが強い場合の更なる
評価のために、骨スキャン後に

18
F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮してもよ

い。」 

• 脚注が追加された（PROS-12も同様）：「偽陽性率が無視できないため、可能であ
れば必ず組織学的な確定診断を行うことが推奨される。」 

• 以下が追加された：「以下を考慮：Decipher バイオマーカー検査（カテゴリー
2B）」。   

PROS-12 

• 胸部 X 線：「または胸部 CT」が追加された。 

• 「TRUS ガイド下生検」から「以下を考慮：」が削除された。 

• 「以下を考慮：
11

C コリン PET/CT」が「以下を考慮：
11

C コリンまたは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI」に変更された。 

PROS-13 

• ページの見出しが「去勢感受性例に対する全身療法」に変更された。 

• M1、ADT＋ドセタキセル：「＋プレドニゾンの併用または単剤投与」が削除さ
れ、「（カテゴリー1）」が追加された。 

• M1：以下が追加された：「ADT ＋アビラテロンとプレドニゾンの併用（カテゴリ
ー1）」 

• 以下が追加された：「身体診察＋PSA検査を 3～6 ヵ月毎」 

• 以下が追加された：「 症状発現時および 6～12 ヵ月毎に骨の画像検査」 

• 「小細胞腫瘍」に対する経路がPROS-17のページに移動された。 

PROS-14 

• 「PSA上昇（PSA rising）」が「PSA上昇（PSA increasing）」に変更された。 

• 本ページから以下が削除された：（PROS-Fに記載された） 

 抗アンドロゲン剤 

 抗アンドロゲン剤の中止 

 ケトコナゾール±ヒドロコルチゾン 

 コルチコステロイド剤 

 DES またはその他のエストロゲン剤  

PROS-15 

 

• 以下が追加された：「MSI-high（MSI-H）または dMMR に関する腫瘍の検査を考
慮」 

• 以下が追加された：「遺伝カウンセリングと相同組換え遺伝子の変異に対する生殖細
胞系列検査を考慮」 

• 脚注が追加された：「MSI に対する DNA解析と MMR に対する IHC は、それぞれ異
なる分析法ではあるが、同じ生物学的効果を測定できる。MSI-H または dMMR が
認められた場合は、リンチ症候群の可能性を評価するために患者を遺伝カウンセリ
ングに紹介すること。MSI または dMMR の存在は CRPC に対する後続の治療での
ペムブロリズマブに対する適格性を示唆する（PROS-16およびPROS-17を参照）。 

• 脚注が追加された：「以下の遺伝子変異（生殖細胞系列および体細胞）の有無を調
べる検査を考慮すること：BRCA1、BRCA2、ATM、PALB2、FANCA。陽性の場
合は遺伝カウンセリングに紹介すること。現時点で、この情報は遺伝カウンセリン
グ、プラチナベース化学療法の早期の施行、臨床試験（PARP 阻害薬など）参加の
適格性などの判断に用いられている。」 

• 「……去勢レベル……に維持」が「血清テストステロン値を去勢レベル（50ng/dL

未満）に維持するために ADT を継続」に変更された。 

• 箇条書きの項目が追加された：「追加の治療選択肢を考慮：」 

 骨転移がある場合はデノスマブまたはゾレドロン酸（いずれもカテゴリー
1）による骨吸収抑制療法 

 sipuleucel-T による免疫療法（カテゴリー1）：本ページから以下が削除さ
れた：（PROS-G を参照に含められた）「症状がないまたはごくわずかで、
肝転移がなく、期待余命が 6 ヵ月以上で、ECOG の一般全身状態スコア 0～1 の
場合は」 

• 内臓転移を定義する新しい脚注が追加された：「内臓転移とは、肝臓、肺、副腎、
腹膜または脳に生じた転移を指す。軟部組織/リンパ節の部位は内臓転移とはみなさ
れない。」 

• 内臓転移なし：「プレドニゾンの併用」がドセタキセルから削除された。 

• 「その他の」が二次ホルモン療法に追加された。 

PROS-16 

• 前治療がアビラテロン/エンザルタミド： 

 ドセタキセルから「プレドニゾンの併用」が削除された。 

 以下が追加された：「MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマブ（カテゴリ
ー2B）」（PROS-17も同様） 

 箇条書きの項目： sipuleucel-T の前に「以前に投与を受けたことがない場合」が
追加された。 

• 前治療がドセタキセル： 

 カバジタキセルから「プレドニゾンの併用」が削除された。 

 以下が追加された：「MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマブ（カテゴリ
ー2B）」 
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NCCN 前立腺癌ガイドライン 2017 年第 2 版から 2018 年第 1 版への更新内容は以下の通りである： 

 箇条書きの項目「以前に投与を受けたことがない場合」がアビラテロンとプレ
ドニゾンの併用、エンザルタミドまたは sipuleucel-T の前に追加された。 

 ドセタキセルの再投与に「を考慮」が追加された。 

 ミトキサントロンとプレドニゾンの併用の前の「代替の化学療法」が削除され
た。 

• 「以前に投与を受けたことがない場合」の選択肢を挙げる新しい列「進行時」が
追加された。 

• 脚注が追加された：「転移を有し去勢感受性の状況でドセタキセルと ADT の併用
療法を受けた患者には、CRPC の状況でドセタキセルの再投与を考慮することが
できる。」 

• 脚注が追加された：「ミトキサントロンとプレドニゾンの併用は、他の治療に耐
えられない症状のある患者における緩和療法である。」 

PROS-17 

• タイトル：「M1 の CRPC に対する全身療法」から「二次」が削除された。 

• 新しい見出し「二次以降の治療」が追加された。 

• 以前は（PROS-15）にあった「小細胞腫瘍」に対する経路が追加された。 

• 小細胞腫瘍に対して「造影および単純撮影の脳 MRI を考慮」が追加された。 

• 以下が追加された：「生検を考慮」 

• 脚注が追加された：「腺癌と小細胞癌の両方の組織学的所見を認めることがあ
り、その場合は治療はいずれかの経路に従うことができる。生検が施行不能また
は未施行の場合は、腺癌として治療すること。」 

• 「腺癌」に対する経路が追加された。 

• 脚注が追加された："内臓以外の転移に対して全身療法による一次治療を受け
た患者（PROS-15 を参照）は、別の全身療法に進むべきである。」 

PROS-B（1 of 3） 

• 骨の画像検査：以下が削除された：「
18

F フッ化ナトリウムを PET またはハイブ
リッド骨スキャンのトレーサーとして使用する新技術を病期診断検査に用いる
ことができる。それらの検査法は骨スキャンよりも感度が高いようである。し
かしながら、現在はすべての第 III 相臨床試験で骨スキャン所見に基づく進行の
判定基準が採用されているため、

18
F フッ化ナトリウムを用いた骨の PET スキャ

ンの結果をどのように扱うべきかについては議論がある。 

• 「T1 かつ PSA≧20、T2 かつ PSA≧10、グリソンスコア≧8、または T3/T4」お
よび「病期を問わず、骨転移を示唆する症状がみられる場合」が削除された。 

• 「骨転移のリスクが高い患者の初回評価では骨スキャンが適応となる。 

 

（PROS-2）」に置き換えられた。 

PROS-B（2 of 3） 

• 以下の箇条書きの項目が追加された： 

 骨転移病変を有する M0 の CRPC を検出するための PET/CT 

 骨転移病変の検出のために、標準的な骨スキャンよりも感度が高いが特異度
の低い

18
F フッ化ナトリウム PET/CT を用いてもよい。 

 不確かな所見の更なる評価としては、骨スキャン後に単純 X 線、CT、MRI

または
18

F フッ化ナトリウム PET/CT を施行してもよい。 

 骨転移病変が早期に発見されると、より新しく高価な治療法の早期の施行に
つながる可能性があるが、その場合でも腫瘍学的成績や全生存期間が改善し
ない可能性がある。 

• コンピュータ断層撮影、以下の箇条書きの項目が新しい項目に置き換えられた： 

 選択された患者では初回病期分類に CT を使用する（PROS-2）。 

 T3 または T4 症例 

 T1 または T2 でノモグラムによるリンパ節転移の確率が 10％を超える患者
は骨盤画像検査が適応となる場合があるが、そのエビデンスレベルは低
い。 

 RP 後に PSA値が検出限界未満まで低下しない場合、検出限界未満まで低下する
がその後の測定で検出限界以上となり、2 回以上の上昇がみられる場合、および
RT 後に PSA値上昇または DRE 陽性となった場合には、追加の局所療法または全
身療法の適応があるか否かを評価する目的で CT を考慮することができる。 

 以下が追加された：「初回評価（PROS-2 を参照）のための骨盤部および/または腹
部の検査用に、また再発または進行の精査（PROS-11～PROS-17を参照）の一環
として CT を用いることができる。」 

• 磁気共鳴画像法、以下の箇条書きの項目が新しい項目に置き換えられた： 

 高リスク患者の初回評価では、標準の MRI を考慮することができる。 

 T3 または T4 症例 

 T1 または T2 でノモグラムによるリンパ節転移の確率が 10％を超える患者
は骨盤画像検査が適応となる場合があるが、そのエビデンスレベルは低
い。 

• 以下が追加された：「初回評価（PROS-2 を参照）のための骨盤部および/または
腹部の検査として、また再発または進行の精査（PROS-11～PROS-17を参照） 
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UPDATES 

の一環として、標準の MRI を用いることができる。」 

PROS-B（3 of 3） 

• ポジトロン断層撮影/コンピュータ断層撮影（PET/CT）に関する以前のセクシ
ョンが更新された。 

• Will Rogers 効果を定義する箇条書きの項目が追加された。 

PROS-C（2 of 2） 

• 「フォローアップとして定期的な mpMRI および前立腺生検が必要になる場合が
ある。」に mpMRI が追加された。 

PROS-D（1 of 3） 

• 放射線療法の原則が大幅に改訂された。レジメンについての新たな表が追加さ
れた。 

PROS-F（1 of 4） 

• 以下の状況に対するホルモン療法の選択肢が変更された： 

 所属リンパ節転移例の ADT、リンパ節転移に対するアジュバント療法として
の ADT、経過観察中に治療が必要になった患者の ADT 

 臨床的限局例に対する放射線療法の一環としてのネオアジュバント、同時併
用および/またはアジュバント ADT 

 M0 または M1 の去勢感受性例に対する ADT 

 M0 または M1 の CRPC に対する二次ホルモン療法 

• 脚注が追加された：「ケトコナゾール±ヒドロコルチゾンはアビラテロンとプレ
ドニゾンの併用投与中に病勢進行した場合は使用すべきではない。」 

• M0 または M1 の CRPC に対する二次ホルモン療法：「アビラテロン＋プレドニ
ゾン」が選択肢のリストに追加された。（以前は PROS-F 3 OF 4 に記載されて
いた） 

PROS-F（4 of 4） 

• National Osteoporosis Foundation の一般集団用のガイドラインに準じた骨
粗鬆症のスクリーニングおよび治療が更新された。 

PROS-G（1 of 3） 

• M1 の CRPC に対する全身療法： 

 化学療法 

 ドセタキセルとステロイド剤の同時併用、＋プレドニゾン（カテゴリー
1;   カテゴリー2A for rechallenge） 

– 以下が追加された：「同時併用するステロイド剤には以下のものがある：
1 日 1 回のプレドニゾンまたは化学療法施行日に合わせたデキサメタゾ
ン」 

 カバジタキセルとステロイド剤の同時併用、＋プレドニゾン（カテゴリー1；
再投 

 

与はカテゴリー2A） 

– 以下が追加された：「同時併用するステロイド剤には以下のものがある：

1 日 1 回のプレドニゾンまたは化学療法施行日に合わせたデキサメタゾ

ン」 

 Sipuleucel-T （カテゴリー1） 

 ペムブロリズマブ（MSI-H または dMMR 陽性例が対象） 

 M1 の CRPC に対して最低 1 ラインの全身療法を受けて進行した患者に対

する二次以降の全身療法としてのみ 

病期分類 

• 病期分類表が AJCC 第 8 版に基づいて更新された。 

 

NCCN 前立腺癌ガイドライン 2017 年第 2 版から 2018 年第 1 版への更新内容は以下の通りである： 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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d 
5年以内に水腎症などの合併症もしくは転移の発生が予測される高または超
高リスク群の選択された症例では、アンドロゲン遮断療法（ADT）または放
射線療法（RT）を考慮してもよい。 

e 
放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f 
アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 

前立腺癌の 

初回診断 a
 

初回の臨床評価 

a 
NCCN 前立腺癌早期発見ガイドラインを参照のこと。 

b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

c 
強い家族歴とは以下のものである：兄弟または父親あるいは複数の家族が 60 歳未満で前立腺癌と診断され
ている；生殖細胞系列の DNA 修復遺伝子異常、特に BRCA2 変異またはリンチ症候群（MLH1、MSH2、
MSH6 または PMS2 の生殖細胞系列変異）が判明している；乳癌、卵巣癌または膵癌（BRCA2 変異の可能
性を示唆する）もしくは大腸癌、子宮内膜癌、胃癌、卵巣癌、膵癌、小腸癌、尿路上皮癌、腎癌または胆
管癌（リンチ症候群の可能性を示唆する）の近親者が 2人以上いる。 

PROS-1 

超低、低または中リスク群 
症状発現まで更なる精査や 

治療は行わない 

経過観察 

または 

ADT 
d,f

 

または 

EBRT 
d,e

 

期待余命≦5 年

かつ無症状 

リスク層別化と 

病期分類のための

精査（PROS-2）

を参照 

高または 
超高リスク群 

• DRE 

• PSA 

• 前立腺生検 

• 期待余命の推定 b
 

• 家族歴
c 

リスク層別化と 

病期分類のための

精査（PROS-2）

に準じた画像検査 

高または 

超高リスク群 

経過観察 

または 

ADT 
f
 

所属リンパ節

転移例または

遠隔転移例 

期待余命＞5 年 

または症状あり 

リスク層別化と病期分類のための精査 

（PROS-2）を参照 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/urological/japanese/prostate_detection.pdf
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次ページの脚注を参照 

リスク層別化と病期分類のための精査 

PROS-2 

リスク群 臨床的/病理学的所見 

 
画像検査

i,j
 

 

腫瘍のバイオマーカー検査 生殖細胞系列の検査 初回治療
p
 

超低リスク
g 

• T1c かつ 
• グリソンスコア≦6/グレードグループ 1かつ 
• PSA＜10ng/mL かつ 
• ,前立腺生検での陽性断片/コア数が 3未満、各断
片/コアの癌組織の占拠率が 50％以下

h
 かつ 

• PSA density＜0.15ng/mL/g 

適応なし 適応なし 
強い家族歴がある場合

は考慮する
c
 

PROS-4を参照 

低リスク
g 

• T1～T2aかつ  
• グリソンスコア≦6/グレードグループ 1かつ 
• PSA＜10ng/mL 

適応なし 
期待余命が 10年以上の 

場合は考慮する
l
 

 
 

強い家族歴がある場合

は考慮する
c
 

 

 

PROS-5を参照 

予後良好な 
中リスク

g 

• T2b～T2c または 
• グリソンスコア 3+4＝7/グレードグループ 2または 
• PSA10～20ng/mL 
かつ 
• 生検コアの陽性率＜50％ 

• 骨の画像検査
k
：病期分類には推奨されない 

• 骨盤部±腹部画像検査：ノモグラムによる骨盤
リンパ節転移の確率が 10％を超える場合は推
奨される 

 

期待余命が 10年以上の 

場合は考慮する
l
 

強い家族歴がある場合

は考慮する
c 

PROS-6を参照 

予後不良な 
中リスク

g
 

• T2b～T2c または 
• グリソンスコア 3+4＝7/グレードグループ 2または
グリソンスコア 4+3＝7/グレードグループ 3または 

• PSA10～20ng/mL 

• 骨の画像検査
k
：T2かつ PSA＞10ng/mLの場合

は推奨される 
• 骨盤部±腹部画像検査：ノモグラムによる骨
盤リンパ節転移の確率が 10％を超える場合
は推奨される 

 

ルーチンの施行は 

推奨されない 
強い家族歴がある場合

は考慮する
c
 

PROS-7を参照 

高リスク 
• T3aまたは 
• グリソンスコア 8/グレードグループ 4または 
グリソンスコア 4+5＝9/グレードグループ 5または 

• PSA＞20ng/mL 

• 骨の画像検査
k
：推奨される 

• 骨盤部±腹部画像検査：ノモグラムによる骨
盤リンパ節転移の確率が 10％を超える場合
は推奨される 

ルーチンの施行は 

推奨されない 

 

 

考慮する
o PROS-8を参照

p
 

超高リスク 
• T3b～T4または 
• 第 1グリソンパターンが 5または 
• 5つ以上のコアでグリソンスコア 8～10/グレード
グループ 4または 5 

• 骨の画像検査
k
：推奨される 

• 骨盤部±腹部画像検査：ノモグラムによる骨
盤リンパ節転移の確率が 10％を超える場合
は推奨される 

 

ルーチンの施行は 

推奨されない 
考慮する

o
 PROS-8を参照

p
 

所属リンパ節 

転移リスク any T, N1, M0 施行済み 

相同組換え遺伝子の変異およ
びマイクロサテライト不安定
性（MSI）またはミスマッチ
修復異常（dMMR）に関する
腫瘍の検査を考慮する

m,n
 

考慮する
o

 PROS-9を参照 

遠隔転移リスク any T, any N, M1 施行済み 
相同組換え遺伝子の変異およ
び MSI または dMMR に関す
る腫瘍の検査を考慮する

m,n
 

考慮する
o

 PROS-13を参照 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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リスク層別化と病期分類のための精査：脚注 
 c 

強い家族歴とは以下のものである：兄弟または父親あるいは複数の家族が 60 歳未満で前立腺癌と診断されている；生殖細胞系列の DNA 修復遺伝子異常、特に

BRCA2 変異またはリンチ症候群（MLH1、MSH2、MSH6 または PMS2 の生殖細胞系列変異）が判明している；乳癌、卵巣癌または膵癌（BRCA2 変異の可能性を

示唆する）もしくは大腸癌、子宮内膜癌、胃癌、卵巣癌、膵癌、小腸癌、尿路上皮癌、腎癌または胆管癌（リンチ症候群の可能性を示唆する）の近親者が 2 人以上

いる。 
g 期待余命が 5 年以下の無症状の患者では、症状が現れるまで更なる精査や治療は適応とならない。 
h 生検を受け、グレードグループ 1（コアの病変占拠率や陽性コア数を問わない）の癌が認められ、それ以外の点では超低リスクに該当する MRI 病変を有する患者

は、超低リスクとみなすべきである。 
i 
画像検査の原則（PROS-B）を参照のこと。 

j 骨転移と一致する症状がみられる患者には骨の画像検査を施行すべきである。 
k 初回の骨スキャンで確定的な結果が得られなかった場合は、単純 X 線、CT、MRI または

18
F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮してもよい。PROS-B を参照のこと。 

l 
低リスク例と予後良好な中リスク例では、腫瘍組織を用いた以下のバイオマーカー検査を考慮してもよい：Decipher、Oncotype DX Prostate、Prolaris、Promark。

後ろ向き研究から、前立腺生検または根治的前立腺摘除術の切除標本を用いて施行されたバイオマーカー検査では、NCCN のリスク群と独立して予後予測に有用な

情報が得られることが示されている。そのような情報としては、保存的管理を選択した場合の死亡の可能性、根治的前立腺摘除術または外照射療法を施行した場合

の生化学的進行の可能性、根治的前立腺摘除術または救済放射線療法を施行した場合の転移の可能性などが挙げられる。考察を参照のこと。 
m MSI に対する DNA 解析と MMR に対する IHC は、異なる分析法ではあるが、同じ生物学的効果を測定できる。MSI-H または dMMR が認められた場合は、リンチ症

候群の可能性を判定するために遺伝カウンセリングに紹介すること。MSI または dMMR の存在は CRPC に対する後続の治療でのペムブロリズマブに対する適格性

を示唆する（PROS-16およびPROS-17を参照）。 
n 以下の遺伝子変異（生殖細胞系列および体細胞）の有無を調べる検査を考慮すること：BRCA1、BRCA2、ATM、PALB2、FANCA。陽性の場合は遺伝カウンセリン

グに紹介すること。現時点で、この情報は遺伝カウンセリング、プラチナベース化学療法の早期の施行、臨床試験（PARP 阻害薬など）参加の適格性などの判断に

用いられている。 
o 転移性または限局性の高リスク例における相同組換え遺伝子の遺伝性変異の保有率はそれぞれ 11.8％と 6.0％であることが明らかにされている。したがって、高リス

ク、超高リスク、所属リンパ節転移陽性または遠隔転移陽性の前立腺癌の場合は、全例で生殖細胞系列遺伝子検査と遺伝カウンセリングを考慮すべきである。

Pritchard CC, Mateo J, Walsh MF, et al. Inherited DNA-repair gene mutations in men with metastatic prostate cancer. N Engl J Med 2016;375:443-453. 
p 期待余命が 5 年以下の無症状の患者については、PROS-1 を参照のこと。 

 

PROS-3 
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PROS-4 

超低リスク群 
 
患者の 

期待余命 b
 

初回治療 アジュバント療法 
 Active surveillance 

r
 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で前立腺再生検 

 PSA値の上昇がみられるも系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況で腹側および/または高悪

性度の癌が疑われる場合は、mpMRI を考慮 

  EBRT
 e
または密封小線源治療

e
 

望ましくない所見あり、かつリンパ節転移なし u： 

EBRT
 e

 

または 

経過観察 t
 

 

初回の根治的治療の
モニタリング
（PROS-10）を参照 

根治的前立腺摘除術（RP）
s
 

±骨盤リンパ節郭清術（PLND）（リン
パ節転移の予想確率が 2％以上の場合 

望ましくない所見およびリンパ節転移なし 

リンパ節転移： 

ADT f（カテゴリー1）±EBRT e（カテゴ
リー2B） 

または経過観察 
t
 

 

経過観察
t
 

 

 

b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
q
 

 
当委員会は、PSA 検査による早期前立腺癌の診断増加に関連する過剰治療という問

題について依然として懸念を抱いている。NCCN 前立腺癌早期発見ガイドラインを

参照のこと。これらの群の患者には active surveillance が推奨される。 
r
 Active surveillance では、進行時には根治の可能性がある治療法による介入を行う

ことを前提とした上で積極的に病状経過をモニタリングしていく。Active 

surveillance および経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 

 

s
 手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA

値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタリ

ングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
u
 望ましくない臨床検査/病理学的所見としては次のものが挙げられる：断端陽性、精嚢浸

潤、被膜外進展、検出限界以上のPSA値。 
v 
 進行の判定基準は明確に定義されておらず、医師の判断が要求される；しかしながら、リス

ク群の変更は病勢の進行を強く暗示する。考察を参照のこと。 

 

病勢進行 v
 

初回の臨床評価 
（PROS-1） 
を参照 

病勢進行 v
 

初回の臨床評価
（PROS-1） 
を参照 

Active surveillance 
r
 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で前立腺再生検 

 PSA値の上昇がみられるも系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況

で腹側および/または高悪性度の癌が疑われる場合は、mpMRI を考慮 

≧20 年 

10～20 年
q
 

＜10 年 
モニタリング 
（PROS-10） 
を参照 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/urological/japanese/prostate_detection.pdf
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s
 

 
手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA

値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタリ

ングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
u
 望ましくない臨床検査/病理学的所見としては次のものが挙げられる：断端陽性、精嚢浸

潤、被膜外進展、検出限界以上のPSA値。 
v 
 進行の判定基準は明確に定義されておらず、医師の判断が要求される；しかしながら、リス

ク群の変更は病勢の進行を強く暗示する。考察を参照のこと。 

b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
r
 Active surveillance では、進行時には根治の可能性がある治療法による介入を行う

ことを前提とした上で積極的に病状経過をモニタリングしていく。Active 

surveillance および経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 

PROS-5 

低リスク群 

患者の 

期待余命
b
 

初回治療 アジュバント療法 
 

EBRT
 e
または密封小線源治療

e
 

 望ましくない所見あり、かつリンパ節転移なし u： 

EBRT
 e

 

または 

経過観察
t
 

 

初回の根治的治療の

モニタリング

（PROS-10）を参照 
望ましくない所見およびリンパ節転移なし 

経過観察 t
 

 

 

 

 

Active surveillance
 r

 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で前立腺再生検 
 PSA値の上昇がみられるも系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況
で腹側および/または高悪性度の癌が疑われる場合は、mpMRI を考慮 

病勢進行 v
 

初回の臨床評価
（PROS-1） 
を参照 

RP s± PLND（リンパ節転移の予想

確率が 2％以上の場合） 

モニタリング 
（PROS-10） 
を参照 
 

リンパ節転移： 

ADT f（カテゴリー1）±EBRT e（カテゴリー
2B） 

または 

経過観察
t
 

≧10 年 

＜10 年 
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PROS-6 

予後良好な中リスク群 
 
患者の 

期待余命
b
 

初回治療 アジュバント療法 

病勢進行 v
 

初回の臨床評価
（PROS-1）を参照 

EBRT
 e
または密封小線源治療単独

e
 ≧10 年 
望ましくない所見あり、 
かつリンパ節転移なし

u
： 

EBRT
 e

 

または 
経過観察 t

 

RP 後に PSA が検出限界未
満または RT 後に nadir 値 w

 

根治的前立腺摘除術後

の PSA残存/再発

（PROS-11）を参照 

望ましくない所見および 

リンパ節転移なし 

PSA残存/再発 x,y
 

放射線療法での再発

（PROS-12）を参照 
EBRT

 e または密封小線源治療単独
e
 

経過観察 t
 

 

 

 

 

b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 

r
 Active surveillance では、進行時には根治の可能性がある治療法による介入を行うことを前提とした

上で積極的に病状経過をモニタリングしていく。Active surveillance および経過観察の原則

（PROS-C）を参照のこと。 
s
 

 
手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA値の変

化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタリングしてい

く。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
u
 望ましくない臨床検査/病理学的所見としては次のものが挙げられる：断端陽性、精嚢浸潤、被膜外

進展、検出限界以上のPSA値。 
v 
 進行の判定基準は明確に定義されておらず、医師の判断が要求される；しかしながら、リスク群の

変更は病勢の進行を強く暗示する。考察を参照のこと。 

 
 

w 
PSA の nadir値とは、到達した最低値のことである。 

x 
RP 後の PSA 残存/再発（PSA persistence/recurrence）は、PSA 値が検出限界未満まで低下しない
か（PSA 残存）、または RP 後に検出限界未満まで低下したもののその後の測定で検出限界以上とな
り、測定値の上昇が 2回以上みられる場合（PSA 再発）と定義される。 

y 
RTOG-ASTRO（Radiation Therapy Oncology Group― American Society for Therapeutic Radiology 

and Oncology）Phoenix Consensus：1）PSA で nadir値から 2ng/mL 以上の上昇を認めることが、

外照射療法（ホルモン療法併用の場合も含む）施行後の PSA残存/再発に対する現時点での標準的定

義である；2）放射線療法後に PSAが上昇していることが確認された場合には、特に若年かつ健康で

救済局所療法の適応がある患者では、たとえ nadir値からの上昇幅が 2ng/mLに達していなくても再発

を検出するための評価を考慮すべきである。この厳格化された ASTRO定義に従えば、膨大にある既

存文献との比較が可能になる。PSA値が急速に上昇した場合には、特により若年または健康な男性で

は、Phoenixの定義を満たさなくても評価（前立腺生検）の実施が妥当となる可能性がある。 

初回の根治的治療の

モニタリング

（PROS-10）を参照 

Active surveillance 
r
 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で前立腺再生検 

 PSA値の上昇がみられるも系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況
で腹側および/または高悪性度の癌が疑われる場合は、mpMRI を考慮 

RP s±PLND（リンパ節転

移の予想 

確率が 2％以上の場合） 
リンパ節転移： 
ADT f（カテゴリー1）±
EBRT e（カテゴリー2B） 

または 
経過観察

t
 

＜10 年 モニタリング 
（PROS-10） 
を参照 
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b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
s
 

 
手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見

やPSA値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経

過をモニタリングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を

参照のこと。 
u
 望ましくない臨床検査/病理学的所見としては次のものが挙げられる：断端陽性、精嚢

浸潤、被膜外進展、検出限界以上のPSA値。 
w 

PSAのnadir値とは、到達した最低値のことである。 
x 

RP後のPSA残存/再発（PSA persistence/recurrence）は、PSA値が検出限界未満まで低
下しないか（PSA残存）、またはRP後に検出限界未満まで低下したもののその後の測定で
検出限界以上となり、測定値の上昇が2回以上みられる場合（PSA再発）と定義される。 

PROS-7 

y 
RTOG-ASTRO（Radiation Therapy Oncology Group― American Society for 

Therapeutic Radiology and Oncology）Phoenix Consensus：1）PSA で nadir 値から

2ng/mL 以上の上昇を認めることが、外照射療法（ホルモン療法併用の場合も含む）施

行後の PSA 残存/再発に対する現時点での標準的定義である；2）放射線療法後に PSA

が上昇していることが確認された場合には、特に若年かつ健康で救済局所療法の適応

がある患者では、たとえ nadir 値からの上昇幅が 2ng/mL に達していなくても再発を検

出するための評価を考慮すべきである。この厳格化された ASTRO 定義に従えば、膨大

にある既存文献との比較が可能になる。PSA 値が急速に上昇した場合には、特により

若年または健康な男性では、Phoenix の定義を満たさなくても評価（前立腺生検）の実

施が妥当となる可能性がある。 
z
 予後不良な中または高リスクの臨床的限局例に対するactive surveillanceは、期待余命

が10年を超える場合には推奨されない（カテゴリー1）。 

 

予後不良な中リスク群 
 
患者の 

期待余命
b
 

初回治療 

 
アジュバント療法 
 

望ましくない所見あり、 
かつリンパ節転移なし u： 

EBRT
 e

 

または 
経過観察 t

 

望ましくない所見および 
リンパ節転移なし 

初回の根治的治療の 

モニタリング（PROS-

10）を参照 

RP 後に PSA が検出限界未
満または RT 後に nadir 値 w

 
RP s±PLND（リンパ節

転移の予想 

確率が 2％以上の場合） 

PSA残存/再発 x,y
 

放射線療法での再発

（PROS-12）を参照 

EBRT e＋ADT
 f
（4～6 ヵ月） 

または 

EBRT e＋密封小線源治療 e±ADT 
f （4～6

ヵ月） 

経過観察 t
 

 

≧10 年
z
 

＜10 年 

根治的前立腺摘除術後

の PSA残存/再発

（PROS-11）を参照 

モニタリング 
（PROS-10） 
を参照 
 

リンパ節転移： 
ADT f（カテゴリー1）± 
EBRT e（カテゴリー2B） 

または 
経過観察

t
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PROS-8 

高または超高リスク群 

患者の 

期待余命
b
 

アジュバント療法 
 

EBRT＋ADT（2～3 年）（カテゴリー1）
aa

 

RP 後に PSAが検
出限界未満または

RT 後に nadir 値
 w

 
EBRT e＋密封小線源治療

e
＋ADT f（1～3 年）（カテゴリー1） 

望ましくない所見あり、かつリンパ節転移なし
u
： 

EBRTe
 

または 

経過観察
t
 

 

＞5 年 

PSA残存/再発 x,y
 

RP s＋PLND
 bb

 望ましくない所見およびリンパ節転移なし 

リンパ節転移： 

ADT f（カテゴリー1）± 

EBRT e（カテゴリー2B） 

または 

経過観察
t
 

 

 

 

b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
s
 

 
手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見

やPSA値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経

過をモニタリングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を

参照のこと。 
u
 望ましくない臨床検査/病理学的所見としては次のものが挙げられる：断端陽性、精嚢

浸潤、被膜外進展、検出限界以上のPSA値。 
w 

PSA の nadir 値とは、到達した最低値のことである。 
x 

RP 後の PSA 残存/再発（PSA persistence/recurrence）は、PSA 値が検出限界未満ま
で低下しないか（PSA 残存）、または RP 後に検出限界未満まで低下したもののその後
の測定で検出限界以上となり、測定値の上昇が 2 回以上みられる場合（PSA 再発）と
定義される。 

 

y 
RTOG-ASTRO（Radiation Therapy Oncology Group― American Society for 

Therapeutic Radiology and Oncology）Phoenix Consensus：1）PSA で nadir 値から

2ng/mL 以上の上昇を認めることが、外照射療法（ホルモン療法併用の場合も含む）施

行後の PSA 残存/再発に対する現時点での標準的定義である；2）放射線療法後に PSA

が上昇していることが確認された場合には、特に若年かつ健康で救済局所療法の適応

がある患者では、たとえ nadir 値からの上昇幅が 2ng/mL に達していなくても再発を検

出するための評価を考慮すべきである。この厳格化された ASTRO 定義に従えば、膨大

にある既存文献との比較が可能になる。PSA 値が急速に上昇した場合には、特により

若年または健康な男性では、Phoenix の定義を満たさなくても評価（前立腺生検）の実

施が妥当となる可能性がある。 
aa 
化学療法の適応がある選択された患者では、放射線療法の完了後に 3週間毎のドセタキ

セル投与 6サイクルとステロイド剤の同時併用を行ってもよい。 
bb 
骨盤側壁への腫瘍の固定がみられない比較的若年で健康な患者では、RP＋PLND を考

慮してもよい。 

初回治療 

 

初回の根治的治療の 

モニタリング（PROS-

10）を参照 

根治的前立腺摘除術後

の PSA残存/再発

（PROS-11）を参照 

放射線療法での再発

（PROS-12）を参照 
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b 
期待余命の推定の原則（PROS-A）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 

PROS-9 

所属リンパ節転移リスク群 

EBRT e＋ADT f（2～3年）（カテゴリー1） ±アビラテロン f とプレドニゾンの併用  

または 
EBRT e＋ADT f（2～3 年）（カテゴリー1） ±アビラテロン f とメチルプレドニゾロン
の併用（カテゴリー2B） 

＞5 年 

ADT
 f ±アビラテロン

 f とプレドニゾンの併用 

または 

ADT
 f ±アビラテロン f とメチルプレドニゾロンの併用（カテゴリー2B） 

患者の 

期待余命
b
 

初回治療 

 

モニタリング
（PROS-10）を参照 
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RP後 

EBRT 

施行後 

PROS-10 

初回管理 モニタリング 

 

再発 

 
根治的前立腺摘除術後の

PSA残存/再発（PROS-

11）を参照 

PSA残存/再発 x
 

PSA残存/ 
再発

y  

または 
DRE 陽性 

 PSA検査を最初の 5 年間は 6

～12 ヵ月毎 cc、 

それ以降は 1 年毎 

 DRE を 1 年毎（PSAが 

検出限界未満の場合は 

省略してもよい） 

放射線療法での再発

（PROS-12）を参照 初回の根治的治療 

 

PSA残存/再発なく、 

遠隔転移ありに進行 dd  

M0 の CRPC に対する
全身療法（PROS-14）
gg

 

N1M0 

ADT 施行中
の N1 

または 

経過観察中の

限局例 

 身体診察＋PSA検査を 

3～6 ヵ月毎 

 症状発現時および 6～12 ヵ月毎

に骨の画像検査 i 
M1 

i 
画像検査の原則（PROS-B）を参照のこと。 

x 
RP 後の PSA 残存/再発（PSA persistence/recurrence）は、PSA 値が検出限界未満まで
低下しないか（PSA 残存）、または RP 後に検出限界未満まで低下したもののその後の測
定で検出限界以上となり、測定値の上昇が 2 回以上みられる場合（PSA 再発）と定義さ
れる。 

y 
RTOG-ASTRO（Radiation Therapy Oncology Group― American Society for Therapeutic 

Radiology and Oncology）Phoenix Consensus：1）PSA で nadir 値から 2ng/mL 以上の

上昇を認めることが、外照射療法（ホルモン療法併用の場合も含む）施行後の PSA 抵抗

/再発に対する現時点での標準的定義である；2）放射線療法後に PSA が上昇しているこ

とが確認された場合には、特に若年かつ健康で救済局所療法の適応がある患者では、た

とえ nadir 値からの上昇幅が 2ng/mL に達していなくても再発を検出するための評価を考

慮すべきである。この厳格化された ASTRO 定義に従えば、膨大にある既存文献との比

較が可能になる。PSA 値が急速に上昇した場合には、特により若年または健康な男性で

は、Phoenix の定義を満たさなくても評価（前立腺生検）の実施が妥当となる可能性が

ある。 
cc 
疾患の状態を明らかにするためには 3 ヵ月毎の PSA 検査が必要となる場合がある（特に

高リスク患者の場合）。 

dd 
進行に対する精査には胸部 X線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部

/骨盤部 CTまたは MRIを含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

Cコリン

PET/CTまたは PET/MRIもしくは
18

F fluciclovine PET/CTまたは PET/MRI を、更なる骨の

評価のために
18

F フッ化ナトリウム PET/CTを考慮すること。画像検査の原則（PROS-B）

および考察を参照のこと。 
ee 
限局例の経過観察中に進行した患者に対する治療は ADTである。 

ff 
「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時点で ADTを受けていない患

者を指して用いられる。NCCN 前立腺癌委員会は、たとえ患者が放射線療法の一環として

ネオアジュバント、同時併用またはアジュバント ADTを受けたことがある場合でも、患者

の精巣機能が回復していれば、この「去勢感受性」という用語を用いる。 
gg 
去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未満）

であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌のことであ

る。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials for patients 

with progressive prostate cancer and castrate levels of testosterone: recommendations of 
the Prostate Cancer Clinical Trials Working Group. J Clin Oncol 2008;26:1148-1159. 

 

 

 

 

 

 

進行
dd,ee

 
M1 の RPC に対する全身療
法（PROS-15）を参照gg 

去勢感受性例に対する

全身療法（PROS-13）

を参照ff
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 PSADT 

 以下を考慮： 

 胸部 X 線または胸部 CT
 i
 

 骨の画像検査 i,hh
  

 腹部/骨盤部 CT または MRI

および/または TRUS i 

 11C コリンまたは
18

F fluciclovine による

PET/CT または PET/MRI
 i,ii

 

 Decipher バイオマーカー検

査（カテゴリー2B） 

 前立腺床生検（特に画像検

査で局所再発が示唆される

場合） 

PROS-11 

根治的前立腺摘除術での PSA 残存/再発 

PSA残存/再発 x
 

経過観察
t
 

ADT f±転移部位

（荷重骨の場合）

または症状のある

部位への EBRT e
 

ff
 「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時点で ADTを受けてい

ない患者を指して用いられる。NCCN 前立腺癌委員会は、たとえ患者が放射線療法

の一環としてネオアジュバント、同時併用またはアジュバント ADTを受けたこと

がある場合でも、患者の精巣機能が回復していれば、この「去勢感受性」という用

語を用いる。 
gg 
去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル

（50ng/dL 未満）であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行

する前立腺癌のことである。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end 

points of clinical trials for patients with progressive prostate cancer and castrate 
levels of testosterone: recommendations of the Prostate Cancer Clinical Trials 
Working Group. J Clin Oncol 2008;26:1148-1159. 

hh 
骨転移の臨床的疑いが強い場合の更なる評価のために、骨スキャン後に

18
F フッ化

ナトリウム PET/CTを考慮してもよい。 
ii 
偽陽性率が無視できないため、可能であれば必ず組織学的な確定診断を行うことが

推奨される。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

i 
画像検査の原則（PROS-B）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA値

の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタリング

していく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
x 

RP 後の PSA 残存/再発（PSA persistence/recurrence）は、PSA 値が検出限界未満まで低下し

ないか（PSA 残存）、または RP 後に検出限界未満まで低下したもののその後の測定で検出限

界以上となり、測定値の上昇が 2 回以上みられる場合（PSA 再発）と定義される。 
dd 
進行に対する精査には胸部 X線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部/骨

盤部 CTまたは MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

Cコリン PET/CT

または PET/MRI もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI を、更なる骨の評価のため

に
18

F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮すること。画像検査の原則（PROS-B）および考察を

参照のこと。 

遠隔転移

陰性 

遠隔転移

陰性 

EBRT e±ADT f 

または 

経過観察
t
 

進行
dd

 

進行
dd

 

進行 dd
 

去勢感受性例に対する

全身療法（PROS-13）

を参照
ff
 

M1 の CRPC に対する 
全身療法（PROS-15） 
を参照

gg
 

または 

去勢感受性例に対する

全身療法（PROS-13）

を参照ff
 

 

M0 の CRPC に対する
全身療法（PROS-14）
を参照gg
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PROS-12 

PSA 残存/再

発 yまたは 

DRE 陽性 

ADT 
f
（特に骨スキャ

ン陽性の場合） 

または 

経過観察
t
 

 

骨の画像検査 i,hh
 

dd 
進行に対する精査には胸部 X線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部/骨盤部 CT

または MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

C コリン PET/CT または PET/MRI

もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI を、更なる骨の評価のために
18

F フッ化ナトリウム

PET/CT を考慮すること。画像検査の原則（PROS-B）および考察を参照のこと。 
ff 

「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時点で ADT を受けていない患者を指して用

いられる。NCCN前立腺癌委員会は、たとえ患者が放射線療法の一環としてネオアジュバント、同時併

用またはアジュバント ADT を受けたことがある場合でも、患者の精巣機能が回復していれば、この「去

勢感受性」という用語を用いる。 
gg 

去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL未満）であるにも

かかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌のことである。Scher HI, Halabi S, 

Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials for patients with progressive prostate cancer and 

castrate levels of testosterone: recommendations of the Prostate Cancer Clinical Trials Working Group. J 

Clin Oncol 2008;26:1148-1159. 
hh 

骨転移の臨床的疑いが強い場合の更なる評価のために、骨スキャン後に
18

F フッ化ナトリウム PET/CT

を考慮してもよい。 
ii 

偽陽性率が無視できないため、可能であれば必ず組織学的な確定診断を行うことが推奨される。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 

j 
画像検査の原則（PROS-B）を参照のこと。 

s
 

 
手術の原則（PROS-E）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA値の

変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタリングして

いく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
y 

RTOG-ASTRO （ Radiation Therapy Oncology Group ―  American Society for Therapeutic 

Radiology and Oncology）Phoenix Consensus：1）PSA で nadir値から 2ng/mL以上の上昇を認
めることが、外照射療法（ホルモン療法併用の場合も含む）施行後の PSA 残存/再発に対する現
時点での標準的定義である；2）放射線療法後に PSA が上昇していることが確認された場合に

は、特に若年かつ健康で救済局所療法の適応がある患者では、たとえ nadir 値からの上昇幅が
2ng/mL に達していなくても再発を検出するための評価を考慮すべきである。この厳格化された
ASTRO 定義に従えば、膨大にある既存文献との比較が可能になる。PSA 値が急速に上昇した場

合には、特により若年または健康な男性では、Phoenix の定義を満たさなくても評価（前立腺生
検）の実施が妥当となる可能性がある。 

 

 

 

 

 

 

 

 

  PSADT 

 胸部 X 線または胸

部 CT 
i
 

 骨の画像検査 i,hh
 

 前立腺MRI 
i
 

 TRUS ガイド下生検 

 以下を考慮： 

 腹部/骨盤部 

CT/MRI 
i
 

 
11Cコリンまたは
18

F fluciclovine 

PET/CT または

PET/MRI
i,ii

 

局所療法の適応： 

 当初の臨床病期 T1～T2、

NX または N0 

 期待余命＞10 年 

 最新の PSA値＜10ng/mL 

局所療法 

の適応なし 

放射線療法での再発 

TRUSガイド下

生検陽性かつ遠

隔転移陰性 

遠隔転移

陽性 

経過観察
t
 

または 
RP＋PLND s 
または 
凍結手術 
または 
高密度焦点式超音波療法 
または  
密封小線源治療 e

 

経過観察 t
 

または 

ADT f 

または 

臨床試験 

進行
dd

 

進行
dd

 

または 

去勢感受性例に

対する全身療法

（PROS-13）を

参照ff
 

M0 の CRPC に
対する全身療法 

（PROS-14）を
参照

gg
 

去勢感受性例に対する

全身療法（PROS-13）

を参照ffまたは 

M0 の CRPC に対する全身療法
（PROS-14）を参照ggまたは 

M1 の RPC に対する全身療
法（PROS-15）を参照

gg
 

TRUSガイド下

生検陰性かつ

遠隔転移陰性 
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遠隔転移 

陰性 

遠隔転移 

陽性 

PROS-13 

去勢感受性例に対する全身療法
ff
 

ADT
f ＋6 サイクルのドセタキセル 75mg/m2 kk

（カテゴリー1） 
または 
ADT 

f ＋アビラテロン f とプレドニゾンの併用
（カテゴリー1） 
または  
精巣摘除術 
または 
LHRH アゴニスト±7 日間以上の抗アンドロゲ
ン剤（テストステロン値の一過性上昇を予防
するため） 
または 
LHRH アゴニスト＋抗アンドロゲン剤 f,jj

 
または 
LHRH アンタゴニスト

f,jj
 

または 
ADT 

f
＋アビラテロン

f とメチルプレドニゾロ
ンの併用（カテゴリー2B） 

M0 

• 身体診察＋PSA 

検査を 3～6 ヵ月毎 

• 症状発現時および

6～12 ヵ月毎に骨

の画像検査
i
 

M1 

ff 
「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時点で ADTを受けていない患者
を指して用いられる。NCCN 前立腺癌委員会は、たとえ患者が放射線療法の一環としてネ
オアジュバント、同時併用またはアジュバント ADTを受けたことがある場合でも、患者の
精巣機能が回復していれば、この「去勢感受性」という用語を用いる。 

gg
去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未満）
であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌のことであ
る。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials for patients 
with progressive prostate cancer and castrate levels of testosterone: recommendations of the 
Prostate Cancer Clinical Trials Working Group. J Clin Oncol 2008;26:1148-1159. 

jj
 M0 または M1 例には毒性を軽減するために間欠的 ADTを考慮することができる。アンドロ

ゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
kk

 High volume の患者は、内臓転移および/または 4 つ以上の骨転移（そのうち 1 つは骨盤脊

柱以外の転移巣）が存在することによって、low volume の患者と区別される。Low volume

の患者では、ADT を併用したドセタキセルによる早期治療が有益となる可能性があまり高

くない。 
ll 

テストステロン値を去勢レベルに維持する。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
i 
画像検査の原則（PROS-B）を参照のこと。 

t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見

やPSA値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経

過をモニタリングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を

参照のこと。 
dd
進行に対する精査には胸部 X 線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影
の腹部/骨盤部 CT または MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

C コリン PET/CT または PET/MRI もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI
を、更なる骨の評価のために

18
F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮すること。画像検

査の原則（PROS-B）および考察を参照のこと。 

精巣摘除術 

または 

LHRH アゴニスト±抗アンドロゲン剤 f,jj
 

または 

LHRH アンタゴニスト f,jj
 

または 

経過観察 t
 

進行 dd,ll
 

M0 の CRPC に対す
る全身療法（PROS-
14）を参照gg

 

M1 の RPC に対する
全身療法（PROS-

15）を参照gg 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


NCCN Guidelines Version 4.2018 
前立腺癌 

 

ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第4版 08/15/2018 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 

 

注意：特に指定のない限り、すべての推奨はカテゴリー2Aである。 

臨床試験：NCCNはすべてのがん患者にとって、最良の管理法は臨床試験にあると考えている。臨床試験への参加が特に推奨される。 

 

 
 

PROS-14 

M0 の去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）
gg
に対する全身療法 

 

現在の治療を変更 

または維持し、 

モニタリングを継続 

遠隔転移なし

（M0） 

 

• 経過観察 t、 

特に PSADT＞10 ヵ月の場合 

• アパルタミド f、特に 
PSADT≦10 ヵ月の場合 
（カテゴリー1） 

• エンザルタミド f、特に

PSADT≦10 ヵ月の場合 

（カテゴリー1） 

• その他の二次ホルモン療法 f、
特に PSADT≦10 ヵ月の場合 

画像検査 dd
 

 

あり 
血清テストステ

ロン値を去勢レ

ベル（50ng/dL

未満）に維持

するために

ADTを継続 

遠隔転移 

陰性 
PSA上昇 遠隔転移あり

（M1） 

 
現在の治療を維持し、 

モニタリングを継続 
なし 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
t
 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆する診察所見やPSA値の変化がみられた場合には緩和療法を実施することを前提とした上で病状経過をモニタ

リングしていく。Active surveillanceおよび経過観察の原則（PROS-C）を参照のこと。 
dd
進行に対する精査には胸部 X 線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部/骨盤部 CT または MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために

11
C コリン

PET/CT または PET/MRI もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI を、更なる骨の評価のために
18

F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮すること。画像検査の原則（PROS-

B）および考察を参照のこと。 
gg

去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未満）であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌のことであ

る。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials for patients with progressive prostate cancer and castrate levels of testosterone: recommendations of the 

Prostate Cancer Clinical Trials Working Group. J Clin Oncol 2008;26:1148-1159. 

