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研究成果の概要（和文）：治療前の前立腺癌の悪性度評価の精度はその後の治療法の決定に大きな影響を与え
る。近年、MRI‐超音波融合画像ガイド下前立腺標的生検（MRIガイド下生検）が保険適応となり従来の系統的生
検より悪性度の識別能は高まっているが未だ不十分である。そこで我々は前立腺MRIの中で前立腺癌の悪性度を
反映する拡散強調像のADC mapに着目し、これをMRIガイド下生検に応用する臨床研究を考案した。177症例を用
いた解析において、ADC map を応用したMRIガイド下生検単独の治療前の前立腺癌悪性度の識別能は、それにMRI
や臨床から得られる指標加えた機械学習モデルを用いても凌駕できない優れた診断法であった。

研究成果の概要（英文）：The accuracy of prostate cancer aggressiveness prior to treatment has a 
significant impact on subsequent treatment decisions. Recently, MRI-ultrasound fusion-guided 
prostate targeted biopsy (MRI-guided biopsy) has been covered by health insurance, and its 
discrimination ability has been improved compared to conventional systematic biopsy, but it is still
 insufficient. We focused on the ADC map, a diffusion-weighted prostate MRI image that reflects 
prostate cancer aggressiveness, and designed a clinical study to apply it to MRI-guided biopsy. The 
ability of MRI-guided biopsy with ADC maps to identify prostate cancer aggressiveness before 
treatment was a superior diagnostic method that could not be surpassed by machine learning models 
with the addition of MRI and clinical indicators to MRI-guided biopsy.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
治療前の前立腺癌の悪性度はその後の治療法の決定に大きな影響を与えます。我々は、MRI‐超音波融合画像ガ
イド下前立腺標的生検の際に前立腺MRIの撮像法の一つである拡散強調像（ADC map）の情報を加えた生検方法を
考案した。その診断精度は最近話題となっている人工知能（AI）を用いた機械学習モデルでも超えることができ
ない高い診断能を有することが分かった。本研究の成果は、前立腺癌の患者さんに適切な治療を提供するための
最適な診断法を明らかにし、今後それが臨床応用されることを示唆した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
前立腺癌は、その生物学的な特徴により治療介入を要する有意癌（悪性度の高い癌）と治療を必
要とせず経過観察が可能な非有意癌（悪性度の低い癌）に大別されるため、治療前のその両者の
正確な識別は臨床的に必須である。したがって前立腺癌の腫瘍悪性度は、治療法の選択、治療効
果判定や予後に影響する。しかしながら、