 

 

 

 

M1 の CRPC に 

対する全身療法 

（PROS-15）を参照 
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なし 

あり 

PROS-15 

M1 の CRPC に対する全身療法 

 

進行時 dd：  
再病期診断  
および  

• アビラテロン fとプレドニゾン
の併用（カテゴリー1） 

• ドセタキセル mm,pp（カテゴリ
ー1） 

• エンザルタミド
f
（カテゴリー

1） 

• 有症状の骨転移に対するラジウ
ム 223

 e（カテゴリー1）qq
 

• アビラテロン fとメチル
プレドニゾロンの併用 

• 臨床試験 

• その他の二次ホルモン療法
f
 

• 血清テストステロン値を去

勢レベル（50ng/dL 未満）

に維持するために ADT を

継続 

• 追加の治療選択肢： 

 骨転移がある場合はデノ

スマブまたはゾレドロン

酸（いずれもカテゴリー

1）による骨吸収抑制療

法 

 sipuleucel-T による免疫

療法（カテゴリー1）

（PROS-G を参照）mm,nn
 

 有痛性骨転移に対する緩

和的 RT
 e

 

 最善の支持療法 

• MSI-H または
dMMR に関す
る腫瘍の検査
を考慮

m
 

• 遺伝カウンセ
リングと相同
組換え遺伝子
の変異に対す
る生殖細胞系
列検査を考慮

n
 

または 
M1 の CRPC
に対する全身
療法：内臓転
移あり
（PROS-17）
を参照 
 

 

内臓転移
oo

 

M1 の CRPC に対

する全身療法： 

内臓転移あり

（PROS-17）を参照 

gg
去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未
満）であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行する前立腺癌の
ことである。Scher HI, Halabi S, Tannock I, et al. Design and end points of clinical trials 

for patients with progressive prostate cancer and castrate levels of testosterone: 

recommendations of the Prostate Cancer Clinical Trials Working Group. J Clin Oncol 

2008;26:1148-1159. 
mm 

免疫療法および化学療法の原則（PROS-G）を参照のこと。 
nn 

Sipuleucel-Tは、内臓転移のある患者では検討されていない。 
oo
内臓転移とは、肝臓、肺、副腎、腹膜または脳に生じた転移を指す。軟部組織/リンパ

節の部位は内臓転移とはみなされない。 
pp 

無症状の患者の大半は化学療法による治療を受けないが、ドセタキセルについて報告

された生存期間の延長効果は、症状のある患者だけでなく無症状の患者にも当てはま

る。無症状にもかかわらず急速な進行または内臓転移の徴候がみられる患者には、ド

セタキセルの投与を考慮してもよい。 
qq 

ラジウム223はドセタキセルや他のいかなる化学療法薬との併用についても承認されて

いない。放射線療法の原則（PROS-D、2 of 3ページ）を参照のこと。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
m

MSIに対するDNA解析とMMRに対するIHCは、それぞれ異なる分析法ではあるが、同じ生物

学的効果を測定できる。MSI-HまたはdMMRが認められた場合は、リンチ症候群の可能性を評

価するために患者を遺伝カウンセリングに紹介すること。MSIまたはdMMRの存在はCRPCに

対する後続の治療でのペムブロリズマブに対する適格性を示唆する（PROS-16およびPROS-

17を参照）。 
n 
以下の遺伝子変異（生殖細胞系列および体細胞）の有無を調べる検査を考慮すること：

BRCA1、BRCA2、ATM、PALB2、FANCA。陽性の場合は遺伝カウンセリングに紹介するこ

と。現時点で、この情報は遺伝カウンセリング、プラチナベース化学療法の早期の施行、臨

床試験（PARP阻害薬など）参加の適格性などの判断に用いられている。 
dd
進行に対する精査には胸部X線または胸部CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹部/骨

盤部CTまたはMRIを含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

CコリンPET/CTま

たはPET/MRIもしくは
18

F fluciclovine PET/CTまたはPET/MRIを、更なる骨の評価のために
18

Fフッ化ナトリウムPET/CTを考慮すること。画像検査の原則（PROS-B）および考察を参照

のこと。 

 

 

M1の CRPC に対す 

る二次以降の治療： 

内臓転移なし

（PROS-16）を参照 

 

CRPC
gg

、転移 

陽性 
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PROS-16 

M1 の CRPC に対する二次全身療法
rr
 

• ドセタキセル
mm

（カテゴリー1） 

• 有症状の骨転移に対するラジウム 223（カテゴリー1）
qq

 

• MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマブ（カテゴリー

2B） 

• 以前に投与を受けたことがない場合： 

 アビラテロン fとプレドニゾンの併用 

 アビラテロン f とメチルプレドニゾロンの併用 

 エンザルタミド f
 

 Sipuleucel-T
 mm,nn

 

• 臨床試験 

• 他の二次ホルモン療法
f
 

• 最善の支持療法 

• アビラテロン
f
とプレドニゾンの併用（カテゴリー1） 

• カバジタキセル（カテゴリー1）
mm

 

• エンザルタミド（カテゴリー1）
f
 

• 有症状の骨転移に対するラジウム 223
 e
（カテゴリー1）

qq
 

• アビラテロン
 f
とメチルプレドニゾロンの併用 

• MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマブ（カテゴリ
ー2B） 

• 以前に投与を受けたことがない場合： 

 Sipuleucel-T
 mm,nn

 

• 臨床試験 

• ドセタキセルの再投与を考慮
 mm,tt

 

• ミトキサントロンとプレドニゾンの併用
mm,uu

 

• 他の二次ホルモン療法
 f
 

• 最善の支持療法 

進行時 dd： 

• 以前に投与を受けたことがない場合： 

 アビラテロン fとプレドニゾンの併用

（カテゴリー1） 

 エンザルタミド f（カテゴリー1） 

 カバジタキセル mm（カテゴリー1） 

 有症状の骨転移に対するラジウム 223
 

e,qq（カテゴリー1） 

 アビラテロン fとメチルプレドニゾロン

の併用 

 ミトキサントロンとプレドニゾンの併用
mm,uu 

 

 MSI-H または dMMR に対するペムブロ

リズマブ（カテゴリー2B） 

• 臨床試験 

• ドセタキセルの再投与 mm,tt
 

• 他の二次ホルモン療法 f
 

• 最善の支持療法 

qq 
ラジウム223はドセタキセルや他のいかなる化学療法薬との併用についても承認されてい

ない。放射線療法の原則（PROS-D、2 of 3ページ）を参照のこと。 
rr 
ここに挙げた治療選択肢はすべて継続することができる。最善の支持療法は常に適切な

選択肢の1つである。 
ss 

AR-V7 検査が治療選択の指針として役立つ可能性が限られたデータから示唆されている

（考察を参照）。 
tt 
転移を有し去勢感受性の状況でドセタキセルと ADT の併用療法を受けた患者には、CRPC

の状況でドセタキセルの再投与を考慮することができる。 
uu 
ミトキサントロンとプレドニゾンの併用は、他の治療に耐えられない症状のある患者にお

ける緩和療法である。 

e
 放射線療法の原則（PROS-D）を参照のこと。 

f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
dd
進行に対する精査には胸部 X 線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影

の腹部/骨盤部 CT または MRI を含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

C コリン PET/CT または PET/MRI もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI

を、更なる骨の評価のために
18

F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮すること。画像検

査の原則（PROS-B）および考察を参照のこと。 
mm 
免疫療法および化学療法の原則（PROS-G）を参照のこと。 

nn 
Sipuleucel-Tは、内臓転移のある患者では検討されていない。 

前治療が 

アビラテロン/ 

エンザルタミドss
 

内臓転移 

なし 

前治療が 

ドセタキセル 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


NCCN Guidelines Version 4.2018 
前立腺癌 

 

ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第4版 08/15/2018 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 

 

注意：特に指定のない限り、すべての推奨はカテゴリー2Aである。 

臨床試験：NCCNはすべてのがん患者にとって、最良の管理法は臨床試験にあると考えている。臨床試験への参加が特に推奨される。 

 

 
 

PROS-17 

M1 の CRPC に対する全身療法 rr
 二次以降の治療 

 化学療法 
 シスプラチン/エトポシド mm,xx

 
 カルボプラチン/エトポシド mm,xx

 
 ドセタキセル/カルボプラチン mm,xx

 
• 臨床試験 

• ドセタキセル
mm

（カテゴリー1） 
• 以前に投与を受けたことがない場合： 
 アビラテロン fとプレドニゾンの併用 
 アビラテロン fとメチルプレドニゾロンの
併用 

 エンザルタミド f
 

 カバジタキセル 
• MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマ
ブ（カテゴリー2B） 

• 臨床試験 
• 他の二次ホルモン療法 f

 
• 最善の支持療法 

• アビラテロン fとプレドニゾンの併用（カテ
ゴリー1） 

• エンザルタミド f （カテゴリー1） 
• カバジタキセル mm（カテゴリー1） 
• アビラテロン

f
とメチルプレドニゾロンの併

用 
• MSI-H または dMMR に対するペムブロリズマ
ブ（カテゴリー2B） 

• 臨床試験 
• ドセタキセルの再投与 
• ミトキサントロンとプレドニゾンの併用 mm,uu

 
• 他の二次ホルモン療法 f

 
• 最善の支持療法 

造影および単純撮影の脳

MRI を考慮 

前治療がエン 

ザルタミド/ア

ビラテロン ss
 

生検を 

考慮
vv

 
• ドセタキセル mm（カテ
ゴリー1） 

• エンザルタミド f（カテ
ゴリー1） 

• アビラテロン
f
とプレド

ニゾンの併用 
• アビラテロン fとメチル
プレドニゾロンの併用 

• 臨床試験 

• ミトキサントロンとプ

レドニゾンの併用
mm,uu 

 

• 他の二次ホルモン療法 f
 

腺癌
ww

 

前治療がドセ

タキセル 
f
 アンドロゲン遮断療法の原則（PROS-F）を参照のこと。 
dd
進行に対する精査には胸部 X線または胸部 CT、骨の画像検査、造影および単純撮影の腹

部/骨盤部 CTまたは MRIを含めるべきである。更なる軟部組織の評価のために
11

C コリ

ン PET/CTまたは PET/MRI もしくは
18

F fluciclovine PET/CT または PET/MRI を、更なる

骨の評価のために
18

F フッ化ナトリウム PET/CTを考慮すること。画像検査の原則

（PROS-B）および考察を参照のこと。 
mm 

免疫療法および化学療法の原則（PROS-G）を参照のこと。 
rr
ここに挙げた治療選択肢はすべて継続することができる。最善の支持療法は常に適切な選

択肢である。 
ss

AR-V7 検査が治療選択の指針として役立つ可能性が限られたデータから示唆されている

（考察を参照）。 
uu
ミトキサントロンとプレドニゾンの併用は、症状があって他の治療に耐えられない患者

における緩和療法である。 

vv
腺癌と小細胞癌の両方の組織学的所見を認めることがあり、その場合は治療はいず
れかの経路に従うことができる。生検が施行不能または未施行の場合は、腺癌とし
て治療すること。 

ww
内臓以外の転移に対して全身療法による一次治療を受けた患者（PROS-15 を参
照）は、別の全身療法に進むべきである。 

xx 
NCCN 小細胞肺癌ガイドラインを参照のこと。 

 

 

内臓転移 

あり 

進行
dd

 

小細胞腫瘍 
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• 期待余命の推定は、前立腺癌の早期発見および治療において十分な情報に基づく意思決定を行っていく上で極めて重要である。 
 

• 集団を対象とした期待余命の推定は可能であるが、個人を対象とした推定は困難である。 
 

• 期待余命の推定には、Social Security Administration の余命表（www.ssa.gov/OACT/STATS/table4c6.html）または WHO の Life Table 

by Country（http://apps.who.int/gho/data/view.main.60000?lang=en）を用いることができる。 
 

• 期待余命はさらに、全般的な健康状態に関する臨床医の評価に基づいて以下のように調整することができる： 

 患者の健康状態が集団の上位 25％に入る場合―50％を加算 

 患者の健康状態が集団の下位 25％に入る場合―50％を減算 

 患者の健康状態が集団の上位 25％から下位 25％の間に入る場合―そのまま 

 

• 期待余命が 5 年ずつ変わる例がNCCN Guidelines for Older Adult Oncologyに提示されている。 

期待余命の推定の原則 

PROS-A 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
http://www.ssa.gov/OACT/STATS/table4c6.html
http://apps.who.int/gho/data/view.main.60000?lang=en
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画像検査の目標 

• 画像検査は、治療法の選択や管理方針の変更のために疾患の検出や特徴付
けを行うことを目的として施行される。 

• 画像検査は、入手可能な最良の臨床的エビデンスに基づいて施行すべきで
あり、業務上の事情や医療提供者の個人的関心に影響されてはならない。 

• 各種の画像診断技術により、解剖学的または機能的パラメータを評価する
ことができる。 

 解剖学的な画像診断法としては、単純 X 線撮影、超音波検査、CT、MRI

などがある。 

 機能的な画像診断法としては、放射線核種による骨スキャン、

PET/CT、さらにスペクトロスコピーや拡散強調画像法（DWI）といった

先進 MRI 技術などがある。 

 

画像検査の有効性 

• 根治的前立腺摘除術の施行後に早期の PSA残存/再発を来した患者に対す
る画像検査の有用性は、術前のリスク群と病理学的なグリソングレードと
病理学的病期、PSA値、再発後の PSA倍加時間（PSADT）に依存する。
術後の血清 PSAが低値の低および中リスク群では、骨スキャンや CT で陽
性となるリスクが非常に低い。 

• 画像検査の施行頻度は、個人のリスク、年齢、PSADT、グリソンスコア、
全般的な健康状態に基づいて決定すべきである。 

• PSA値 10ng/mL 未満の無症状の患者が従来の骨スキャンで陽性となるこ
とはまれである。PSADT が短いと、骨転移または死亡の相対リスクが高
くなる。PSADT が変曲点とみられる 8 ヵ月より大きくない場合には、骨
の画像検査をより頻回に施行すべきである。 

 

単純X線検査 

• 単純 X 線検査は、骨格の有症状部位の評価に利用可能である。しかしなが
ら、従来の単純 X 線検査では、骨塩量が約 50％低下または増加するまで骨
病変を発見することができない。 

• CT または MRI は、造骨性病変によって皮質病変が不明瞭になる単純写真
と比較して皮質病変をより正確に評価できるため、骨折のリスク評価によ
り有用である可能性がある。 
 

PROS-B 
1 OF 3 

超音波検査 

• 超音波検査では、周波数の高い音波を利用して身体の小さな領域の画
像を得ることができる。 

 標準の超音波画像検査では解剖学的情報が得られる。 

 ドップラー超音波法を用いれば、血流の評価が可能になる。 

• 前立腺の経直腸生検のガイドとして経直腸超音波検査が用いられてい
る。 

• 根治的前立腺摘除術の施行後に再発が疑われる患者には経直腸超音波
を考慮することができる。 

• 前立腺の画像検査および前立腺癌と前立腺炎の鑑別を目的とする先進
的な超音波技術が現在評価されている。 

 

骨の画像検査 

• 「骨スキャン」という用語は、テクネチウム 99m-MDP による従来の
骨スキャンを指すものであり、具体的には代謝回転を続けている骨組
織にテクネチウムを取り込ませてガンマカメラで二次元画像を撮影す
る方法と、単光子放出型 CT（SPECT）により三次元画像を撮影する方
法がある。 

 集積量の増加は、その部位での骨代謝の加速を意味し、転移病変の

存在を示唆している可能性がある。 

 骨転移病変は、全体的な活動性のパターンに基づいて、あるいは解

剖学的画像検査との併用で診断できる場合がある。 

• 骨転移のリスクが高い患者の初回評価では骨スキャンが適応となる。 

• PSA値が検出限界未満まで低下しない場合と、RP 後に検出限界未満
まで低下するがその後の測定で検出限界以上となり、2 回以上の上昇が
みられる場合は、前立腺摘除後の患者の評価に骨スキャンを考慮する
ことができる。 

• 追加の局所療法または全身療法の適応がある場合は、RT 後に PSA値
上昇または DRE 陽性となった患者の評価に骨スキャンを考慮すること
ができる。 

 

画像検査の原則 

続く 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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コンピュータ断層撮影 

• CT では非常に詳細な解剖学的情報が得られ、肉眼的な被膜外進展、リンパ節
転移、内臓転移を検出できる場合がある。 

 一般に CT では前立腺の評価に不十分である。 

• CT は経口または静注造影剤の併用および非併用で施行することができ、照射
線量を最小化しつつ診断的有用性が最大となるように手法を最適化すべきであ
る。 

PROS-B 
2 OF 3 

骨の画像検査（続き） 
• 骨スキャンは、全身療法の臨床的有益性を判定するための転移性前立腺癌の
モニタリングに有用である。ただし、治療後の初回骨スキャンで認められた
新規病変は、治療前のベースライン画像との比較で病勢の進行を示唆しない
場合がある。 

• PSA 値の低下または軟部組織の反応がみられ、当該部位に疼痛増悪が認めら
れない状況での新規病変の発見は、骨スキャンでのフレア現象（bone scan 
flare）または造骨性の治癒反応を意味している可能性がある。そのため、真
の進行をフレア反応と鑑別するために、8～12 週間後の確認のための骨スキ
ャンが必要となる。さらに新規病変が認められれば、進行を裏付ける。スキ
ャン結果に変化がない場合は、治療の継続が妥当となる。骨スキャンでのフ
レア現象はよくみられ、特に新しいホルモン療法の開始時に多く、新規薬剤
であるエンザルタミドやアビラテロンによる治療を受ける患者の約半数で認
められることがある。CT や PET/CT などの他の画像検査法でも同様のフレア
現象がみられる場合がある。 

• 転移性前立腺癌または非転移性かつ進行性の前立腺癌患者では、臨床的有益
性を評価するために全身療法中に骨スキャンと軟部組織の画像検査（CT また
は MRI）を定期的に施行してもよい。 

• ADT のモニタリングのため、骨スキャンは症状発現時と 6～12 ヵ月毎の頻度
で施行すべきである。軟部組織の画像の必要性は依然として不明である。
CRPC での画像検査の施行間隔は 8～12 週間が妥当とみられる。 

• 骨転移病変を有する M0 の CRPC を検出するための PET/CT 
 骨転移病変の検出のために、標準的な骨スキャンよりも感度が高いが特異度の
低い 18

F フッ化ナトリウム PET/CT を用いてもよい。 
 不確かな所見の更なる評価としては、骨スキャン後に単純 X 線、CT、MRI ま
たは 18

F フッ化ナトリウム PET/CT を施行してもよい。 
 骨転移病変が早期に発見されると、より新しく高価な治療法の早期の施行につ
ながる可能性があるが、その場合でも腫瘍学的成績や全生存期間が改善しない
可能性がある。 

• 初回評価（PROS-2）のための骨盤部および/または腹部の検査用に、
また再発または進行の精査（PROS-11～PROS-17を参照）の一環とし
て CT を用いることができる。 

 

磁気共鳴画像法 

• MRI の利点としては、軟部組織の高いコントラストと特徴の把握、マ

ルチパラメータ画像の撮影、多断面画像の撮影能力、機能評価のため

の先進的な計算法などがある。 

 MRI は静注造影剤の併用および非併用で施行する。 

 骨盤 MRI は経直腸コイルを使用することで解像度を高めることがで

きる。 

• 初回評価（PROS-2 を参照）のための骨盤部および/または腹部の検査

として、また再発または進行の精査（PROS-11～PROS-17を参照）の

一環として、標準の MRI を用いることができる。 

• RP 後に PSA 値が検出限界未満まで低下しない場合、検出限界未満ま
で低下するがその後の測定で検出限界以上となり、2 回以上の上昇が
みられる場合、および RT 後に PSA 値上昇または DRE 陽性となった
場合には、追加の局所療法の適応があるか否かを評価する目的で MRI

を考慮することができる。MRI/US fusion 生検によって high grade

（グリソンスコア≧7）の癌の検出を改善できる可能性がある。 

• Multiparametric MRI（mpMRI）は前立腺癌の病期分類や特徴付けに
用いることができる。mpMRI 画像は、解剖学的な T2 強調画像に加え
て、DWI やダイナミック造影（DCE）などの機能的な撮影法の少なく
とも 1 つ以上を用いて撮影した画像と定義される。 

• Active surveillance を考慮している男性でリスク層別化を向上させる
目的でも mpMRI を用いることができる。さらに、mpMRI は大きい低
分化型前立腺癌（グリソンスコア≧7）や被膜外進展（T 分類）を検出
できる可能性もある。骨盤リンパ節の評価では mpMRI は CT と同等
であることが示されている。 

 

画像検査の原則 

 

続く 
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画像検査の原則 

 

  PET/CT または PET/MRI の結果によって治療法が変更される場合
があるが、腫瘍学的成績は変わらない可能性がある。 

 あるリスク群の予後が最も悪い患者をより高いリスク群に移動さ

せると、たとえ治療が癌に効果を示さない場合でも、両リスク群

の平均的な治療成績が改善する。この現象は Will Rogers 効果と

して知られ、この場合は両群の治療成績の改善が誤って治療によ

るものとされる可能性があるが、実際はリスク群の判定の改善に

よるものにすぎない。例えば、以前なら骨スキャンを用いて M0

と分類されていた患者が 18
F フッ化ナトリウム PET/CT により

M1b と分類される場合などがある（病期の移行）。治療の有効性

にいかなる変化がなくても、M1b 群と M0 群双方の全生存期間が

改善する。ドセタキセルまたはアビラテロンを ADT に追加した

ランダム化臨床試験での M0 および M1 例の定義は、CT および従

来の放射線核種による骨スキャンに基づくものであった。その結

果では、M1 例の全生存期間が改善するのに対し、M0 例では無増

悪生存期間は改善するが全生存期間は改善しないことが示唆され

ている。したがって、18
F フッ化ナトリウム PET/CT を用いて現

在 M1 と診断されている患者群は、これらの試験で用いられたよ

り強力な治療が有益とならず、M0 例を対象とするより強度の低

い治療で同等の全生存期間が得られる可能性がある。治療の有益

性を証明するには、病期の移行によって仮説を損なうことなく、

適切な病期分類を用いて慎重に臨床試験をデザインすることが求

められる。 

ポジトロン断層撮影/コンピュータ断層撮影（PET/CT） 

• 
18

F フルオロデオキシグルコース（FDG）PET/CT は、前立腺癌患者にお
けるデータが限定的なため、前立腺癌の病期分類にはルーチンに使用すべ
きではない。 

• 再発性または転移性の小さな前立腺癌の病期分類を目的とする 18
F FDG

以外のトレーサーを用いる PET/CT または PET/MRI 画像検査は、現在
急速に発展している分野であり、データの大半が単一施設の症例
集積研究や症例登録研究からのものである。さらに、一部の検査に
対する FDAの認可と医療費還付により、それらの検査の有用性や腫瘍学
的成績に対する影響を評価するための臨床試験の実施が難しくなってい
る。 

• 生化学的再発例の発見のための PET/CT または PET/MRI。 

 軟部組織の小さい癌の発見のために 11C コリンまたは 18
F 

fluciclovine PET/CT または PET/MRI を使用してもよい。 
 検査前の癌の確率が低く、救済治療が有益となる可能性が最も高
い PSA の低値（PSA 値＜2.0ng/mL）では成績は概して悪い。 

 偽陽性率が無視できないため、可能であれば必ず組織学的な確定
診断を行うことが推奨される。 

 PET/CT または PET/MRI の装置間、プロトコル、解釈間、施設
間に大きなばらつきがあることから、PET/CT または PET/MRI
の適用と有用性の解釈は難しいものとなっている。 

 手術または放射線療法後の前立腺癌の再発例を対象とした研究で
使用されている主要な PET/CT または PET/MRI 画像検査用トレ
ーサーを表 2（考察を参照）に要約している。 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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• NCCN 前立腺癌委員会および NCCN 前立腺癌早期発見委員会（NCCN

前立腺癌早期発見ガイドラインを参照）は、前立腺癌の過剰診断およ

び過剰治療について依然として懸念を抱いている。当委員会は、患者

およびすべての担当医（泌尿器科医、放射線腫瘍医、腫瘍内科医、プ

ライマリケア医）が患者のリスク、年齢および健康状態について慎重

に検討した上で active surveillance を考慮するよう推奨している。 

• NCCN 前立腺癌治療ガイドラインでは、active surveillance と経過観

察を区別している。どちらも 6 ヵ月以上の間隔でモニタリングを行う

が、active surveillance では前立腺生検によるサーベイランスを行う

場合がある。進行を示唆する所見が認められた場合、active 

surveillance の患者では根治的治療への切替えが促されるのに対し、

経過観察の患者では症状が発生または切迫する（すなわち PSA＞

100ng/mL）までモニタリングを継続し、それ以降は緩和的 ADT を開

始する。 

• Active surveillance は、期待余命が 20 年以下の超低リスク前立腺癌

の患者で望ましい選択肢である。経過観察は、期待余命が 10 年未満の

低リスク前立腺癌の患者で望ましい選択肢である。リスク群の基準

（PROS-2）を参照。 

• 予後良好な中リスク前立腺癌患者（優勢なグリソングレードが 3［グ

リソンスコア 3＋4＝7］かつ生検コアの陽性率が 50％未満かつ NCCN

分類で中リスクの危険因子が 1 つ以下）では、active surveillance を

考慮してもよい。考察の節を参照。Active surveillance では、進行時

には治癒を目的とした介入を行うことを前提とした上で積極的に病状

経過をモニタリングしていく。 

• 以下の場合には癌が進行している可能性がある： 

 前立腺再生検でグリソングレードが 4 または 5 の癌が発見された 

 

 前立腺生検で発見される前立腺癌の生検本数または占拠率が増加した 

• 経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示唆

する診察所見や PSA値の変化がみられた場合には緩和療法を実施するこ

とを前提とした上で病状経過をモニタリングしていく。 

• 根治的治療の適応がありながら active surveillance を選択する臨床的に

限局した前立腺癌の患者には、定期的なフォローアップを行うべきであ

る。若年患者におけるフォローアップは高齢者の場合よりも厳格に行う

べきである。フォローアップには以下を含めるべきである： 

 臨床的に必要がない限り、6 ヵ月以上の間隔で PSA検査 

 臨床的に必要がない限り、12 ヵ月以上の間隔で DRE 

 初回生検のコア数が 10 未満であった場合および評価結果に矛盾があっ

た（例えば、生検陽性部位とは反対側に触知可能な腫瘍を認める）場

合は、診断後 6 ヵ月以内に前立腺針生検を再度施行すべきである。 

 MRI/US fusion 生検によって high grade（グリソンスコア≦7）の癌

の検出を改善できる可能性がある。 

 前立腺の診察所見に変化がみられた場合、MRI でより悪性度の高い癌

であることが示唆された場合、および PSA値が上昇した場合には前立

腺再生検を考慮すべきであるが、前立腺癌の進行を検出するという点

で信頼性の高いパラメータは存在しない。 

 PSA kinetics は病勢の進行を判定するモニタリングパラメータとして

は信頼性を欠くため、病勢進行の評価として 1 年毎の頻度で前立腺再

生検を考慮すべきである。 

 前立腺再生検は期待余命が 10 年未満の患者や経過観察中の患者では適

応とならない。 

 治癒可能な進行性の前立腺癌を同定する目的では、PSADT の信頼性は

低いようである。mpMRI のルーチンの施行は推奨されないが、PSA

値が上昇して系統的な前立腺生検が陰性の場合は、腹側の癌を除外す

るために考慮してもよい。 
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 Active surveillance の利点： 

 Active surveillance 適格例の約 2/3 が治療を回避する 

 不必要である可能性がある根治的治療による副作用の回避 

 生活の質/日常生活への影響を軽減できる 

 進行の遅い小さな癌に対して不必要な治療を行うリスクを回避できる 

 

 Active surveillance の欠点： 

 可能性は非常に低いが、根治的治療の機会を逸することがある。 

 約 1/3 の男性で治療が必要になるが、治療の遅延は治癒率に影響を及

ぼさないようである。 

 フォローアップとして定期的な mpMRI および前立腺生検が必要にな

る場合がある。 
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 経過観察の利点： 

 不必要な根治的治療や ADT の早期開始および/または継続による副

作用の回避 

 

 経過観察の欠点： 

 前駆症状や懸念される PSA値が認められる前に尿閉や病的骨折を来

すリスクがある 
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放射線療法の原則 
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• 限局性前立腺癌の治療としては、標的の形状に高度に合わせた RT を施行す
べきである。 

• 光子線または陽子線治療はいずれも標的の形状に高度に合わせた放射線療法
を達成するのに有効であり、許容可能な、類似した生化学的制御および長期
的副作用プロファイルを有する（考察を参照）。 

• NCCN 分類での中および高/超高リスク前立腺癌患者での EBRT＋ADT に密
封小線源治療の追加照射を追加すると EBRT＋ADT のみと比べて生化学的な
病勢制御が改善されたことが複数のランダム化試験で示されているが、毒性
は強かった。 

• 理想的には、CT による IGRT、超音波画像法、埋め込みマーカー、電磁的な
標的設定法/追跡法のいずれかにより前立腺の位置を毎日確認することで、治
療の精度を検証すべきである。前立腺の固定を改善する目的で直腸バルーン
を使用することもできる。前述の手法では、解剖学的形状や患者に関連する
その他の因子（例えば、薬剤使用、併存症）により腫瘍学的治癒率の改善や
副作用の軽減には不十分な場合は、直腸周囲にスペーサーを使用してもよ
い。明らかな直腸浸潤または肉眼的 T3 および後方進展を来している患者に
は、直腸周囲へのスペーサー留置を行うべきではない。 

• 臨床状況に応じて、様々な分割法と照射レジメンを考慮することができる
（表 1 を参照）。線量増加により、中および高リスク例において最善の生化学
的制御が得られることが証明されている。 

• 適切な技術的、物理学的、臨床的専門知識を有する施設では SBRT が許容可能
となる。 

• 生物学的効果線量（BED）を線形二次方程式でモデル化しても、極度に分割数
を減らした（SBRT/SABR）放射線療法では正確でない場合がある。 

• 密封小線源治療について： 
 前立腺が非常に大きいまたは非常に小さい患者、下部尿路閉塞症状がみられ
る（IPSS が高い）患者ならびに TRUS の治療歴を有する患者では、線源の
挿入が困難となるほか、副作用のリスクが増大する可能性がある。ネオアジ
ュバント ADT は、前立腺を治療可能な大きさまで縮小させることを目的と
して施行される。しかしながら、ADT による毒性の増強が予想される一
方、一部の男性ではネオアジュバント ADT を施行しても前立腺の縮小は得
られない可能性がある。想定される ADT の毒性と標的病変の縮小という利
益との間でバランスを取らなければならない。 

 線源の留置後には、低線量率治療の質を確認するために線量計算を行わなけ
ればならない。 

• 超低リスク 
 NCCN 分類の超低リスク前立腺癌患者には active surveillance を試み
るよう奨励する。 

• 低リスク 
 予防的リンパ節照射はルーチンに施行すべきではない。ADT や抗アン
ドロゲン療法はルーチンに用いるべきではない。 

• 予後良好な中リスク 
 予防的リンパ節照射はルーチンに施行すべきではなく、また ADT や抗
アンドロゲン療法もルーチンには用いない。追加のリスク評価で高悪性
度の腫瘍の挙動が示唆される場合は、予防的リンパ節照射および/また
は ADT の使用が妥当となる。 

• 予後不良な中リスク 
 追加のリスク評価で高悪性度の腫瘍の挙動が示唆される場合は、予防的
リンパ節照射を考慮することができる。追加のリスク評価で悪性度のそ
れほど高くない腫瘍の挙動が示唆された場合または禁忌の場合以外は
ADT を用いるべきである。EBRT と密封小線源治療を併用する場合は
ADT の治療期間を短縮することができる。EBRT の治療期間を長くす
ると医学的または社会的困難が生じる場合は、密封小線源治療と ADT
の併用（EBRT なし）または SBRT と ADT の併用を考慮することがで
きる。 

• 高リスク 
 予防的リンパ節照射を考慮することができる。禁忌の場合を除き、ADT
が必要となる。EBRT と密封小線源治療を併用する場合は ADT の治療
期間を短縮してもよい。EBRT の治療期間を長くすると医学的または社
会的困難が生じる場合は、密封小線源治療と ADT の併用（EBRT な
し）または SBRT と ADT の併用を考慮することができる。 

• 超高リスク 
 予防的リンパ節照射を考慮すべきである。禁忌の場合を除き、ADT が
必要となる。 

• 所属リンパ節転移 
 リンパ節照射を施行すべきである。臨床的に陽性のリンパ節には、線量
体積ヒストグラムのパラメータで可能な限り線量を増加させるべきであ
る。禁忌の場合を除いて ADT が必要となり、アビラテロンとプレドニ
ゾンの併用またはアビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用（カテゴ
リー2B）の ADT への追加を考慮することができる。 

根治的放射線療法の一般原則 リスク群別の根治的放射線療法 

続く 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


NCCN Guidelines Version 4.2018 
前立腺癌 

 

ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第4版 08/15/2018 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 

 

注意：特に指定のない限り、すべての推奨はカテゴリー2Aである。 

臨床試験：NCCNはすべてのがん患者にとって、最良の管理法は臨床試験にあると考えている。臨床試験への参加が特に推奨される。 

 

 
 

PROS-D  
2 OF 3 

放射線療法の原則 

表 1：許容可能な有効性および毒性を示したレジメン。個々の患者に対する至適レジメンを得るには、併存症、排尿症状、および治療の毒性の評価が必要となる。健全な腫瘍学的原則

および BED の適切な推定値が考慮される限りは、追加の分割法を使用してもよい。 

1 
Active surveillance を強く考慮すべきである。 

2 
「予後良好」と「予後不良」は厳密に定義されているわけではない。治療効果予測用のノモグラムおよび/またはバイオマーカー検査を用いて、根治的な外照射療法後に PSA 残存/再発の発生率、前立腺

癌特異的死亡率および無転移生存率の予後予測を行うことができる。これらの検査については、予後予測における価値は確立されているものの、その適中率は依然として不明である。 
3 
リンパ節転移の推定確率が高い場合は、予防的リンパ節照射を考慮してもよい。 

続く 

根治的治療用のレジメン NCCN のリスク群 

（は放射線療法を施行する場合に適切となるレジメン選択肢を示す） 

超低リスク
1
 低リスク

1
 

予後良好
2
な 

中リスク 

予後不良
2
な 

中リスク 
高および超高リスク

3
 

 

リンパ節転移陽性 

放射線療法 

1 回線量 2Gy で 72～80Gy     ＋4～6 ヵ月間の ADT  ＋2～3 年間の ADT  ＋2～3 年間の ADT 

1 回線量 1.8Gy で 75.6～81.0Gy     ＋4～6 ヵ月間の ADT  ＋2～3 年間の ADT  ＋2～3 年間の ADT 

1 回線量 2.7Gy で 70.2Gy     ＋4～6 ヵ月間の ADT  ＋2～3 年間の ADT  ＋2～3 年間の ADT 

1 回線量 2.5Gy で 70Gy     ＋4～6 ヵ月間の ADT  ＋2～3 年間の ADT  ＋2～3 年間の ADT 

1 回線量 3Gy で 60Gy     ＋4～6 ヵ月間の ADT  ＋2～3 年間の ADT  ＋2～3 年間の ADT 

1 回線量 4.3Gy で 51.6Gy       
1 回線量 7.4Gy で 37Gy       

1 回線量 8Gy で 40Gy       
1 回線量 7.25Gy で 36.25Gy       

密封小線源治療の単独療法 

ヨウ素 125 線源で 145Gy       
パラジウム 103 線源で 125Gy       

セシウム線源で 115Gy       
13.5Gy の 2 線源で HDR 27Gy       

1 日 2 回 9.5Gy の 2 線源 HDR 38Gy       
EBRT と密封小線源治療の併用（特に指定のない限り、EBRT は 45～50.4Gy、1 回線量 1.8～2.0Gy とする） 

ヨウ素 125 線源で 110～115Gy     ±4 ヵ月間の ADT  ＋1～3 年間の ADT   ＋1～3 年間の ADT  

パラジウム 103 線源で 90～100Gy     ±4 ヵ月間の ADT  ＋1～3 年間の ADT   ＋1～3 年間の ADT  

セシウムで 85Gy     ±4 ヵ月間の ADT  ＋1～3 年間の ADT   ＋1～3 年間の ADT  

10.75Gy の 2 線源で HDR 21.5Gy     ±4 ヵ月間の ADT  ＋1～3 年間の ADT   ＋1～3 年間の ADT  

1 回線量 2.5Gy での EBRT 37.5Gy＋12～15Gy の単回 HDR     ±4 ヵ月間の ADT  ＋1～3 年間の ADT   ＋1～3 年間の ADT  
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放射線療法の原則 
 救済治療としての密封小線源治療 

• 永続的な LDR または一時的な HDR の密封小線源治療は、EBRT または初回密封小線源

治療後の病理学的に確認された局所再発に対する治療選択肢である。所属リンパ節転移

例または遠隔転移例を除外するために、NCCN の層別化による高リスク群の定義に従

って、対象者には病期の見直しのための画像検査を行うべきである。救済治療としての

密封小線源治療では以前の初回治療としての密封小線源治療と比較して泌尿器、性的、

腸管毒性の発生確率が有意に上昇することについて、患者のカウンセリングを行うべき

である。 

少数転移に対する放射線療法と緩和的放射線療法 

• 8Gyの単回照射はあらゆる骨の部位の疼痛緩和に対して、より長期間の照射と同等に

有効であるが、再治療率が高い。 

• 広範な骨転移では、ストロンチウム-89 またはサマリウム-153 を用いて（場合により

局所に対する外照射療法を併用）症状を緩和することができる。 

• 持続的な局所制御を得ることが望ましい少数転移例では、SBRT を考慮することがで

き、また臨床試験への登録が奨励される。 

• 遠隔転移例では腫瘍による閉塞症状を緩和するために原発部位の治療を選択すること

ができる。臨床状況に応じて、外照射用の根治的なレジメンか従来の緩和療法用のレ

ジメン（例えば、30Gy/10 回または 37.5Gy/15 回）を用いることができる。 

前立腺摘除後の放射線療法 

• 当委員会は、治療法に関する話し合いを個別化するにあたって、ノモグラムを使用する

とともに、年齢と併存症、臨床的および病理学的な情報、PSA 値、ならびに PSADT を

考慮することを推奨する。当委員会は、American Society for Therapeutic Radiology 

and Oncology（ASTRO）および AUA のガイドラインを参考にすることも推奨する。望

ましくない病理学的特徴を認めるか PSA 値が検出限界以上であるが、播種性転移の所見

は認められない場合には、全例に対するアジュバント/救済治療としての RT の施行がエ

ビデンスにより支持されている。 

• アジュバント療法としての RT の適応には、pT3、断端陽性、精嚢浸潤などがある。アジ

ュバント療法としての RT は、手術の副作用が改善/安定してから通常は RP 施行後 1 年

以内に施行される。断端陽性の患者で最も有益となりやすい。 

• 救済治療としての RT の適応には、RP 後に検出限界未満であった PSA 値がその後の測定

で検出限界以上となり 2 回の上昇がみられた場合と、PSA 値が持続的に検出限界以上を

維持する場合などがある。治療前の PSA 値が低く、PSADT が長い方が、治療効果がよ

り高くなる。 

• 前立腺摘除後のアジュバント/救済治療としての RT に関する推奨処方線量は、標準の分

割法で 64～72Gy である。生検で証明された肉眼的再発には、より高線量での照射が必

要になる場合がある。 

• ビカルタミド 150mg/日による 2 年間の抗アンドロゲン療法（RTOG9601）と 6 ヵ月間

の ADT（GETUG-16）は、どちらもランダム化試験により、救済治療の状況で放射線療

法単独と比較して全生存期間および無転移生存期間を改善したことが前向きに示されて

いる。 

• 先進的な核医学的検査の手法は、PSA 値が 0.5ng/mL と低い限局例に対して有用となり

うる（考察を参照）。 

• ノモグラムと腫瘍組織を用いるバイオマーカー検査は、RP 後に予後不良の所見を認める

患者における遠隔転移および前立腺癌特異的死亡のリスク予測に使用することができ

る。 

• 標的体積には前立腺床を含めるほか、医師の裁量で骨盤全域を含めてもよい。 

放射性薬剤療法 

• ラジウム 223 は、有症状の骨転移を来しているが内臓転移は認められない去勢抵抗性前

立腺癌（CRPC）患者で生存期間を延長することが示されている、α 線放出核種の放射

性医薬品である。ラジウム 223 単独では、内臓転移がある患者と大きなリンパ節転移

（3～4cm）がある患者において生存期間の延長が示されていない。ラジウム 223 は、

症状の緩和効果があるのみで生存期間は延長しないサマリウム 153 やストロンチウム 89

などの β 線放出核種の放射線医薬品とは異なる。ラジウム 223 は二本鎖 DNA 切断を引

き起こすが、活性の到達半径が短く、グレード 3/4 の血液毒性（好中球減少症 2％、血

小板減少症 3％、貧血 6％）が生じる頻度は低い。 

• ラジウム 223 は、適切な認可を受けた施設（通常は核医学部門か放射線治療部門）にて

6 ヵ月間にわたり月 1 回静脈内投与される。 

• 初回投与の前には、好中球数 1.5×10
9
/L 以上、血小板数 100×10

9
/L 以上、ヘモグロビ

ン値 10g/dL 以上である必要がある。 

• その後の投与前には、好中球数 1×10
9
/L 以上、血小板数 50×10

9
/L 以上（表示情報に従

った基準であるが、実際にはこれでは低すぎる可能性がある）である必要がある。6～8

週間の延期でも血球数がこれらの数値まで回復しない場合は、ラジウム 223 は中止すべ

きである。 

• 血液毒性以外の副作用は一般に軽度であり、悪心、下痢、嘔吐などがある。これらの症状

はラジウム 223 が主に便中に排泄されるために生じる可能性がある。 

• ラジウム 223 については、付加的な骨髄抑制の可能性のため、臨床試験を例外として、

化学療法との併用は意図されていない。 

• デノスマブやゾレドロン酸との同時併用は、生存期間に対するラジウム 223 の有益な効

果と干渉しない。 
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手術の原則 

骨盤リンパ節郭清術 

• 拡大 PLND では、縮小 PLND の場合の約 2 倍の頻度で転移巣が発見される。拡大 PLND では病期分類がより完全なものとなるほか、顕微鏡的転移
が存在する患者の一部では治癒が得られる可能性もあり、したがって、PLND を施行する場合は拡大郭清が望ましい。 

• 拡大 PLND では、前方を外腸骨静脈、側方を骨盤側壁、内側を膀胱壁、後方を骨盤底、遠位側をクーパー靱帯、近位側を内腸骨動脈に囲まれた領域
内にあるすべてのリンパ節を周囲の組織を含めて郭清する。 

• ノモグラムによるリンパ節転移の予測確率が 2％未満の患者では、リンパ節転移のある患者を一部見逃すことにはなるものの、PLND を省略するこ
とができる。 

• PLND は開腹下、腹腔鏡下、ロボット支援下のいずれでも施行可能である。 
 

根治的前立腺摘除術 

• 根治的前立腺摘除術（RP）が適切な治療法となる患者は、期待余命が 10 年以上で、手術の禁忌となるような重篤な併存症を認めない、外科的に完
全切除可能な臨床的限局性前立腺癌の患者である。 

• 手術件数の多い施設の経験豊富な外科医が施行する場合は、一般に良好な成績が得られている。 

• 腹腔鏡下およびロボット支援下 RP が現在広く行われている。熟練した外科医の場合、このアプローチによる手術成績は開腹手術のそれに匹敵する
と思われる。 

• RP での出血はかなりの量となりうるが、陰茎背静脈（dorsal vein complex）と前立腺周囲の血管を注意深くコントロールすることで減少させるこ
とが可能である。 

• 尿失禁については、前立腺尖部より遠位の尿道を長く温存するとともに遠位括約筋機構への損傷を回避することによって減少させることが可能であ
る。膀胱頸部の温存によっても失禁リスクが減少する可能性がある。吻合部狭窄は長期にわたる失禁のリスクを高める。 

• 勃起機能の回復には、RP 施行時の年齢、術前の勃起機能および陰茎海綿体神経の温存の程度が直接関係する。切除された神経を神経移植片で置換す
る試みについては、有益性は示されていない。勃起機能の回復を狙った早期の治療介入は、その後の回復の改善につながる可能性がある。 

• EBRT、密封小線源治療または凍結療法後に局所再発を来し、転移が認められない場合、厳重に選択された症例では救済治療としての根治的前立腺
摘除術も選択肢の 1 つとなるが、その場合は合併症（失禁、勃起能喪失、吻合部狭窄）の発生率が高く、救済手術としての RP の経験が豊富な外科
医が手術を行うべきである。 
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アンドロゲン遮断療法（ADT）の原則
1,2

 

所属リンパ節転移例の ADT、リンパ節転移に対するアジュバント療法

としての ADT、経過観察中に治療が必要になった患者の ADT 

• 精巣摘除術 

• LHRH アゴニスト単独 

 ゴセレリン、histrelin、リュープロレリンまたは triptorelin 

M0 または M1 の去勢感受性例に対する ADT 
• 精巣摘除術 

• LHRH アゴニスト単独（荷重骨に転移がみられる場合は、テストステロ
ン値の一過性上昇を予防するために第 1 世代抗アンドロゲン剤を 7 日間
以上投与する必要がある） 

 ゴセレリン、histrelin、リュープロレリンまたは triptorelin 

• LHRH アゴニスト（上記のもの）＋第 1 世代抗アンドロゲン剤 

 Nilutamide、フルタミドまたはビカルタミド 

• LHRH アンタゴニスト 

 デガレリクス 

• 精巣摘除術、LHRH アゴニストまたは LHRH アンタゴニスト（上記のも
の）＋アビラテロンとプレドニゾンの併用またはアビラテロンとメチル
プレドニゾロンの併用（カテゴリー2B）3（M1 が対象） 

 
M0 または M1 の CRPC に対する二次ホルモン療法 
• 血清テストステロン値を去勢レベル（50ng/dL 未満）に維持するために
LHRH アゴニストまたはアンタゴニストを継続するとともに、以下を追
加する： 

• 第 2 世代抗アンドロゲン剤 

 アパルタミド（M0 が対象） 

 エンザルタミド（M0 または M1 が対象） 

• アンドロゲン代謝阻害薬 

 アビラテロンとプレドニゾンの併用（M1 が対象）3 
 

 アビラテロンとメチルプレドニゾロンの併用（M1 が対象）3 
 

• 第 1 世代抗アンドロゲン剤 

 Nilutamide、フルタミドまたはビカルタミド 

• ケトコナゾール 3 

• ケトコナゾール＋ヒドロコルチゾン 4 

• コルチコステロイド（ヒドロコルチゾン、プレドニゾン、デキサメタゾン） 

• DES またはその他のエストロゲン剤 

 

臨床的限局例に対する放射線療法の一環としてのネオアジュバント、

同時併用および/またはアジュバント ADT 

• LHRH アゴニスト単独 

 ゴセレリン、histrelin、リュープロレリンまたは triptorelin 

• LHRH アゴニスト（上記のもの）＋第 1 世代抗アンドロゲン剤 

 Nilutamide、フルタミドまたはビカルタミド 

1 
アビラテロンは抗アンドロゲン剤と同時併用すべきではない。  

2 
アビラテロンはドセタキセルと併用する場合の選択肢ではない。  

3 
アビラテロンは、使用されるアビラテロン製剤に応じ、経口プレドニゾン
5mg の 1 日 2 回投与または経口メチルプレドニゾロン 4mg の 1 日 2 回投与
のいずれかのステロイド剤と同時併用すべきである。アビラテロンといず
れかのステロイド剤の併用は、アビラテロンともう一方のステロイド剤の
併用で病勢進行した後には投与すべきではない。 

4 
ケトコナゾール±ヒドロコルチゾンはアビラテロン投与中に病勢進行した
場合は使用すべきではない。 
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臨床的限局例に対するADT 

• RP に対するネオアジュバント（術前補助）ADT については、臨床試験以

外では施行しないことが強く推奨される。 

• 臨床的に限局した前立腺癌に対して、ADT を単独療法として用いるべきで

ない。 

• 放射線治療の施行前、施行中および/または施行後の ADT は、放射線治療

管理下の患者の一部において生存期間の延長をもたらす。 

• 短期（4～6 ヵ月）および長期（2～3 年）のネオアジュバント ADT に関す

る研究は、いずれも完全アンドロゲン遮断療法（complete androgen 

blockade）として実施されたものである。したがって、抗アンドロゲン剤

の追加が必要かどうかについては更なる研究が必要である。 

• 抗アンドロゲン剤ビカルタミドを単剤高用量（150mg）で用いた現時点で

最も大規模なランダム化試験では、癌再発の遅延が認められたものの、生

存率の改善は認められなかった。より長期の追跡が必要である。 

• あるランダム化試験では、根治的前立腺摘除術を受けたリンパ節転移陽性

の患者において、持続的 ADT の即時施行により、待機遅延 ADT を受けた

群との比較で全生存率の有意な改善がもたらされた。したがって、このよ

うな患者には即時 ADT を考慮すべきである。 

• 持続的 ADT の副作用の多くは ADT の施行中、経時的に蓄積していく。 
 

遠隔転移を伴わないPSA値上昇に対するADT 

• 癌を示唆する所見が PSA 値の上昇のみである場合、ADT の開始時期は、

PSA 年間増加度、患者の不安、短期的および長期的な ADT の副作用、患

者が有する併存症によって影響される。 

• 15 年後の予後は大半の患者で良好であるが、その予後は、PSA の測定値、

PSA 値の変化率（PSADT）ならびに根治的治療施行時の病期、悪性度およ

び PSA値によって最も正確に見積もることができる。 

• 早期および遅延の定義（PSA 値の基準をどうするか）については依然とし

て議論があるものの、遅延 ADT よりも早期 ADT の方が優れているであろ

う。早期 ADT の有益性は不明であるため、決定的な研究成果が得られるま

では個別化した治療を行っていくべきである。PSADT が短い（PSA 年間

増加度が高い）患者と、そうでなくとも期待余命が長い患者には、より早

期に ADT を検討するように勧めるべきである。 

• PSA 残存/再発後の一部の患者では救済治療が適応となり、具体的には、

手術後の再発に対する放射線療法や放射線療法後の再発に対する RP また

は凍結手術などがある。 

• PSADT が長い（12 ヵ月超）ものと高齢患者は経過観察の適応である。 

PROS-F  
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• ADT を選択した患者には、間欠的 ADT を考慮すべきである。間欠的 ADT と持続的

ADT を比較した第 III 相試験では、間欠的 ADT は生存期間の点で持続的 ADT に劣っ

ておらず、生活の質は間欠的 ADT 群の方が良好であった。間欠的 ADT 群では前立腺

癌死亡率が 7％上昇していたが、これは持続的 ADT 群で非前立腺癌死亡が多かった

ことで相殺された。予定外のサブセット解析により、持続的 ADT 群のグリソンスコ

ア 8～10 の前立腺癌患者における生存期間中央値（8 年）が間欠的 ADT 群の患者

（6.8 年）より 14 カ月長かったことが示された。 

 

転移例に対するADT 

• ADT は転移性前立腺癌患者に対する治療のゴールドスタンダードである。 

• 第 III 相試験で持続的 ADT と間欠的 ADT の比較が行われたが、生存期間を指標とし

た非劣性は示されなかった。しかしながら、勃起機能と精神的健康に関する生活の質

の尺度は、3 ヵ月間の ADT 後の間欠的 ADT 群の方が持続的 ADT 群よりも良好であ

った。 

• さらに、ランダム化比較試験を対象とした 3 つのメタアナリシスでは、間欠的 ADT

と持続的 ADT の間で生存期間の差を示すことができなかった。 

• 間欠的 ADT を選択する場合、特に治療を中断している期間中には、PSA 値とテスト

ステロン値の緊密なモニタリングと場合により画像検査が必要であり、病勢進行の徴

候が認められれば、その時点で持続的 ADT への切替えが必要になる場合がある。 

 

至適なADT 

• LHRH アゴニストまたはアンタゴニスト（内科的去勢）および両側精巣摘除術（外科

的去勢）の有効性は同等である。 

• 転移症例に対する複合アンドロゲン遮断療法（内科的または外科的去勢と抗アンドロ

ゲン剤の併用）の去勢単独に対する優位性は、あるとしてもわずかである。 

• 明らかな転移を認める患者で、LHRH アゴニスト単独投与の当初にみられるテストス

テロン値の一過性上昇による症状発生のリスクが高い場合は、抗アンドロゲン療法を

先に施行しておくか、抗アンドロゲン剤を LHRH アゴニストと同時投与し、これを 7

日間以上継続するべきである。 

アンドロゲン遮断療法の原則 
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• ドセタキセルによる化学療法歴がない M1 の CRPC 患者を対象としたラ

ンダム化比較試験において、アビラテロン（空腹時に 1000mg/日）およ

び低用量プレドニゾン（5mg 1 日 2 回）は、プレドニゾン単剤と比べ

て、放射線学的無増悪生存期間（rPFS）、化学療法開始までの期間、疼

痛の発生または増悪までの期間、一般全身状態スコアの悪化までの期間

を改善した。全生存期間の改善が示された。この状況でのアビラテロン

およびプレドニゾンの使用は、カテゴリー1 の推奨である。アビラテロ

ンには、高血圧、低カリウム血症、末梢性浮腫、心房細動、うっ血性心

不全、肝損傷、疲労などの副作用があるため、この薬剤の使用中は、

ADT およびステロイド剤の長期使用に伴う既知の副作用に加えて、こ

れらの副作用についても継続的なモニタリングが必要である。 

• PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者を対象とした第 III 相試験で

は、アパルタミド（240mg/日）の投与によりプラセボと比較して主要

エンドポイントの無転移生存期間が改善されたことが示された（40.5 ヵ

月 vs 16.2 ヵ月）。初回の中間解析では全生存期間に有意差は認められ

なかった。有害事象としては、発疹（24％ vs 5.5％）、骨折（11％ vs 

6.5％）、甲状腺機能低下症（8％ vs 2％）などがみられた。アパルタミ

ドの投与を受けている患者では骨症状に対する支持療法を行うべきであ

る。 

• PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者を対象とした第 III 相試験で

は、エンザルタミド（160mg/日）の投与によりプラセボと比較して主

要エンドポイントの無転移生存期間が改善されたことが示された（36.6

ヵ月 vs 14.7 ヵ月）。初回の中間解析では全生存期間に有意差は認めら

れなかった。有害事象としては、転倒および非病的骨折（17％ vs 

8％）、高血圧（12％ vs 5％）、重大な心血管有害事象（5％ vs 3％）、精

神的機能障害（5％ vs 2％）などがみられた。エンザルタミドの投与を

受けている患者では骨症状に対する支持療法を用いるべきである。 

 

アンドロゲン遮断療法の原則 

• 抗アンドロゲン剤単独療法は、内科的または外科的去勢ほど有効ではないようで

あり、推奨されない。 

• 複合アンドロゲン遮断療法とフィナステリドまたはデュタステリドの併用を支持

する臨床的なデータは存在しない。 

• 内科的または外科的去勢で血清テストステロン値の十分な抑制（50ng/dL 未満）

が得られない患者では、ホルモン療法（エストロゲン剤、抗アンドロゲン剤、

LHRH アンタゴニストまたはステロイド剤を用いる）の追加を考慮してもよい

が、その臨床的有益性は依然として不明である。「去勢」に影響を及ぼす至適な

血清テストステロン値はまだ確立されていない。 

 
二次ホルモン療法 

• ADT 施行中の前立腺癌の再発（CRPC）については、その機序としてアンドロゲ

ン受容体の活性化とアンドロゲンの autocrine/paracrine が想定されている。し

たがって、追加療法を施行する間はテストステロン値を去勢レベルに維持するべ

きである。 

• 腫瘍が初回の ADT に抵抗性を示すようになってからは、臨床的に有益となりう

る様々な選択肢がある。可能な選択肢は、画像検査での転移所見の有無（M0 の

CRPC［非転移性］か M1 の CRPC［転移性］か）と症状の有無に依存する。 

• 症状がないかわずかのみ状況では、別の抗アンドロゲン剤（フルタミド、ビカル

タミド、nilutamide、エンザルタミド［M0 または M1］、アパルタミド［M0 の

み］）の追加または変更、副腎/paracrine のアンドロゲンに対する合成阻害薬

（ケトコナゾール±ヒドロコルチゾンまたはアビラテロン＋プレドニゾン［M1

のみ］、アビラテロン＋メチルプレドニゾロン［M1 のみ］）の追加、または DES

などのエストロゲン剤の使用といった、二次ホルモン療法を考慮することができ

る。アビラテロン投与時に病勢進行した場合は、ケトコナゾール±ヒドロコルチ

ゾンは使用すべきでない。 

• DES はあらゆる用量で心血管系への副作用や血栓塞栓性の副作用を示すが、そ

の頻度は用量と使用する薬剤に依存する。DES は 1mg/日で開始し、必要に応じ

て血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未満）に達するように増量すべ

きである。外用剤または注射剤として投与される他のエストロゲン製剤について

は、副作用の頻度は低いものの、データが限られている。 
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National Osteoporosis Foundation のガイドラインでは、1）カルシウム
（食物およびサプリメントから 1 日 1,000～1,200mg）およびビタミン D3

（1 日 400～1,000IU）、2）50 歳以上で、DEXAスキャンにより大腿骨頸
部、全大腿骨近位部（total hip）または腰椎に骨量減少（T スコア、-1.0～
-2.5、骨減少）が示され、かつ 10 年以内の股関節骨折の確率が 3％以上ま
たは 10 年以内の重大な骨粗鬆症関連骨折の確率が 20％以上の男性に対す
る追加治療が推奨されている。骨折リスクについては、WHO が最近公表
したアルゴリズムである FRAX

®
を使用することで評価できる。ADT につ

いて FRAX
®
を用いる場合は、「続発性骨粗鬆症（secondary 

osteoporosis）」と考えるべきである。遠隔転移のない患者における骨折
リスクの代替指標である骨密度を高める治療選択肢には、デノスマブ
（60mg、皮下、6 ヵ月毎）、ゾレドロン酸（5mg、静注、年 1 回）とアレ
ンドロン酸（70mg、経口、週 1 回）などがある。 

• FRAX
®
によるスクリーニングで骨折リスクが高いと判定された患者では、

治療開始前にベースラインの DEXAスキャンを施行すべきである。
International Society for Clinical Densitometry は 1 年間の治療後のフォ
ローアップとして DEXA スキャンの施行を推奨しているが、薬物療法の有
効性をモニタリングするための至適アプローチについては、コンセンサス
は得られていない。治療に対する反応をモニタリングするための骨代謝回
転の生化学的マーカーの使用は推奨されない。25-ヒドロキシビタミン D の
血清中濃度とビタミン D の 1 日平均食事摂取量が、栄養士によるビタミン
D 補充に関する症例別の推奨に参考となる。どの程度の頻度でビタミン D

値のモニタリングを行うべきかについては、現時点でガイドラインは存在
しない。しかしながら、DEXAスキャンによるモニタリングが必要な患者
で同時に血清ビタミン D 値を調べることは理に適っている。 

• デノスマブ（60 mg、皮下、6 ヵ月毎）、ゾレドロン酸（5mg、静注、年 1

回）とアレンドロン酸（70mg、経口、週 1 回）は、ADT を受けている前
立腺癌患者の骨密度（骨折リスクの代替指標である）を増加させる。薬物
療法が正当化されるだけの絶対的な骨折リスクがある場合は、デノスマ
ブ、ゾレドロン酸またはアレンドロン酸ナトリウムによる治療が推奨され
る。 

• ADT を受ける患者には糖尿病および心血管疾患に対するスクリーニングと
予防/治療介入が推奨される。これらの病態は高齢者に多くみられるが、
ADT を受ける患者における糖尿病および心血管疾患のスクリーニング、予
防および治療の戦略が一般集団でのそれと同じでよいかどうかは依然とし
て不明である。 

アンドロゲン遮断療法の原則 

• ドセタキセルによる治療歴がない M1 の CRPC 患者を対象とした第 III 相試
験において、エンザルタミド（160mg 1 日 1 回）により rPFS および全生存
期間の有意な改善がもたらされた。この状況でのエンザルタミドの使用はカ
テゴリー1 である。長期のモニタリングが必要となるエンザルタミドの副作
用には、疲労、下痢、ほてり、頭痛、痙攣（エンザルタミド投与中の患者の
0.9％で報告）などがある。 

• アビラテロンおよびエンザルタミドのランダム化試験は、どちらの場合も、
ドセタキセルによる治療歴がなく M1 の CRPC による症状がないかわずか
な患者を対象として実施された。この患者集団における疼痛緩和について、
これらの薬剤がドセタキセルと比べてどうであるかは不明である。両薬剤と
もドセタキセル治療後の状況では症状緩和効果がみられる。アビラテロンと
エンザルタミドは、ともにこの状況を適応として承認されており、カテゴリ
ー1 の推奨である。両薬剤ともドセタキセル投与の適応がない患者に対する
適切な選択肢である。 

• ドセタキセル治療後の M1 の CRPC 患者の集団においては、エンザルタミド
およびアビラテロン＋プレドニゾンで生存期間が延長することがランダム化
比較試験で示されている。したがって、両薬剤はカテゴリー1 の推奨であ
る。 

• 2 つのランダム化臨床試験（STRIVE および TERRAIN）により、未治療の
M1 CRPC 患者にエンザルタミド 160mg/日を投与することでビカルタミド
50mg/日と比べて無増悪生存期間が改善されたことが示されており、したが
って、この状況ではエンザルタミドが望ましい選択肢となる可能性がある。
しかしながら、両薬剤は副作用プロファイルが異なり、エンザルタミドは費
用が高いことから、患者によっては現在もビカルタミドを考慮することがで
きる。 

• ドセタキセル治療前および治療後の状況におけるこれらの薬剤の優先順位に
ついては、エビデンスに基づく指針はまだ得られていない。 

 

モニタリング/サーベイランス 

• ADT には、ほてり、性欲低下と勃起障害、陰茎および精巣の縮小、筋肉量
および筋力の低下、疲労、抑うつ、脱毛、骨粗鬆症、臨床的骨折の頻度上
昇、肥満、インスリン抵抗性、脂質代謝の変化、糖尿病および心血管疾患リ
スクの増大など、様々な有害作用がある。患者および医療提供者には、治療
開始前にこれらのリスクについて情報が与えられるべきである。 

• National Osteoporosis Foundation（www.nof.org）の一般集団用のガイ
ドラインに準じた骨粗鬆症のスクリーニングおよび治療が推奨される。この 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
https://www.nof.org/
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M1 の CRPC に対する全身療法 

• 化学療法 

 ドセタキセルとステロイド剤の同時併用 

 同時併用するステロイド剤には以下のものがある：1 日 1 回のプレドニゾンまたは化

学療法施行日に合わせたデキサメタゾン 

 カバジタキセルとステロイド剤の同時併用 

 同時併用するステロイド剤には以下のものがある：1 日 1 回のプレドニゾンまたは化

学療法施行日に合わせたデキサメタゾン 

• 免疫療法 

 Sipuleucel-T 

 症状がないかごくわずかで、肝転移がなく、期待余命が 6 ヵ月以上で、ECOG の一

般全身状態スコアが 0～1 の患者のみ 

 ペムブロリズマブ（MSI-H または dMMR 陽性例が対象） 

 M1 の CRPC に対して最低 1 ラインの全身療法を受けて進行した患者に対する二次

以降の全身療法としてのみ 

• 進行前立腺癌の患者には臨床試験への参加を奨励すべきであり、また早期に腫瘍内科医

に紹介すべきである。 

• ADT 未施行で high volume の転移巣を有する患者では、ECOG 3805（CHAARTED）試

験の結果に基づき、ADT およびドセタキセルを考慮すべきである。この研究では、790

人の患者がドセタキセル 75mg/m
2
 3 週毎 6 サイクル（デキサメタゾンとの併用）＋ADT

群と ADT 単独群にランダムに割り付けられた。骨転移巣 4 つ以上（そのうち 1 つは軸骨

格以外の骨病変）または内臓転移が存在する場合と定義された high volume の患者の大

半において、全生存期間に 17 カ月の改善が認められた（HR＝0.60；P＝0.0006）。ドセ

タキセルの使用により、PSA 値の反応、臨床的進行までの期間、再発までの期間に改善

が認められた。ドセタキセル 6 サイクルの毒性は、疲労、神経障害、口内炎、下痢、発

熱を伴うまたは伴わない好中球減少症などであった。白血球増殖因子製剤の使用につい

ては、好中球減少性発熱のリスクに基づき NCCN ガイドラインに従うべきである。遠隔

転移のない前立腺癌患者と low volume の転移性前立腺癌患者においては、ECOG 試験

や欧州の同様の試験（GETUG-AFU 15）で生存期間の改善が認められなかったことか

ら、この集団にはドセタキセルを投与すべきでない。 

• 無症状または症状がわずかな mCRPC 患者には免疫療法を考慮してもよい。 

 第 III 相臨床試験において、Sipuleucel-T により平均生存期間が対照群の 21.7 ヵ月か

ら 25.8 ヵ月まで延長され、死亡リスクが 22％低下したことが示されている。 

 Sipuleucel-T は忍容性が高く、主な合併症は悪寒、発熱、頭痛などである。 

 以下を満たす CRPC 患者には Sipuleucel-T を考慮してもよい： 

  一般全身状態が良好（ECOG PS 0～1） 

  期待余命が 6 ヵ月以上 

  肝転移が認められない 

  無症状または症状がごくわずかのみ 

• 症状がみられる mCRPC 患者を対象とした第 III 相試験のデータに基づけば、3

週毎のドセタキセル＋ステロイド剤の同時併用が望ましい一次化学療法であ

る。ドセタキセルベースのレジメンの適応がない症状のある患者を対象として

ラジウム 223 が研究されており、全生存の改善が得られている。アビラテロン

とエンザルタミドは、ドセタキセルで進行した患者の生存期間を延長すること

が示されている（PROS-F、3 of 4 ページを参照）。ミトキサントロンとプレド

ニゾンは症状の緩和をもたらす可能性があるが、生存期間の延長効果は示され

ていない。 

• 生存期間の延長効果が実証されているレジメンは、3 週毎のスケジュールでド

セタキセルを使用するレジメンだけである。治療期間は有益性および毒性の評

価に基づいて決定されるべきである。ドセタキセルをベースとした化学療法に

よる生存期間延長効果を証明することを目的としたピボタル試験では、病勢進

行か治療中止とすべき毒性がみられない限り最大 10 サイクルの治療が行われ

た。 

• ドセタキセルの適応がないか投与に耐えられない患者には、mCRPC に対する

カバジタキセルの臨床効果を示唆した最近の試験結果に基づき、カバジタキセ

ルとステロイド剤の同時併用を考慮すべきである。カバジタキセル（特に

20mg/m2 投与時）はドセタキセルよりも末梢神経障害の発生率が低く（12％ 

vs 25％）、軽度の末梢神経障害の既往がある患者に対して適切であるかもしれ

ない。現時点で、カバジタキセルの方がドセタキセルより有効性が高いことを

裏付けるデータはない。 

• PSA 値の上昇を進行の唯一の判定基準とするべきではない。治療効果の評価に

は、臨床的および放射線学的な基準も取り入れるべきである。 

• ドセタキセルベースの化学療法後に進行した mCRPC 患者には、臨床試験への

参加を奨励すべきである。一方、ランダム化第 III 相試験においてカバジタキセ

ルとステロイド剤の同時併用がミトキサントロンとプレドニゾンの併用と比べ

て全生存期間、無増悪生存期間、PSA 値および放射線学的効果を改善すること

が示されており、この併用はドセタキセル療法後の二次治療としてすでに FDA

の承認を受けている。この集団では好中球減少を 

免疫療法および化学療法の原則 

 

続く 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


NCCN Guidelines Version 4.2018 
前立腺癌 

 

ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第4版 08/15/2018 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 

 

注意：特に指定のない限り、すべての推奨はカテゴリー2Aである。 

臨床試験：NCCNはすべてのがん患者にとって、最良の管理法は臨床試験にあると考えている。臨床試験への参加が特に推奨される。 

 

 
 

免疫療法および化学療法の原則 

PROS-G 
2 OF 2 

始めとする副作用のリスクが高いことを考えれば、重度の神経障害がなく肝、

腎および骨髄機能が十分に維持されている患者を選択する必要があり、さらに

顆粒球増殖因子製剤の予防的投与を考慮する必要もある。 

• カバジタキセル 20mg/m2（3 週間毎）とステロイド剤の同時併用±顆粒球コロ

ニー刺激因子製剤がドセタキセル治療後の状況における標準治療である。最近

実施された PROSELICA 試験では、カバジタキセルの 20mg/m2（3 週間毎）が

25mg/m2（3 週間毎）と比較された。カバジタキセル 20mg/m2 は毒性が低

く、発熱性好中球減少症、下痢、疲労の頻度が低かった。カバジタキセル

20mg/m2 は、25mg/m2 と比較して PSA 値の反応率が有意に低かったが、放射

線学的奏効率の低さや無増悪および全生存期間（13.4 ヵ月 vs 14.5 ヵ月）の短

さは有意ではなかった。ドセタキセルによる化学療法で前治療を受けて進行し

た mCRPC 患者に対するカバジタキセルの開始用量は、20mg/m2 と 25mg/m2

のどちらも可能である。より積極的な治療を希望する健康状態良好な患者に対

しては、カバジタキセル 25mg/m2 とステロイド剤の同時併用を考慮してもよ

い。 

• 前治療でのドセタキセル投与時に進行を示唆する決定的所見が認められなかっ

た患者には、ドセタキセルの再投与を試みることができる。 

• 現在までのところ、カバジタキセルの投与後に生存期間または生活の質が改善

したという効果が実証された化学療法レジメンは存在せず、臨床試験への参加

を奨励すべきである。全身療法用のいくつかの薬剤で症状緩和や放射線学的奏

効が得られることが臨床試験で示されている。 

• 治療抵抗性 CRPC における適応外の化学療法に関する治療上の意思決定は、並

存症および機能状態に基づき、インフォームドコンセントの取得後に個別化す

るべきである。 

• 併用療法に逐次的な単剤療法を上回る有益性は認められておらず、毒性は併用

レジメンの方が強い。 

• 顆粒球コロニー刺激因子製剤に関する推奨については、NCCN 骨髄増殖因子ガ

イドラインを参照のこと。 

• 骨転移を有する CRPC 患者では、デノスマブおよびゾレドロン酸によって疾患

に関連した骨合併症（骨折、脊髄圧迫、骨に対する手術または放射線療法の施

行など）を予防できることが示されている。 

 骨関連事象の予防にはゾレドロン酸よりもデノスマブの方が優れていること

が示されている。 

 薬剤の選択には、基礎的な併存症、ゾレドロン酸投与歴の有無、薬剤の調

達、費用面の問題などが影響する可能性がある。 

  ゾレドロン酸は 3～4 週毎に静脈内投与する。用量は各投与の直前に 

測定された血清クレアチニン値に基づいて決定し、さらに腎機能障害に応じて調節

する必要がある。クレアチニンクリアランスが 30mL/分未満の場合は、ゾレドロ

ン酸の投与は推奨されない。 

  デノスマブは 4 週毎に皮下投与する。腎機能のモニタリングは不要とされている

が、クレアチニンクリアランスが 30mL/分未満の患者にはデノスマブの投与は推

奨されない。クレアチニンクリアランスが 60mL/分未満の場合には、重度の低カ

ルシウム血症を発症するリスクが高くなる。また腎機能が正常な患者であっても、

デノスマブ投与例での低カルシウム血症の頻度がゾレドロン酸投与例の 2 倍である

ことから、デノスマブの使用中は全例に対して定期的な血清カルシウム濃度のモニ

タリングを行い、ビタミン D およびカルシウムによる治療を行うべきである。 

 顎骨壊死はどちらの薬剤でも認められ、そのリスクは抜歯、不良な歯科衛生、歯科装

置の装着により上昇する。ゾレドロン酸またはデノスマブによる治療を開始する前

に、患者を歯科医に紹介して評価を受けさせるべきである。侵襲的な歯科処置が必要

な場合は、すべての処置について完全な治癒が得られたと歯科医が確認するまで、骨

を標的とする治療は延期すべきである。 

 デノスマブまたはゾレドロン酸の至適投与期間は依然として不明である。 

 ゾレドロン酸の投与歴を有する患者におけるデノスマブの毒性プロファイルは依然と

して不明である。 

 骨転移に対して ADT を開始する患者におけるゾレドロン酸とデノスマブの役割を評

価する臨床試験が現在進行中である。 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/hematologic/japanese/myeloid_growth.pdf
https://www2.tri-kobe.org/nccn/guideline/hematologic/japanese/myeloid_growth.pdf
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ST-1 

American Joint Committee on Cancer（AJCC） 

前立腺癌の TNM 病期分類（第 8 版、2017 年） 

表 1. TNM の定義 

臨床病期 T（cT） 

病理学的病期 T（pT） 

*注：病期学的病期にはT1の分類は存在しない。 

**注：切除断端陽性の場合は、顕微鏡的残存を示す「R1」と付記するべきで

ある。 

 

*注：転移部位が複数存在する場合は、そのうちで最も進行したカテゴリーを
採用する。M1cが最も進行したカテゴリーである。 

イリノイ州シカゴの American College of Surgeonsの許可を得て使用。この情報の原本は、Springer International Publishing社発行の AJCC Cancer Staging Manual第 8

版（2017年）である。 

T  原発腫瘍 

TX  原発腫瘍の評価が不可能である 

T0  原発腫瘍を認めない 

T1  触知不能で臨床的に明らかでない腫瘍 

 T1a 組織学的に、切除組織の5％以下に、偶発的に発見される腫瘍 

 T1b 組織学的に、切除組織の5％を超え、偶発的に発見される腫瘍 

 T1c 針生検により片葉または両葉で同定されるものの触知不能の腫瘍 

T2  腫瘍が触診可能で前立腺被膜内に限局している* 

 T2a 腫瘍が片葉の半分以下に限局している 

 T2b 腫瘍が片葉の半分を超えて進展しているが、両葉にはまたがらない 

 T2c 腫瘍が両葉にまたがっている 

T3  前立腺外に及んでいるが固定または隣接構造物への浸潤を認めない

腫瘍 

 T3a 前立腺外進展（片側または両側）を認める 

 T3b 腫瘍が精嚢（片側または両側）に浸潤している 

T4  腫瘍が精嚢以外の隣接構造物（外括約筋、直腸、膀胱、挙筋、骨盤

壁など）に固定されている、または浸潤している。 

T  原発腫瘍 

T2  片葉の半分以下に限局している 

T3  前立腺外進展 

 T3a 
前立腺外進展（片葉または両葉）または膀胱頸部への顕微鏡

的浸潤を認める 

 T3b 腫瘍が精嚢に浸潤している 

T4  
腫瘍が精嚢以外の隣接構造物（外括約筋、直腸、膀胱、挙筋、

骨盤壁など）に固定されている、または浸潤している 

N  所属リンパ節 

NX  所属リンパ節の評価が不可能である 

N0  陽性の所属リンパ節を認めない 

N1  所属リンパ節（1個または複数）に転移を認める 

   

M  遠隔転移 

M0  遠隔転移を認めない 

M1  遠隔転移を認める 

 M1a 所属リンパ節以外のリンパ節 

 M1b 骨 

 M1c その他の部位（骨病変の有無は問わない） 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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ST-2 

表 2. AJCC 予後分類* 

組織学的グレードグループ（G）の定義 

最近になって、グリソンシステムはいわゆる「グレードグループ」

に圧縮された。 

イリノイ州シカゴの American College of Surgeonsの許可を得て使用。この情報の原本は、Springer International Publishing社発行の AJCC Cancer Staging Manual第 8

版（2017年）である。 

病期 T N M PSA（ng/mL） グレードグループ 

I 期 cT1a-c N0 M0 PSA <10 1 

 cT2a N0 M0 PSA <10 1 

 pT2 N0 M0 PSA <10 1 

IIA期 cT1a-c N0 M0 PSA ≥10 <20 1 

 cT2a N0 M0 PSA ≥10 <20 1 

 pT2 N0 M0 PSA ≥10 <20 1 

 cT2b N0 M0 PSA <20 1 

 cT2c N0 M0 PSA <20 1 

IIB 期 T1-2 N0 M0 PSA <20 2 

IIC 期 T1-2 N0 M0 PSA <20 3 

 T1-2 N0 M0 PSA <20 4 

IIIA期 T1-2 N0 M0 PSA ≥20 1～4 

IIIB 期 T3-4 N0 M0 Any PSA 1～4 

IIIC 期 Any T N0 M0 Any PSA 5 

IVA期 Any T N1 M0 Any PSA Any 

IVB 期 Any T Any N M1 Any PSA Any 

グレードグループ グリソンスコア グリソンパターン 

1 ≤6 ≤3+3 

2 7 3+4 

3 7 4+3 

4 8 4+4, 3+5, 5+3 

5 9 または 10 4+5, 5+4, 5+5 

組織型 

この分類は腺癌および扁平上皮癌に適用され、肉腫および前立腺の

移行上皮（尿路上皮）癌には適用されない。前立腺腺癌の組織型に

対する修飾語としては、粘液性、印環細胞、導管型、神経内分泌

（小細胞癌を含む）などがある。前立腺の移行上皮（尿路上皮）癌

は尿道腫瘍に分類される。組織学的な確定診断がなされるべきであ

る。 

*注：PSA 値またはグレードグループが不明の場合は、T 因子と判明している PSA 値

またはグレードグループに基づいて病期を決定すべきである。 

 

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp
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NCCN のエビデンスとコンセンサスによるカテゴリー 

カテゴリー1：高レベルのエビデンスに基づいており、その介入が適

切であるという NCCN の統一したコンセンサスが存在する。 

カテゴリー2A：比較的低レベルのエビデンスに基づいており、その介

入が適切であるという NCCN の統一したコンセンサスが存在する。 

カテゴリー2B：比較的低レベルのエビデンスに基づいており、その介

入が適切であるという NCCN のコンセンサスが存在する。 

カテゴリー3：いずれかのレベルのエビデンスに基づいてはいるが、

その介入が適切であるかという点で NCCN 内に大きな意見の不一致が

ある。 

特に指定のない限り、すべての推奨はカテゴリー2A である。 
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概要 

2018 年には新たに 164,690 例が前立腺癌と診断されると推定されてお

り、発生する男性の新規癌症例の 19％を占めると予想されている 1。

前立腺癌による年齢調整死亡率は 1989 年から 2015 年にかけて 52％

低下している 1。2018 年には前立腺癌は男性における癌死亡数の 9％

を占めると予測されている 1。過去数年で前立腺癌の発生率が低下して

いるが、これは前立腺特異抗原（PSA）によるスクリーニングの実施

率が低下したことが一因となっている可能性が高い 1-4。なお低下し続

けている比較的低い死亡率は、早期発見と治療に対する一般大衆の意

識向上が、この頻度の高い癌による死亡率に影響を及ぼしていること

を示唆している。 

早期発見は期待余命に影響を及ぼさない前立腺癌への過剰治療につなが

ることがあり、その場合は生活の質（QOL）を損ない医療費を増大さ

せる不必要な副作用が発生する。U.S. Preventive Services Task Force

（USPSTF）は 2012 年に、PSA 検査を実施しないよう勧告した 5。転移

性前立腺癌の発生率は上昇している 4,6。前立腺癌死亡率は 20 年にわた

って低下した後に安定となった 4。それが今年になって、前立腺癌死亡

例数が 2017 年の推定 26,730 例から 2018 年の推定 29,430 例へと、近

年では初めて増加した可能性がある 1,7。初診時点での転移と前立腺癌

死亡の発生率増加には、2012 年の USPSTF による勧告後に前立腺癌の

早期発見率、生検施行率、限局性前立腺癌の診断率、根治的前立腺摘除

術の施行率が低下したことが影響を及ぼしている可能性がある 8-18。

USPSTF は 2017 年に最新の勧告草案を発表し、現在は最終的な勧告声

明の作成作業を進めている 19。その草案には、55～69 歳の男性を対象

として前立腺癌スクリーニングについて十分な情報に基づく個別化した

意思決定を行うことが推奨されている。これらの最新の勧告により、前

立腺癌の早期発見に向けてよりバランスの取れたアプローチが可能とな

りうる。致死的となりうる前立腺癌の早期発見（NCCN 前立腺癌早期

発見ガイドライン［www.NCCN.orgで入手可能］を参照）に PSA を上

手く活用していくことにより、過剰診断および過剰治療のリスクを低減

すると同時に、前立腺癌死亡率の低下を今後も維持すべきである。 

文献検索の基準とガイドラインの更新の方法 

NCCN 前立腺癌ガイドラインの本版の更新に先立ち、「prostate 

cancer」を検索語とし、前立腺癌に関する重要文献を対象として、

PubMed データベース上で電子検索を行った。本文書の公開前にアッ

プデート検索を行った。PubMed データベースは、医学文献の情報源

として現在も最も広く使用されているものであり、また査読された生

物医学文献のみがインデックス化されているため選択した 20。 

得られた検索結果から、英語で発表されたヒトを対象とする研究のみ

に絞り込んだ。採用する論文の種類は、第 III 相臨床試験、第 IV 相臨床

試験、ガイドライン、ランダム化比較試験、メタアナリシス、系統的

レビュー、バリデーション研究に限定した。 

本版の考察の節には、これら PubMed 上の重要論文に加えて、追加の

情報源（例えば、印刷版掲載前の電子出版物、会議抄録）のうち当委

員会が本ガイドラインと関連性があると判断したものや議論の対象と

したものから収集した文献のデータを記載している。高水準のエビデ

ンスがない推奨については、比較的低水準のエビデンスについての当

委員会のレビュー結果と専門家の意見に基づいている。 

NCCN ガイドラインの策定および更新の完全な詳細については、

www.NCCN.orgに記載されている。 

期待余命の推定 

期待余命の推定値は初回治療において重要な要因であり、active 

surveillance や経過観察を考慮する場合には特に重要となる。集団の期

待余命を推定することは可能であるが、この推定値を個々の患者に外
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挿することは困難である。期待余命は Minnesota Metropolitan Life 

Insurance Table、Social Security Administration Life Insurance Table21

または WHO の Life Table by Country22を用いて推定し、その患者の健

康状態が集団の上位 25％に入ると考えるか下位 25％に入ると考えるか

によって、それぞれ推定値の 50％を加算または減算することで、個々

の患者に合わせた調整が可能である 23。例えば、65 歳米国人男性の

Social Security Administration Life Expectancy は 17.7 年である。上位

25％の健康状態と判断された場合、期待余命は 26.5 年となる。一方、

下位 25％の健康状態と判断された場合には期待余命は 8.8 年となる。

したがって、65 歳の男性で健康状態が不良または極めて良好と判断さ

れた場合には、NCCN ガイドラインによる治療に関する推奨内容が劇

的に変わる可能性がある。 

リスクによる層別化 

至適な前立腺癌治療を行うには、前立腺に限局した癌である可能性や

所属リンパ節転移の可能性、治療後に進行あるいは転移を起こす可能

性、根治的前立腺摘除術が不成功に終わった場合にアジュバントまた

は救済放射線療法で癌を制御できる可能性など、様々なリスク評価が

必要となる。前立腺癌を最もよく特徴づける指標は、直腸指診

（DRE）と X 線撮影で判定される臨床的な T 病期、生検標本における

癌のグリソンスコアと進展度、ならびに血清 PSA 値である。画像診断

法（超音波、MRI）についても精力的な研究が行われてきたが、現時

点では病期分類に不可欠な補助検査としては受け入れられていない。 

当 NCCN ガイドラインでは長年にわたり、病期、悪性度、PSA 値とい

う最低限の情報により患者を複数のリスク群に層別化するリスク分類

法を取り入れてきた。このリスク群は、考慮すべき適切な選択肢を選

ぶため、また根治的な局所療法の施行後に生化学的再発が起こる確率

を予測するために用いられる 24。このリスク分類はすでに広く公表さ

れ妥当性も検証されており、治療の推奨に対して臨床病期単独よりも

優れた根拠とされている 25,26。 

2014 年の International Society of Urological Pathology（ISUP）のコン

センサスカンファレンスにおいて、新たな前立腺癌の異型度分類が策

定された 27。病理所見に基づくグリソンパターンの分類にいくつかの

変更が加えられた。新しい分類では、グリソンスコアから 1～5 のグレ

ードグループを判定する。 

• グレードグループ 1：グリソンスコア≦6；各々が独立した明瞭な

管腔を有する腺管のみを認める 

• グレードグループ 2：グリソンスコア 3＋4＝7；明瞭な管腔を有

する腺管が優位であり、不明瞭/癒合/篩状腺管は少ない 

• グレードグループ 3：グリソンスコア 4＋3＝7；不明瞭/癒合/篩

状腺管が優位であり、明瞭な管腔を有する腺管は少ない 

o 不明瞭/癒合/篩状腺管の割合が 95％を超えるか、1 つの

コアまたは根治的前立腺摘除術の切除標本に腺管を認め

ない症例では、明瞭な管腔を有する腺管の割合が 5％未満

であることをグレード判定の考慮に入れない 

• グレードグループ 4：グリソンスコア 4＋4＝8；3＋5＝8；5＋3＝8 

o 不明瞭/癒合/篩状腺管のみを認める、または 

o 明瞭な管腔を有する腺管が優位であり、腺管構造を欠く

成分は少ない（不明瞭/癒合/篩状腺管はより少なくても

よい）、または 

o 腺管構造を欠く成分が優位であり、明瞭な管腔を有する

腺管は少ない（不明瞭/癒合/篩状腺管はより少なくても

よい） 

• グレードグループ 5：グリソンスコア 9～10；腺管構造の形成を

欠き（または壊死を伴い）、不明瞭/癒合/篩状腺管の有無は問わ

ない。 
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o 不明瞭/癒合/篩状腺管の割合が 95％を超えるか、1 つの

コアまたは根治的前立腺摘除標本に腺管を認めない症例

では、明瞭な管腔を有する腺管の割合が 5％未満であるこ

とをグレード判定の考慮に入れない 

ISUP のグレードグループを採用することにより、患者が自身の真のリ

スクをより正確に理解し、結果として過剰治療が減少すると多くの専門

家が考えている。グレードグループによる新しい分類法には、前立腺癌

に対して根治的前立腺摘除術または放射線療法による治療を受けた患者

で構成される 2 つのコホート（それぞれ 26,000 例以上と 5,880 例を対

象としたもの）で妥当性が検証された 28,29。両研究とも、グレードグル

ープにより初回治療後の再発リスクを予測できたことが明らかになった。

例えば、症例数が多い方の研究では、グレードグループ 1～5 について

の根治的前立腺摘除術施行後の 5 年生化学的無再発率はそれぞれ 96％

（95％CI 95～96）、88％（95％CI 85～89）、63％（95％CI 61～65）、

48％（95％CI 44～52）、26％（95％CI 23～30）であった。グレードグ

ループ間の差は放射線療法コホートではそれほど顕著ではなかったが、

これは高リスク群ほどネオアジュバント/同時併用/アジュバントアンド

ロゲン遮断療法（ADT）の施行率が高かったことに起因している可能性

が高い。新しい ISUP グレードグループ分類に関する別の研究では、グ

レードグループ 4 よりグレードグループ 5 の患者の方が全死亡率と前立

腺癌特異的死亡率が高かった 30。更なる研究によってもこの新しい分類

法の妥当性が裏付けられている 31-34。当 NCCN 委員会は、グリソンスコ

アを用いた分類法と比べて治療法に関する話し合いにより正確な情報を

もたらすことから、この新しいグレードグループ分類法を許容している。

患者は引き続き超低、低、中、高、超高のリスク群に分類される。 

当 NCCN ガイドライン委員会は、各リスク群内に不均一性がみられるこ

とを認識した。例えば、12,821 人の患者を対象とした解析において、臨

床病期（T2b～T2c）により中リスク群と分類された患者では、グリソン

スコア（7）または PSA 値（10～20ng/mL）に従って分類された患者と

比べて再発リスクが低かったことが示されている 35。臨床病期（T3a）に

より高リスク群と分類された患者についても、グリソンスコア（8～10）

または PSA 値（＞20ng/mL）により分類された患者と比べて無再発生存

率が優れているという同様の傾向が認められたが、その差は統計学的に

有意ではなかった。他の研究では、高リスク群の中で危険因子や第 1 グ

リソンパターンに応じた転帰の差が報告されている 36,37。低リスク群の

中でも不均一性を示したエビデンスがあり、PSA 値および陽性コア率が

根治的前立腺摘除術後の病理学的所見に影響を及ぼす 38,39。 

ある後ろ向き研究では、放射線療法単独または放射線療法とアンドロゲ

ン遮断療法（ネオアジュバントおよび同時併用療法として）の併用療法

を受けた中リスクの前立腺癌患者 1024 人が対象とされた 40。多変量解

析の結果、第 1 グリソンパターンが 4、生検の陽性コア数が 50％以上、

中リスクの危険因子（T2b-c、PSA 10～20ng/mL、グリソンスコア 7）

が複数存在することが遠隔転移の頻度増加を予測する重要な因子である

ことが明らかにされた。著者らはこれらの因子を用いて患者を予後不良

の中リスク群と予後良好の中リスク群に分け、予後不良の中リスク群で

は予後良好の中リスク群より PSA 無再発生存期間が不良であり、遠隔

転移および前立腺癌特異的死亡率が高いと判断した。 

ノモグラム 

PSA 再発までの期間予測の計算に用いる臨床的な関連情報が多いほど、

結果はより正確となる。ノモグラムとは、一連の入力データ（変数）

から転帰を予測するための道具である。ノモグラムでは関連する複数

の予後変数を組み合わせて用いるため、リスク群よりも個々の患者に

ついてより正確な予測が可能となる。Partin table は、臨床的限局性前

立腺癌患者のカウンセリングに広く用いられるようになった最初のも

のである 41-44。この表を用いれば、個々の患者の臨床病期、グリソン

スコアおよび PSA 値から、各病理学的病期の癌が存在する確率（95％

CI）を求めることができる。ノモグラムは、active surveillance45-47、

根治的前立腺摘除術 48-51、根治的前立腺摘除術中の神経血管束温存 52-

54または骨盤リンパ節郭清（PLND）の省略 55-57、密封小線源治療 48,58-
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60、外照射療法（EBRT）48,61 を検討している患者が治療法を決定する

際の情報提供手段として用いることができる。生化学的無増悪生存期

間については、年齢、診断時の血清 PSA 値、病理学的悪性度および病

理学的病期を用いて術後に再評価することが可能である 48,62-64。根治

的前立腺摘除術が不成功に終わった場合にアジュバントまたは救済放

射線療法（RT）が成功する可能性についても、ノモグラムを用いて評

価することができる 48,65。 

現在のところ完璧な正確性を有する予測モデルはないが、転移
47,48,62,66,67 と癌特異的死亡 49,51,68-70 についての予測モデルが存在する。

競合する死因が他に存在することを考えれば、PSA 再発となった患者

でも、遠隔転移による臨床症状の発現や前立腺癌による死亡を経験す

るほど長期に生存する患者は少数であろう。PSA 倍加時間（PSADT）

が短い患者では死亡リスクが最も高くなる。一方、PSA 再発は必ずし

も臨床的意義があるわけではないため、死亡リスクの尺度としては

PSADT の方がより有用となる可能性がある 71。当 NCCN ガイドライ

ン委員会は、臨床的限局性前立腺癌に対する治療法の選択に際して

NCCN のリスク群を用いるとともに、付加的な情報や各症例個別の情

報を提供するべくノモグラムを使用することを推奨している。 

新規のバイオマーカー検査 

個別化医療や高精度医療（precision medicine）は、トランスレーショナ

ル研究や臨床研究に携わる多くの研究者にとって目標の 1 つとなってい

る。National Academy of Medicine は、臨床的限局性前立腺癌に対する

治療法の適正な選択に関して、患者とその担当医に情報を提供する有用

なバイオマーカー72 の開発を促進するであろう教訓をいくつか記載して

いる。Dr. Hayes は「悪い腫瘍マーカーは悪い薬と同じくらい悪であ

る」と警告している 73,74。NCCN 前立腺癌ガイドライン委員会は、期待

余命推定の必要性、ノモグラムの使用、ならびに期待余命 10 年未満の

低リスク前立腺癌患者と期待余命 20 年未満の超低リスク前立腺癌患者

に対する唯一の選択肢としての active surveillance の推奨に関して、医

学界を牽引していることに誇りをもっている。リスク群、期待余命およ

びノモグラムは十分な情報を得た上での判断（informed decision）に役

立つが、進行のリスクに関する不確実性は解消されない。おそらくはこ

の不確実性ゆえに、米国人男性は依然として active surveillance をあま

り選択せず、担当医も推奨することが少ないものと考えられる 75。2013

年には、active surveillanceが施行された低リスク前立腺癌患者の割合は

20％未満であった 16。しかしながら、ミシガン州などの一部の地域では

active surveillanceがより一般的となっており、そこではその頻度が測定

され、教育的な取組みが始まっている 76,77。 

Active surveillance を検討している未治療の患者とアジュバント療法ま

たは再発後の治療を検討している既治療の男性における意思決定を改

善するべく、組織検体を用いるバイオマーカー検査がいくつか開発さ

れている。そのようなバイオマーカー検査によって NCCN が定義した

リスク群や現時点で利用可能な期待余命表やノモグラムを上回る精度

と再現性で予後または治療効果予測に関する情報が得られるのであれ

ば、進行のリスクに関する不確実性を低減することが可能となる。そ

れらの検査では NCCN のリスク群とは独立した予後情報が得られるこ

とが後ろ向きケースコホート研究により示されており、具体的には保

存的管理を選択した場合の死亡の可能性、根治的前立腺摘除術または

EBRT を施行した場合の生化学的再発の可能性、手術または救済

EBRT を施行した場合の転移の可能性などが挙げられている 78-85。た

だし、これらの検査法の有用性を検討するランダム化比較試験は実施

されていない。いくつかはすでに利用可能となっており、4 つの検査

は Molecular Diagnostic Services Program（MolDX）から肯定的な評

価を受け、CMS（Centers for Medicare & Medicaid Services）でカバ

ーされる可能性が高い。他にもいくつかの検査法が開発中であり、今

後数年でこの種の検査の施行が増加すると予想される。 
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表 1 に該当する検査法をアルファベット順に挙げ、各検査の概要、各

検査で転帰を予測する対象とされる集団、および裏付けとなる参考文

献を示す。バイオマーカー検査は、産業界からの広範な支援、助言、

関与を経て開発され、バイオマーカーを対象とする比較的緩やかな

FDA の規制下で市販されている。臨床的有用性を十分評価するにはラ

ンダム化臨床試験による前向きの評価が必要であるが、実施される可

能性は低く、当委員会としては、低リスク患者と予後良好な中リスク

前立腺癌患者には初回のリスク層別化の際に Decipher、Oncotype DX 

Prostate、Prolaris、ProMark の使用を考慮してもよいと考えている。

さらに、Decipher は根治的前立腺摘除術後の PSA 残存例または再発例

に対する精査時に考慮してもよい（カテゴリー2B）。今後の有効性比

較研究により、前立腺癌患者の適切なリスク層別化におけるこれらの

検査や他の同様の検査の有用性に関して、更なるエビデンスが得られ

るであろう。 

家族歴と DNA 修復遺伝子変異 

前立腺癌の家族歴があると前立腺癌のリスクが高くなる 86-88。最近のデ

ータでは、前立腺癌患者は 16 の DNA 修復遺伝子（BRCA2［5～9％］、

ATM［2％］、CHEK2［2～4％］）、BRCA1［1％］、FH［1％］、RAD51D

［0.4％］、PALB2［0.4％］、ATR［0.3％］および NBN、PMS2、GEN1、

MSH2、MSH6、RAD51C、MRE11A、BRIP1 または FAM175A）のうち

の 1 つに生殖細胞系列変異を保有している可能性があることが示唆され

ている 89,90。転移性または限局性の高リスクまたは低～中リスクの前立

腺癌患者における DNA 修復遺伝子変異全体の保有率は、それぞれ

11.8％、6％、2％であることが示された 89。DNA 修復遺伝子変異の頻度

に関する最新の知見は、家族の遺伝カウンセリング、癌リスクの上昇を

伴う症候群の考慮、二次癌の個人的リスクのより適切な評価において重

要である。前立腺癌患者のいる家系の一部では、乳癌および卵巣癌、黒

色腫、膵癌（BRCA1 および BRCA2）、大腸癌（リンチ症候群）、その

他の癌のリスクが高い場合がある。 

DNA 修復遺伝子変異は、転移性去勢抵抗性前立腺癌（CRPC）患者で

はさらに高頻度で発生する可能性がある（最大 25％）91。初期の研究

からは、それらの変異からポリ ADP リボースポリメラーゼ（PARP）

阻害薬の臨床的有益性が予測できる可能性が示唆されている 92,93。特

に、PARP 阻害薬の 1 つであるオラパリブがそのような患者で臨床効

果を示すことが予備的データから示唆されており、CRPC 患者、特に

DNA 修復酵素の生殖細胞系列変異または後天的な体細胞変異を有する

患者におけるそのような治療の総合的な真の臨床的有益性を評価する

ために、この薬剤や他の PARP 阻害薬の試験が実施中である 93。他の

癌では DNA 修復の異常がプラチナ製剤に対する感受性を予測する因子

であることが報告されている 94。プラチナ製剤は、CRPC 患者に対し

てバイオマーカーによる選択なしで若干の効果を示している 95。DNA

修復遺伝子変異を有する CRPC 患者におけるプラチナ製剤の研究が必

要である。当委員会は、DNA 修復遺伝子変異を有する前立腺癌患者に

対して臨床試験への登録を推奨している。 

当委員会は、癌の家族歴および既往歴について調査するとともに、家族

性癌症候群が疑われる場合は遺伝カウンセリングに紹介することを推奨

している。さらに当委員会は、生殖細胞系列変異の保有率が高いことか

ら、遠隔転移陽性、所属リンパ節転移陽性または高/超高リスクの臨床

的に限局した前立腺癌患者全例に対して生殖細胞系列の検査を考慮する

よう推奨する。さらに、強い家族歴を有するすべての患者（上述のアル

ゴリズムの脚注 c で定義している）について生殖細胞系列の検査を考慮

することができる。そのような検査の前後には遺伝カウンセリングが不

可欠となる。 

BRCA1/2 の生殖細胞系列変異を有する前立腺癌患者は局所療法を受け

た場合の進行リスクが高く、全生存（OS）率が低下することもデータ

から示唆されている 96-98。患者が active surveillance を検討している場

合は、この情報について患者と話し合うべきである。 
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画像検査 

画像診断技術は病期分類と腫瘍の転移および再発の発見に有用である。

解剖学的な画像診断技術としては、X 線撮影、超音波検査、CT、MRI

などがある。機能的な撮像法としては、放射線核種による骨スキャン

（従来の Tc EDTMP スキャン）、PET/CT、スペクトロスコピーや拡散強

調画像法（DWI）といった先端的な MRI 技術などがある。各技術の詳

細はアルゴリズムの「画像検査の原則 」に記載している。 

本ガイドラインは、期待余命が比較的長い予後良好な中リスク以上の

症例で、ノモグラムによるリンパ節転移の予想確率が 10％を超える場

合の病期分類のための精査の一部として、骨盤部±腹部 CT または

MRI による画像検査を推奨する。新たに前立腺癌と診断され、病期分

類のための CT を受けた患者 643 人の後ろ向きデータの多変量解析で

は、PSA、グリソンスコアおよび臨床的 T 病期に陽性所見との関連が

独立して認められた（すべて P＜0.05）99。 

アルゴリズムに示したように、期待余命が比較的長く、グリソングレ

ード、T 病期または PSA 値が比較的高い患者では、病期分類の検査と

して骨の画像検査が推奨される。最初は従来の骨スキャンが推奨され、

その後は判断が難しい所見に対応するための単純 X 線、CT、MRI また

は 18F フッ化ナトリウム PET/CT（後述の「核医学画像検査」を参照）

が推奨される。グリソンスコアと PSA 値は骨スキャンの陽性所見と関

連することが後ろ向きのエビデンスから示唆されている 100。 

経直腸的超音波検査（TRUS）は、前立腺の解剖学的評価に最もよく用

いられる方法である。TRUS は経直腸生検のガイドとして用いられ、

手術または放射線療法を受けた後に生化学的再発を来した患者に対し

て考慮することができる。 

根治的前立腺摘除術の施行後に早期の生化学的再発を来した患者に対

する画像検査の有用性は、術前の疾患リスクと再発後の病理学的病期、

グリソングレード、PSA 値、PSADT に依存する。術後の血清 PSA が

低値の低リスクおよび中リスク患者は、骨スキャンや CT で陽性とな

るリスクが非常に低い 101,102。根治的前立腺摘除術を受けた後に生化学

的再発を来した患者 230 人に施行された連続 414 件の骨スキャンの解

析では、PSA 値が 10ng/mL を超える患者での骨スキャン陽性率はわず

か 4％であった 103。進行および転移について最もリスクの高い患者の

層別化においては、連続した PSA の測定値が有用となりうる。一部の

男性では、前立腺床内の良性前立腺組織のため、根治的前立腺摘除術

後も検出限界以上の PSA 値が観察される。このような患者では PSA

は低値で安定しており、前立腺癌の進行リスクは非常に低い 104,105。 

Multiparametric MRI 

この数年間で、前立腺癌の病期分類や特徴付けへの multiparametric 

MRI（mpMRI）の利用が増加している。「multiparametric」とみなす

には、解剖学的な T2 強調画像に加えて、少なくとも 1 つ以上の手法

（DWI やダイナミック造影［DCE］など）による MRI 画像を撮影しな

ければならない。さらに、質の高い mpMRI には 3.0T の磁場が必要で

あるが、経直腸コイルの必要性については依然として議論がある。 

前立腺癌の管理のいくつかの側面で mpMRI を行うことの妥当性がエビ

デンスにより支持されている。第一に、mpMRI は大きな癌や低分化癌

（グリソンスコア≧7/グレードグループ≧2）の検出に役立つ 106。

mpMRI は MRI/TRUS fusion 狙撃生検のプロトコルに組み込まれており、

low grade で臨床的意義のない癌の発見を減少させつつ、少ない生検コ

ア数で high grade の癌の診断を増加させるという成果につながってい

る 107-109。第二に、mpMRI は被膜外進展の検出（T 病期の判定）に役

立ち、低リスク症例での陰性的中率が高い 110。mpMRI の結果は、神

経温存手術に関する意思決定において有用な情報となる可能性がある
111。第三に、mpMRI は骨盤リンパ節の病期分類に関して CT と同等で
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あることが示されている 112,113。最後に、mpMRI は骨スキャンと標的

を絞った X 線撮影より骨転移の検出に優れ、その感度は 98～100％、

特異度は 98～100％である（骨スキャン＋X 線での感度は 86％、特異

度は 98～100％）114。 

核医学画像検査 

小さな再発または転移性前立腺癌の病期分類を目的とした 18F フルオ

ロデオキシグルコース（FDG）以外のトレーサーを用いる PET/CT 画

像検査が現在急速に発展しているが、そのデータの大半は単一施設の

症例集積研究や症例登録研究からのものである。PET/CT の装置間、

プロトコル間、解釈間、施設間に大きなばらつきがあることから、

PET/CT の適用と有用性の解釈は難しい。さらに、一部の検査に対す

る FDA の認可と医療費還付により、それらの検査の有用性や腫瘍学的

成績に対する影響を評価するための臨床試験の実施が難しくなってい

る。前立腺癌患者での用途として 3 つの PET/CT トレーサー（11C コリ

ン、18F フッ化ナトリウム、18F fluciclovine）が FDA の認可を受けてい

る。 

11C コリン PET/CT および 18F fluciclovine PET/CT では、骨および軟部

組織の小さな悪性腫瘍を検出できる 115,116。生化学的再発を来した患者

での病期の見直しにおける 11C コリン PET/CT について報告されてい

る感度と特異度は、それぞれ 32～93％と 40～93％である 117-126。18F 

fluciclovine PET/CT について報告されている感度と特異度はそれぞれ

37～90％と 40～100％である 123,127,128。ある前向き研究では、89 人の

患者を対象として 18F fluciclovine PET/CT と 11C コリン PET/CT が比較

され、一致率は 85％であった 123。当委員会は、初回治療後に生化学的

再発を来した患者では、胸部 X 線または胸部 CT および腹部/骨盤部

CT または MRI 施行後の更なる軟部組織評価として 18F fluciclovine 

PET/CT または PET/MRI もしくは 11C コリン PET/CT または PET/MRI

を利用してもよいと考えている。 

18F フッ化ナトリウム PET/CT は、標準的な骨スキャンよりも骨転移に

対する検出感度が高いものの、特異度が低く、それぞれ 87～100％お

よび 62～89％と報告されている 129-132。18F フッ化ナトリウム PET/CT

は先行する局所療法後に生化学的再発を来した患者で評価されている
133。CT および骨スキャンで認められなかった骨転移の陽性検出率は

16.2％であった。当委員会は、初回治療後に生化学的再発を来した患

者において骨スキャンの結果の判断が難しい場合には骨の更なる評価

のために骨スキャン後に 18F フッ化ナトリウム PET/CT を考慮しても

よいと考えている。その主な用途は、骨スキャンで単一病変が明らか

となりびまん性転移の疑いが強い場合の不確実性の解消である。ただ

し当委員会は、骨転移病変を早期に発見すると、より新しく高価な治

療法の早期の施行につながる可能性があるが、その場合には腫瘍学的

成績や全生存期間が改善しない可能性がある点について警告している。 

より新しいトレーサーが開発中であるが、FDA の認可は得られておら

ず、容易に使用できるわけでもなく、現時点では研究段階にあると考

えられている。例えば、ガリウム 68 前立腺特異的膜抗原（PSMA）は、

FDA 承認の造影剤で報告されている値よりも低い PSA 値での再発の検

出に優れている可能性があり、同等の感度（76～86％）と特異度（86

～100％）を有する 134-137。研究段階の別の造影剤、18F フルオロジヒ

ドロテストステロン（FDHT）は、アンドロゲン受容体を標的とし、去

勢感受性例では有効ではないものの、CRPC では有望であり、感度は

63～97％である 138,139。11C 酢酸 PET/CT は前立腺癌で報告されている

脂肪酸合成酵素値の増加に依存する。11C 酢酸の性能は 11C コリンと同

様であるものの、特異度がより高い可能性があるが、質の高いデータ

は依然として得られていない 140。 
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当委員会は、検査前の癌の確率が低く、救済治療が有益となる可能性

が最も高い、PSA 値が 2.0ng/mL 未満の男性では PET/CT 画像検査の

成績が悪いことを指摘している 141,142。さらに偽陽性率が高い。このた

め、可能であれば必ず組織学的な確定診断を行うことが強く推奨され

る。さらに、このような PET/CT 検査は高価であり、また結果によっ

て治療法が変更される場合がある一方で、腫瘍学的成績は変わらない

可能性がある。例えば、骨転移病変を早期に発見すると、より新しく

高価な治療法の早期の施行につながる可能性があるが、その場合でも

腫瘍学的成績や全生存期間が改善しない可能性がある。 

前立腺癌で研究されている主要な PET/CT 画像検査用トレーサーを表

2 に要約している。18F FDG PET/CT は、前立腺癌患者におけるデータ

が限られており、また感度が他のトレーサーより有意に低いことがデ

ータから示唆されていることから、ルーチンで使用すべきではない
133,143,144。 

画像検査のリスク 

すべての医学的手技と同様に、画像検査にもリスクがないわけではな

い。それらのリスクには具体的で明らかなものもあれば、あまりはっ

きりしないものもある。画像検査に伴うリスクとしては、電離放射線

被曝、造影剤に対する有害反応、偽陽性、過剰診断などがある。 

X 線、CT または PET/CT での電離放射線被曝による影響は、確定的

影響と確率的影響の 2 種類に分けられる。確定的影響は特定の線量

で生じるもので、具体的には白内障や放射線熱傷などの事象がある。

線量閾値未満では影響はみられない。医用画像検査は必ず確定的影

響の閾値未満で施行される。確率的影響は遅れて生じる傾向があり、

線量が高くなるほど発生の可能性が高くなり、「安全」な下限は不

明である。医用画像検査で懸念される主な確率的影響は、放射線に

よる悪性腫瘍である。残念ながら、1 回または複数回の医用画像検査

で悪性腫瘍が発生するリスクを判定する直接的な測定法がないこと

から、そのリスクは他のモデル（原爆の被爆者など）で算出されて

いる。文献では医用画像検査を受けた患者における二次悪性腫瘍の

正確なリスクに関して相反する結果が報告されている。医用画像検

査により二次悪性腫瘍が発生するリスクは小さいながら限定的に存

在し、若年患者で最大である。しかしながら、医用画像検査によっ

て致死的な悪性腫瘍が発生する絶対リスクは非常に低く、この集団

における悪性腫瘍の有病率と発癌に寄与する様々な因子を踏まえる

と、その検出は困難である 145。検査では照射線量を最小限に抑える

よう努めるべきであり、その努力は臨床状況から正当化できる状況

でのみ画像検査を慎重に行うことから始まる。一方、画像検査を行

わないことで（悪性腫瘍の見逃しや病期分類の誤りの結果として）

害が生じる場合もある。 

多くの画像検査では、造影剤が経口、静脈内または経直腸投与で使用

される。造影剤の使用は検査性能を向上させるが、造影剤に対する反

応が起こる可能性があり、必要な場合にのみ使用すべきである。一部

の患者では静注ヨード造影剤に対する有害反応が発生する。ほとんど

の反応は軽度の皮膚反応（例、蕁麻疹、そう痒）であるが、ときに重

度の反応によって生命が脅かされることもある（気管支痙攣またはア

ナフィラキシー様反応）。非イオン性造影剤は重度の反応が生じるリ

スクが低く、その頻度は注射 170,000 回当たり 1 件程度と報告されて

いる 146。CT のヨード造影剤と MRI のガドリニウム造影剤はともに腎

機能に影響を及ぼす可能性があり、特に腎機能障害がある場合に顕著

となる。MRI 用の造影剤には、腎機能障害患者における腎性全身性硬

化症との関連も報告されている。造影剤を使用した画像検査を施行す

る施設は、この患者集団での造影剤の使用に関する基本方針を整備し

ておくべきである。 

すべての画像検査は感度、特異度および精度に限界があり、これらは

結果を解釈する医師の専門知識によってさらに変化する。腫瘍の見逃

しや再発（偽陰性）によって害が生じる可能性もあるが、画像検査で
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の偽陽性の判定によって患者に対する害や医療制度への追加費用が生

じる可能性もある。良性所見が誤って悪性と解釈されれば、患者を大

きな不安に陥れるとともに、不要な画像検査の追加やそれ自体に有害

な転帰のリスクがある侵襲的処置の施行につながる可能性がある。 

画像検査の結果を医学的に意義のある形で正確に解釈するには、画像

検査の方法に精通して専門知識をもっておくこと、読影時に細部にま

で注意すること、腫瘍生物学の知識をもっておくこと、ならびに治療

の選択肢およびアルゴリズムに精通していることが求められる。難し

い症例に対しては、医師同士あるいは腫瘍専門の集学的委員会の中で

直接的なコミュニケーションを行うことが最善の方法となる。 

医用画像検査は、悪性腫瘍患者の評価と管理における極めて重要なツ

ールである。しかしながら、すべての医学的手技と同様に、画像検査

にも患者に対するリスクがないわけではない。また、画像検査の不適

切な施行が米国内や世界中において医療費の有意な増大に寄与してい

ることも確認されている。したがって、画像検査は医学的に適切な場

合に限定して、リスクを低減される方法（例えば、線量を最小限にす

る）で施行すべきである。NCCN のアルゴリズムや American College 

of Radiology が開発した Appropriateness Criteria147 など、画像検査の

利用に関するアルゴリズムベースのアプローチが医学的な意思決定の

支援に役立つ可能性がある。 

経過観察 

経過観察では、症状が発生した場合や症状発生が迫っていることを示

唆する診察所見や PSA 値の変化がみられた場合には緩和療法を実施す

ることを前提とした上で前立腺癌の経過をモニタリングしていく。し

たがって、経過観察は active surveillance と異なる。経過観察の目標は、

前立腺癌が死亡や重大な合併症を引き起こす可能性が低い場合に治癒

の可能性のない治療を避けることで QOL を維持することにある。経過

観察の主な利点は、不必要な根治的治療やアンドロゲン遮断療法

（ADT）により生じる可能性のある副作用を避けられることにある。し

かし、症状や懸念される PSA 値が認められる前に尿閉や病的骨折が起

きることもある。 

経過観察は、死因として前立腺癌より大きな影響を及ぼす合併症を有す

る高齢ないし脆弱な患者に適用することができる。Johansson ら 148 は、

T0～T2 症例で診断の 15 年後に転移がみられた患者はわずか 13％であ

り、前立腺癌により死亡した男性は 11％のみであったことを認めた。

期待余命が比較的短い前立腺癌患者では根治的治療が行われないため、

できるだけ長期間経過観察を行うことは、医師の裁量に基づく妥当な選

択肢である。モニタリングには 6 ヵ月以上の間隔での PSA 検査と身体

診察を含めるべきであるが、サーベイランスとしての生検や画像所見は

含めない。症状が生じたり、差し迫っている場合は、緩和的 ADT を開

始することができる。 

Active surveillance 

Active surveillance（かつては待機療法、待機的管理、治療の延期など

とも呼ばれていた）では、進行時には根治的治療を行うことを前提と

した上で積極的に病状の経過をモニタリングしていく。経過観察とは

異なり、active surveillance は主に進行が緩徐と考えられる癌を有す

る比較的若年の患者に適用され、治療を先延ばしにしてその副作用を

回避することを目的としている。このような患者は期待余命が比較的

長いため、綿密なフォローアップを行うとともに、根治的治療の機会

を逃すことがないように、癌の進行時には迅速に治療を開始すべきで

ある。 

ある研究では、5 年間の active surveillance 後に適格例の約 3 分の 2 が

治療を回避し、その結果として治療に伴って生じうる副作用を回避し

た 149。別の研究では、15 年時点で対象集団の 55％が未治療の状態を
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維持していた 150。Active surveillance を受けている一部の患者は最終

的に治療を受けることになるが、治療開始の遅延は治癒率に影響を及

ぼさないようであり、いくつかの研究で active surveillance は安全であ

ることが示されている 149-153。実際、計 7627 人が active surveillance

を受けた 26 のコホート研究を対象とした 2015 年のメタアナリシスで

は、同定された前立腺癌死亡は 8 例、転移は 5 例のみであった 154。さ

らに、限局性前立腺癌患者 1,643 人を active surveillance、根治的前立

腺摘除術または RT のいずれかにランダムに割り付けた ProtecT 研究

では、中央値で 10 年間の追跡時点で、主要評価項目である前立腺癌死

亡率に有意な差は認められなかった 155。17 例の前立腺癌死亡（研究参

加者の 1％）のうち、8 例は active surveillance 群、5 例は手術群、4

例は放射線療法群であった（全体比較について P＝0.48）。しかしな

がら、active surveillance 群では病勢進行および転移がより高率で認め

られた。参加者の約 23％はグリソンスコアが 7～10 であり、active 

surveillance 群の死亡 8 例中 5 例はこの群に含まれていた。患者報告ア

ウトカムが 3 群間で比較された 156。手術群では性機能および尿禁制に

対して最大の悪影響を認めたのに対し、腸管機能は放射線療法群で最

も悪かった。 

さらに、active surveillance は心理的な健康状態や QOL に悪影響を及

ぼさないことも研究により示されている 156-161。Active surveillance の

考えられる欠点については、アルゴリズムの「原則」の節に一覧を示

しているが、フォローアップとして前立腺生検が必要になる可能性な

どが挙げられる。 

根拠 

当 NCCN ガイドライン委員会は、早期発見やスクリーニングのための

PSA 検査の普及による前立腺癌の診断頻度増加に関連した過剰治療の

問題について、依然として懸念を抱いている（NCCN 前立腺癌早期発

見ガイドライン［www.NCCN.orgで入手可能］を参照）。 

以下に示す理由から、前立腺癌を有する男性の全員を診断および治療

する必要性はあるかという議論が活発に続けられている。剖検での前

立腺癌の発見率が高いこと 162、DRE および血清 PSA 値が正常でも前

立腺生検が陽性となる頻度が高いこと 163、前立腺癌の発生率と死亡率

の間に大きな差がみられること、ならびに前立腺癌に起因する死亡 1

件を予防するのにスクリーニングで発見された前立腺癌患者 37 人
164,165 もしくは低リスク前立腺癌患者 100 人 166 を治療する必要がある

と推定されること。European Randomized Study of Screening for 

Prostate Cancer（ERSPC）の一部であるイエテボリ研究の結果が発表

されたことによって、前立腺癌に対する過剰治療と前立腺癌の早期発

見の価値についての議論 164-170 に更なる情報がもたらされた 171,172。こ

の研究では 20,000 人の男性が 1：1 にランダムに割り付けられ、2 年

毎に PSA 検査が施行され、前立腺生検の基準とする PSA のカットオ

フ値には 2005 年までは 3ng/mL、2005 年以降は 2.5ng/mL が採用され

たが、これらのデザインと集団ベースの研究であったことから、前立

腺癌の早期発見を目的とした PSA の適正な利用を最も良好に検討した

研究であると広く認識されている。2010 年に報告された追跡期間は

14 年であり、European 研究全体での 9 年間や Prostate, Lung, 

Colorectal, and Ovarian（PLCO）試験の 11.5 年間よりも長い。前立腺

癌と診断された被験者の割合は、対照群の 8.2％に対してスクリーニン

グ群では 12.7％であった。前立腺癌死亡率はスクリーニング群の

0.5％に対して対照群では 0.9％であり、前立腺癌死亡の絶対累積リス

クの減少率は 40％であった（ERSPC では 20％、PLCO では 0％であ

った）171。最も印象的であったのは、患者の 40％が最初に active 

surveillance による管理を受け、結果が解析された時点でもなお 28％

が active surveillance を継続していたことである。前立腺癌死亡 1例を

予防するために 12 人の診断および治療が必要であった、ERSPC 全体

では 37 人の治療が必要であった。イエテボリ研究による 18 年間の追

跡データの解析では、前立腺癌死亡 1 例を予防するために必要な診断

数は 10 例に減少した 173。したがって、適切に適用されれば、早期発

見の試みは前立腺癌死亡率の減少につながるはずである。しかしなが
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ら、この死亡率の減少も、PSA 検査で発見され治療を受けた前立腺癌

患者の最大 50％で行われているとされる過剰治療を代償として得られ

たものである 174。 

前立腺癌の発見および進行に関する最良のモデルによれば、米国にお

いてスクリーニングで発見された前立腺癌の 23～42％で過剰治療が行

われており 175、PSA 検査での早期発見によるリードタイムバイアスは

最大で 12.3 年と推定されている 176。当 NCCN ガイドライン委員会は、

これらの新たなデータの発表を受けて、active surveillance が推奨され

るべき男性について入念な検討を行っている。しかしながら当 NCCN

ガイドライン委員会は、他の死因による死亡の可能性を推定する際の

不確実性、超低リスク、低リスクおよび予後良好な中リスク前立腺癌

の定義、治癒の可能性を損なうことなく病勢の進行を検出できる可能

性、治療による副作用の可能性と重大性などについても認識している。 

患者選択 

「臨床的意義のない（insignificant）」前立腺癌を病理学的に予測する

ための臨床基準が Epstein らによって提唱された 177。臨床的意義の

ない前立腺癌は次の条件をすべて満たすものとされる：臨床病期が

T1c、生検グリソンスコアが 6 以下/グレードグループ 1、生検での陽

性コア数が 3 未満、前立腺癌組織の占拠率が全コアで 50％以下、

PSA density（PSAD）が 0.15ng/mL/g 未満。この基準は有用である

が、医師が唯一の意思決定者としてこの基準を使用することには警戒

が必要である。この Epstein の基準によって臨床的意義がないと判定

された癌の実に 8％が術後の検討で臓器限局性でないと判明したとの

報告がある 178,179。一方、改善された可能性のある新しいノモグラム

もある 180。この定義を基に改変されたノモグラムが数多く提唱され

てきたが（Bastian らによるレビュー181）、当 NCCN ガイドライン委

員会では、臨床的意義のない前立腺癌は（血清 PSA 値により早期に

発見された場合は特に）期待余命 20 年未満の男性にとってほとんど

脅威とならないという見解でコンセンサスを得ている。超低リスク前

立腺癌の米国人患者では前立腺癌死亡のリスクが非常に小さいという

知見については、PSA 検査での早期発見によって生じるリードタイ

ムバイアスが 55 歳で 12.3 年、75 歳で 6 年と推定されている 176こと

からも信頼性が高まっている。現時点で、当 NCCN 委員会は超低リ

スクの前立腺癌で期待余命が 20 年未満の全患者に対して active 

surveillance を推奨しており、超低リスクの前立腺癌で期待余命が 20

年以上の患者に対しても考慮すべきであると考えている。当委員会は、

低および予後良好な中リスク前立腺癌で期待余命が 10 年未満の全患

者に対して active surveillance を推奨しており、低および予後良好な

中リスクで期待余命が 10 年以上の患者に対しても考慮すべきである

と考えている。予後良好な中リスク前立腺癌における active 

surveillance の使用については、後述の「予後良好な中リスク群 」で

詳細に考察している。 

Active surveillance を検討する際に考慮すべき重要な因子として人種に

注目が集まってきており、特にアフリカ系米国人で重要とされている。

2010 年から 2012 年まで、アフリカ系米国人男性は白人の米国人男性

と比較して前立腺癌発生の生涯リスクが高く（18.2％ vs 13.3％）、前

立腺癌死亡率も高い（4.4％ vs 2.4％）182。超低リスク前立腺癌のアフ

リカ系米国人男性には治療前の生検で検出されない high grade（グリソ

ンスコア≧7）の癌が存在する可能性があることが複数の研究で示され

ている。アフリカ系米国人では、臨床パラメータを一致させた白人米国

人と比較して、病理学的検査でグレードが引き上げられる頻度が 1.7～

2.3 倍高いことが報告されている 183,184。しかしながら、病期判定また

はグレードの引き上げについて率の違いを認めていない研究もある
185,186。例えば、SEARCH データベースの男性 895 人を対象とした後ろ

向き研究では、アフリカ系米国人と白人米国人の男性間で病理学的検査

でのグレードの引き上げ、病期の引き上げ、生化学的再発の頻度に有意

差は認められなかった 185。Active surveillance プログラムに登録された
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低リスク前立腺癌の男性のうち、アフリカ系米国人は白人の米国人と比

べて、よりグリソングレードの高い癌または high volume の状態に進行

するリスクが高いことが、いくつかの研究で報告されている 187-189。低

～中リスク群のアフリカ系米国人では、治療後の生化学的再発のリスク

も高いようである 190。さらに、低リスクまたは予後良好な中リスク前

立腺癌のアフリカ系米国人患者は、治療後の全死亡率が主に ADT 後の

心血管系の合併症のために高い 191。こうした臨床的な不一致がみられ

る理由は現在検討されているが、その 1つとして前立腺内での腫瘍の占

拠部位の差が考えられ、これは遺伝子発現の差と関連している前立腺癌

の亜型の差を反映している可能性がある 192-195。さらに、治療の不一致

および医療へのアクセスが重要な役割を果たしている可能性がある
196,197。アフリカ系米国人患者で active surveillance を考慮しつつリスク

層別化を改善する戦略として、画像ガイド下の狙撃生検を併用する

mpMRI があり、一部の男性で臨床的意義のある腫瘍の検出を向上させ

ることが報告されている 198。 

Veterans Affairs Integrated Health Care System で active surveillance

を選択する低リスク前立腺癌患者の割合は 2005 年から 2015 年の間に、

65 歳未満では 4％から 39％に、65 歳以上では 3％から 41％に増加し

た 199。低リスク前立腺癌患者 115,000 人超を対象とした病院ベースの

国際共同後ろ向き解析では、active surveillance の選択が増加したこと

が報告されているが、その割合は 2010 年で 7％、2014 年で 20％と低

かった 200。結局のところ、患者に active surveillance を勧める場合は、

期待余命、全身的な健康状態、疾患の特徴、治療による副作用の可能

性、患者の意向など、数多くの因子を症例毎に注意深く比較検討する

必要がある。 

サーベイランスプログラムと再分類基準 

Active surveillance プログラムについての現在の NCCN の推奨として

は、臨床的に必要がない限り 6 ヵ月以上の間隔での PSA 検査、臨床的

に必要がない限り 12 ヵ月以上の間隔での DRE、臨床的に必要がない

限り 12 ヵ月以上の間隔での前立腺再生検、PSA 値の上昇がみられる

も系統的な前立腺生検で陰性と判定された状況で腹側および/または高

悪性度の癌が疑われる場合の mpMRI の考慮などがある。 

初期の経験は、active surveillance を受ける男性のリスク層別化を改善

するために生検プロトコル内で mpMRI を利用することを支持している
201-203。しかしながら、さらに最近の研究からは、active surveillance を

受けている患者では high grade の癌のかなりの割合が系統的な生検に

より検出され、狙撃生検では検出されないことが示されている 204-206。 

前立腺の診察所見に変化がみられた場合、mpMRI（施行された場合）

でより悪性度の高い癌であることが示唆された場合、および PSA 値が

上昇した場合には前立腺再生検を考慮すべきであるが、前立腺癌の進

行を検出するという点で信頼性の高いパラメータは存在しない。リス

クは小さいように見えてもグリソングレードの高い成分が成長してい

る可能性を確認するために再生検が有用となるが、その結果は予後に

影響することもあり、したがって、active surveillance の継続か根治的

な局所療法への切替えかの決定にも影響を及ぼしうる 207。 

主要な active surveillance の検討では、再分類にそれぞれで異なる基準

が採用されている 150,152,208-212。各研究において再分類の基準を満たし

た被験者の割合は、トロントの経験では中央値で 7 年間の追跡により

23％210、Johns Hopkins University School of Medicine の経験では中央

値で 5 年間の追跡により 36％152、University of California at San 

Francisco（UCSF）の経験では中央値で 3.5 年間の追跡により 16％で

あった 209（表 3）。この再分類基準の不確実性と根治的な治療機会を

逃したくないという願望が動機となり、一般的に使用される再分類基

準の妥当性を検証した研究がこの 1 年間で数件報告された。トロント

の研究では、PSADT 3 年未満という治療開始条件は、カットオフ値を

10 または 20ng/mL とした PSA 値、様々な方法で計算した PSADT、
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2ng/mL/年をカットオフ値とした PSA 年間増加度などを採用しても改

善できなかったことが示された 213。Johns Hopkins University のグルー

プは、生検によるグリソンパターン 4～5 または腫瘍体積の増加を唯一

の再分類基準として採用した。年 1回の前立腺生検プログラムに 290 人

の男性が参加し、中央値で 2.9 年間の追跡期間中に再分類が確認され

た被験者は全体の 35％であった 214。PSADT（曲線下面積［AUC］、

0.59）と PSA 年間増加度（AUC、0.61）のどちらについても前立腺生

検による再分類結果との間に関連は認められなかった。どちらのグルー

プも、PSA kinetics は定期的な前立腺生検に取って代わる指標とはなり

えないが、前立腺生検による再分類についても、生検で再分類された男

性の大半に対して治療が行われることから、治療開始の基準や生存率の

減少という観点で評価することは困難になっていると結論付けている。

Johns Hopkins の研究では、1 年毎の前立腺生検でグリソンパターン 4

が認められた男性全員に治療を行うという方針により、現在までのと

ころ全 1298 例中前立腺癌死亡は 2 例（0.15％）のみとなっている 152。

しかしながら、グリソンパターン 4 に進行した男性全員に治療の必要

があるか否かは依然として不明である。根治的介入の成功可能性を維

持した最適な治療開始条件を同定するべく、現在も研究が続けられて

いる。 

トロントの研究グループは、active surveillanceを受けていた 450例の経

験から前立腺癌で死亡した患者 3 例の知見について発表した 210。この 3

例はおそらく active surveillance への登録時点で転移を来していたと考

えられ、その事実を受けてこのグループは active surveillance の提案基

準を修正した。450 人が中央値で 6.8 年間の追跡を受けた。その結果、

OS 率は 78.6％、前立腺癌特異的生存率は 97.2％であった 210。30％

（145 人）が進行と判定され、その理由は 8％がグリソングレードの上

昇、14％が PSADT 3 年未満、1％が前立腺の小結節の発生、3％が患

者の不安を理由とする治療であった。この 145 人中 135 人が治療を受

け、その内訳は根治的前立腺摘除術が 35 人、EBRT 単独または EBRT

と ADT との併用が 90 人、ADT 単独が 10 人であった。このうち 110

人についてフォローアップの結果が得られており、5 年生化学的無増

悪生存率は根治的前立腺摘除術を受けた患者で 62％、放射線療法を受

けた患者で 43％であった。2015 年には、このコホートの長期追跡結

果が報告された 150。コホート全体の生命表法による 10 年および 15 年

原因特異的生存率は、それぞれ 98.1％と 94.3％であった。前立腺癌で

死亡した患者は 993 人中 15 人（1.5％）のみで、他に 13 人（1.3％）

で転移がみられたが、10 年目までに治療を受けていた患者はコホート

全体のわずか 36.5％であった。本コホートの前立腺再生検を受けた患

者 592 人を対象とした解析では、31.3％の症例でグレードが引き上げ

られていた。判定が引き上げられた症例のうち 15％は、グリソンスコ

アが 8 以上に引き上げられ、判定が引き上げられた全患者の 62％が積

極的治療に移行した 215。このコホートを対象とする別の解析では、グ

リソンスコア 7 の癌を有する患者 133 人中 13 人（9.8％）とグリソン

スコアが 6 以下の癌を有する患者 847 人中 17 人（2.0％）で転移病変

が発生したことが明らかとなった 216。PSADT および陽性スコアの数

も転移病変発生のリスク増加の予測因子であった。 

以上とは対照的に、Johns Hopkins University での経験では、active 

surveillance を開始して診断から中央値で 2 年の期間中に 192 人が治療

を開始していたが、根治的前立腺摘除術を受けた患者における 5 年生化

学的無増悪生存率は 96％で、放射線療法を受けた患者では 75％であっ

た 212。この 2群間でグリソングレード、病理学的病期、断端陽性率は同

程度であった。Active surveillanceの実施中に進行して根治的前立腺摘除

術による治療を受けた群では、中央値で 37.5 年間の追跡期間中に 1 例

にも生化学的進行が認められなかったのに対し、初回治療として根治的

前立腺摘除術を受けた群では、中央値で 35.5 年間の追跡期間中に生化

学的進行が認められなかった患者の割合は 97％であった。同グループ

によるその後の報告によると、治療を受けた患者 287人中 23人（8％）

で生化学的再発がみられ、再発率に治療の種類との関連は認められなか
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った 152。根治的前立腺摘除術の遅れは望ましくない病理所見の頻度増加

につながらないことが、いくつかの研究で示されている 217-220。 

当委員会は、active surveillanceを推奨する際の基準、active surveillance

を実施する際の再分類の基準と active surveillance のスケジュールにつ

いて、取り急ぎ更なる臨床研究を実施する必要があり、特に患者の負担

増大につながっている前立腺生検に関する検討が急務であると考えてい

る。そのような研究の 1 つに NCI の資金提供を受けた前向き多施設共同

コホート研究がある 219。追跡期間中央値が 28 ヵ月の患者 905 人（年齢

中央値 63 歳）において、治療移行率が 19％であったことが示された。

このコホートと研究成果が成熟するに従い、active surveillanceの選択基

準や active surveillance 実施中の進行について多くのことが明らかにな

るはずである。文献によると、前立腺生検を受ける男性では 7％もの頻

度で有害事象が発生しており 168、尿路感染症を発症した患者はフルオロ

キノロン系薬剤に抵抗性である場合が多い 221。特に性機能の温存に関係

することから、複数回の生検が施行された後では根治的前立腺摘除術が

技術的に困難になる可能性がある 222。 

根治的前立腺摘除術 

根治的前立腺摘除術は、臨床的に腫瘍が前立腺に限局しているとみら

れる症例で適切となる。しかし、周術期合併症の可能性があることか

ら、根治的前立腺摘除術は期待余命が 10 年以上の患者にのみ施行され

るべきである。Stephenson らの報告によると 51、根治的前立腺摘除術

を受けた患者の 15 年前立腺癌特異的死亡率は 12％（低リスク群では

5％）と低かったが、この良好な予後が手術の有効性によるものか

PSA 時代に発見された癌の死亡率がそもそも低いことによるものかは

明らかでない。 

早期前立腺癌患者 695 人（大半が T2）を対象としたランダム化試験に

おいて、根治的前立腺摘除術と待機療法（watchful waiting）の比較が

行われた 223,224。中央値で 12.8 年間の追跡により、根治的前立腺摘除

術群の疾患特異的生存率、OS、転移および局所進行のリスクに有意な

改善が認められた 223。23 年間の追跡で死亡率の低下が確認され、その

絶対差は 11％であった 224。全体で見ると、死亡を 1 例予防するために

治療が必要となる患者数は 8 人であり、この数字は 65 歳未満の患者で

は 4 人まで減少した。この試験の結果は臨床的に限局した前立腺癌に

対して根治的前立腺摘除術を治療選択肢として支持する質の高いエビ

デンスとなっている。 

高リスクおよび超高リスク患者の一部では、根治的前立腺摘除術が有

益となりうる。生検時のグリソンスコアが 8～10 で根治的前立腺摘除

術を受けた患者 842 人の解析では、予後不良の予測因子として、PSA

値＞10ng/mL、臨床病期 T2b 以上、グリソンスコア 9 または 10、高グ

レードの癌が検出された生検コア数、コアの病変占拠率が 50％以上な

どが同定された 225。これらの特徴を認めない患者では、予後不良の所

見を認めた患者と比較して、根治的前立腺摘除術後の 10 年生化学的無

再発生存率と疾患特異的生存率が高かった（それぞれ 31％ vs 4％と

75％ vs 52％）。根治的前立腺摘除術は、高リスク患者と選択された

超高リスク患者における選択肢である。 

根治的前立腺摘除術は、EBRT による初回治療後に生化学的再発を来

した患者では救済治療の選択肢となるが、初回治療として根治的前立

腺摘除術が施行された場合と比べて、合併症（失禁、勃起障害、膀胱

頸部硬化症）の発生率は依然として有意に高い 226,227。10 年全生存率

および癌特異的生存率の範囲は、それぞれ 54～89％と 70～83％であ

った 226。患者の選択が重要であり、救済療法としての前立腺摘除術は

十分に熟練した外科医だけが施行すべきである。 
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手術手技と有害作用 

根治的前立腺摘除術では恥骨後式と経会陰式のどちらの到達法でも

大半の患者で癌の長期制御が達成されており、手術件数の多い施設

の経験豊富な外科医による手術成績は一般に良好である 228,229。一方、

ロボット支援腹腔鏡下根治的前立腺摘除術も広く行われており、熟

練した外科医が施行する場合の手術成績は従来のアプローチによる

手術に匹敵すると考えられている 230,231。8,837 例を対象としたコホ

ート研究によると、米国の SEER と Medicare の情報を結びつけた

データから、低侵襲手術は開腹下の根治的前立腺摘除術と比べて入

院期間の短縮、輸血の必要性の減少、手術合併症の減少につながっ

ていたが、失禁および勃起障害の発生率が高かったことが判明した
232。2 つ目の大規模研究では、全体の合併症、再入院、癌に対する

追加治療について、開腹手術とロボット支援下の根治的前立腺摘除

術で差がないことが報告されたが、ロボット支援下では泌尿生殖器

の合併症の発生率が高く、輸血施行率が低かった 233。追加治療の有

無 232 や断端陽性率 234 を指標とした場合には、ロボット支援下手術

と開腹手術の腫瘍学的成績はほぼ同等であったが、より長期の追跡

が必要である。19 の観察研究（3,893 例）をまとめたメタアナリシ

スの報告によると、低侵襲手術では開腹手術と比べて失血量が少な

く輸血率も低かった 234。断端陽性のリスクは同程度であった。より

最近の 2 つのメタアナリシスでは、12 ヵ月後の尿禁制 235 と性機能

回復 236 において、開腹手術と比べてロボット支援下手術が統計学的

に優位であることが示された。患者 326 人を対象としてロボット支

援腹腔鏡下根治的前立腺摘除術と恥骨後式の開腹下根治的前立腺摘

除術を比較した第 III 相ランダム化比較試験の初期の結果が 2016 年

に発表されている 237。排尿機能と性機能のスコアおよび術後合併症

の発生率について、両群間に有意差は認められなかった。優越性検

定の結果、断端陽性率は同程度であった（開腹群で 10％ vs ロボッ

ト支援群で 15％）。より重要な腫瘍学的成績の差を評価するため、

この試験にはより長期の追跡が必要である。 

限局性前立腺癌患者 1,655 人を対象とした Prostate Cancer Outcomes 

Study の解析では、根治的前立腺摘除術または EBRT 施行後の長期の

機能的転帰が比較された 238。2 年後および 5 年後の時点で、根治的前

立腺摘除術を受けた患者は尿失禁と勃起障害の発生率がより高く、便

意切迫がより低率であることが報告された。しかしながら、15 年後の

時点では有意な差は認められなかった。32,465 人の患者を対象とした

大規模な後ろ向きコホート研究では、EBRT を受けた患者は、根治的

前立腺摘除術を受けた患者より泌尿器科的処置の 5 年発生率が低かっ

たが、入院、直腸または肛門の処置、開腹下での外科的処置、二次悪

性腫瘍の発生率が高かった 239。 

根治的前立腺摘除術後の尿禁制の回復は、前立腺尖部より遠位の尿道

を温存するとともに遠位括約筋機構の損傷を回避することによって改

善される可能性がある。膀胱頸部の温存によって尿の制御のより迅速

な回復が得られる可能性がある 240。吻合部狭窄は長期の失禁リスクを

高めるが、近年の手術手技ではその頻度は減少している。勃起機能の

回復には、陰茎海綿体神経の温存の程度、手術時の年齢および術前の

勃起機能が直接関係する。また神経温存による排尿および性機能の改

善が報告されている 241,242。神経血管束が広範に切除された患者に対

して切除された神経を神経移植片で置換する試みの有効性は明らかで

はない 243。mpMRI の被膜外進展検出能力は神経温存手術に関する意

思決定の参考になる 111。 

骨盤リンパ節郭清術 

PLND の施行については、リンパ節転移の確率を考慮して決定すべき

である。PLND 施行のカットオフ値として当 NCCN ガイドライン委員

会は、陽性骨盤リンパ節の 12.1％を見逃すものの PLND を 47.7％回避
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できることを根拠として 56、2％という値を採用している。2010 年か

ら 2013 年までの期間に根治的前立腺摘除術と PLND による治療を受

けた SEER データベースの登録患者 26,713 人を対象としたより最近の

解析から、ノモグラムの閾値を 2％とすることで、陽性骨盤リンパ節

の 3％を見逃すものの、22.3％の PLND を回避できることが明らかに

された 244。当委員会は、Memorial Sloan Kettering Cancer Center が開

発したノモグラムを使用することを推奨しており、これは骨盤リンパ

節転移のリスク予測に治療前 PSA 値、臨床病期およびグリソンスコア

を採用している 56。 

PLND としては拡大郭清を行うべきである 245,246。拡大 PLND では、前

方を外腸骨静脈、外側を骨盤側壁、内側を膀胱壁、後方を骨盤底、遠

位側をクーパー靱帯、近位側を内腸骨動脈に囲まれた領域内にあるす

べてのリンパ節を周囲の組織を含めて郭清する。拡大郭清によってよ

り多くのリンパ節を摘出すれば、リンパ節転移を発見する可能性が高

くなるため、より完全な病期分類が可能となる 247-249。より広範なリン

パ節郭清によって生存率の改善がみられることがいくつかの研究から

示唆されており、おそらくは顕微鏡的転移巣の除去によるものと考え

られるが 248,250-252、腫瘍学的な有益性についての確実な証拠はない 253。

PLND は腹腔鏡下、ロボット支援下、開腹下のいずれの手術でも安全

に施行でき、これら 3 つにおける合併症発生率はほぼ同等のはずであ

る。 

放射線療法 

前立腺癌に用いられる放射線治療技術としては EBRT、陽子線治療、

密封小線源治療などがある。EBRT には IMRT と小分割での画像誘導

SBRT がある。傾向スコアマッチングを行った解析では、比較的若年

の前立腺癌患者において SBRT と IMRT は毒性プロファイルが同様で

あったのに対し、陽子線治療は排尿毒性が低く、腸管毒性が高かった

ことが示された。陽子線治療の費用は IMRT のほぼ 2 倍であったが、

SBRT はわずかに安価であった 254。 

当委員会は、限局性前立腺癌の治療には標的の形状に高度に合わせた

RT（conformal RT：CRT）を施行すべきと考えている。光子線治療と

陽子線治療は、どちらも高度な CRT を達成するのに有効であり、許容

可能で同程度の生化学的な病勢制御効果と長期の副作用プロファイル

を有する。照射法については以降でより詳細に考察する。 

外照射療法 

EBRT 技術の進歩により、この数十年間で、より多くの線量を安全に

照射することが可能になった。三次元 CRT（3D-CRT）は、治療実施

時の体内構造物の位置を捉えた CT 画像をコンピュータソフトウェア

を用いて統合することにより、晩期障害のリスクを低く抑えつつ累積

線量を高めることを可能にする 66,255-257。実診療では第 2 世代の三次元

照射技術である強度変調放射線療法（IMRT）が用いられることが増え

つつある 258。IMRT は古い後ろ向きおよび集団ベースの一部の研究に

おいて 3D-CRT と比べて消化管毒性のリスクと救済療法の頻度を減少

させたが、治療費は増加する 259-262。より最近では、中程度に分割数を

減らした画像誘導 IMRT（1 回線量 2.4～4Gy で 4～6 週間）が複数の

ランダム化試験で検証されており、その有効性は従来の分割法による

IMRT と同程度または非劣性である 263-270。一部の試験で 263,267,270、毒

性は中程度に分割数を減らした照射法と従来の分割照射法で同程度で

あったが、すべての試験が同様の結果であったわけではない 265,268,269。

さらに、有効性に関する結果は試験間で異なっており、非劣性または

同程度の有効性を示した試験もあれば、分割数を減らした照射法の方

が従来の分割照射法より有効性が低い可能性があることを示した試験

もあった。このような安全性と有効性の差は分割スケジュールの違い

の結果である可能性が高い 271。全体で見て、当委員会は、分割数を減

らした IMRT は、患者にとって利便性が高く、臨床的に必要がある場
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合は、従来の分割照射法の代替法として考慮することができると考え

ている。当委員会は、前述のアルゴリズムの PROS-D、2 of 3 ページ

に許容可能な有効性と毒性を示した分割法を一覧にしている。 

また、照射マージンを減らし治療精度を確保する上では、3D-CRT と

IMRT のどちらの場合も、日々移動する前立腺の位置を毎回確認する画

像誘導放射線治療（IGRT）が不可欠となる。一方、超音波画像法など

の画像診断技術や埋め込みマーカー、電磁的な原理を利用した標的設

定法や動体追跡法、直腸バルーンなどにより、治癒率を改善し、合併

症を減らせる可能性がある。 

これらの照射技術によって、より安全な線量増加が可能となったが、

線量増加が生化学的な転帰の改善につながることがランダム化試験の

結果から示唆されている 272-277。T1b～T3 の前立腺癌患者 301 人を対

象とした線量増加試験の解析結果が Kuban らによって発表された 275。

中央値で 8.7 年間の追跡により、78Gy 照射群では 70Gy 照射群と比べ

て生化学的または臨床的無再発率が高かった（78％ vs 59％、P＝

0.004）。この差は診断時の PSA 値が 10ng/mL を超える患者ではさら

に大きかった（78％ vs 39％、P＝0.001）。National Cancer Database

の解析により、中または高リスク前立腺癌患者において、線量の増加

（75.6～90Gy）に依存して OS 率が改善していたことが明らかになっ

た 278。この結果から考えれば、もはや従来の 70Gy の線量で十分とは

考えられない。低リスク群では、前立腺に対して（場合により精嚢も

含めて）総線量 75.6～79.2Gy を従来の分割法で照射するのが適切であ

る。中および高リスク群での線量は最大 81.0Gy までとすべきである
259,279,280。 

EBRT および根治的前立腺摘除術が限局性前立腺癌の治療に有効である

ことがデータから示唆された 281。原発性前立腺癌の EBRT には、根治

的前立腺摘除術にはない特徴的な利点がいくつか存在する。EBRT では、

出血や輸血関連の有害事象といった手術に伴う合併症に加えて、心筋梗

塞や肺塞栓症などの麻酔に伴うリスクも回避できる。3D-CRT と IMRT

は広く普及しており、幅広い年齢層の患者に対して施行可能である。

EBRT では尿失禁および尿路狭窄のリスクが低く、短期的には勃起機能

を温存できる可能性も高い 282。 

EBRT の欠点としては、8～9 週間という治療期間が挙げられる。治療中

には最大 50％の患者において何らかの膀胱または腸管症状が一過性に

発生する。放射線直腸炎による遷延性の直腸症状のリスクもわずかなが

ら確かにあり、勃起障害のリスクは経時的に増加していく 282,283。RT 後

の晩期直腸合併症のリスクは原発腫瘍の制御に必要となる放射線量近く

または超える線量を受けた直腸の体積に関連している。直腸と前立腺間

に挿入した場合にスペーサーとしての役割を果たす生体材料が開発、検

証され、FDA の承認を受けている 284。画像誘導強度変調放射線療法

（IG-IMRT）を受ける患者を対象とする第 III 相多施設共同ランダム化臨

床試験において、晩期（3 年）有害事象共通用語規準（CTCAE）のグレ

ード 2 以上の医師が記録する直腸合併症のリスクは対照群対ハイドロゲ

ルスペーサー群で 5.7％から 0％に低下した 285。ハイドロゲルスペーサ

ー群では排便に関する QOL 低下が有意に減少した。ハイドロゲル留置

群と対照群との比較では、有害事象に有意差は認められなかった。 

再発した場合の救済治療としての根治的前立腺摘除術では、最初から根

治的前立腺摘除術を行う場合よりも合併症のリスクが高くなる 286。

EBRT の禁忌としては、骨盤照射の既往、直腸の活動期の炎症性疾患、

フォーリーカテーテルの永久留置などがある。相対的禁忌としては、膀

胱容量が非常に小さい、中等度または重度の慢性下痢、恥骨上カテーテ

ル法を必要とする下部尿路閉塞、非活動期の潰瘍性大腸炎などがある。 
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早期例に対する EBRT 

EBRT は臨床的限局性前立腺癌に対する主要な治療選択肢の 1 つであ

る。当 NCCN ガイドライン委員会では、近年の EBRT および手術の症

例集積研究によれば、低リスク群では根治的前立腺摘除術と EBRT と

で無増悪生存率はほぼ同等である、という見解でコンセンサスに達し

ている。密封小線源治療＋EBRT による治療を受けた患者 3,546 人を

対象とした研究では、15～25 年間の追跡期間中、無病生存率（DFS）

は 73％の一定値を維持した 287。当委員会は本ガイドラインにおいて許

容可能な線量計画をいくつか挙げている。NRG Oncology/RTOG0126

ランダム化臨床試験では、中リスク前立腺癌患者 1,499 人を対象とし

て、1 回線量 1.8Gy で 79.2Gy（44 分割）と 70.2Gy（39 分割）が比較

された 288。中央値で 8.4 年間の追跡後、増量群では生化学的再発が減

少した一方、晩期毒性が増加し、OS には効果がみられなかった。 

高リスクまたは超高リスク患者に対する EBRT 

高リスクおよび超高リスクの患者における EBRT の有効性が実証され

ている。ある研究では、計 415 人の患者が EBRT 単独群と EBRT＋

ADT（3 年間）併用群にランダムに割り付けられた 289。別の試験

（RTOG8531）では、EBRT を受けた T3 例の患者 977 人がアジュバン

ト ADT 群と再発時 ADT 群にランダムに割り付けられた 290。他の 2 つ

のランダム化第 III 相試験では、大半が T3 例の患者集団において、放

射線療法との併用下または単独での長期 ADT が評価された 291-294。以

上の 4 試験のいずれにおいても、単独群と比べて併用群に疾患特異的

生存率および OS 率の改善が認められた。放射線療法および 6 ヵ月間

の ADT 後に PSA nadir 値が 0.5ng/mL を超える患者は、放射線療法の

みを受けた患者との比較で、全死亡率の調整ハザード比（HR）は 1.72

（95％CI 1.17～2.52；P＝0.01）である 295。 

リンパ節転移陽性例に対する EBRT 

「NCCN の推奨」の「根治的前立腺摘除術後のアジュバントまたは救済

療法」を参照のこと。 

体幹部定位放射線治療 

前立腺癌の増殖が比較的遅いことは、その α/β 比の低さに反映されて

おり 296、具体的には 1～4 とした報告が最も多く見受けられる。これ

らの値は直腸粘膜のそれと同程度である。放射線で報告されている毒

性の大半は腫瘍の周辺組織に関係した毒性であるが、前立腺癌組織の

α/β 比が周辺組織のそれと同程度かそれ以下であるため、照射野を適切

に設計して極度に分割数を減らしたスケジュールを採用することで、

晩期毒性のリスクを増加させることなく、同程度の癌制御率が得られ

るはずである。 

体幹部定位放射線治療（SBRT）は、5 回以下の分割数で標的の形状に

高度に合わせた高線量照射を行う技術であるが、これは画像ガイド下

での正確な照射が可能でなければ安全に施行することはできない 297。

中央値で 6 年という長期追跡を行った単一施設の症例集積研究では、

生化学的無増悪生存率は非常に優れており、早期毒性（膀胱、直腸、

QOL）は他の標準的な照射法と同様であった 296-302。第 II 相試験の併合

解析によれば、5 年生化学的無再発生存率は、低、中、高リスク患者

でそれぞれ 95％、84％、81％であった 303。 

SBRT は中程度に分割した IMRT よりも強い毒性を伴う場合がある。

4,005 人を対象とした後ろ向き研究では、24 ヵ月時点での泌尿生殖器

毒性の発生率が SBRT では IMRT より高かった（44％ vs 36％；P＝

0.001）ことが報告された 304。別の第 II 相試験では、47.5Gy を超える

線量を 5 分割で照射した場合に毒性が増加することが示された 305。

SEER データベースを用いた解析でも、SBRT は IMRT より毒性が強

かったと報告されている 306。 
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適切な技術的、物理学的、臨床的専門知識を有する施設では、SBRT/

極度に分割数を減らした画像誘導 IMRT（1 回線量 6.5Gy 以上）を従来

分割照射の代替法として考慮することができる。理論的に少分割照射

では標準的な分割照射（1 回線量 1.8～2.0Gy）と比べて晩期毒性が強

まる可能性があることから、長期成績を評価するには、より追跡期間

の長い前向きの多施設共同研究のデータが必要である。 

密封小線源治療 

密封小線源治療では、前立腺組織内に放射線源が留置される。密封小

線源治療は、初期の研究において高リスク例では EBRT より有効性が

低いことが判明したことから、従来から低リスク症例を対象として用

いられてきた 26,307。しかしながら、密封小線源治療の技術的進歩によ

り、最新の密封小線源治療は高リスクの限局性および局所進行前立腺

癌患者においても一定の役割を果たす可能性があることを示唆するエ

ビデンスが増えてきている 308,309。 

密封小線源治療の利点は、治療が 1 日で完了するため日常生活の時間

的損失がほとんどないことにある。適切に症例を選択した場合、比較

的長期間の追跡での癌制御率は、低リスク前立腺癌に対する根治的前

立腺摘除術での制御率（90％以上）に匹敵するようである 310。さらに、

経尿道的前立腺切除術（TURP）の治療歴がない患者の失禁リスクは極

めて低く、短期的には勃起機能も温存される 283。密封小線源治療の欠

点としては、全身麻酔の必要性や急性尿閉のリスクなどが挙げられる。

刺激性の排尿症状が線源挿入後 1 年にもわたってみられる場合もある。

また TURP の施行歴がある場合は、急性尿閉や膀胱頸部硬化症による

失禁リスクが高くなり、多くの患者が数年にわたる進行性の勃起障害

を来すことになる。IMRT では、ヨウ素 125 またはパラジウム 103 シ

ード永久挿入療法との比較で急性および遅発性の泌尿生殖器毒性の発

生頻度が少なく、生化学的無再発率は同程度である 311,312。密封小線源

治療の最近の手法では、放射性シードの配置と線量分布に改善が図ら

れている。 

現在、前立腺密封小線源治療には、低線量率（LDR）と高線量率

（HDR）の 2 つの方法がある。 

LDR 密封小線源治療では、前立腺内にシードを永続的に挿入する。こ

のような低エネルギー線源から放出される放射線では照射距離が短い

ため、前立腺内部の癌組織に十分な線量を照射しつつ、一方で膀胱お

よび直腸への過剰照射を回避することができる。線源の留置後には、

LDR 治療の質を確認するために線量計算を行うべきである 313。放射線

源を一時的に挿入する HDR 密封小線源治療は新しいアプローチである。 

頻尿、尿意切迫および直腸痛のリスクは LDR 密封小線源治療（シード

永久挿入療法）より HDR 小線源治療の方が低かったという結果が 2 つ

の研究グループによって観察されている 314,315。Vargas ら 316は、HDR

小線源治療の方が LDR 密封小線源治療よりも勃起障害のリスクが低く

なると報告している。本ガイドラインでは、LDR および HDR 密封小

線源治療で一般的に処方される線量の一覧を提示している。 

前立腺が非常に大きいまたは非常に小さい患者、下部尿路閉塞症状が

みられる（国際前立腺症状スコアが高い）患者ならびに TURP の治療

歴を有する患者は、シードの留置が困難となる可能性がある。このよ

うな患者では、副作用のリスクも高くなる。ネオアジュバント ADT に

よって前立腺を許容範囲まで縮小できる場合があるが、ADT による毒

性増強が予想され、一部の患者では前立腺の縮小は得られない可能性

がある。ADT による毒性増強の可能性を、得られる可能性がある標的

病変の縮小というベネフィットと比較する必要がある。 

理想的には、密封小線源治療の精度は、IGRT の手法（CT、超音波画

像法、埋め込みマーカー、電磁的な標的設定法/追跡法）により日々移

動する前立腺の位置を毎回確認することで検証するべきである。前立
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腺の固定を改善する目的で、直腸バルーンを使用することもできる。

前述の方法では、解剖学的形状その他の患者に関連する因子（例、薬

剤の使用、併存症）により腫瘍学的治癒率の改善および/または副作用

の軽減に不十分である場合は、直腸周囲にスペーサー（前述の「外照

射療法」で考察している）を使用してもよい。明らかな直腸浸潤また

は肉眼的 T3 および後方進展を来した患者には、直腸周囲へのスペーサ

ー留置を行うべきではない。 

限局例に対する密封小線源治療単独 

密封小線源治療単独は、期待余命に応じて超低リスク、低リスクまた

は予後良好な中リスクの前立腺癌患者に対する選択肢である。高リス

ク群の患者には単独の密封小線源治療は不適であると一般には考えら

れている。この状況では LDR または HDR 密封小線源治療を使用する

ことができる。 

LDR または HDR 密封小線源治療単独は、この集団において有効かつ

忍容性良好となりうることが後ろ向き解析で示されている 317-320。中リ

スク前立腺癌患者 300 人を対象とした第 II 相試験でも、LDR 密封小線

源治療単独が安全かつ有効であることが示されている 321。しかしなが

ら、この集団を対象として密封小線源治療を根治的前立腺摘除術また

は EBRT と比較したランダム化比較試験は限られている。ある単一施

設試験では、低リスク前立腺癌患者 165 人がヨウ素 125 シードによる

LDR 密封小線源治療と根治的前立腺摘除術のいずれかにランダムに割

り付けられた。2 年生化学的無再発生存（FFS）率は両群で同程度で、

密封小線源治療後で 96.1％、根治的前立腺摘除術後で 97.4％であった

（P＝0.35）322。6 ヵ月間の追跡時点で、尿禁制は密封小線源治療群の

方が良好であったのに対し、性機能は根治的前立腺摘除術群の方が良

好であった。 

密封小線源治療の追加照射 

治癒を目指した治療を受けている予後不良な中リスク、高リスクまた

は超高リスクの前立腺癌患者では、EBRT＋ADT に対する追加照射と

して LDR または HDR 密封小線源治療を追加することができる。

EBRT と密封小線源治療を併用することにより、高リスクの限局例お

よび局所進行例において急性および晩期毒性を最小限に抑えつつ、線

量を増加させることが可能となる 323-326。複数のランダム化試験におい

て、この併用により EBRT＋ADT のみと比べて生化学的な病勢制御が

改善するが、毒性は強くなることが示されている 327-329。高リスク患者

12,745 人で構成されたコホートの解析により、密封小線源治療単独

（HR＝0.66；95％CI 0.49～0.86）または密封小線源治療＋EBRT（HR

＝0.77；95％CI 0.66～0.90）では EBRT 単独と比べて疾患特異的死亡

率が低かったことが明らかにされた 330。 

ランダム化試験である ASCENDE-RT 試験では、中または高リスク前

立腺癌患者 398 人を対象として 2 つの線量増加法（EBRT による 78Gy

への追加照射または LDR 密封小線源治療による追加照射）が比較され

た 331。まず全患者に 12 ヵ月間の ADT と 46Gy の骨盤照射による治療

が行われた。Intention-to-treat 解析では、主要エンドポイントとされた

生化学的無増悪生存率が、それぞれ LDR 追加照射群と EBRT 追加照射

群において 5 年で 89％対 84％、7 年で 86％対 75％、9 年で 83％対

62％であったことが判明した（ログランク検定 P＜0.001）。毒性は密

封小線源治療群の方が強く、5 年時点でのグレード 3 の泌尿生殖器事

象の累積発生率は密封小線源治療追加群で 18.4％、EBRT 追加群で

5.2％であった（P＜0.001）332。密封小線源治療としての追加照射によ

り消化管毒性が増加する傾向も認められた（5 年時点でのグレード 3

の事象の累積発生率は 8.1％ vs 3.2％；P＝0.12）。しかしながら、6

年間の追跡時点で、健康関連 QOL はほとんどの領域で両群同程度であ

ったが、身体機能および排尿機能の尺度については LDR 群の方が有意

に低かった 333。 
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密封小線源治療と EBRT への ADT（2 または 3 年）の追加は、再発リ

スクが高い患者では一般的に行われている。これら 3 つを組み合わせ

た治療法の成績は非常に良好であり、9 年無増悪生存率と疾患特異的

生存率はそれぞれ 87％と 91％に達する 334,335。しかしながら、ADT の

要素が成績の改善に貢献しているか否かは依然として不明である。

D’Amico らは、PSA 値が 20ng/mL 以上で臨床病期が T3/T4 またはグリ

ソンスコアが 8～10 である患者 1,342 人で構成されるコホートを対象

として研究を行った 336。この研究では、EBRT または ADT の追加は密

封小線源治療単独の場合を上回る効果をもたらさなかった。3 つの治

療法をすべて併用した場合には、密封小線源治療単独と比べて前立腺

癌特異的死亡率の低下がみられた（調整 HR＝0.32；95％CI 0.14～

0.73）。その他の解析では、密封小線源治療と EBRT に ADT を追加し

た場合の再発率の改善は認められていない 337,338。 

グリソンスコア 9～10 の前立腺癌患者 1,809 人を対象とした大規模多施

設共同後ろ向きコホート解析では、EBRT、密封小線源治療および ADT

による集学的治療は、根治的前立腺摘除術または EBRT＋ADT との比較

で前立腺癌特異的死亡率の改善および無遠隔転移期間の延長と関連する

ことが認められた 339。さらに、National Cancer Databaseの高リスク前

立腺癌患者約 43,000 人の治療成績の解析では、EBRT＋密封小線源治療

＋ADT による併用治療を受けた患者と根治的前立腺摘除術による治療を

受けた患者との間で死亡率は同程度であったが、EBRT＋ADT による治

療を受けた患者では予後不良であったことが明らかとなった 340。 

救済療法としての密封小線源治療 

EBRT 後に生化学的再発した患者では密封小線源治療を考慮するこ

とができる。初回治療で EBRT を受け、生化学的再発後に永久挿入

密封小線源治療を受けた男性 24 人を対象とした後ろ向き研究では、

追跡期間中央値 30 ヵ月での無病生存率および無生物学的再発生存率

はそれぞれ 96％と 88％であった 341。EBRT 後の救済療法として

HDR 密封小線源治療を検討した第 II 相試験では、5 年時点で無再発

生存率 68.5％、無遠隔転移生存率 81.5％、原因特異的生存率

90.3％などの結果が報告された 342。毒性は大半がグレード 1 および

2 の消化管毒性や尿道狭窄などで、グレード 3 の尿失禁が 1 例認め

られた。 

永久挿入密封小線源治療後の密封小線源治療の施行についてはデータ

が限られているが、当委員会は、慎重に選択された患者には考慮して

もよいという考えに同意する。再発例への密封小線源治療の施行に関

する決定では、併存症、進展度および潜在的合併症を考慮すべきであ

る。この状況での密封小線源治療は施行件数の多い施設で行うのが最

良である。 

陽子線治療 

陽子線を用いる RT は 1950 年代から癌患者の治療に用いられている。

陽子線治療の支持者は、特定の臨床状況ではこの形式での RT に X 線

（光子線）の照射を上回る利点があると主張している。陽子線治療と

IMRT などの X 線ベースの治療法では、前立腺の形状に高度に一致さ

せた照射が可能である。陽子線ベースの治療法では、前立腺とは直接

隣接しない周辺の筋肉、骨、血管、脂肪などの正常組織に対する照射

線量が少ない。一方、通常これらの組織は前立腺の放射線療法による

合併症には寄与せず、放射線障害からの回復力が比較的高いため、こ

れらのあまり重要でない正常組織に対する線量を低減することの利点

は明らかになっていない。前立腺癌治療で合併症が生じうる前立腺に

隣接する正常な重要構造は、膀胱、直腸、神経血管束のほか、ときに

小腸である。 

前立腺癌治療の合併症に関する現在のエビデンスからは、治療により

長期の合併症が発生する可能性には、低線量の曝露を受ける大きな照
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射体積ではなく、処方線量に近い高線量の曝露を受ける直腸および膀

胱組織の体積が関連するという見解を支持している。それぞれの治療

法をどのように用いれば膀胱や直腸を高線量の曝露部位から外せるか

を示すため、X 線ベースの IMRT の治療計画を陽子線治療の治療計画

と比較する線量測定研究が多数実施されている。ただし、それらの研

究には、バイアスのほか、それぞれの治療法で線量蓄積に関するコン

ピュータモデルを計画して作成する研究者の能力が影響を及ぼす 343。

コンピュータ上での線量測定研究では、適切な治療計画を採用すれば

IMRT が陽子線治療より優れている、あるいはその逆であることが示唆

される可能性はあるが、臨床的に意味のあるエンドポイントを正確に

予測できるわけではない。 

陽子線治療と光子線治療で毒性および腫瘍学的成績を比較した有効性比

較研究の結果が公表されている。陽子線治療を受けた患者と EBRT に

よる治療を受けた患者を比較した 2つの研究により、早期毒性の発生率

は同程度であることが報告されている 344,345。Expanded Prostate Index 

Composite（EPIC）で測定した患者報告アウトカムを用いて IMRT

（204 人）と陽子線治療（1234 人）で患者の QOL を比較した前向き研

究では、最長 2 年間の追跡後に「2 つのコホート間で排便、尿失禁、尿

路刺激感/閉塞および性機能ドメインの要約スコアに差が認められなか

った」と結論された 346。陽子線治療を受けた男性 421 人と IMRT 治療

を受けたマッチングさせた男性コホート 842 人を対象とした Medicare

の解析では、6 ヵ月時点の泌尿生殖器毒性は陽子線治療の方が少なかっ

たが、その差は 1 年後には消失していた 345。その他に有意な群間差は

認められなかった。対照的に、陽子線治療後 3 ヵ月、12 ヵ月および 2

年以降の各時点で QOL のデータを前向きに収集した単一施設の報告か

ら、失禁、腸管機能障害、勃起障害による問題が重大であることが判明

している 344。その報告では、勃起機能が正常であった患者で治療後も

正常な機能を維持できた割合は 28％に過ぎなかった。SEER-Medicar

データベースの請求データを用いて長期のエンドポイント（消化管合併

症、尿失禁、失禁以外の尿路合併症、性機能障害および股関節骨折）に

ついて IMRT と陽子線治療を後ろ向きに比較する過去最大の有効性比較

解析が実施された 347。80 ヵ月にも及ぶ長期の追跡後に傾向スコア法と

操作変数法の両方で解析を行った結果、著者らは、IMRT を受けた男性

では陽子線治療を受けた男性より消化管合併症の発生率が統計学的に有

意に低かったが、尿失禁、失禁以外の尿路合併症、性機能障害および股

関節骨折の発生率と追加の癌治療の頻度については、両コホート間に統

計学的な有意差は認められなかったと結論した。ただし、後ろ向き/観

察研究に固有の限界のため、陽子線治療と光子線治療の毒性または有効

性の差について確固たる結論は得られていない。 

陽子線施設の建設と陽子線治療の実施にかかる費用は、より一般的な

光子線治療用の線形加速器ベースの診療設備の建設と使用にかかる費

用と比較して高額である 345。American Society for Radiation Oncology

（ASTRO）は、2014 年に陽子線治療の評価を行い、陽子線治療にかか

る費用を補償する社会体制を支持するモデル方針を考案した 348。この

モデル方針は 2017 年に更新され、患者が審査委員会（IRB）承認の研

究または Coverage with Evidence Development（CED）についての

Medicare 要件を遵守する多施設共同症例登録制度のいずれかに登録さ

れている場合は、非転移性前立腺癌の治療に対する陽子線治療にかか

る費用を補償することを推奨している 349。この方針には「前立腺癌の

治療においては、他と匹敵する有効性のエビデンスがなおも蓄積され

ており、［陽子線治療］の利用は進歩を続けている。前立腺癌に対す

る［陽子線治療］の役割に関して十分な情報に基づくコンセンサスを

得るためには、更なるデータ、特に IMRT や密封小線源治療などの他

の放射線療法との比較で陽子線治療の有効性がどうであるかを理解す
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るためのデータの収集が不可欠である。データ収集の加速を支援する

ため、適切にデザインされた症例登録や大きな対照コホートを設定し

た研究がさらに必要である。ASTRO の現在の方針には「前立腺癌の初

回治療を目的とする陽子線治療は、臨床試験または症例登録制度の下

でのみ施行されるべきである」と記載されている。 

実施中のあるランダム化試験では、前立腺に対する陽子線治療と IMRT

を比較するべく、被験者の募集が進められている。当 NCCN 委員会は、

治療の有効性と長期毒性のいずれについても、陽子線治療と IMRT の

間に優劣があることを裏付ける明確なエビデンスはないと考えている。

適切な技術的、物理学的、臨床的専門知識を有する施設においては、

前立腺に対する従来の分割照射による光子線治療が X 線ベースの治療

レジメンに対する妥当な代替法とみなすことができる。 

遠隔転移に対する放射線療法 

放射線療法は前立腺癌の骨転移による症状の緩和にも有効である。孤立

性の症候性骨転移は EBRT で管理することができる。最近の研究による

と、カナダおよび欧州では骨転移を伴う前立腺癌の治療として短期間の

放射線療法が広く施行されていることが確認されている。8Gy × 1 回と

いう短期間の治療では、30Gy の 10 回分割の場合と比べて有効性は同程

度ある一方、費用は少額で収まる 350。骨転移を有する患者 898 人を対

象としたランダム化試験では、グレード 2～4 の急性毒性の頻度が 30Gy

群（17％）よりも 8Gy 群（10％）の方が低かったが（P＝0.002）、再治

療率は 30Gy 群（9％）よりも 8Gy 群（18％）の方が高かった（P＜

0.001）351。有痛性骨転移のある 425 人を対象とした別の研究では、治

療に対する全体的な疼痛反応の少なさにおいて、8Gy の単回照射は計

20Gy の分割照射に劣らなかった 352。American College of Radiology の

治療ガイドラインに基づき、大半の患者では脊椎を除く骨転移に対する

8Gy単回照射を施行すべきである 353。 

ラジウム 223 およびその他の放射性医薬品 

2013 年 5 月、米国食品医薬品局（FDA）は、α 線放出放射性医薬品と

して塩化ラジウム 223 を承認した。このファースト・イン・クラスの

放射性医薬品は、有症状の骨転移を来し、かつ内臓転移病変は認められ

ない患者における転移性 CRPC の治療を適応として承認された。この

承認は、2 ヵ所以上に骨転移があり、内臓病変は認められない有症状の

CRPC 患者 921 人を対象とした多施設共同第 III 相ランダム化試験

（ALSYMPCA）の臨床データに基づくものであった 354。57％の患者に

ドセタキセルの投与歴があり、すべての患者が最善の支持療法を受けて

いた。被験者はラジウム 223 の静脈内投与（月 1 回を 6 ヵ月間）とプ

ラセボに 2：1 の比でランダムに割り付けられた。プラセボとの比較で、

ラジウム 223 は OS を有意に改善し（中央値 14.9 ヵ月 vs 11.3 ヵ月；

HR＝0.70；95％CI 0.058～0.83；P＜0.001）、最初の骨関連事象

（SRE）発生までの期間を延長した（中央値 15.6 ヵ月 vs 9.8 ヵ月）。

あらかじめ計画されたサブセット解析では、ラジウム 223 による生存

期間延長効果はドセタキセルの使用歴にかかわらず維持されることが示

された 355。ALSYMPCA の Intention-to-treat 解析では、ラジウム 223 は

症状を伴う SRE のリスクも減少させることが示された 356。グレード

3/4 の血液毒性の発生率が低く（好中球減少症 3％、血小板減少症 6％、

貧血 13％）、おそらく放射線の到達距離が短いことが理由と考えられ

た 354。一方で薬剤の糞中排泄により、一般的には軽度の非血液学的副

作用（悪心、下痢、嘔吐など）が発生した。ALSYMPCA では、ラジウ

ム 223に QOLの改善または低下の遅延との関連が認められた 357。 

早期アクセスプログラムで治療を受けた症候性および無症候性患者を

対象としたラジウム 223 の第 IIIb 相国際共同非盲検単群試験では、ラ

ジウム 223 はアビラテロンまたはエンザルタミドと安全に併用できる

ことが示され、無症候性患者に対して安全に投与可能であることが示

唆された 358。米国の第 II 相拡大アクセスプログラムでも、ラジウム
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223 とアビラテロンまたはエンザルタミドの同時併用が安全であった

ことが示された 359。 

広範な転移を来した患者には、β 線放出放射性医薬品が有効かつ適切

な選択肢となり、有効な化学療法の適応がなくなった患者では特に重

要となる 353。多くの患者で多発性の骨痛がみられるため、骨転移巣を

標的とした全身治療によって、副作用を最小限に抑えつつ疼痛の緩和

を図れる可能性がある。α 線放出薬剤であるラジウム 223 とは異なり、

β 線放出薬剤は生存期間を延長することはなく、症状の緩和に用いら

れる。有痛性骨転移の治療用に開発された放射性医薬品で前立腺癌に

最も頻用されるものとしては、ストロンチウム 89（89Sr）とサマリウ

ム 153（153Sm）が挙げられる 360。 

限局例に対する治療選択肢の比較 

いくつかの大規模な前向き集団/コホートベース研究により、EBRT、

密封小線源治療、根治的前立腺摘除術、経過観察および/または active 

surveillance による治療を受けた限局性前立腺癌患者の転帰が比較され

ている。Barocas らは 2,550 人の患者を対象として根治的前立腺摘除

術、EBRT、active surveillance を比較し、根治的前立腺摘除術を受け

た患者では 3 年時点での排尿および性機能が EBRT または active 

surveillance と比べて大きく低下していたことを明らかにした 361。し

かしながら、active surveillance 群では尿路刺激症状の増加が認められ

た。腸管機能と内分泌機能を含む健康関連 QOL の尺度は治療群間で同

程度であり、疾患特異的生存期間についても同様であった。 

Chen らは 1,141 人の患者を対象として根治的前立腺摘除術、EBRT お

よび密封小線源治療を active surveillance と比較した 362。Barocas の

研究と同様、3 ヵ月時点で根治的前立腺摘除術群では他の治療群より

性機能および排尿機能が大きく低下していた。この研究では、EBRT

には短期的な腸管機能低下との関連がみられ、EBRT と密封小線源治

療には尿路閉塞症状および尿路刺激症状の悪化との関連が認められた。

しかしながら、2 年時点では active surveillance との比較における群間

差は有意ではなかった。系統的レビューの結果からも、これらの研究

と同様の知見が示されている 363。 

その他の局所療法 

初発例および再発例における限局性前立腺癌の治療について、副作用

の低減と他の治療法による癌制御との両立を目指して多くの治療法が

検討されている。現時点で、当委員会は遠隔転移のない状況での放射

線療法後の再発に対する選択肢として、凍結手術および高密度焦点式

超音波療法（HIFU）のみを推奨している。 

凍結手術（凍結療法や cryoablation としても知られる）は、現在発展

を続けている低侵襲の治療法であり、局所の凍結によって腫瘍組織に

損傷を与えるというものである。生化学的再発の定義は様々であった

が、低リスク患者の初回治療における凍結療法後の 5 年生化学的無病

生存率は 65～92％と報告されている 364。ある報告では、片側に限局

した前立腺癌では凍結療法と根治的前立腺摘除術で腫瘍学的な結果が

同様になることが示唆された 365。Donnelly らの研究では 366、T2 また

は T3 の患者 244 人が凍結療法と EBRT のどちらかにランダムに割り

付けられた。全例にネオアジュバント ADT が施行された。3 年 OS 率

および DFS 率に差は認められなかった。凍結療法を受けた患者で性機

能が比較的不良と報告された 367。局所進行例については、62 人を対象

とした小規模試験において、cryoablation 群の方が EBRT 群より 8 年

生化学的無増悪生存率が低かったが、疾患特異的生存率と OS 率は同

程度であった 368。 

凍結手術について RT 後の再発癌患者で評価が行われている 369-371。患

者 91 人を対象とする 1 つの症例登録データを基にした研究では、1 年、

3 年、5 年時点の生化学的 DFS 率はそれぞれ 95.3％、72.4％、46.5％
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であった。有害事象としては尿閉（6.6％）、尿失禁（5.5％）、直腸尿道

瘻（3.3％）などがみられた 371。 

HIFU は初回治療として研究されている 372,373。前向き多施設共同研究

では、限局性前立腺癌患者 111 人に HIFU が施行された 372。根治的治

療なしでの生存率（radical therapy-free survival rate）は 2 年時点で

89％であり、12 ヵ月時点で尿禁制および勃起機能はそれぞれ患者の

97％および 78％で温存されていた。合併症は許容可能であり、グレー

ド 3 の合併症発生率は 13％であった。前向き症例登録の解析から、中

央値で 64 ヵ月間の追跡時点で患者の 48％が ADT を回避していたこと

が示された 374。 

HIFU は放射線療法後の再発例の治療としても研究が行われている 375-

381。放射線療法後の再発に対して HIFU による治療を受けた患者の前

向き症例登録の解析から、生化学的無再発生存期間の中央値が 63 ヵ月、

5 年 OS が 88％、癌特異的生存率が 94％であったことが明らかとされ

た 382。合併症は許容可能で、グレード 3/4 の合併症発生率は 3.6％で

あった。別の前向き症例登録の解析では、中央値で 64 ヵ月間の追跡時

点で患者の 48％が ADT を回避できたことが示された 374。 

Vascular-targeted photodynamic therapy（VTP）など、新たに登場し

てきた他の局所療法についても、更なる研究が必要である 383。第 III 相

多施設共同非盲検ランダム化比較試験である CLIN1001PCM301 試験

では、低リスク前立腺癌患者 413 人を対象として、VIP 療法

（padeliporfin を静注し、光ファイバーを前立腺に挿入した後、レーザ

ーによる活性化を行う）が active surveillance と比較された 384。中央

値で 24 ヵ月間の追跡後、VTP 群の被験者の 28％が病勢進行を来した

のに対し、active surveillance 群では 58％であった（調整 HR＝0.34；

95％CI 0.24～0.46；P＜0.0001）。前立腺生検での陰性判定は VTP 群

の方が多かった（49％ vs 14％；調整 RR、3.67；95％CI 2.53～5.33；

P＜0.0001）。VTP 群で最も多かった重篤な有害事象は尿閉（206 例

中 3 例）であり、これは全例で 2 ヵ月以内に消失した。 

アンドロゲン遮断療法 

ADT は、所属リンパ節転移例または進行例における一次全身療法、あ

るいは限局性または局所進行前立腺癌における放射線療法と併用での

ネオアジュバント/同時併用/アジュバント療法として施行される。 

地域医療において、ADT は早期の低リスク患者（特に高齢患者）に対

する初回治療として一般的に用いられている。この治療法は、T1～T2

の高齢患者 66,717 人を対象とした大規模コホート研究によって検証さ

れた 385。経過観察のみの場合と比べて、ADT を受けている患者に 15

年生存率の向上は認められなかった。同様に、臨床的限局性前立腺癌

と診断され、根治的治療を受けていない男性 15,170 人を対象とした別

のコホート研究では、人口統計学的変数および臨床変数での調整後に

初回 ADT による生存期間の延長は認められなかったことが報告された
386。したがって、早期前立腺癌患者に対してルーチンに ADT を施行す

ることは控えるべきである。 

限局性または局所進行前立腺癌患者に対するアジュバント療法として

は、初回治療完了後の抗アンドロゲン剤単独療法（ビカルタミド）に

ついても検討がなされてきたが、その結果からこの状況での使用は支

持されなかった 387,388。 

PR-7 試験において血清テストステロン濃度の nadir 値の低さが原因特

異的生存期間の改善と関連することが示されたことから 389、血清テス

トステロン値は去勢レベル（＜50ng/dL；＜1.7nmol/L）まで下げてお

くべきである。 
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所属リンパ節転移例または進行例に対する ADT 

このような症例に対する ADT は、両側精巣摘除術（外科的去勢）また

は黄体形成ホルモン放出ホルモン（LHRH、ゴナドトロピン放出ホルモ

ン［GnRH］としても知られる）アゴニスト（すなわちゴセレリン、

histrelin、リュープロレリンまたは triptorelin）の使用によって行うこ

とができる。 

リンパ節転移に対する初回 ADT 

初回診断時にリンパ節転移陽性があり、期待余命が 5 年を超える患者

は初回 ADT により治療することが可能である。このような症例に対す

る別の選択肢として、EBRT と 2～3 年間のネオアジュバント/同時併

用/アジュバント ADT の併用がある（カテゴリー1、後述の「所属リン

パ節転移例または再発例に対する ADT と EBRT の併用」を参照）。い

ずれか治療法にもアビラテロン酢酸エステル（アビラテロン）を追加

することができる（後述の「去勢感受性前立腺癌におけるアビラテロ

ン酢酸エステル」を参照）。 

EORTC30846 試験では、未治療のリンパ節転移陽性前立腺癌患者 234

人が即時 ADT 群と待機遅延 ADT 群にランダムに割り付けられた 390。

中央値で 13 年間の追跡時点で両群の生存率は同程度であったと報告さ

れているが、非劣性を示すには検出力が不十分であった。 

リンパ節転移に対するアジュバント ADT 

根治的前立腺摘除術後のアジュバント ADT の役割は、骨盤リンパ節転

移陽性が認められる症例のみに限定されるが、この分野の報告では相

矛盾する知見が得られている。Messing らの研究では、根治的前立腺

摘除術の際にリンパ節転移陽性と診断された患者 98 人が即時持続的

ADT 群と経過観察群にランダムに割り付けられた 391。47 人からなる

即時 ADT 群では、中央値で 11.9 年間の追跡後、30 人が生存しており、

そのうち 29 人は前立腺癌無再発、26 人は PSA 無再発であった（範

囲：生存者について 9.7～14.5 年）391,392。即時 ADT を受けた患者は

OS も有意に改善していた（HR＝1.84；95％CI 1.01～3.35）。 

しかしながら、これらの結果は、その後発表された ADT についての

SEER Medicare の集団ベースの検証によるものとは異なっている 393。

根治的前立腺摘除術を受けてリンパ節転移陽性であった患者を対象と

した SEER Medicare ベースの研究では、傾向スコアマッチング法を用

いて 120 日以内に ADT を受けた患者と経過観察を受けた患者が比較さ

れた。両群は生存例に対する追跡期間の中央値および範囲が同程度で

あり、OS および前立腺癌特異的生存率は同程度であった。Messing の

研究は PSA 時代以前に実施されたものであるが、これらの研究は他の

ほぼすべての点で同様である。Messing の研究では信じがたい有益性

が示されたが、患者 731 人を対象とした集団ベース研究では有益性が

示されなかった。さらに、あるメタアナリシスの結果を受けて、

ASCO ガイドラインでは、病理学的にリンパ節転移が陽性と診断され

た前立腺癌患者には ADT は行うべきでないと記載された 394。さらに、

リンパ節転移陽性患者 731 人で構成されるコホートの解析でも、根治

的前立腺摘除術の術後 4 ヵ月以内に ADT を開始する治療法について、

経過観察との比較で生存期間の延長が示されなかった 393。現時点で当

委員会は、根治的前立腺摘除術時にリンパ節転移が認められた患者に

ついては即時 ADT（カテゴリー1）単独または即時 ADT と EBRT（カ

テゴリー2B；前述の「根治的前立腺摘除術後のアジュバントまたは救

済療法」を参照）の併用を推奨しているが、このような患者には経過

観察も選択肢となる。 

緩和的 ADT 

期待余命が 5 年以下の高リスク、超高リスク、所属リンパ節転移陽性

または転移性前立腺癌の患者には緩和的 ADT を施行することができる。

緩和的 ADT は経過観察中に病勢進行を来した患者、通常は症状が出現

した時または PSA 値の変化により症状の出現が迫っていることが示唆

される時にも施行することができる。 
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臨床的限局例に対するネオアジュバント、同時および/またはア
ジュバント ADT と EBRT の併用 

ADT は LHRH アゴニスト単独または第 1 世代抗アンドロゲン剤（すな

わち、nilutamide、フルタミド、ビカルタミド）との併用を用いて行う

ことができる。 

中リスク患者に対する ADT と EBRT の併用 

中リスク群の患者が全被験者の 20～60％を占めていた 3 つのランダム

化試験（TROG［Trans Tasman Radiation Oncology Group］9601、

DFCI［Dana Farber Cancer Institute］ 95096、RTOG［Radiation 

Therapy Oncology Group］9408）において、放射線療法への短期 ADT

の追加による全生存率および癌特異的生存率の改善が認められた 395-398。

主に高リスク患者が募集された 4 番目の試験（RTOG8610）では、癌

特異的生存率でのみ有益性が認められた 399。EORTC 22991 試験の結

果からは、中リスク（試験対象集団の 75％）および高リスク患者にお

いて、6 ヵ月間の ADT の追加により放射線療法単独と比較して生化学

的 DFS が有意に改善したことが示された 400。 

RTOG9910 および RTOG9902 試験では、ADT の至適期間と全身化学療

法と EBRT の併用について 2 つの重要な原則が裏付けられた 401,402。中

リスク前立腺癌患者を対象とした第 III 相ランダム化試験である

RTOG9910 試験では、4 ヵ月間の ADT が 9 ヵ月間の ADT と比較された。

過去には RTOG9408 試験により、4 ヵ月間の ADT と EBRT の併用によ

って EBRT 単独との比較で中リスク例における生存が改善されたことが

示されていた 397。過去の試験と同じく RTOG9910 試験においても、中

リスク例において EBRT と併用投与する場合には ADT を 4 ヵ月を超え

て延長する理由がないことを示した。 

RTOG9902 試験では、高リスクの局所進行前立腺癌患者を対象として、

長期 ADT＋EBRT＋パクリタキセル、エストラムスチン、エトポシド

（TEE）による化学療法と長期 ADT＋EBRT が比較された 403。中央値で

9.2 年間追跡された患者 397 人で構成されるランダム化コホートにおい

て、ADT＋EBRT群と ADT＋EBRT＋TEE群の間で OS（65％ vs 63％；

P＝0.81）、生化学的再発（58％ vs 54％；P＝0.82）、遠隔転移（16％ vs 

14％；P＝0.42）、DFS（22％ vs 26％；P＝0.61）に有意差は認められ

なかったが、毒性の大幅な増加が示され（3.9％ vs 0％、治療関連死

亡）、これにより同試験は早期に中止された 403。したがって、6 ヵ月間

の ADT により EBRT 単独との比較で生存が改善したからといって、4

ヵ月間の ADT より優れていることを意味するわけではなく、全身化学

療法がある状況（high-volume の転移例または CRPC）で有効であるか

らといって、それが他の状況（例、高リスク限局例）でも有益となると

いう仮定につながるわけではない 404,405。 

高リスクまたは超高リスク例に対する ADT と EBRT の併用 

前述の「放射線療法」の節で考察したように、EBRT と併用での

ADT は高リスクまたは超高リスク患者に対する有効な初回治療の 1

つである。複数のランダム化第 III 相試験において、単独療法と比べ

て併用療法による疾患特異的生存率および OS 率の改善が一貫して

認められた 289,290,292,293。 

高リスク群および超高リスク群でのネオアジュバント/同時併用/ア

ジュバント ADT については、短期より長期の実施を支持するエビデ

ンスが多くなってきている。RTOG9202 試験では、EBRT 施行前か

ら施行中にかけて 4 ヵ月間 ADT を受けた T2c～T4 の前立腺癌患者

1,521 人が対象とされた 406。被験者は治療を終了する群とさらに 2 年

間 ADT を継続する群とにランダムに割り付けられた。10 年時点で、

長期 ADT 群では OS を除くすべてのエンドポイントについて改善が示

された。さらにグリソンスコア 8～10 の患者だけを対象としたサブグ

ループ解析では、10 年時点での長期 ADT の OS における優位性が示さ

れた（32％ vs 45％、P＝0.0061）。中央値で 19.6 年間の追跡時点で、

長期 ADT はコホート全体における OS を含めた全エンドポイントにつ

いて優れていた（相対値で 12％の減少；P＝0.03）407。 
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また EORTC（European Organization for Research and Treatment of 

Cancer）22961 試験でも、970 人（大半が T2c-T3, N0 症例）の被験者

において、EBRT と 6 ヵ月間の ADT との併用に 2.5 年間の ADT を追加

することで生存率の向上が認められた 408。DART01/05 GICOR 試験に

おいても、高リスク患者で同様の結果が報告された 409。EBRT を受け

た局所進行前立腺癌患者に対する生涯にわたる ADT の施行を必須とし

た RTOG8531 試験の副次解析では、このプロトコルを順守した被験者

では 5 年以内に ADT を中止した被験者よりも生存率が良好という結果

が得られた 410。 

所属リンパ節転移例または再発例に対する ADT と EBRT の併用 

初回診断時にリンパ節転移陽性で期待余命が 5 年を超える患者は、

EBRT＋2～3 年間のネオアジュバント/同時併用/アジュバント ADT

（カテゴリー1）の単独またはアビラテロンとの併用で治療することが

できる（後述の「去勢感受性前立腺癌におけるアビラテロン酢酸エス

テル」を参照）。あるいは、EBRT を併用しない初回 ADT も可能であ

る（前述の「リンパ節転移に対する初回 ADT 」を参照）。 

根治的前立腺摘除術後に PSA 再発を来し、転移所見のない患者は骨盤

照射＋ネオアジュバント/同時併用/アジュバント ADT を受けることが

できる（後述の「根治的前立腺摘除術後のアジュバントまたは救済療

法」を参照）。 

去勢感受性例に対する ADT 

「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時点で

ADT を受けていない患者を指して用いられる。NCCN 前立腺癌委員会

は、たとえ患者が放射線療法の一環としてネオアジュバント、同時併

用またはアジュバント ADT を受けたことがある場合でも、患者の精巣

機能が回復していれば、この「去勢感受性」という用語を用いる。 

前立腺癌の去勢感受性例に対する ADT は、両側精巣摘除術、LHRH ア

ゴニストまたはアンタゴニストまたは LHRH アゴニスト＋第 1 世代抗

アンドロゲン剤によって行うことができる。後に考察するように、N1

または M1 例に対しては精巣摘除術、LHRH アゴニストまたは LHRH

アンタゴニストにアビラテロンを追加することができる。 

LHRH アゴニストおよび LHRH アンタゴニストは、進行前立腺癌患者

において同等に有効とみられる 411。内科的または外科的去勢と抗アン

ドロゲン剤との併用は、複合アンドロゲン遮断療法として知られる。

複合アンドロゲン遮断療法が、LHRH アゴニストを先行させ、後に抗

アンドロゲン剤を追加する投与法と比べて全生存率を改善したとする

前向きのランダム化試験の報告は無い 394。メタアナリシスのデータに

よれば、ビカルタミドは LHRH アゴニストの単剤療法と比べて OS を

相対値で 5～20％上昇させる可能性のあることが示唆されているが、

この仮説を検証するために臨床試験が必要である 412,413。しかしながら、

アンドロゲン経路（androgen axis）のより完全な遮断（内科的または

外科的去勢に加えてフィナステリド、デュタステリドまたは抗アンド

ロゲン剤を使用する）については、去勢単独を上回る有益性は（ある

としても）わずかであると結論する研究者もいる 414。 

抗アンドロゲン剤単剤療法は、内科的または外科的去勢ほどは有効で

ないようであり、最初の ADT としては推奨されない。さらに、デュタ

ステリド＋ビカルタミドは、局所進行または転移性前立腺癌患者にお

いてビカルタミド単独を上回る有益性を示さなかった 415。 

最近のエビデンスから、精巣摘除術の方が LHRH アゴニストより安全

な可能性があることが示唆されている。1995 年から 2009 年の間に転

移性前立腺癌で精巣摘除術を受けた患者 429 人が、LHRH アゴニスト

の投与を受けた患者 2,866 人と比較された。精巣摘除術は骨折、末梢

動脈疾患および心関連合併症のリスクが低かったが、糖尿病、深部静

脈血栓症、肺塞栓症および認知障害のリスクは同程度であった 416。心

臓と T リンパ球には LHRH 受容体が存在する。このため、LHRH アゴ

ニストは心収縮力、血管プラークの安定性、および炎症に影響を及ぼ

す可能性がある 417。 
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生化学的再発に対する ADT 

局所療法で奏効が得られかった場合の ADT の施行時期と施行期間につ

いては、いまだ議論がある。大半は早期 ADT が最善であると考えてい

るが、早期 ADT は副作用の増加およびメタボリックシンドロームの発

生と関連している。臨床診療および前臨床モデルの両方からの古い文

献のレビューでは、ADT の施行時期が問題となるというエビデンスは

ほとんど得られていない。 

根治的治療の施行後に PSA 値の上昇を認めるものの癌を示唆する症状や

臨床所見が認められない患者においては、治療上の ADT の役割を判断す

ることは非常に難しくなる。このような患者の一部は最終的にその癌が

原因で死亡する。癌を示す所見が PSA 値の上昇だけである患者に対して

ADT が開始される時期は、PSA 年間増加度、患者および医師の不安、短

期的および長期的な ADT の副作用、ならびに患者が有する基礎的な併存

症に影響される。早期から ADT を施行することも許容されるが、癌の進

行時まで綿密な経過観察を行って、その時点で適切な治療法を検討する

というアプローチもまた選択肢の 1 つである。早期および遅延の定義

（すなわち PSA 値の基準をどうするか）については依然として議論があ

るものの、待機遅延 ADT よりも早期 ADT の方が優れているであろう。

第 III 相多施設共同試験である TROG03.06/VCOG PR01-03［TOAD］試

験では、手術または放射線療法の後に PSA再発を来した患者（n＝261）

または根治的治療の適応なしと判定された患者（n＝32）計 293 人が即

時 ADT 群と推奨間隔として 2 年以上延期する ADT 群にランダムに割り

付けられた 418。即時治療群では待機遅延治療群と比較して 5 年 OS 率が

良好であった（91.2％ vs 86.4％；ログランク検定で P＝0.047）。副次エ

ンドポイントとされた 2年時点での全般的健康関連 QOLには有意差が認

められなかった 419。さらに、全般的 QOL、身体機能、役割また心理機能、

不眠、疲労、呼吸困難、男性感の減退についても 5 年間で差は認められ

なかった。しかしながら、即時 ADT 群では待機遅延 ADT 群と比べて、

性的活動性が低く、ホルモン治療関連の症状スコアが高かった。 

当委員会は、早期 ADT の有益性は不確実であり、ADT の副作用リスク

と照らしてバランスを取る必要があると考えている。PSA 値が高いか

PSADT が短い（PSA 年間増加度が高い）患者および期待余命が長い

患者には、より早期に ADT を検討するよう勧めるべきである。 

転移が認められる場合は、再発の状況においてアビラテロンを ADT と

の併用で投与してもよい（後述の「前立腺癌の去勢感受性例における

アビラテロン酢酸エステル」を参照）。 

M1 前立腺癌の去勢感受性例に対する初回 ADT 

ADT は受診時に遠隔転移のある患者に対する初回治療のゴールドスタ

ンダードである 394。転移性前立腺癌の新規診断患者においては、7 ヵ

月間の ADT 後に PSA 値が 4ng/mL 以下となることに、生存期間改善

との関連が認められる 420。 

荷重骨に明らかな転移を認める患者で LHRH アゴニスト単独投与の初

期にみられるテストステロン値のフレアアップ現象による症状発生の

リスクが高い場合は、アンドロゲン受容体に結合するリガンドを減少

させるために、抗アンドロゲン剤を先に投与しておくか、最低 7 日間

にわたり LHRH アゴニストと同時投与すべきである 421,422。性腺機能

低下症を引き起こす前に LHRH 受容体を刺激する LHRH アゴニストと

は異なり、LHRH アンタゴニストはアンドロゲンの放出を急速かつ直

接的に阻害する。そのため、初期のフレアアップ現象との関連性が指

摘されていないことから、抗アンドロゲン剤の同時投与は不要である。 

さらに、M1 の去勢感受性例ではアビラテロンまたはドセタキセルを

ADT に追加することができる（いずれも後に考察）。 

前立腺癌の去勢感受性例に対するアビラテロン酢酸エステル 

FDA は 2018 年 2 月に、去勢感受性の転移性前立腺癌を適応としてア

ビラテロンをプレドニゾンとの併用で承認した 423。この承認は、転移
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性前立腺癌もしくは高リスクまたはリンパ節転移陽性前立腺癌の新規

診断患者を対象として実施され、ADT 単独との比較で OS の改善が示

されたアビラテロン＋低用量プレドニゾン＋ADT に関する 2 つの第 III

相ランダム化臨床試験（STAMPEDE 試験および LATITUDE 試験）に

基づくものであった 424。LATITUDE 試験では、高リスク転移性前立腺

癌の去勢感受性例 1,199 人がアビラテロン＋プレドニゾン 5mg の 1 日

1 回投与または対応するプラセボにランダムに割り付けられた。高リ

スクはグリソンスコア 8～10、骨転移 3 ヵ所以上、内臓転移ありのう

ち少なくとも 2 つに該当する場合と定義された：424。有効性は初回の

中間解析で実証され、試験の盲検は解除された。主要エンドポイント

である OS が満たされ、アビラテロンの方が良好であった（HR＝

0.62；95％CI 0.51～0.76；P＜0.0001）。30 ヵ月間の追跡時点で推定

3 年 OS 率は 49％から 66％に改善した。副次エンドポイントとされた

去勢抵抗性放射線学的増悪の遅延（中央値 14.8 から 33.2 ヵ月へ）、

PSA 進行（7.4 から 33.2 ヵ月へ）、疼痛増悪までの期間、および化学療

法の開始までの期間は改善された。 

有害事象の発生率はアビラテロン＋プレドニゾンの方が高かったが、

一般に軽度であり、主に鉱質コルチコイド過剰（すなわち、高血圧、

低カリウム血症、浮腫）、ホルモン作用（すなわち、疲労、ほてり）お

よび肝毒性に関連するものであった 424。心房細動などの心事象はまれ

であったが、アビラテロンの方が若干多かった。副作用による全中止

率は 12％であった。患者報告アウトカムはアビラテロンの追加により

改善し、改善は疼痛強度の増悪、疲労、機能低下、前立腺癌関連症状、

全般的健康関連 QOL で認めた 425。この試験の問題点は、プラセボ治

療群で病勢進行時にアビラテロンまたはエンザルタミドの投与を受け

た患者が 27％のみで、これらの患者のうちなんらかの延命治療を受け

たのが 52％のみであったことである 424。 

2 つ目のランダム化試験（STAMPEDE）では、前立腺癌の去勢感受性

例 1,917 人において同程度の OS 改善が示された 426。しかしながら、

LATITUDE 試験とは異なり、STAMPEDE 試験の適格基準では、患者

の過半数を占めた M1 患者（n＝941）に加えて、高リスクの N0 M0 例

（以下の 3 つの高リスク因子のうちの 2 つを有する：臨床病期 T3/4、

PSA 値＞40 またはグリソンスコア 8～10；n＝509）と N1 M0 例（骨盤

リンパ節転移：n＝369）も許容された。大半が新規に診断を受けた患

者で、少数の患者が再発例、高リスク例または局所療法後の転移例であ

った（n＝98）。このように、STAMPEDE 試験は高リスク例、非転移

例、リンパ節転移陽性例、M1 例からなる不均一な患者の混合を対象と

していた。M1 例では、アビラテロン＋プレドニゾンによる治療が病勢

進行まで継続された。N1 または M0 例では、治癒を目指した EBRT を

使用する場合は、2 年間のアビラテロン＋プレドニゾンが使用された。

OS は、転移の有無による治療効果の異質性もなく、全集団（HR＝

0.63；95％CI 0.5～0.76；P＜0.0001）ならびに M1および N1群で改善

した。70 歳以上の患者（HR＝0.94）は、70 歳未満の患者（HR＝

0.51）よりもアビラテロンによる延命効果が低かった。また高齢患者ほ

ど毒性が強く、このことは年齢および合併症に応じた臨床的有益性の不

均一性を示唆するものである。副次エンドポイントとされた FFS は、

PSA 再発を含み、全体（HR＝0.29；P＜0.0001）および M1（HR＝

0.31）、N1（HR＝0.29）、M0（HR＝0.21）の状態に関係なく、すべ

てのサブグループで改善した。サブグループまたは年齢に基づく FFS

の不均一性は認められなかった。この試験では、その後に対照群の患者

の 58％が延命療法を受けており、その中にはアビラテロン投与を受け

た 22％およびエンザルタミド投与を受けた 26％が含まれていた。した

がって、このようなデータは、CRPC 例への治療延期との比較で、新

規診断患者における初回アビラテロンの延命効果を反映している。 

STAMPEDE 試験における有害事象は LATITUDE 試験で報告されたも

のと同様であったが、高齢患者で多くなっており、グレード 3～5 の有

害事象の発生率はアビラテロン群で高く（47％ vs 33％）、治療関連死

亡は 9 例対 3 例であった。重度の高血圧または心障害が患者の 10％で、
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グレード 3～5 の肝毒性が 7％で認められ、このことは血圧および腎、

肝機能のモニタリングの必要性を示すものである。 

当 NCCN 委員会は、以上のデータを総合して、新規診断を受けた M1

前立腺癌の去勢感受性例に対する ADT と併用する治療選択肢として、

アビラテロン＋プレドニゾン 5mg の 1 日 1 回投与を推奨している（カ

テゴリー1）。あるいは、アビラテロンの細粒製剤を使用することもで

きる（カテゴリー2B；後述の「CRPC におけるアビラテロン酢酸エス

テル」を参照）。治癒を目指した治療を受ける N1 例に対しては、ア

ビラテロンを EBRT と 2～3 年間のネオアジュバント/同時併用/アジュ

バント ADT の併用に追加することができ、あるいは去勢感受性例には

ADT と併用投与（EBRT なし）することができる。アビラテロンの細

粒製剤も選択肢となる（カテゴリー2B；後述の「CRPC におけるアビ

ラテロン酢酸エステル」を参照）。一方で、高リスクまたは超高リス

クの N0 M0 前立腺癌患者に対してアビラテロンを推奨するには、利用

できる生存、FFS データおよび追跡期間が不十分であった。この治癒

を目指した RT 集団には更なる追跡と現在実施中の特化した臨床試験

が必要である。 

間欠的 ADT と持続的 ADT（非転移性） 

ADT はかなりの副作用を伴い、それらは一般に治療期間とともに増大

する。間欠的 ADT は、アンドロゲン遮断に続く再曝露のサイクルを繰

り返すことで「アンドロゲン非依存性」への移行を遅らせることによ

り、治療による合併症を減少させ、QOL を改善することが可能である

という前提に基づくアプローチである 427,428。 

カナダ主導で実施された PR.7 試験は、初回または救済治療としての

EBRT 後に生化学的再発を来した非転移性前立腺癌患者を対象として

間欠的 ADT と持続的 ADT を比較した第 III 相試験である 429。PSA 値

が 3ng/mL を超えた患者 1,386 人が間欠的 ADT 群と持続的 ADT 群にラ

ンダムに割り付けられた。中央値で 6.9 年間の追跡時点で、間欠的

ADT は OS で持続的 ADT に劣っていなかった（それぞれ 8.8年 vs 9.1

年；HR＝1.02；95％CI 0.86～1.21）。間欠的 ADT 群（患者 690 人中

120 人）では、持続的 ADT 群（患者 696 人中 94 人）と比べて前立腺

癌により死亡した患者が多かったが、これは持続的 ADT 群で非前立腺

癌死亡が多かったことで相殺された。間欠的 ADT 群では、身体機能、

疲労感、排尿障害、ほてり、性欲、勃起障害に中等度の改善が認めら

れた。試験対象集団が不均一であったため、このような無症状の患者

集団のどの部分が治療による恩恵を受けたかは依然として不明である。

このような患者の多くが害を被ることなく ADT を遅らせることができ

た可能性がある。この試験では対象集団の疾病負荷が小さく、発生し

た死亡の 59％が前立腺癌と無関係のものであった。疾患特異的死亡が

他の原因による死亡を上回るまでには 6.9 年を超える追跡期間が必要

になると考えられた。 

同試験で予定外に行われた Cox回帰分析において、持続的 ADT 群でグ

リソンスコアが 7 を超える患者の生存期間中央値（8 年）は、間欠的

ADT 群でグリソンスコアが同じであった患者（6.8 年）より 14 ヵ月長

かったことが示された 429。病理所見の評価が中央判定ではなく、グリ

ソンスコアに基づく生存期間のわずかな差を検出するには試験の検出

力が不十分であったが 430、この状況では、ADT が QOL に及ぼす影響

と生存期間が延長する可能性を比較検討する選択肢が患者に与えられ

るべきである。 

欧州の国際試験である ICELAND 試験では、前立腺癌の局所進行例ま

たは生化学的再発例 702 人が持続的 ADT と間欠的 ADT にランダムに

割り付けられた 431。PSA 進行までの期間、PSA 無増悪生存期間、OS、

経時的な PSA 平均値、QOL、有害事象などの臨床アウトカムは両群で

同程度であった。 

2015 年のメタアナリシスでは、局所進行前立腺癌患者を対象として持

続的 ADT と間欠的 ADT を比較した 6 つのランダム化比較試験が同定
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され、死亡および進行に差はみられず、QOL と有害作用については間

欠的 ADT の方が優れていることが判明した 432。 

間欠的 ADT と持続的 ADT（転移性） 

Hussain らは 433、SWOG（Southwest Oncology Group）9346 試験に

おいて、転移例を対象として間欠的 ADT と持続的 ADT を比較した。

ADT の導入から 7 ヵ月の時点で、PSA 値が 4ng/mL 以下に低下した

（それによりアンドロゲン感受性を示した）1,535 人の患者が間欠的

ADT と持続的 ADT のいずれかにランダムに割り付けられた。中央値で

9.8 年間の追跡では、生存期間の中央値は間欠的 ADT 群が 5.1 年、持

続的 ADT 群が 5.8 年であった。間欠的 ADT 群における死亡の HR は

1.10、90％CI は 0.99～1.23 であり、これは非劣性について事前に規定

した上限である 1.20 を超えていた。著者らの記載によると、この生存

に関する結果は決定的なものではなく、間欠的 ADT の方が死亡リスク

が 20％高いという仮説は否定できなかった。この試験では、間欠的

ADT を受けた患者の方が 3 ヵ月後の勃起機能と精神的健康状態が良好

であったが、おそらくは事前に規定された時点で ADT に戻ることが許

可された間欠的 ADT 群の被験者で評価のコンタミネーションが生じた

ために、それ以降この差は有意でなくなった。SWOG9346 試験の副次

解析では、間欠的 ADT では内分泌、骨または認知面の事象が減少しな

かった一方で、虚血性および血栓性事象の発生率が上昇したことが示

された 434。 

事後解析として実施された層別化解析では、minimal disease 例におけ

る生存期間の中央値が間欠的 ADT では 5.4 年であったのに対し、持続

的 ADT では 6.9 年であった（HR＝1.19；95％CI 0.98～1.43）433。進

展例における生存期間の中央値は、間欠的 ADT 群で 4.9 年であったの

に対し、持続的 ADT 群では 4.4 年であった（HR＝1.02；95％CI 0.85

～ 1.22）。ただし、これらのサブグループ解析は仮説生成型

（hypothesis-generating）の検討である。 

66 歳以上の進行前立腺癌患者 9,772 人を対象とした集団ベース解析か

ら、間欠的 ADT は、持続的 ADT との比較で、すべての重篤な心血管

事象リスクを 36％、心不全リスクを 38％、病的骨折リスクを 48％低

減したことが示された 435。さらに、ランダム化比較試験を対象とした

いくつかのメタアナリシスで、間欠的 ADT と持続的 ADT の間に生存

期間の差はないことが報告された 436-438。最近行われた別の解析では、

生存期間を指標とした持続的 ADT に対する間欠的 ADT の非劣性は明

確には示されなかったと結論した 439。それでも、大半の研究では間欠

的 ADT が持続的 ADT と比較して QOL の著明な改善につながっており、

当委員会は間欠的 ADT を強く考慮すべきと考えている。 

より個別化したアプローチとして、遠隔転移のあるすべての患者を

ADT で治療することが考えられる。7 ヵ月間の ADT 終了後に、その

時点での PSA 値に基づいて患者をリスク群に分類することができ 420、

その定義は低リスク群が PSA 0.2ng/mL 未満（生存期間中央値 75 ヵ

月）、中リスク群は PSA 0.2～4.0ng/mL（生存期間中央値 44 ヵ月）、

高リスク群は PSA 4.0ng/mL 超（生存期間中央値 13 ヵ月）である。

7 ヵ月間の治療後に ADT に関連する症状がほとんどまたは全くない

患者では、QOL に関して間欠的 ADT は有益とならず、したがって、

投与が容易であることから持続的 ADT の方が妥当である 430。しかし

ながら、QOL に影響を及ぼす有意な副作用が認められた患者は、低

または中リスクであれば、生存期間に与える影響について話し合った

上で間欠的 ADT を考慮すべきである。そして、最初に疼痛が生じた

患者では間欠法より持続法の方がより大きく生存期間が延長すること

を示唆した S9346 のサブグループ解析結果に基づき、最終的な検討

を行う。 
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従来の ADT の有害作用 

ADT の有害作用としては、ほてり、vasomotor instability、骨粗鬆症、

臨床的骨折の頻度上昇、肥満、インスリン抵抗性、脂質代謝の変化、

糖尿病、急性腎障害および心血管疾患リスクの増大など様々なものが

ある 440-442。最近のエビデンスから ADT と認知機能低下または将来の

アルツハイマー病との間に関連がある可能性が示唆されているが、デ

ータには一貫性がなく、そのリスクは低く、そうした関連の証明には

至っていない 443-446。一般に、持続的 ADT の副作用は治療期間が長く

なるほど増加する。患者および医療提供者には治療開始前にこれらの

リスクについて情報が与えられるべきである。 

ADT 中の骨の健康 

ADT では臨床的骨折のリスクが増大する。例えば、集団ベースの大規

模研究では、ADT による 21～54％の骨折リスクの増大が報告されてい

る 447-449。治療期間が長くなるほど骨折リスクは増大した。また年齢お

よび併存症にも骨折頻度との関連が認められた。3,925 人の患者を対象

とする集団ベースのコホートにおいて、外科的去勢は、GnRH アゴニ

ストを使用した内科的去勢よりも骨折リスクが有意に低いことが示さ

れた（HR＝0.77；95％CI 0.62～0.94；P＝0.01）417。ADT は骨代謝回

転を亢進させ、遠隔転移のない患者における骨折リスクの代替指標で

ある骨密度を低下させる 450-453。大腿骨近位部および脊椎の骨密度は初

回治療中、年間約 2～3％のペースで低下していく。ほとんどの研究で、

骨密度は長期間の治療中に着実に低下し続けるという結果が報告され

ている。ADT では筋肉量の有意な減少もみられ 454、治療関連性の筋肉

減少症が高齢患者における虚弱や転倒リスク増大の一因となっている

ようである。 

当 NCCN ガイドライン委員会は、National Osteoporosis Foundation の

一般集団用のガイドラインに準じた骨粗鬆症のスクリーニングおよび

治療を推奨している 455。この National Osteoporosis Foundation のガ

イドラインでは、1）カルシウム（食物およびサプリメントから 1 日

1,000～1,200mg）およびビタミン D3（1 日 400～1,000IU）と、2）

50 歳以上で、二重エネルギーX 線吸収測定（DEXA）スキャンにより

大腿骨頸部、全大腿骨近位部（total hip）または腰椎に骨量減少（T ス

コア−1.0～−2.5、骨減少症）が示され、かつ 10 年以内の股関節骨折の

確率が 3％以上または 10 年以内の重大な骨粗鬆症関連骨折の確率が

20％以上の男性に対する追加治療が推奨されている。骨折リスクにつ

いては、WHO が最近公表したアルゴリズムである FRAX®を使用する

ことで評価できる 456。ADT について FRAX®を用いる場合は、「続発

性骨粗鬆症（secondary osteoporosis）」と考えるべきである。 

比較的初期のランダム化比較試験により、ADT 施行中にビスホスホネ

ート系薬剤を使用することで骨折リスクの代替指標である骨密度が増

加することが実証されている 457-459。2011 年に FDA は、ADT 施行中の

骨喪失および骨折を予防するための治療法としてデノスマブを承認し

た。デノスマブは、RANKL（receptor activator of NF-κB ligand）に結

合してこれを阻害することにより、破骨細胞の機能を鈍化させて、全

身の骨吸収と局所の骨破壊を遅延させる。この承認は、ADT 施行中の

非転移性前立腺癌患者 1,468 人をデノスマブ投与（年 2 回）群または

プラセボ投与群にランダム化した第 III 相試験の結果に基づくものであ

った。治療開始から 24 ヵ月後の時点で、デノスマブ投与群ではプラセ

ボ投与群と比べて 6.7％の骨密度の増加と骨折発生率の減少が認められ

た（1.5％ vs 3.9％）460。デノスマブは骨転移例における SRE の予防

薬としても承認されている（「化学療法および免疫療法」を参照）。 

現在のところ、薬物療法が妥当となるだけの骨折リスクがある状況で

は、デノスマブ（60mg、6 ヵ月毎）、ゾレドロン酸（5mg、静注、年 1

回）またはアレンドロン酸（70mg、経口、週 1 回）による治療が推奨

される。反応をモニタリングするため、治療開始前のベースライン検

査としての DEXA スキャンと治療開始 1 年後のフォローアップ検査と

し て の DEXA ス キ ャ ン が 、 International Society for Clinical 

Densitometry によって推奨されている。骨代謝回転の生化学マーカー

の使用は推奨されない。ビタミン D 検査の至適頻度については、現時
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点でガイドラインは存在しないが、ビタミン D 値は DEXA スキャンの

撮影時に測定することができる。 

糖尿病および心血管疾患 

ある画期的な集団ベースの研究において、ADT には糖尿病および心血

管疾患の発生頻度との関連が示されている 461。年齢や併存症などの他

の変数について調整がなされた後も、GnRH アゴニストによる ADT に

は新たな糖尿病（HR＝1.44；P＜0.001）、冠動脈疾患（HR＝1.16；P

＜0.001）および心筋梗塞（HR＝1.11；P＝0.03）のリスク増加との関

連が認められた。ADT と心血管死亡率の潜在的関係について評価した

研究では、一定の結果は得られていない 399,461-468。前立腺癌患者

31,571 人のデンマーク人コホートにおいて、内科的去勢に心筋梗塞

（HR＝1.31；95％CI 1.16～1.49）および脳卒中（HR＝1.19；95％CI 

1.06～1.35）のリスク増加との関連が認められたが、外科的去勢にはそ

のような関連は認められなかった 469。他の集団ベースの研究でも同様

の知見が得られた 417,470。しかしながら、Taiwan National Health 

Insurance Research Database の解析では、LHRH アゴニスト療法また

は精巣摘除術による虚血性事象に差は認められなかった 471。フランス

のデータベース研究では、LHRH アゴニストを服用している患者と

LHRH アンタゴニストを服用している患者において心血管リスクは同程

度であることが示された 472。最近の心血管疾患の既往がある男性では

リスクがより高いとみられ 473、身体活動量を増やすことで ADT を受け

た男性において症状と心血管系の副作用が減少する可能性がある 474。 

ADT 施行中の糖尿病および心血管疾患リスクの増大には、いくつかの

機序が寄与している可能性がある。ADT は体脂肪量を増加させ、除脂

肪体重を減少させる 454,475,476。また GnRH アゴニストによる ADT は、

空腹時血漿インスリン濃度を増加させ 477,478、インスリン感受性を低下

させる 479。ADT はさらに、血清中のコレステロール値およびトリグリ

セリド値も増加させる 477,480。 

心血管疾患と糖尿病は一般集団における罹病および死亡の主要原因で

ある。これまでに観察されてきた ADT の有害な代謝作用ならびに ADT

と糖尿病および心血管疾患の頻度増加との関連性を根拠として、ADT

を受ける患者には糖尿病および心血管疾患のスクリーニングとその予

防/治療のための介入が推奨される。ADT を受ける患者での糖尿病およ

び心血管疾患のスクリーニング、予防および治療の戦略が一般集団で

のそれと同じでよいかどうかは依然として不明である。 

CRPC に対する二次ホルモン療法 

進行例の患者の大半は、最終的に従来の ADT に反応しなくなり、去勢

抵抗性（去勢後再燃とも呼ばれる）と判定される。ADT を受けている

患者では、腫瘍内微小環境の autocrine ないし paracrine という形でア

ンドロゲン合成が亢進することが諸研究で示されている 481,482。CRPC

における性腺以外を起源とするアンドロゲンシグナル伝達は、CRPC

が更なるホルモン療法に抵抗性を示すという以前の考えを否定する現

象である。転移性 CRPC で有効性を示す新規ホルモン療法薬の開発に

より、CRPC における治療パラダイムは劇的に変化した。 

CRPC を発症した患者に対しては、テストステロン値を去勢レベル

（＜50ng/dL）に維持するために LHRH アゴニストまたはアンタゴニス

トによる ADT を継続するべきである。二次ホルモン療法の選択肢とし

ては、第 1 世代抗アンドロゲン剤、抗アンドロゲン剤の中止、ケトコ

ナゾール（副腎酵素の阻害薬）±ヒドロコルチゾン、コルチコステロ

イド剤、ジエチルスチルベストロール（DES）またはその他のエスト

ロゲン製剤が挙げられる 483,484。しかしながら、これらの治療戦略の中

にドセタキセルベースの化学療法を受けたことのない患者を対象とし

たランダム化臨床試験で生存期間の延長が示されたものは 1 つとして

ない。新しい二次ホルモン療法の選択肢としては、後に考察するよう

に、アビラテロン（M1 のみ）、エンザルタミド（M1 のみ）およびアパ

ルタミド（M0 のみ）が挙げられる。 
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多くの男性では、DES により安全な化学的去勢が可能である。女性化

乳房と心血管系の副作用が発生し、その頻度は用量に合わせて増加する。

副作用はまれであり、生存期間は 1 日用量 1mg で他の ADT と同等とみ

られる。DES 1mg では一部の患者では去勢域まで男性ホルモンを低下

させることができないにもかかわらず、CRPC 患者では反応性を認め

ることがあることより、DESの作用機序は依然明らかではない 485。 

エストラジオールの経皮投与では、より少ない副作用で同様の癌制御

が得られる 486。実施中の PATCH 試験では、LHRH アゴニストによる

治療を受ける男性 85 人とエストロゲンパッチ 100μg/24 時間の投与を

週 2 回受ける男性 168 人において、去勢レベルへのテストステロン値

の低下、PSA 値の反応、副作用の頻度がすべて同程度であった 487。

QOL の評価項目と血管運動症状の発生については、6 ヵ月時点のアゴ

ニスト群との比較で経皮投与群の方が良好であったが、重大な女性化

乳房の発生率は経皮投与群の方が高かった（37％ vs 5％）488。PATCH

試験では、生存評価のための登録を継続している（NCT00303784）。 

CPRC におけるアビラテロン酢酸エステル 

FDA は 2011 年 4 月、前治療としてドセタキセルを含む化学療法を受

けた転移性 CRPC 患者に対する低用量プレドニゾンとの併用治療を適

応として、アンドロゲン合成阻害薬であるアビラテロンを承認した。 

ドセタキセルによる治療歴がある患者での使用に関する FDA の承認は、

前治療としてドセタキセルを含むレジメンでの治療を受けた転移性

CRPC 患者を対象とした第 III 相ランダム化プラセボ対照試験（COU-

AA-301）の結果に基づくものであった 489,490。被験者はアビラテロン

1,000mg の 1 日 1 回経口投与（n＝797）とプラセボの 1 日 1 回投与

（n＝398）のいずれかにランダムに割り付けられ、両群ともさらにプレ

ドニゾンが 1 日 1 回投与された。最終解析での生存期間の中央値は、

アビラテロン群とプラセボ群で、それぞれ 15.8 ヵ月と 11.2 ヵ月であ

った（HR＝0.74；95％CI 0.64～0.86；P＜0.0001）490。画像上の進行

を認めるまでの期間、PSA 値の低下および疼痛の緩和についても、ア

ビラテロンによる改善が認められた 490,491。 

ドセタキセルによる治療歴がない患者での使用に関する FDA の承認は、

2012 年 12 月 10 日に発表され、症状がないかわずかな転移性 CRPC

患者を対象としてアビラテロン＋プレドニゾン（n＝546）とプレドニ

ゾン単独（n＝542）を比較したランダム化第 III 相試験（COU-AA-

302）の結果に基づくものであった 492。同試験の被験者は、大半が癌

性疼痛に対して麻薬の投与を受けておらず、内臓転移病変やケトコナ

ゾールの投与歴がある患者もいなかった。Coprimary endpoint とされ

た放射線学的無増悪生存期間は、この治療により 8.3 ヵ月から 16.5 ヵ

月に改善した（HR＝0.53；P＜0.001）。追跡期間中央値 49.2 ヵ月の

最終解析時点でも、OS の改善が認められた（34.7 ヵ月 vs 30.3 ヵ月；

HR＝0.81；95％CI 0.70～0.93；P＝0.003）493。重要な副次エンドポ

イントとされた症状悪化までの期間、化学療法開始までの期間、疼痛

増悪までの期間、PSA 無増悪生存期間は、いずれもアビラテロンの投

与によって有意に改善し、PSA 値の低下（50％を超える低下：62％ vs 

24％）と放射線学的奏効（RECIST の奏効：36％ vs 16％）が得られ

た患者もより多かった。 

アビラテロン/プレドニゾン投与群で観察された主な有害反応（＞

5％）は、疲労（39％）、背部または関節の不快感（28～32％）、末梢性

浮腫（28％）、下痢、悪心または便秘（22％）、低カリウム血症（17％）、

低リン血症（24％）、心房細動（4％）、筋不快感（14％）、ほてり

（22％）、尿路感染症、咳嗽、高血圧（22％、4％が重度の高血圧）、頻尿

および夜間頻尿、消化不良（dyspepsia）、上気道感染症であった。投与

の中止に至った主な薬物有害反応は、アスパラギン酸アミノトランス

フェラーゼおよび/またはアラニンアミノトランスフェラーゼ値の上昇

（11～12％）、心障害（19％、6％が重篤）であった。 
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FDA は 2018 年 5 月に、転移性 CRPC を適応としてアビラテロンの新

規細粒製剤をメチルプレドニゾロンとの併用で承認した 494。健康男性

を対象とした諸研究において、この製剤は 500mg で従来製剤の

1000mg と生物学的に同等であることが示された 495,496。治療効果の同

等性を評価した第 II 相試験では、以前にアビラテロン、エンザルタミ

ド、ラジウム 223 または化学療法（登録の 1 年以上前に完了した転移

性 CRPC に対するドセタキセルは許容された）による治療を受けたこ

とのない転移性 CRPC 患者 53 人が、新規製剤 500mg の 1 日 1 回投与

＋経口メチルプレドニゾロン 4mg の 1 日 2 回経口投与または従来製剤

1000mg の 1 日 1 回投与＋プレドニゾン 5mg の 1 日 2 回経口投与にラ

ンダムに割り付けられた 497。血清テストステロン値、PSA 値の反応、

ならびにアビラテロンの薬物動態に基づき、これらの用量間の生物学

的同等性が確認された。全有害事象およびグレード 3/4 の有害事象の

発生率は両群間で同程度で、筋骨格系および結合組織障害は従来製剤

で治療を受けた患者の方が頻度が高かった（37.9％ vs 12.5％）。当委

員会は、転移性 CRPC 患者の治療において、アビラテロンの細粒製剤

を従来のアビラテロン製剤の代わりに使用できると考えている（カテ

ゴリー2A）。アビラテロンと一方のステロイド剤の併用中に進行した

患者には、アビラテロンともう一方のステロイド剤の併用は行うべき

ではない。 

アビラテロンは、投与により生じうる鉱質コルチコイド過剰の徴候を

打ち消すため、ステロイド剤（どちらの製剤が投与されるかに応じて

経口プレドニゾン 5mg の 1 日 2 回または経口メチルプレドニゾロン

4mg の 1 日 2 回）との同時併用により投与すべきである。そのような

徴候としては、高血圧、低カリウム血症、末梢性浮腫などがある。以

上より、アビラテロン療法の施行中には、肝機能、カリウムおよびリ

ン値ならびに血圧を（最低でも開始当初は）毎月モニタリングするこ

とが必要となる。ステロイド剤とアビラテロンの併用を回避できる可

能性がある患者もあるが、注意深いモニタリングが必要であり、必要

であれば、副作用を抑えるために鉱質コルチコイド受容体拮抗薬また

はステロイド剤を追加すべきである 498-500。心疾患についても、特に心

血管疾患の既往がある患者では、症状に応じた評価が必要となる。 

エンザルタミド 

FDA は 2012 年 8 月 31 日、前治療でドセタキセルによる化学療法を受

けた転移性 CRPC 患者の治療を適応として、抗アンドロゲン剤である

エンザルタミドを承認した。この承認は、ランダム化第 III 相プラセボ

対照試験（AFFIRM）の結果に基づくものであった 501,502。AFFIRM 試

験では、1,199 人の患者がエンザルタミド群とプラセボ群に 2：1 の比

でランダムに割り付けられ、主要エンドポイントは OS とされた。生存

期間の中央値はエンザルタミドによって 13.6 ヵ月から 18.4 ヵ月に改善

した（HR＝0.63；P＜0.001）。解析されたすべてのサブグループで生

存期間の改善が認められた。副次エンドポイントについても、50％を

超える PSA値の低下が得られた患者の割合（54％ vs 2％）、放射線学的

奏効率（29％ vs 4％）、放射線学的無増悪生存期間（8.3 ヵ月 vs 2.9 ヵ

月）、最初の SRE 発生までの期間（16.7 ヵ月 vs 13.3 ヵ月）など、有意

な改善が認められた。妥当性検証済みの調査法によって測定された

QOL にも、プラセボと比較してエンザルタミドによる改善が認められ

た。有害事象は軽度であり、疲労（34％ vs 29％）、下痢（21％ vs 

18％）、ほてり（20％ vs 10％）、頭痛（12％ vs 6％）、痙攣（0.6％ vs 

0％）などがみられた。心障害の発生率に群間差はみられなかった。エ

ンザルタミドの用量は 160mg/日である。AFFIRM 試験の被験者は、

GnRH アゴニスト/アンタゴニスト療法による維持療法を受け、さらに

骨症状に対する支持療法用の薬剤投与を受けることもできた。エンザル

タミドにおける痙攣リスクは、FDA の表示情報では 0.9％と記載されて

いるのに対し、この報告では 0.6％であった 501,503。 

別の第 III 相試験では、化学療法未施行の状況でエンザルタミドが検討

された。その PREVAIL 試験では、化学療法未施行の転移性前立腺癌患

者 1717 人がエンザルタミドまたはプラセボの連日投与にランダムに割
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り付けられた 504,505。エンザルタミド群でベネフィットが確認されたこ

とから、この試験は早期中止された。エンザルタミド群ではプラセボ

群と比較して無増悪生存期間の中央値（20.0 ヵ月 vs 5.4 ヵ月）および

OS の中央値（35.3 ヵ月 vs 31.3 ヵ月）に改善が認められた。すべての

副次エンドポイント（例、化学療法開始または最初の SRE までの期

間）でも改善が観察された。 

2 つのランダム化臨床試験により、転移性 CRPC における癌の制御に

ついてエンザルタミドがビカルタミドより優れている可能性があるこ

とが報告されている。TERRAIN 試験では、未治療の転移性 CRPC 患

者 375 人がエンザルタミド 160mg/日またはビカルタミド 50mg/日に

1：1 の比でランダムに割り付けられた 506。エンザルタミド群は、ビカ

ルタミド群との比較で、無増悪生存期間（PSA 進行、軟部組織での進

行または更なる骨転移の発生として定義）が有意に良好であった（無

増悪期間中央値 15.7 ヵ月 vs 5.8 ヵ月；HR＝0.44；95％CI 0.34～

0.57）。 

STRIVE 試験では、未治療の M0 または M1 CRPC 患者 396 人がエン

ザルタミド 160mg/日群とビカルタミド 50mg/日群に 1：1 の比でラン

ダムに割り付けられた 507。この試験の主要エンドポイントは、PSA 進

行、放射線学的進行または死因を問わない死亡のいずれかにより定義

される無増悪生存期間であった。エンザルタミド群では、ビカルタミ

ド群と比べて病勢進行または死亡のリスクが 76％低下した（HR＝

0.24；95％CI 0.18～0.32）。これらの研究により、CRPC の二次ホル

モン療法で抗アンドロゲン剤を選択した患者においてエンザルタミド

による無増悪生存期間の延長がビカルタミドより良好であったことが

実証された。両薬剤は副作用プロファイルが異なり、エンザルタミド

は費用が高いことから、患者によっては現在もビカルタミドを考慮す

ることができる。 

このため、エンザルタミドはドセタキセルによる治療前および治療後

の両条件で転移性 CRPC 患者に対する治療選択肢の 1 つであり、化学

療法の適応がない患者において妥当な選択肢となる。エンザルタミド

の投与を受けている患者に食事制限は不要であり、またプレドニゾン

の同時併用が可能であるが、必須ではない 501。 

第 III 相ランダム化二重盲検プラセボ対照試験である PROSPER 試験で

は、非転移性 CRPC 患者 1,401 人を対象としてエンザルタミドが評価

された 508。PSADT が 10 ヵ月以下であった患者が PSADT（6 ヵ月未

満 vs 6 ヵ月以上）と骨量減少抑制薬（bone-sparing agent）の使用状

況で層別化され、エンザルタミド（160mg/日）＋ADT 群とプラセボ＋

ADT 群に 2：1 の比でランダムに割り付けられた。エンザルタミドは、

プラセボと比べて主要エンドポイントである無転移生存期間を改善し

た（36.6 ヵ月 vs 14.7 ヵ月；転移または死亡の HR＝0.29；95％CI 

0.24～0.35；P＜0.0001）。OS には有意差が認められなかったが、OS

データは無転移生存期間の最終解析時点で成熟していなかった。有害

事象としては疲労（33％ vs 14％）、高血圧（12％ vs 5％）、重大な心血

管有害事象（5％ vs 3％）、精神的機能障害（5％ vs 2％）などがみられ

た。FDA は 2018 年 7 月に、エンザルタミドの適応を非転移性 CRPC

患者を含めるように拡大しており 503、当委員会は M0 の CRPC 患者に

は、特に PSADT が 10 ヵ月以下の場合、エンザルタミドを投与するこ

とができると考えている（カテゴリー1）。 

アパルタミド 

FDA は 2018 年に、非転移性 CRPC を適応としてアパルタミドを承認

した 509。この承認は、PSADT が 10 ヵ月以下の M0 CRPC 患者 1,207

人を対象とした第 III 相試験である SPARTAN 試験の結果に基づくもの

であった 510。被験者は PSADT（6 ヵ月超 vs 6 ヵ月以下）、骨量減少抑

制薬の使用状況および骨盤リンパ節転移の有無（N0 vs N1）に基づい

て層別化された。中央値で 20.3 ヵ月間の追跡後には、アパルタミド

240mg/日と ADT の併用により、プラセボと ADT の併用と比べて主要

エンドポイントである無転移生存期間の改善が認められた（40.5 ヵ月 

vs 16.2 ヵ月；転移または死亡の HR＝0.28；95％CI 0.23～0.35；P＜
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0.001）。OS に有意差は認められなかったが、OS データは無転移生

存期間の最終解析時で成熟していなかった。有害事象としては発疹

（24％ vs 5.5％）、骨折（11％ vs 6.5％）、甲状腺機能低下症（8％ vs 

2％）などがみられた。M0 の CPRC 患者には、特に PSADT が 10 ヵ

月以下の場合、アパルタミドを提案することができる（カテゴリー1）。 

化学療法および免疫療法 

最近の研究結果を受けて、症状の有無に応じた転移性 CRPC 患者に対

する治療選択肢の幅が広がってきている。 

ドセタキセル 

症状を認める患者または進行が急速な患者を対象とした 2 つのランダ

ム化第 III 相試験によって、ドセタキセルベースのレジメンが評価され

た（TAX327 および SWOG9916）405,511,512。TAX327 試験では、患者

1,006 名を対象としてドセタキセル（3 週に 1 回または週 1 回）＋プレ

ドニゾンとミトキサントロン＋プレドニゾンとの比較が行われた 511。

3 週に 1 回の頻度でドセタキセルが投与された群では、ミトキサント

ロン投与群と比べて OS の中央値が長かった（18.9 ヵ月 vs 16.5 ヵ月、

P=0.009）。この生存期間の延長効果は、長期追跡後も維持されてい

た 512。また SWOG9916 試験でも、ミトキサントロン＋プレドニゾン

と比べて、ドセタキセルとエストラムスチンの併用により生存期間が

改善されたことが示された 405。ドセタキセルは転移性 CRPC を適応と

して FDA の承認を受けている。標準レジメンは 3 週毎の投与である。

3 週毎のドセタキセル投与に対する代替レジメンは、50mg/m2 隔週の

レジメンである。このレジメンは、転移性 CRPC 患者 346 人を隔週ま

たは 3 週毎のドセタキセル投与（それぞれ ADT およびプレドニゾンに

よる維持療法を施行した）に割り付けた大規模ランダム化第 II 相試験

に基づく 513。隔週レジメン群の生存期間は平均 19.5 ヵ月であったのに

対し、3 週毎レジメン群では 17.0 ヵ月であった（P＝0.015）。無増悪

期間と PSA 低下率は隔週レジメンの方が良好であった。ドセタキセル

の隔週投与では忍容性が改善し、発熱性好中球減少症の発生率は 4％ 

vs 14％で、他の毒性と全体的な QOL は同様であった。 

2 つの第 III 相試験（ECOG 3805/CHAARTED および STAMPEDE）の

結果に基づき 514,515、ドセタキセルは進行性前立腺癌で遠隔転移を有す

る去勢感受性例における最新の選択肢の 1 つである。CHAARTED 試

験では、転移性前立腺癌の去勢感受性例 790 人がドセタキセル＋ADT

併用群と ADT 単独群にランダムに割り付けられた 515。中央値で 53.7

ヵ月間の追跡後、併用群は ADT 群より OS が長かった（57.6 ヵ月 vs 

47.2 ヵ月；HR＝0.72；95％CI 0.59～0.89；P＝0.002）516。サブグル

ープ解析では、参加者の 65％に相当する high volume の患者では生存

期間の延長がより顕著であることが示された（HR＝0.63；95％CI 0.50

～0.79；P＜0.001）。CHAARTED 試験の low volume の患者で得られ

た生存期間の延長は、ドセタキセルの追加によるものではなかった

（HR＝1.04；95％CI 0.70～1.55；P＝0.86）。 

多群多段階の第 III 相試験である STAMPEDE 試験では、M0 および M1

の去勢感受性例の前立腺癌患者が組み入れられた 514。M1 集団での結

果から、CHAARTED 試験で認められた ADT へのドセタキセル追加に

よる生存期間延長効果が基本的に確認された。STAMPEDE 試験では、

転移例 1087 人における進展範囲は評価されなかったものの、M1 患者

全体での OS 中央値は ADT＋ドセタキセル群で 5.4 年、ADT 単独群で

3.6 年であった（比較した両群の差は 1.8 年であり、CHAARTED 試験

での差は 1.1 年であった）。 STAMPEDE 試験の結果により

CHAARTED 試験の結果が確認されたと考えられる。 

当委員会は 2016 年版の本ガイドラインにおいて、高リスクおよび超高

リスクで状態が良好な限局例を対象に ADT および EBRT との併用でド

セタキセルを使用する選択肢を追加した。この推奨は、高または超高

リスク前立腺癌患者 413 人を IMRT＋ADT 群と IMRT＋ADT＋ドセタ

キセル＋エストラムスチン群にランダムに割り付けた GETUG12 試験

の結果により裏付けられている 517。中央値で 8.8 年間の追跡では、8
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年無再発生存率は併用療法群で 62％、ADT 単独群で 50％という結果

であった（調整 HR＝0.71；95％CI 0.54～0.94；P＝0.017）。 

カバジタキセル 

FDA は 2010 年 6 月、前治療としてドセタキセルを含む化学療法を受け

た転移性 CRPC患者の治療を適応として、半合成タキサン誘導体である

カバジタキセルを承認した。第 III 相国際共同ランダム化試験

（TROPIC）において、進行性かつ転移性の CRPC 患者 755 人がカバジ

タキセル 25mg/m2 群とミトキサントロン 12mg/m2 群にランダムに割り

付けられ、両群ともプレドニゾンが連日投与された 518。カバジタキセル

により、ミトキサントロンと比べて 2.4 ヵ月の OS の延長が認められた

（HR＝0.72；P<0.0001）。このカバジタキセルによる生存率の改善は、

毒性による死亡率の上昇（4.9％ vs 1.9％）を相殺していたが、この死亡

率の差は主に敗血症と腎不全の発生率の差に起因していた。発熱性好中

球減少症はカバジタキセル投与群で 7.5％、ミトキサントロン投与群で

1.3％に認められた。カバジタキセル投与群では重度の下痢（6％）、疲

労（5％）、悪心/嘔吐（2％）、貧血（11％）および血小板減少症

（4％）の発生率も高かったことから、この状況では発熱性好中球減少症

を予防するために特別な警戒と治療または予防が必要であることが示さ

れた。生存期間の延長効果は、中央値で 25.5 ヵ月の追跡による最新の

解析でも維持されていた 519。さらに、この試験の事後解析の結果から、

カバジタキセルによる治療後のグレード 3 以上の好中球減少症の発生は

無増悪生存期間と OS両方の改善と関連していたことが示唆された 520。 

第 III 相非盲検国際共同非劣性試験である PROSELICA 試験では、ドセ

タキセルによる治療中に進行した転移性 CRPC 患者 1,200 人を対象と

して、カバジタキセル 20mg/m2とカバジタキセル 25mg/m2が比較され

た 521。低用量は OS の中央値について高用量に劣らないことが示され

（13.4 ヵ月［95％CI 12.19～14.88］vs 14.5 ヵ月［95％CI 13.47～

15.28］）、グレード 3/4 の有害事象が減少した（39.7％ vs 54.5％）。

特に、グレード 3 以上の好中球減少症の発生率は低用量群と高用量群

でそれぞれ 41.8％および 73.3％であった。現在、カバジタキセル

20mg/m2 の 3 週間毎の投与±顆粒球コロニー刺激因子製剤が状態が良

好な患者に対する標準治療である。より積極的な治療を希望する健康

状態の良好な患者には、カバジタキセル 25mg/m2を考慮してもよい。 

第 III 相試験である FIRSTANA 試験について最近発表された結果から、

カバジタキセルは化学療法歴のない転移性 CRPC に対して臨床効果を

示すことが示唆された 522。主要エンドポイントとされた OS 中央値は

カバジタキセル 20mg/m2、カバジタキセル 25mg/m2、ドセタキセル

75mg/m2 の各群で同程度であった（それぞれ 24.5 ヵ月、25.2 ヵ月、

24.3 ヵ月）。カバジタキセル（特に 20mg/m2）では、ドセタキセルよ

り末梢感覚神経障害の発生率が低かった（12％ vs 25％）。したがっ

て、ドセタキセルの適応がない患者、ドセタキセルに耐えられない患

者、軽度の末梢神経障害の既往がある患者にはカバジタキセルを考慮

すべきである 522。 

カバジタキセルはステロイド剤と同時併用すべきである（1 日 1 回の

プレドニゾンまたは化学療法施行日に合わせたデキサメタゾン）。使

用する医師は予防的な白血球成長因子の使用について最新のガイドラ

インに従うべきであり、このように強力な前治療歴を有する高リスク

集団ではなおさらである。さらには、支持療法として制吐薬の使用

（抗ヒスタミン薬、H2 拮抗薬、コルチコステロイド剤の予防的投与）

と症状に応じた止瀉薬の投与も行うべきである。カバジタキセルにつ

いては、小規模用な第 I 相量漸増試験において肝機能障害患者での検

証が行われている 523。カバジタキセルは軽度から中等度の肝障害を有

する患者で忍容性を示した。しかし、重度の肝機能障害を有する患者

にはカバジタキセルを使用してはならない。またカバジタキセルの投

与は、臨床的に病勢進行が認められた場合や患者が投与に耐えられな

い場合には、直ちに中止すべきである。 
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Sipuleucel-T 

2010 年 4 月、癌免疫療法薬の新規クラスとして初めて sipuleucel-T が

FDA により承認された。この自家癌「ワクチン」を使用するには、ま

ず対象患者から抗原提示細胞を含む白血球画分を採取してから、その

細胞を前立腺酸性ホスファターゼ・顆粒球マクロファージコロニー刺

激因子（PAP-GM-CSF 組換え融合蛋白）で処理した後、得られた細胞

を再注入する。このワクチンのピボタル試験は、第 III 相多施設共同ラ

ンダム化二重盲検試験（D9902B）であった 524。無症状またはわずか

に有症状の転移性 CRPC 患者 512 人が 2：1 の割合で sipuleucel-T 群

とプラセボ群にランダムに割り付けられた。ワクチン接種群の生存期

間中央値は 25.8 ヵ月であり、対照群では 21.7 ヵ月間であった。

Sipuleucel-T の投与によって死亡リスクが 22％減少した（HR＝0.78；

95％CI 0.61～0.98；P＝0.03）。頻度の高かった合併症は、軽度から

中等度の悪寒（54.1％）、発熱（29.3％）、頭痛（16.0％）などであり、

通常は一過性であった。 

一般的な有益性の指標（PSA 値の低下と骨スキャンまたは CT での改

善）は通常認められないため、現時点で利用可能な検査法では個々の

患者における有益性を確認することができないということを、臨床医

および患者は認識しておく必要がある。 

ペムブロリズマブ 

FDA は 2017 年 5 月に「切除不能または転移性の高度マイクロサテラ

イト不安定性（MSI-H）またはミスマッチ修復（MMR）異常陽性の固

形腫瘍を有し、かつ前治療中に進行し、適切な代替の治療選択肢がな

い」患者の治療を適応として、抗 PD1 抗体ペムブロリズマブの使用を

承認した 525。この適応についてのペムブロリズマブの成人推奨用量は

200mg 3 週毎の静脈内投与である。 

FDA の迅速承認は、MSI-H または MMR 異常（dMMR）陽性の大腸癌

（n＝90）または大腸癌以外の癌（n＝59）を対象とする 5 つの臨床試

験において、149 例の治療で 40％の客観的奏効率（59/149）が得られ

たことに基づくものであった 525。すべての患者が以前に最低 1 レジメ

ンの治療を受けていた。非大腸癌コホートには転移性 CRPC 患者が 2

例含まれており、1 例では客観的な部分奏効が得られ、もう 1 例でも 9

ヵ月を超える病勢安定が得られた。 

ペムブロリズマブによる治療を受けた転移性 CRPC 患者の症例がさら

に合計 11 例報告されている 526,527。ある研究では、前立腺癌患者は 1

例のみであった 527。その患者は dMMR 陽性で治療抵抗性の進行・転移

性前立腺癌であり、完全奏効が得られた。同患者の前治療については

報告されていない。もう 1 つの試験では、内臓以外の転移（骨転移 7

人、リンパ節転移 2 人、骨および肝転移 1 人）を有する CRPC でエン

ザルタミドによる治療中に病勢進行を来した患者 10 人がペムブロリズ

マブ＋エンザルタミドによる治療を受けた 526。一部の患者は追加治療

中（去勢感受性例に対するドセタキセル、アビラテロンおよび/または

sipuleucel-T）にも病勢進行を来していた。10 人中 3 人でほぼ完全な

PSA 値の反応が認められた。その 3 人中 2 人は放射線学的に測定可能

な病変を有しており、放射線学的部分奏効と判定された（肝転移の反

応を含む）。残る患者のうち、3 人は病勢安定を示し、4 人では臨床的

有益性の所見が認められなかった。PSA 奏効例 2 人と PSA 非奏効例 2

人から採取された生検組織の遺伝子解析により、奏効例の 1 人は MSI-

H であったのに対し、もう 1 人の奏効例と非奏効例はそうではなかっ

たことが明らかとなった。 

ペムブロリズマブで観察されている主な有害事象は、疲労、掻痒、下

痢、食欲不振、便秘、悪心、発疹、発熱、咳嗽、呼吸困難、筋骨格痛

である。ペムブロリズマブは免疫関連性の副作用も有している可能性

があり、具体的には大腸炎、肝炎、内分泌障害、肺臓炎、腎炎などが

挙げられる。 
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当委員会は利用可能なデータに基づき、M1 の CRPC に対して最低 1

ラインの全身療法を受けて進行した MSI-H または dMMR 陽性の転移性

CRPC 患者におけるペムブロリズマブの使用を支持している（カテゴ

リー2B）。転移性 CRPC における MMR 異常の陽性率は 2～5％と推

定されており 91,527、MSI-H または dMMR の検査は DNA 検査または免

疫組織化学染色法で施行することができる。MSI-H または dMMR の腫

瘍が確認された場合は、当委員会はリンチ症候群についての生殖細胞

系列検査を考慮するために遺伝カウンセリングへの紹介を推奨する。 

MS-CRPC における骨の健康状態に関連する薬剤 

ある多施設共同試験において、骨転移を有する無症状またはわずかに

有症状の CRPC 患者 643 人がゾレドロン酸群（3 週毎）とプラセボ群

にランダムに割り付けられた 528。開始後 15 ヵ月時点の解析において、

プラセボ群と比べてゾレドロン酸 4mg 群での SRE の発生率が低かっ

た（33％ vs 44％；P＝0.02）。24 ヵ月時点の報告では、最初の SRE

発生までの期間の中央値が延長していたことも明らかにされた（488

日 vs 321 日；P＝0.01）529。OS には有意差は認められなかった。そ

の他のビスホスホネート系薬剤については、疾患に関連した骨合併症

の予防における有効性は示されていない。 

ランダム化試験である TRAPEZE 試験では、ドセタキセル単独または

ゾレドロン酸±89Sr による治療を受けた骨転移を有する CRPC 患者

757 人を対象として、2×2 要因デザインを用いて、主要評価項目とし

た臨床的無増悪生存期間（疼痛増悪、SRE または死亡をイベントとす

る）が比較された 530。骨を標的とする治療法は、調整なしの解析で主

要評価項目や OS に統計学的に有意な効果をもたらさなかった。しか

しながら、調整後の解析では、臨床的無増悪生存期間について 89Sr に

若干の効果があることが明らかとなった（HR＝0.85；95％CI 0.73～

0.99；P＝0.03）。副次評価項目については、ゾレドロン酸によりドセ

タキセル単独との比較で無 SRE 期間が改善し（HR＝0.78；95％CI 

0.65～0.95；P＝0.01）、SRE の総数が減少した（424 件 vs 605 件）。 

CRPC 患者を対象としたランダム化二重盲検プラセボ対照試験におい

て、デノスマブとゾレドロン酸の比較が行われた 531。SRE の発生率は

両群間で同程度であったが、最初の SRE 発生までの期間の中央値は、

ゾレドロン酸群と比べてデノスマブ群では 3.6 ヵ月間延長していた

（20.7 ヵ月 vs 17.1 ヵ月、非劣性検定で P＝0.0002、優越性検定で P＝

0.008）。重要な SRE としては、脊髄圧迫（3％ vs 4％）、放射線療法

の必要性（19％ vs 21％）、病的骨折（14％ vs 15％）など、デノスマ

ブ群とゾレドロン酸群で発生率は同程度であった。 

治療関連毒性としては、低カルシウム血症（13％ vs 6％でデノスマブ

群で多かった）、関節痛、顎骨壊死（1～2％）などが報告され、ゾレド

ロン酸群とデノスマブ群で類似していた。顎骨壊死の発症例では、治

療開始前から歯科的な問題を有していた患者が大半を占めていた 532。 

NCCN の推奨 

前立腺癌の初回診断 

前立腺癌はまず、DRE での異常もしくは PSA 値の上昇から疑われる。

前立腺癌の早期発見に関するガイドラインが、当委員会とは別の

NCCN ガイドライン委員会によって作成されている（NCCN 前立腺癌

早期発見ガイドラインを参照［www.NCCN.orgで入手可能］）。確定

診断には前立腺生検が必須であり、通常は泌尿器科医により TRUS ガ

イド下での針生検が実施される。続いて、得られた生検標本について

最も優勢なグリソングレードと 2 番目に優勢なグリソングレードが病

理医によって判定される。臨床病期分類は AJCC Staging Manual 第 8

版による TNM 分類に基づいて行われる 533。前立腺癌の治療に関する
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NCCN の推奨は、AJCC の予後分類ではなく、TNM 分類を含むリスク

分類に基づいている。 

病理概要報告書（pathology synoptic reports、プロトコル）は手術標本

での検査結果を報告する上で有用であり、臨床的に有用な関連情報を

病理医が提示する際の助けとなる。当 NCCN ガイドライン委員会は、

Commission on Cancer の要件を満たしている College of American 

Pathologists（CAP）の病理概要報告書を支持している 534。  

初回の臨床評価および病期評価 

期待余命が 5 年以下で臨床症状を認めない超低、低、中リスクの前立

腺癌患者では、症状が発現するまで、更なる精査と治療を延期すべき

である。期待余命が 5 年以下で、高または超高リスク群に該当する患

者は、骨の画像検査および、ノモグラムによるリンパ節転移の予測確

率により適応となる場合は、骨盤部±腹部画像検査を受けるべきであ

る。所属リンパ節転移または遠隔転移が認められた場合は、ADT を開

始することができる。N0M0 のままの場合は、5 年以内の水腎症または

転移などの合併症の発生可能性が高い、選択された高または超高リス

ク例に対しては、ADT または EBRT を考慮してもよい。期待余命が 5

年以下の高、超高リスク、所属リンパ節転移、遠隔転移例でも、治療

によるリスクと合併症が生存期間の延長や QOL の改善でみた治療の有

益性を上回ると判断される場合は、経過観察の候補となりうる。 

症状を認めるか期待余命が 5 年以上である患者の場合、予後不良の中

リスク前立腺癌で PSA 値が 10ng/mL を超える T2 症例 535、高または

超高リスクの症例 100、症状を認める症例には、骨の画像検査の施行

が適切となる。ノモグラムによるリンパ節転移の確率が 10％を超え

る中リスク以上の症例では、骨盤部±腹部画像検査が推奨されるが、

リンパ節陽性の確率が 45％以上でない限り、病期分類検査としての

費用対効果は乏しい 536。リスク群のみではなく、検査で陽性となる

可能性に基づいた画像診断の代替アプローチが、ミシガン州の質改善

団体のデータを根拠として提唱されている 99。骨盤 CT については、

1）PSA 値＞20ng/mL、2）グリソンスコア≧8/グレードグループ 4

～5 または 3）臨床病期≧T3 という基準を適用することで、検査で陽

性と判定される男性をほぼすべて同定することができ、陰性と判定さ

れる検査の件数が減少すると考えられる。これらの基準を用いること

で、陽性例を多数見逃すことなく、陰性と判定される検査の件数を減

らせる可能性がある。疑わしいリンパ節所見を認めた場合は、更なる

評価のために生検を考慮する必要がある。上記以外の患者では、病期

分類に追加的な画像検査は不要である。当 NCCN 委員会は、PET/CT

検査の不適切な利用について懸念を表明した。18F PET/CT は初期評

価には推奨されない。しかしながら、判断の難しい所見に対する更な

る評価として骨スキャン後に 18F フッ化ナトリウム PET/CT を用いて

もよい。 

超低リスク群 

以下の腫瘍の特徴をすべて満たす患者は超低リスク群に分類される：

臨床病期 T1c、生検グリソンスコア 6 以下/グレードグループ 1、PSA

値 10ng/mL 未満、生検での陽性コア数 3 未満、前立腺癌組織の占拠率

が全コアで 50％以下、PSA density（PSAD）0.15ng/mL/g 未満。狙撃

生検が採用されれば、より多くのコアが陽性となる症例や占拠率が

50％を超えるコアを認める症例が増加する。狙撃生検を受け、それ以

外の点では超低リスク前立腺癌の基準を満たす患者については、依然

として、狙撃生検での癌組織の占拠率や陽性コアの数に関係なく、超

低リスクとみなされる。 
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根治的治療による副作用の可能性を考慮すれば、この群の患者で期待

余命が 10 年未満の患者には、経過観察（6 ヵ月以上の間隔でのモニタ

リング）を行うべきである。Active surveillance とは異なり、経過観察

のスケジュールには生検が含まれない。超低リスク群で期待余命が 10

～20 年の患者には、active surveillance を行うべきである。超低リスク

群の基準を満たすものの期待余命が 20 年以上ある患者については、当

NCCN 委員会は active surveillance、EBRT または密封小線源治療、根

治的前立腺摘除術のいずれも許容可能な選択肢であり、徹底的に検討

すべきであるとの見解で一致している。 

低リスク群 

本 NCCN ガイドラインでは、低リスク群を臨床病期 T1～T2a かつグリ

ソンスコア 6/グレードグループ 1、かつ血清 PSA 値 10ng/mL 未満の

患者と定義している。低リスク前立腺癌で期待余命が 10 年未満の患者

には、経過観察が推奨される。期待余命が 10 年以上ある場合の初回治

療の選択肢としては、1）active surveillance、2）EBRT または密封小

線源治療、3）根治的前立腺摘除術＋骨盤リンパ節転移の確率が 2％以

上と予測される場合のみ PLND が挙げられる。NCCN のリスク群とは

独立した予後情報を得るために、これらの患者に対して腫瘍バイオマ

ーカー検査を考慮することができる（前述の「新規のバイオマーカー

検査」を参照）。 

限局性前立腺癌に対する初回治療としての ADT は生存期間を改善しな

いため、当 NCCN ガイドライン委員会はこれを推奨しない。 

凍結療法やその他の局所療法を放射線療法や根治的前立腺摘除術と比

較した長期データが不足していることから、限局性前立腺癌に対する

初回治療で凍結療法またはその他の局所療法をルーチンに施行するこ

とは推奨されない。 

予後良好な中リスク群 

本 NCCN ガイドラインでは、予後良好な中リスク群を臨床病期 T2b～

T2c、グリソンスコア 3＋4＝7/グレードグループ 2 または PSA 10～

20ng/mL の患者と定義している。これらの有害因子を複数有する場合

は予後不良の中リスク群に変更すべきである。さらに、予後良好な中

リスクと判定するためには、生検コアのうち陽性率が 50％未満である

ことが必要である 40。 

期待余命が 10 年未満の患者に対する選択肢としては、1）経過観察、

2）EBRT、3）密封小線源治療が挙げられる。 

この群で期待余命が 10 年以上の患者は、該当する NCCN のリスク群

とは独立した追加の予後情報を得るために腫瘍バイオマーカー検査を

考慮することができる（前述の「新規のバイオマーカー検査」を参

照）。このような患者に対する初回治療の選択肢としては、1）根治的

前立腺摘除術＋PLND（リンパ節転移の確率が 2％以上と予測される場

合）、2）EBRT、3）密封小線源治療、4）active surveillance が挙げら

れる。 

中リスク前立腺癌患者における active surveillance の結果を報告した文

献は限られている。PIVOT 試験では、期待余命 10 年以上の臨床的限

局性前立腺癌の患者が根治的前立腺摘除術と経過観察にランダムに割

り付けられた 537。経過観察群の中リスク患者 120 人のうち、前立腺癌

で死亡したのは 13 人のみで、根治的前立腺摘除術群の中リスク患者で

の 129 人中、前立腺癌死亡が 6 例という結果と比較して有意差はみら

れなかった（HR＝0.50；95％CI 0.21～1.21；P＝0.12）。さらに長期

の追跡後に（中央値 12.7 年）、中リスク例の全死亡率に若干の差が認め

られたが（絶対差、14.5％ポイント；95％CI 2.8～25.6）、低リスク例

では認められなかった（絶対差、0.7％ポイント；95％CI -10.5～

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第 4版 08/15/18 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 MS-45 
 

  
 

 

NCCN Guidelines Version 4.2018 

前立腺癌 

11.8）538。しかしながら、根治的前立腺摘除術群では、10 年間を通じ、

尿失禁、勃起障害、性機能障害が悪かった。PIVOT 試験 539でのこのよ

うな結果および被験者の健康状態が平均を下回っていたことを踏まえ

ると、active surveillance は競合するリスクを有する患者で安全に行え

るものと示唆される。中リスク前立腺癌患者を組み入れた active 

surveillance の他の前向き研究では、全体コホートの前立腺癌特異的生

存率は 94～100％であった 150,151,153。これらのデータについて当委員

会は、中リスク前立腺癌患者の一部では active surveillance を考慮して

もよいが、上記の研究も含めてより長期の追跡を行い、この集団にお

ける active surveillance のリスクとベネフィットに関してより確かな情

報を得る必要があると解釈している。予後良好な中リスク前立腺癌と

の臨床病期診断を受けた患者のかなりの割合に、より高リスク例であ

る可能性があることを患者は理解する必要がある 540。 

当委員会は、予後良好の中リスク前立腺癌患者では active surveillance

を考慮してもよいが、十分な情報に基づく意思決定を含めた慎重なア

プローチをとると同時に、進行に対する綿密なモニタリングを行うべ

きであると考えている。 

予後不良な中リスク群 

NCCN は、予後不良な中リスク群を T2b～T2c、グリソンスコア 7/グ

レードグループ 2～3 および/または PSA 値 10～20ng/mL に該当する

場合と定義している。ただし、これらの危険因子のうち 1 つのみに該

当し、かつ生検の陽性コア数が 50％未満の患者は、予後良好な中リス

ク群に該当する。 

予後不良の中リスク例に対する治療選択肢としては、期待余命に関係

なく、1）EBRT＋4～6 ヵ月間の ADT と 2）EBRT＋密封小線源治療±

4～6 ヵ月間の ADT がある。さらに、期待余命が 10 年以上の患者では、

根治的前立腺摘除術（リンパ節転移の予測確率が 2％以上の場合は

PLND を併用）を施行することができる。最後に、期待余命が 10 年未

満の患者に対しては経過観察が選択肢となる。 

予後不良の中リスク前立腺癌患者に対しては active surveillance は推奨

されない（カテゴリー1）。 

高および超高リスク群 

当委員会は、臨床病期 T3a、グリソンスコア 8～4＋5＝9/グレードグ

ループ 4～5、PSA 値 20ng/mL 超のいずれかを満たす前立腺癌患者を

高リスクの集団と定義している。本 NCCN ガイドラインでは、臨床病

期が T3b～T4、第 1グリソンパターンが 5、またはグリソンスコア 8～

10/グレードグループ 4～5 の生検コア数が 4 を超える患者を超高リス

ク群（局所進行癌）と定義している 541。これらのリスク群の患者に対

しては、相同組換え遺伝子の変異を調べる生殖細胞系列の検査を考慮

することができる（前述の「家族歴および DNA 修復変異」を参照）。

治療選択肢はこれらの 2リスク群について同じである。 

期待余命が 5 年を超える場合、治療選択肢としては EBRT と 2～3 年

間のネオアジュバント/同時併用/アジュバント ADT の併用がある（カ

テゴリー1）。ADT 単独では不十分である。特に、low volume の高悪

性度腫瘍の場合には、積極的な局所への放射線照射と 2 または 3 年間

のネオアジュバント/同時併用/アジュバント ADT との併用が妥当とな

る。健康状態が良好な患者では、EBRT の終了後に ADT を継続しつつ、

ステロイドを同時併用するドセタキセル投与 6 サイクルを考慮するこ

とができる。EBRT＋密封小線源治療と 1～3 年間のネオアジュバント

/同時併用/アジュバント ADT の併用もまた、初回治療における選択肢

の 1 つである（カテゴリー1）331。最後に PLND を併用した根治的前

立腺摘除術も依然として選択肢の 1 つである。特に比較的若年で健康

状態が良好な患者では手術が有益となる可能性がある。 
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リンパ節転移例 

リンパ節転移から骨転移までの平均期間は 3 年であり、生存期間は

ADT 治療では約 3 年長く、ADT＋新規薬剤による治療ではおそらく 5

年長くなる。初診時に N1 と診断された患者では、去勢感受性例に対

する ADT 単独もしくは原発腫瘍に対する EBRT＋2 または 3 年間のネ

オアジュバント/同時併用/アジュバント ADT が選択肢となる。さらに、

アビラテロンをいずれかの治療に追加してもよい。STAMPEDE 試験の

対照群のデータの解析により、リンパ節転移陽性の非遠隔転移例にお

ける EBRT＋ADT の使用が裏付けられている 542。被験者のこのサブセ

ットにおいて、放射線療法の計画的使用により 2 年 FFS が改善した

（53％ vs 81％；HR＝0.48；95％CI 0.29～0.79）。所属リンパ節転移

例に対するアビラテロンの使用に関するデータが STAMPEDE 試験か

ら得られており、前述の「去勢感受性前立腺癌におけるアビラテロン

酢酸エステル」で考察している 426。 

根治的前立腺摘除術中に同定されたリンパ節転移については、「根治

的前立腺摘除術後のアジュバントまたは救済療法」で扱っている。 

遠隔転移例 

遠隔転移の診断を受けた症例には ADT が推奨される。選択肢は前述の

「去勢感受性例に対する ADT」に記載している。 

疾患のモニタリング 

内科的または外科的 ADT を受けている患者では、骨粗鬆症のリスクが

高くなる。これらの患者には、ベースライン時の骨密度の測定を考慮

するべきである。カルシウム（500mg）およびビタミン D（400IU）の

補充が推奨される。骨減少/骨粗鬆症を認める患者にはデノスマブ、ゾ

レドロン酸またはアレンドロン酸を考慮すべきである。 

Active surveillance を受けている患者 

Active surveillance を選択した患者に対する適切な active surveillance

のスケジュールとしては、臨床的に必要がない限り 6 ヵ月以上の間隔

で PSA 測定を、臨床的に必要がない限り 12 ヵ月以上の間隔で DRE

を、ならびに臨床的に必要がない限り 12 ヵ月以上の間隔で前立腺再

生検を施行する。初回生検でのコア数が 10 未満であった場合、およ

び評価結果に不一致がみられる場合は、診断後 6 ヵ月以内の再生検が

適応となる。病勢進行の徴候が認められない場合、多くの臨床医が生

検実施について 2 年間の待機を選択する。期待余命が 10 年を超える

場合と経過観察中の場合は、再生検は適応とならない。 

前立腺癌の進行に関する信頼性の高いパラメータについては、現在

進行中の臨床試験の結果報告が待たれる。前立腺診察での所見の変

化や PSA 値の上昇がみられた場合は、担当医の裁量で再生検を考慮

してもよい。PSA 値が上昇したものの系統的な前立腺生検が依然と

して陰性の場合には、腹側の癌の存在を除外するために mpMRI を考

慮してもよい 543。PSADT については、病勢進行の発見に単独で使

用できるだけの信頼性があるとはみなされていない 544。 

再生検でグリソンスコア 4 または 5 の病変が認められた場合、および

腫瘍が認められた生検コア数が増加したか、特定のコアにおける腫瘍

の占拠率が高くなった場合は、癌が進行している可能性がある。 

初回の根治的治療後の患者 

初回治療として治癒を目標とした治療を受けた患者では、血清 PSA 値

の測定を最初の 5 年間は 6～12 ヵ月毎、その後は 1 年毎に行っていく

べきである。再発リスクが高い患者には、3 ヵ月毎の PSA 検査の方が

よい可能性がある。根治的前立腺摘除術施行後に前立腺癌の再発をみ

る場合、最初の 2 年間で 45％、最初の 5 年間で 77％、そして 10 年間

で 96％が再発していたことが Pound らによって報告された 545。局所

再発はかなりの状態悪化につながる場合があり、まれに PSA の上昇を
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伴わないこともある。したがって、前立腺癌再発のモニタリングと大

腸癌の検出を目的として年 1 回の DRE が適切である。EBRT 施行後の

場合も同様に、血清 PSA 値のモニタリングを最初の 5 年間は 6 ヵ月毎、

その後は 1 年毎に行っていくことが推奨されるほか、年 1 回の DRE の

実施も推奨される。ただし、PSA 値が検出限界未満に維持されている

場合は、DRE は省略することができる。 

ADT 施行中の去勢感受性例 

ADT を受けている前立腺癌の去勢感受性症例に対する臨床的なモニタ

リングの程度は、初回治療としての ADT、EBRT またはその両方に対

する反応に基づいて決定する。このような患者のフォローアップ評価

には、臨床判断に応じて 3～6 ヵ月毎の病歴聴取と身体診察および

PSA 測定を含めるべきである。症状がみられる場合、また 6～12 ヵ月

毎の頻度で、骨の画像検査を施行すべきである。PSA 倍加時間が短い

と骨転移または死亡の相対リスクが高くなり、大きな変曲点が PSA 倍

加時間 8 ヵ月にあるとみられる。このような患者では、骨の画像検査

をより頻回に施行すべきである 546。 

経過観察中の限局例 

経過観察中の限局例は、ADT 施行中の去勢感受性症例と同じモニタリ

ング推奨に従う。 

進行に対する精査 

病勢進行の徴候を示す進行例では、胸部 X 線または胸部 CT、骨の画像

検査、ならびに造影および単純撮影の腹部/骨盤部 CT または MRI によ

る精査を行うべきである。更なる軟部組織の評価のために 11C コリン

による PET/CT または PET/MRI か 18F fluciclovine による PET/CT また

は PET/MRI を考慮することができ、更なる骨の評価のために 18F フッ

化ナトリウム PET/CT を考慮してもよい（前述の「核医学画像検査」

を参照）。 

根治的前立腺摘除術後のアジュバントまたは救済療法 

根治的前立腺摘除術を受けた患者の大半は治癒に至る。一方で、一部

の患者では望ましくない病理学的特徴、陽性リンパ節もしくは生化学

的抵抗または再発がみられる。アジュバントまたは救済放射線療法の

対象者を適切に選択するのは困難である。傾向スコアマッチングを行

った多施設共同コホート研究では、根治的前立腺摘除術後に望ましく

ない病理学的特徴を示し、生化学的再発に対してアジュバント療法ま

たは早期の救済療法として放射線療法を受けた患者 1,566 人を対象と

して、放射線療法後の生化学的再発、無遠隔転移生存および OS が比

較された 547。3 つの評価項目のいずれもアジュバント療法としての放

射線療法により改善した。これらの結果については前向きの検証が必

要であり、現時点では、根治的前立腺摘除術後に望ましくない病理学

的特徴を認める患者にはアジュバント療法としての放射線療法または

経過観察を考慮してもよい。 

アジュバント療法 

PSA 残存例（PSA 値が検出限界未満まで低下しない）または望ましく

ない病理学的特徴（すなわち断端陽性、精嚢浸潤、被膜外進展）を有

する患者でリンパ節転移がない状況では、アジュバント療法として放

射線療法を施行することができる。根治的前立腺摘除術後の経過観察

は適切であるが、American Urological Association（AUA）および

ASTRO のガイドラインで推奨されているように、望ましくない臨床検

査所見や病理学的特徴（断端陽性、精嚢浸潤、被膜外進展など）が 1

つでも認められる患者には、手術からの回復後にアジュバント療法と

して EBRT を施行することが有益となる可能性が高い 548。断端陽性は、

特にびまん性（陽性部の大きさが 10mm を超えるか陽性部が 3 ヵ所以

上ある場合）である場合や血清 PSA 値が低下しない場合に、予後不良

の所見となる。標的体積には前立腺床を含めるべきである 549。 

アジュバント療法に関して患者への助言に活用できる高水準のエビデ

ンスが、発表された試験結果から得られている。根治的前立腺摘除術
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で被膜外進展が認められた患者 425 人が登録された SWOG8794 試験

の結果が Thompson らによって報告された。被験者はアジュバント

EBRT を受ける群と通常のケアを受ける群にランダムに割り付けられ、

中央値で 12.6 年間に及ぶ追跡が行われた 550。最初の報告では、アジュ

バント EBRT によって PSA 再発および癌再発のリスクが低下したこと

が示された 551。その後の報告では、前立腺摘除術後にアジュバント

RT を受けていた高リスク患者（精嚢浸潤陽性）において経過観察の場

合と比べて 10 年生化学的 FFS 率の改善がみられた（36％ vs 12％、P

＝0.001）552。 

EORTC により実施された別のランダム化試験では、1,005 人の患者を

対象として前立腺摘除術後の経過観察とアジュバント EBRT との比較

が行われた 553。全例が被膜外進展および/または断端陽性であった。

断端陽性の患者では 5 年生化学的無増悪生存率が経過観察群と比べて

EBRT 群で有意に改善（78％ vs 49％）されていたが、断端陰性の患者

では有益性は認められなかった。 

Wiegel らによる 268人を対象としたドイツの研究結果が報告された 554。

被験者はすべて前立腺外に病変を有し、根治的前立腺摘除術後の PSA

値は検出限界未満であった。術後の放射線療法により経過観察のみの

場合と比べて 5 年生化学的無増悪生存率の改善が認められた（72％ vs 

54％；HR＝0.53；95％CI 0.37～0.79）。以上をまとめると、これら

の試験結果からは、上記の一連の患者では継続的なフォローアップに

よって生存率の改善が示される可能性のあることが示唆される。 

2 つの試験（RTOG 9413 および GETUG 01）において無増悪生存率の

改善効果が認められなかったことから 555-557、全骨盤照射の価値は不明

であるが、選択された患者では全骨盤照射が適切となりうる。 

根治的前立腺摘除術の施行中または終了後に陽性のリンパ節が発見され

た患者にもアジュバント療法を施行することが可能である。いくつかの

管理方針の選択肢を考慮すべきである。前述の通り、ADT がカテゴリ

ー1の選択肢である（「根治的前立腺摘除術後のアジュバント ADT」を

参照）391。経過観察も別の選択肢の 1 つである。後ろ向きのデータに

よると、患者 369 人のコホートの 28％において 10 年時点までに生化

学的再発が認められなかったことから、根治的前立腺摘除術時点で N1

である患者の一部では最初の経過観察は安全である可能性がある 558。3

番目の選択肢は ADT に対する骨盤照射の追加である（カテゴリー2B）。

この最後の推奨については、リンパ節転移を来した患者において前立腺

摘除後の EBRT＋ADT にアジュバント ADT 単独と比べて生化学的無再

発生存期間、癌特異的生存期間および全生存期間（all-cause survival）

の改善が示された後ろ向き研究と National Cancer Database の解析に

基づく推奨である 559-562。 

根治的前立腺摘除術の生化学的再発 

根治的前立腺摘除術後に生化学的再発を来す患者は、1）根治的前立腺

摘除術後に PSA 値が検出限界未満まで低下しない患者（治療抵抗例）、

2）根治的前立腺摘除術後に PSA 値が検出限界未満まで低下するが、

その後 2 回以上の測定で検出限界以上となる患者（PSA 再発）、3）

PSA の代謝が遅いか良性組織が残存することにより PSA 値が低いレベ

ルで安定している患者の 3 群に分類できる。それを下回れば真に「検

出不能」とみなす PSA の閾値の定義については、コンセンサスが得ら

れていない 104。3）に該当する場合は、PSA 値の上昇がみられるまで

評価の必要はないが、1）および 2）に該当する患者の精査では、遠隔

転移の評価を含める必要がある。 

いくつかの後ろ向き研究により、治療前 PSA 値、グリソンスコア、

PSADT ならびに陽性断端の有無を様々に組み合わせた指標についての

予後予測における有用性が評価されている 563-567。根治的前立腺摘除術

後に PSA の検出および上昇を認めたために救済 RT を受けた患者 501

人を対象とした大規模な後ろ向き研究 566 では、グリソンスコア 8～10、

EBRT 前の PSA 値 2ng/mL 超、精嚢浸潤、断端陰性および PSADT 10
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ヵ月以下が進行の予測因子であったことが示された。しかしながら、

臨床的および病理学的な基準を用いて個々の症例における全身転移と

局所再発を予測すること、ひいては術後照射に対する反応性を予測す

ることは、不可能であることが証明されている 568。アジュバントまた

は救済 EBRT は治療だけでなく診断にもなる―PSA 値に反応があれば

局所の残存/再発を意味する。晩期の生化学的再発には病期の見直しが

必要であり、ノモグラム 48,569 が治療効果の予測に有用である可能性が

あるが、妥当性の検証はなされていない。 

具体的な病期分類検査は、臨床経過に応じて異なってくるが、通常は

PSA 倍加時間と TRUS ガイド下生検、骨の画像検査、前立腺 MRI の組

み合わせなどがある。腹部/骨盤部 CT/MRI および/または TRUS、胸

部 X 線または胸部 CT、11C コリン PET/CT または 18F fluciclovine 

PET/CT などが有用となる可能性がある。根治的前立腺摘除術後の予

後判定のために Decipher バイオマーカー検査を考慮することができる

（カテゴリー2B）。計 855 人の患者を対象として中央値で 8 年間の追

跡を行った 5 試験のメタアナリシスから、根治的前立腺摘除術後に

Decipher 検査で低、中、高リスクと判定された患者の 10 年累積遠隔

転移発生率がそれぞれ 5.5％、15.0％、26.7％であったことが明らかに

された（P＜0.001）570。 

症状が発現した場合もしくは PSA 値の急上昇をみた場合には、骨の画像

検査の施行が適切である。ある研究によると、根治的前立腺摘除術後に

ADT を受けていない患者が骨スキャンで陽性となる確率は、PSA 値が 40

～45ng/mL まで上昇した場合を除くと 5％未満であった 571。画像検査で

局所再発が示唆される場合は、TRUSガイド下生検が有用となりうる。 

根治的前立腺摘除術後に PSA 再発（検出限界未満であった PSA 値に 2

回以上の測定で上昇が認められた場合）を来した患者は、遠隔転移が検

出されていない場合は、経過観察を受けるか、初回救済 EBRT を単独

または ADT との併用で受けることができる 548。 

EBRT には全生存率および前立腺癌特異的生存率の低下との関連がみら

れることから、生化学的再発を来した状況で EBRT を選択することの

妥当性が大規模な後ろ向きコホート研究により裏付けられている 568,572。

根治的前立腺摘除術後に推奨される EBRT の線量は 64～72Gy であり、

生検で証明された肉眼的再発には増量してもよい。標的体積には前立腺

床を含めるほか、選択された患者では骨盤全体を含める場合もある 549。

治療効果は、治療前の PSA 値が 0.5ng/mL 未満で PSADT が長い場合に

最も高くなる 569。それとは逆に、635 人のコホート解析によって救済

EBRT は PSADT が 6 ヵ月未満の場合に最も有益となることが示された

が 568、519 人を対象とした別の研究では、PSADT が 6 ヵ月未満と 6 ヵ

月以上の両条件で死亡率の低下が報告された 572。PSADT が長い患者の

大半は、経過観察で安全に管理することができる 573。 

GETUG-16 試験の結果に基づいて、6 ヵ月間の同時/アジュバント ADT

を救済放射線療法と同時併用することができる 574。LHRH アゴニスト

を使用するべきである。RTOG9601 試験の結果に基づき、根治的前立

腺摘除術後に PSA 値が低下しない患者または救済療法の開始時点で

PSA 値が 1.0ng/mL を超える患者に対し、放射線療法に加え、6 ヵ月間

ではなく、2 年間の ADT を考慮することができる 398。2 年間の ADT に

ついて、レベル 1 のエビデンスはビカルタミド 150mg/日の投与を支持

しているが、代替法として LHRH アゴニストを考慮することもできる

はずである 398。 

遠隔転移が確認されるか強く疑われる場合は、ADT 単独が救済治療と

なる。骨盤照射は推奨されないが、荷重骨の場合または症状が認めら

れる場合には、転移巣に対して施行してもよい。症状が出現するまで

ADT を延期しているか PSA 値から症状の出現が迫っていると示唆さ

れる一部の症例でも経過観察が許容される。いかなる場合でも、一次

または二次全身療法の形態は患者のホルモン状態に基づいて決定され

るべきである。 
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放射線療法後の再発 

Phoenix において ASTRO と Radiation Therapy Oncology Group によ

り 2006 年の Phoenix 定義が改定された：1）PSA が nadir 値から

2ng/mL 以上の上昇をみることが、EBRT（ホルモン療法併用の場合も

含む）施行後の生化学的再発に対する標準的定義である。2）放射線療

法後に PSA が上昇していることが確認された場合には、特に若年かつ

健康で救済局所療法の適応がある患者では、たとえ nadir 値からの上昇

幅が 2ng/mL に達していなくても再発を検出するためのを考慮すべき

である 575。この厳格化された ASTRO 定義に従えば、膨大にある既存

文献との比較も可能になる。PSA 値が急速に上昇した場合には、特に

より若年または健康な男性では、Phoenix の定義を満たさなくても評

価（前立腺生検）の実施が妥当となる可能性がある。 

局所療法を考慮する患者には、更なる精査が必要となる。そのような

患者としては、当初の臨床病期が T1-2 で、期待余命が 10 年以上、か

つ最新の PSA 値が 10ng/mL 未満の患者が挙げられる 576。精査には一

般的に PSADT の算出、骨の画像検査、胸部 X 線または胸部 CT、

TRUS ガイド下生検および前立腺 MRI が含まれ、さらに腹部/骨盤部

CT/MRI、11C コリン PET/CT または 18F fluciclovine PET/CT を考慮で

きる。 

局所に対する放射線療法後の再発は、治療時点での PSA 値が低い（＜

5ng/mL）場合、救済療法に最もよく反応する。放射線療法後の生化学

的再発時には、病期分類のための精査で転移病変が認められなければ、

生検を勧めるべきである。放射線療法後に局所再発が疑われる状況で

は、再発がよくみられる精嚢と前立腺の接合部を含めて、前立腺生検

を考慮すべきである。 

生検は陽性であるが遠隔臓器への転移の疑いが少ない患者に対する初

回救済療法の選択肢としては、経過観察のほか、選択された症例に対

する熟練した外科医による根治的前立腺摘除術と PLND がある。局所

的介入の他の選択肢としては、凍結療法 577、HIFU374-378,382 および密封

小線源治療（Allen らがレビューしており 578、「救済療法としての密

封小線源治療」で考察している）がある。しかしながら、個々の患者

の進行リスク、成功の可能性および個々の救済治療に伴うリスクに基

づいて個別化した治療を行う必要がある。 

放射線療法後の生化学的再発後に TRUS ガイド下生検が陰性となった

場合、その後の臨床経過は不確実となる。経過観察、ADT および臨床

試験への登録が考えられる選択肢である。 

遠隔転移の画像所見が認められた患者は去勢感受性例に対する ADT に

進むべきである。当初は局所療法の適応がなかった患者には、ADT に

よる治療か経過観察を行うべきである。 

去勢感受性症例 

「去勢感受性（castration-naive）」という用語は、病勢進行時に ADT

を受けていない患者を定義するために用いられる。NCCN 前立腺癌委

員会は、たとえ患者が放射線療法の一環としてネオアジュバント、同

時併用またはアジュバント ADT を受けたことがある場合でも、患者の

精巣機能が回復していれば、この「去勢感受性」という用語を用いる。

去勢感受性で ADT を必要とする症例に対する選択肢は、遠隔転移の有

無に依存する。M0 症例には、精巣摘除術を施行するか、ADT と

LHRH アゴニストの併用（±抗アンドロゲン剤または LHRH アンタゴ

ニスト）を行うことができ、また症状が出現するか症状出現が切迫し

てくるまで経過観察とすることもできる。M1 症例に対する選択肢とし

ては、1）精巣摘除術、2）LHRH アゴニスト、3）LHRH アンタゴニス

ト、4）LHRH アゴニスト＋抗アンドロゲン剤（複合アンドロゲン遮断

療法）、5）ADT＋ドセタキセル（75mg/m2）、6）ADT＋アビラテロンな

どがある。荷重骨に転移が生じている場合は、フレアアップ予防のた

めに、抗アンドロゲン剤を LHRH アゴニストに 7 日間以上追加すべき

である。 
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ドセタキセル＋ADT は、ともに第 III 相試験である CHAARTED および

STAMPEDE 試験の結果に基づいた最新の選択肢である（「ドセタキセ

ル」で考察している）514,515。遠隔転移のある去勢感受性例におけるア

ビラテロンの使用は STAMPEDE 試験の結果に基づいている（前述の

「去勢感受性前立腺癌におけるアビラテロン酢酸エステル」を参照）426。

STAMPEDE 試験におけるドセタキセル＋ADT とアビラテロン＋ADT

のランダム化直接比較から、この 2 つの治療選択肢で同程度の有効性

および安全性転帰が得られたことが示された 579。 

あらかじめ計画された STAMPEDE 試験のサブグループ解析にて M0

症例で OS の延長効果がみられなかったことに基づき 514、去勢感受性

例で M0 の前立腺癌患者にはドセタキセルを提案すべきでない。Low 

volume の遠隔転移がある患者にはドセタキセルを ADT と併用する初

期治療を提案できるが、その治療効果は high volume の場合と比べて

小さく、ECOG CHAARTED 試験や欧州の同様の試験（GETUG-AFU 

15）では、このサブグループで生存期間の明らかな改善は認められな

かった 515,580,581。ランダム化比較試験のメタアナリシスでも、ドセタ

キセルはこの状況で OS を有意に延長すると結論されたが、その延長

効果が腫瘍量に依存するとのエビデンスは得られなかった 582-584。 

局所療法後の生化学的再発という状況では、まず患者に救済治療の適

応があるか否かを判断しなければならない。ADT を選択する患者には、

間欠的アプローチを考慮すべきである。ADT の開始時期は、PSA 年間

増加度、患者の不安、副作用の可能性に応じて個別化すべきである。

PSADT が短いか PSA 年間増加度が高く、かつ期待余命が長い患者に

は、早期の ADT を検討するよう勧めるべきである。PSADT が長い高

齢患者は極めてよい経過観察の適応である。 

遠隔転移のある患者には ADT に関連した有害作用について問診を行う

べきである。間欠的 ADT は、ADT で重要な副作用が生じる患者に対し

て使用するべきである。ADT に関連した合併症を生じたことのない患

者では、その不確実性ゆえに間欠的 ADT には価値がないと考える者も

いるかもしれない。間欠的 ADT では、特に治療を中断している期間中

に PSA 値とテストステロン値の緊密なモニタリングが必要であり、病

勢進行の徴候が認められれば、その時点で持続的 ADT への切替えが必

要になる場合もある。 

複合アンドロゲン遮断療法は費用の増大と副作用の増加につながり、

複合アンドロゲン遮断が ADT より有効であることを示したランダム化

試験による前向きのエビデンスはない。 

CRPC への進行 

CRPC とは、とは、血清テストステロン値が去勢レベル（50ng/dL 未

満）であるにもかかわらず臨床的、放射線学的または生化学的に進行

する前立腺癌のことである 585。初回 ADT 中に CRPC に進行した患者

では、臨床検査による評価を行いながら、テストステロン値を去勢レ

ベル（＜50ng/dL；＜1.7nmol/L）に維持していくべきである。さらに、

遠隔転移の徴候のモニタリングのために画像検査が適応となる場合が

ある。画像検査の施行頻度に影響を及ぼす因子としては、個人のリス

ク、年齢、全般的な健康状態、PSA 年間増加度、グリソングレードな

どがある。 

以降の節で考察しているように、数多くある全身療法の選択肢につい

ては、転移の状態に基づいて考慮されるべきである。 

転移の徴候がみられない CRPC 

遠隔転移の徴候がみられない（M0）CRPC 患者では、進行が比較的緩

徐であることから、経過観察を考慮することができる（特に PSADT

が 10 ヵ月を超える場合）586。二次ホルモン療法は、アンドロゲン受容

体の活性が維持されている場合もあるため、主に PSADT が比較的短
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い（10 ヵ月以下）患者で選択肢となる。具体的には、アパルタミドを

考慮してもよい（前述の「アパルタミド」を参照）510。他の二次ホル

モン療法を使用することも可能である。複合アンドロゲン遮断療法を

受けている間に進行した患者の場合は、「antiandrogen withdrawal 

response」を除外するために抗アンドロゲン剤を中止することができ

る 587,588。他の二次ホルモン療法の選択肢については前述している

（「CRPC に対する二次ホルモン療法」を参照）。 

前立腺小細胞癌 

ADT に対する反応が認められなくなった転移陽性の症例では、前立腺

小細胞癌の可能性を考慮すべきである。前立腺小細胞癌は比較的まれ

であり、転移巣の腫瘍量が多く、内臓病変が認められるにもかかわら

ず、PSA 値が低いのが典型的である 589。当初のグリソンスコアが 9～

10/グレードグループ 5 の患者では、特にそのリスクが高い。したがっ

て、内臓転移を来した患者では、小細胞癌の組織形態学的特徴を有す

る患者を同定するために、到達可能な転移病変に対する生検を考慮す

べきである 590。小細胞癌の組織型が認められた場合は脳 MRI を考慮す

べきである。 

このような症例では、細胞傷害性薬剤（シスプラチン＋エトポシド、

カルボプラチン＋エトポシド、ドセタキセル＋カルボプラチン）を用

いた化学療法によって管理することができる 591,592。臨床試験への参加

も選択肢の 1 つである。前立腺小細胞癌の挙動は小細胞肺癌のそれと

類 似 し て い る こ と か ら 、 NCCN 小 細 胞 肺 癌 ガ イ ド ラ イ ン

（www.NCCN.orgで入手可能）を参考にすべきである。前立腺小細胞癌

は前立腺神経内分泌癌とは異なる概念であり、頻度は後者の方が高い

と考えられるが、それぞれで治療法を変える必要はない。 

転移性 CRPC 

転移性 CRPC 患者はすべて、LHRH アゴニストまたはアンタゴニスト

投与の継続を通じて血清テストステロン値を去勢レベル（＜50ng/dL；

＜1.7nmol/L）に維持しつつ、最善の支持療法を行うべきである。これ

らの患者については MSI/MMR 検査を考慮することができる。MSI-H

または dMMR が認められた場合、リンチ症候群の可能性について評価

するために遺伝カウンセリングへ紹介すべきである。このような患者

に対しては、相同組換え遺伝子の変異を調べるために生殖細胞系列お

よび腫瘍の検査を考慮することができる（すなわち、BRCA1、BRCA2、

ATM、PALB2、FANCA）90。この情報は遺伝カウンセリング、プラチ

ナベース化学療法の早期の施行、臨床試験（PARP 阻害薬など）参加

の適格性などの判断に用いられている。 

以下では特定の状況での治療選択肢について考察する。 

骨転移 

骨転移を有する CRPC 患者では、病変に付随する SRE を予防または

遅らせることを目的として、3～4 週毎のゾレドロン酸投与か 4 週毎の

デノスマブ投与が推奨される（カテゴリー1）。SRE の具体例として

は、病的骨折、脊髄圧迫、骨に対する手術または EBRT などがある。

骨転移を有する CRPC 患者に対するゾレドロン酸またはデノスマブの

至適投与期間については依然として不明である。骨転移を来した前立

腺癌、乳癌または多発性骨髄腫患者 1,822 人を対象とした多施設共同

非盲検ランダム化試験により、ゾレドロン酸の 12 週毎の投与が 4 週毎

の投与に劣らないことが明らかにされた 593。12 週毎投与群と 4 週毎投

与群で割付後 2 年以内に SRE が発生した患者の割合は、それぞれ

28.6％と 29.5％であった。 

顎骨壊死のリスクを低減するため、口腔衛生の維持、ベースライン時

の歯科評価（高リスク患者のみ）ならびに治療期間中の侵襲的な歯科

手術の回避が推奨される 594。侵襲的な歯科処置が必要な場合は、すべ

ての処置について完全な治癒が得られたと歯科医が確認するまで、治

療を延期すべきである。デノスマブまたはゾレドロン酸の投与を受け

る患者には、低カルシウム血症を予防するために、カルシウムおよび

ビタミン D の補充が推奨される。 
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ゾレドロン酸の用量決定の参考とするために、クレアチニンクリア

ランスのモニタリングが必要である。腎機能障害（推定クレアチニ

ンクリアランス 30～60mL/分）のある患者では、ゾレドロン酸は減

量すべきであり、クレアチニンクリアランスが 30mL/分未満の場合

は投与を控えるべきである 595。デノスマブは腎機能障害のある患者、

さらには透析患者にも投与できるが、重度の低カルシウム血症およ

び低リン血症のリスクが高く、デノスマブの用量、投与スケジュー

ルおよび安全性は明らかにされていない。クレアチニンクリアラン

ス 30mL/分未満または血液透析中の患者 55 人を対象とした研究で

は、デノスマブ 60mg の投与が評価された 596。低カルシウム血症が

ある場合はデノスマブの投与を開始する前に是正しておくべきであ

り、血清カルシウム値のモニタリングがデノスマブ投与では必要で、

ゾレドロン酸投与では推奨され、必要に応じて適切に補充も行って

いく必要がある。 

骨転移の予防または遅延に関する臨床研究が継続中である。骨転移の

リスクが高い非転移性 CRPC 患者 1,432 人を対象とした第 III 相ランダ

ム化試験では、デノスマブの投与によりプラセボ群と比べて 4 ヵ月間

の骨転移の遅延が示された 597。OS 率の改善は得られず、FDA はデノ

スマブに関するこの適応を承認しなかった。 

ラジウム 223 は、内臓転移を伴わない有症状の骨転移に対する治療

におけるカテゴリー1 の選択肢である。治療開始前とその後の毎回

の投与前には、FDA の表示情報に従って血液学的評価を行うべきで

ある 598。臨床試験以外の状況で化学療法（ドセタキセルなど）と併

用でラジウム 223 を投与する場合は、更なる骨髄抑制の可能性があ

る 598。ラジウム 223 とデノスマブまたはゾレドロン酸との併用は可

能である。 

89Sr または 153Sm による全身放射線療法は、緩和化学療法や全身性の

鎮痛薬が奏効しない広範な有痛性骨転移を有する局所的な EBRT の適

応がない患者において、ときに有益となる場合がある 360。全身化学療

法の追加への耐容能に影響を及ぼしうる骨髄抑制のリスクについて、

治療開始前に考慮しておくべきである。 

内臓転移のない M1 の CRPC 

第 III 相ランダム化試験のエビデンスに基づき、無症状または症状がわ

ずかな転移性 CRPC 患者で一般全身状態良好（ECOG PS が 0～1）で

期待余命 6 ヵ月以上で肝転移のない場合には、sipuleucel-T がカテゴリ

ー1 の治療選択肢となっている（前述の「Sipuleucel-T」を参照）524。

Sipuleucel-T は、内臓転移のある患者では検討されていない。臨床的

に必要がある場合、特に症状が発現した場合には、sipuleucel-T の使用

後も追加の治療を行うべきである。エンザルタミドとアビラテロン＋

プレドニゾンも、化学療法未施行で無症状の転移性 CRPC 患者に対す

る一次治療としてカテゴリー1 の選択肢である。アビラテロン＋メチ

ルプレドニゾロンも選択肢の 1 つである。 

ドセタキセルとステロイド剤の同時併用は、従来から有症状の転移例

に対する治療の中心（カテゴリー1）とされてきた。ドセタキセルにつ

いては、無症状の患者に広く使用されているわけではないが、急速な

進行または内臓転移の徴候がみられる場合は症状がなくとも考慮して

もよい。転移性 CRPC では、8 サイクル以上のドセタキセルによる治

療はそれより少ないサイクルよりも OS が良好である可能性があるが、

遠隔転移のある去勢感受性例および CRPC において 6 対 10 サイクル

のドセタキセル投与を検証する前向き研究が必要である 599。GETUG-

AFU15 試験の後ろ向き解析から、去勢感受性例でドセタキセルの投与

を受けた CRPC 患者において、ドセタキセルが有益となるのは一部の

みであることが示唆されている 600。 

ラジウム 223 は、内臓転移を伴わない有症状の骨転移に対する治療に

おけるカテゴリー1 の選択肢である。内臓転移がない M1 の CRPC 患

者に対するその他の選択肢としては、臨床試験への参加と他の二次ホ
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ルモン療法（第 1 世代抗アンドロゲン剤、抗アンドロゲン剤の中止、

ケトコナゾール±ヒドロコルチゾン、コルチコステロイド剤、DES、

その他のエストロゲン製剤）などがある。ケトコナゾールは、アビラ

テロンによる治療で病勢が進行した場合には使用してはならず、どち

らの薬剤も CYP17A1 を阻害する。 

内臓転移のある CRPC 

当委員会は、内臓転移を肝臓、肺、副腎、腹膜または脳に生じた転移

と定義している。軟部組織/リンパ節の部位は内臓転移とはみなされな

い。内臓転移があり、症状がみられる CRPC に対しては、3 週毎のド

セタキセル＋プレドニゾンが望ましい一次化学療法である（カテゴリ

ー1）。ドセタキセル治療では PSA 値の上昇だけでは進行と判断され

ない。臨床的に進行が明白でない場合は、化学療法を継続することが

有益となる可能性がある。ドセタキセルへのエストラムスチンの追加

については、有効性の向上もなく副作用が増加することが示されてお

り、推奨されない 601。 

エンザルタミドはこの状況でのもう 1 つのカテゴリー1 の選択肢であ

る。アビラテロンについては、ドセタキセルによる治療歴がない有症

状の CRPC 患者において正式な評価が行われていない。このため、こ

のような患者における使用はカテゴリー2A の推奨である。アビラテロ

ンの使用は、ドセタキセルの適応がない患者や化学療法を辞退した患

者に対して妥当となる。 

ドセタキセル投与に耐えられない有症状の患者では、ミトキサントロ

ンが症状緩和に有益となる可能性がある 602,603。臨床試験および他の二

次ホルモン療法が追加の選択肢となる。 

ラジウム 223 は、単独では内臓転移または大きなリンパ節転移（＞3～

4cm）のある患者で生存期間を延長することが示されておらず、この

状況では推奨されない。 

エンザルタミドまたはアビラテロン治療後の進行 

エンザルタミドまたはアビラテロンによる治療後に病勢進行がみられ

た患者の選択肢は、ドセタキセル（カテゴリー1）、前治療がエンザル

タミド療法の場合はアビラテロン、前治療がアビラテロンの場合はエ

ンザルタミド、内臓転移がなく骨病変が優勢の場合はラジウム 223

（カテゴリー1）、無症状または症状がごくわずかで内臓転移がない場合、

期待余命 6 ヵ月以上、ECOG スコア 0～1 の場合は sipuleucel-T、MSI-

H/dMMR の場合はペムブロリズマブ（カテゴリー2B）、臨床試験への参

加、ならびに二次ホルモン療法である。いずれの患者もすべての治療

選択肢を継続することができ、最善の支持療法を受けるべきである。 

この状況でタキサン系薬剤による化学療法と新規のホルモン療法を比

較したランダム化試験の報告はなく、一部のデータからは、アビラテ

ロンとエンザルタミドの交差耐性が示唆されている 604-607。アビラテロ

ンまたはエンザルタミドの投与中に進行した後の適切な治療法の選択

に役立つ可能性があるバイオマーカーとして、循環腫瘍細胞（CTC）

におけるアンドロゲン受容体スプライスバリアント 7（AR-V7）の有

無がある 608。転移性 CRPC 患者のアビラテロンおよびエンザルタミド

に対する反応の欠如は、RNA ベースのポリメラーゼ連鎖反応（PCR）

アッセイを用いた CTC 中の AR-V7 mRNA の検出と関連していた 609。

AR-V7 の存在は、タキサン系薬剤による化学療法（ドセタキセルおよ

びカバジタキセル）の臨床的有益性を妨げる因子ではなかった 610。

CTC が AR-V7 陽性の患者では、タキサン系薬剤が新規のホルモン療法

（アビラテロンおよびエンザルタミド）よりも無増悪生存期間を改善し

た。これら 2 つのクラスの薬剤は、CTC が AR-V7 陰性の患者では同等

の無増悪生存期間をもたらした。検証的試験では、蛍光抗体法により

核内に局在する AR-V7 蛋白を検出する別の CTC 検査法が用いられた。

CTC が AR-V7 陽性の患者では、アビラテロンまたはエンザルタミドと

比べてタキサン系薬剤により良好な OS が得られたのに対し、CTC が

AR-V7 陰性患者では、これら 2 つの薬剤クラス間で OS の差は認めら

れなかった 611。 
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このような単一施設での臨床経験から、AR-V7 検査はアビラテロンお

よびエンザルタミドに対する耐性についての有望な予測因子であるこ

とが示唆されているが、まだ外部での前向きな妥当性検証がなされて

いない。さらに、AR-V7 陽性の頻度はエンザルタミド、アビラテロン

およびタキサン系薬剤による治療前の患者ではわずか 3％であったこ

とから 611、当委員会は未治療の状況では AR-V7 の検出は治療方針の決

定に有用な情報をもたらさないと考えている。一方で、AR-V7 陽性の

保有率はアビラテロンまたはエンザルタミドによる治療での進行後に

高まったが（19～39％609）、この状況ではアビラテロン/エンザルタ

ミドによるクロスオーバー治療が有効となることはまれであり、タキ

サン系薬剤の方が有効であることがすでに示されている。このため、

当委員会は現時点で治療法選択の判断のためにこれらの検査を用いる

ことを推奨していない。 

ドセタキセル治療後の進行 

アビラテロン＋プレドニゾンとエンザルタミドはいずれも、ドセタキ

セルより前にこれらが使用されていなければ、転移性 CRPC に対する

ドセタキセル投与中の進行後の標準治療である（カテゴリー1）。その

他の選択肢としては、内臓転移を伴わない有症状の骨転移に対するラ

ジウム 223（カテゴリー1）、カバジタキセル（カテゴリー1）、以前に投

与されておらず、かつ無症状または症状がごくわずかで内臓および肝

転移がない場合（期待余命 6 ヵ月以上かつ ECOG スコア 0～1）の

sipuleucel-T、アビラテロン＋メチルプレドニゾロン、MSI-H/dMMR の

場合のペムブロリズマブ（カテゴリー2B）、臨床試験への参加、ドセタ

キセルの再投与、ミトキサントロン＋プレドニゾン、その他の二次ホ

ルモン療法などがある。患者はすべての治療選択肢を継続することが

でき、最善の支持療法を受けるべきである。 

ドセタキセルによる治療後の CRPC という状況では、これらの薬剤

の安全性、有効性、忍容性について得られている高水準のエビデンス

と、それらのエビデンスの各症例への適用結果に基づいて、治療の開

始を決定するべきである。これらの薬剤の投与歴を考慮すべきである。

転移性 CRPC 患者におけるこれらの薬剤の適切な投与順序について

情報をもたらすデータは得られていない。これらの薬剤を比較したラ

ンダム化試験は報告されておらず、またこれらの薬剤のいずれかが有

益となりやすい患者の同定に有用な予測モデルやバイオマーカーも存

在しない。そのため治療法の選択では、患者の意向、治療歴、内臓病

変の有無、症状、副作用の可能性を含めた臨床的な検討が主な判断基

準となる。当 NCCN 委員会は、画像検査（CT、骨の画像検査）、PSA

検査および身体診察によって進行所見の綿密なモニタリングを実施す

るよう推奨する。PSA 検査または骨の画像検査で認められた変化か

ら（真の臨床的な進行ではなく）フレアアップ現象である可能性が示

唆される場合は、臨床的に進行が認められるか患者が投与に耐えられ

なくなるまで治療を継続すべきである 612,613。また、いずれかの失敗

後も全身療法の適応が維持されている患者には、これらの薬剤の逐次

使用も妥当な選択肢となる。 

当 NCCN ガイドライン委員会は、有症状の転移性 CRPC 患者に対す

るドセタキセル治療での進行後の二次治療の選択肢としてカバジタキ

セルを推奨している。この推奨は、ランダム化第 III 相試験のデータ

に基づきカテゴリー1 とされている（前述の「カバジタキセル」を参

照）518,522。当 NCCN 委員会は、一部の患者、特に前治療のドセタキ

セル療法で決定的な進行所見がみられていない患者ではドセタキセル

の再投与が有用となる場合があるという見解で一致している（この状

況ではカテゴリー1 ではなくカテゴリー2A）。遠隔転移のある去勢感

受性例としてドセタキセルと ADT の併用療法を受けていた患者では、

ドセタキセルによる再治療を考慮することができる。 

転移性 CRPC 患者の中には、タキサン系薬剤による化学療法が不適

切と考えられる症例もあり、そのような患者に対してはラジウム 223

または二次ホルモン療法薬を考慮することができる。さらに、タキサ

ン系薬剤をベースとした治療の適応がない患者では、現在もミトキサ

ントロンが症状緩和を目的とした選択肢の 1 つとなっており、これは
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症状緩和に有益であることを示した比較的古いランダム化試験の結果

に基づいている 602,603。カバジタキセルによる治療後に生存期間や

QOL を改善する効果が実証された化学療法レジメンは存在しないが、

ミトキサントロン以外のいくつかの全身療法（カルボプラチン、シク

ロホスファミド、ドキソルビシン、ビノレルビン、カルボプラチン/

エトポシド、ドセタキセル/カルボプラチン、ゲムシタビン/オキサリ

プラチン、パクリタキセル/カルボプラチン 614-623）で症状緩和や放

射線学的効果が得られることが臨床試験で示されている。化学療法抵

抗性の状況では、低用量のプレドニゾンまたはデキサメタゾンが症状

の緩和に有益となりうる 624。併用レジメンに単剤を継続使用するレ

ジメンを上回る生存期間の延長は認められておらず、毒性は併用レジ

メンの方が強い。治療の目標とリスク/副作用ならびに最善の支持療

法を含めた代替案について医師と患者の間で十分な情報に基づく話し

合いを行った上であれば、これらの薬剤による治療を考慮することが

許容される。臨床試験への参加が推奨される。 

Sipuleucel-T の第 III 相試験では、登録前の 3 ヵ月間に化学療法を受け

ていないことと、登録前の 1 ヵ月間にステロイド剤を使用していない

ことが適格基準の 1 つとされたことから、前治療としてドセタキセル

を含む化学療法を受けていた被験者の割合は 18.2％であった 524。これ

らの被験者は無症状またはわずかに有症状という条件に該当していた。

サブセット解析では、前治療として化学療法を受けた被験者と受けな

かった被験者のどちらにおいても、sipuleucel-T 治療による有益性が認

められた。 

要約 

この NCCN 前立腺癌ガイドラインの意図は治療法の決定の基礎となる

枠組みを提供することにある。前立腺癌は複雑な疾患であり、その管

理については論議のある側面も多く、現状では治療に関する多くの推

奨を裏づける健全なデータが不足している。前立腺癌の治療法を個別

化していく上では、患者および医師がいくつかの変数（調整後の期待

余命、疾患の特徴、予測される転帰、患者の意向など）を考慮する必

要がある。 
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表 1．前立腺癌の予後予測に利用できる組織検体を用いる検査 

検査名 プラットフォーム 対象集団 
報告される指標 

（検査で独立して予測する転帰） 
参考文献 

Molecular Diagnostic Services Program（MolDX）

の推奨 

Decipher  
 

FFPE組織に最適化された全

トランスクリプトーム 1.4M 

RNA発現（44,000遺伝子）オ

リゴヌクレオチドマイクロア

レイ 

根治的前立腺摘除術（RP）後、 

予後不良の病理所見/高リスク所見 
• 遠隔転移 

• 前立腺癌特異的死亡 

• 術後照射に対する感受性（PORTOS） 

83,195,570,625-

637 
RP後、1）pT2かつ断端陽性、2）すべての pT3、

3）PSA値上昇（nadir値から）の場合をカバーする 

RP 後、生化学的再発 • 遠隔転移 

• 生化学的再発 

• PORTOS 

RP 後、アジュバントまたは救済放射線

療法 
• 遠隔転移 

• 前立腺癌特異的死亡 

• PORTOS 

生検、RPまたは EBRT後の限局性前立

腺癌 
• 遠隔転移 

• 前立腺癌特異的死亡 

• RP時にグリソングレード≧4  

i-67 IHC 生検、中～高リスク、 

EBRTによる治療 
• 遠隔転移 

638-641 推奨されない 

生検、保存的管理（active surveillance） • 前立腺癌特異的死亡 

Oncotype DX 
Prostate 

12の前立腺癌関連遺伝子およ

び対照の 5つのハウスキーピ

ング遺伝子の定量的 RT-PCR 

生検、低～中リスク、 

RP による治療 
• RP時の臓器に限局性しない pT3 

またはグリソングレード 4 

82,642,643 生検後、期待余命が 10年以上で、前立腺癌に対する

治療を受けたことがなく、active surveillance または

根治的治療の適応がある、NCCN分類で超低リス

ク、低リスクおよび予後良好な中リスク前立腺癌をカ

バーする 

Prolaris 31の細胞周期関連遺伝子およ

び対照の 15のハウスキーピン

グ遺伝子の定量的 RT-PCR 

経尿道的前立腺切除術（TURP）、 

保存的管理（active surveillance） 
• 前立腺癌特異的死亡 

78-81,644-646 生検後、期待余命が 10年以上で、前立腺癌に対する

治療を受けたことがなく、active surveillance または

根治的治療の適応がある、NCCN分類で超低リス

ク、低リスクおよび予後良好な中リスク前立腺癌をカ

バーする 

生検、保存的管理（active surveillance） • 前立腺癌特異的死亡 

生検、限局性前立腺癌 • 生化学的再発 

• 遠隔転移 

生検、中リスク患者、 

EBRTによる治療 
• 生化学的再発 

RP、リンパ節転移陰性の限局性前立腺

癌 
• 生化学的再発 

ProMark 8つの蛋白の多重免疫蛍光染

色 

生検、グリソングレード 3＋3 

または 3＋4 
• RP時の臓器に限局性しない pT3 

またはグリソンパターン 4 

647 生検後、期待余命が 10年以上で、前立腺癌に対する

治療を受けたことがなく、active surveillance または

根治的治療の適応がある、NCCN分類で超低リスク

および低リスク前立腺癌患者をカバーする 

PTEN 蛍光 in situ ハイブリダイゼー

ションまたは IHC 

経尿道的前立腺切除術（TURP）、 

保存的管理（active surveillance） 

前立腺癌特異的死亡 
648-652 推奨されない 

生検、グリソングレード 3＋3 RP 時のグリソンパターン 4への悪化 

RP、高リスク限局性前立腺癌 生化学的再発 
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表 2．前立腺癌で研究されている主要な PET/CT 用トレーサーの要約* 

トレーサー 半減期

（分） 

サイクロトロン 作用機序 排泄 感度（％）* 特異度（％）* FDA の状況 委員会の推奨 

11C コリン 20 施設内 細胞膜合成 肝 32～93 40～93 ・認可 軟部組織で生化学的再発

を来した小病変の検出に

使用される 
18F fluciclovine 110 地域 アミノ酸輸送 腎 37～90 40～100 ・認可 軟部組織で生化学的再発

を来した小病変の検出に

使用される 
18F フッ化ナト

リウム 

110 地域 骨基質内の吸収 肝 87～100 62～89 ・認可 骨スキャン後に判断の難

しい所見の更なる評価に

使用される 
11C 酢酸 20 施設内 脂質合成 肺 59～69 83～98 ・未認可 臨床試験または症例登録

で使用される 
68

Ga PSMA 68 発生装置（サイ

クロトロンはな

い） 

PSMA アナログ 腎 76～86 86～100 ・未認可 臨床試験または症例登録

で使用される 

*解釈には注意が必要；生検/手術をゴールドスタンダードとして使用した研究はほとんどない。参考文献として「核医学画像検査」を参照のこと。

http://www.nccn.org/professionals/physician_gls/f_guidelines.asp


ガイドライン索引 

目次 

考察 

2018年第 4版 08/15/18 著作権 © 2018 National Comprehensive Cancer Network, Inc. 無断転載を禁止する。NCCN®の明示の書面による許諾なく、本ガイドラインおよびここに含まれるイラストを複製することは、いかなる形態においても禁じられている。 MS-59 
 

  
 

 

NCCN Guidelines Version 4.2018 

前立腺癌 

 

表 3．北米における主な active surveillance の経験 

施設 Toronto150,210,216 Johns 
Hopkins152,208,211,21

2 

UCSF209 UCSF（最新コ

ホート）653 

Canary PASS219 

患者数 993 1298 321 810 905 

年齢中央値（歳） 68 66 63 62 63 

追跡期間中央値（月) 77 60 43 60 28 

全生存率 80％（10 年） 93％（10 年） 98％（10 年） 98％（5 年） - 

癌特異的生存率 98％（10 年） 99.9％（10 年） 100％（5 年） - - 

治療への移行 36.5％（10 年） 50％（10 年） 24％（3 年） 40％（5 年） 19％（28 ヵ月） 

治療の理由（全コホートに対する％）   

グリソングレードの変化 9.5％ 15.1％ 38％ - - 

PSA 値の上昇 11.7％* - 26％†  - - 

リンパ節転移陽性 - 0.4％ - - - 

個人の選択 −1.6％ 8％ 8％ - - 

* PSA 倍加時間＜3 年 
† 

PSA 年間増加度＞0.75ng/mL/年 
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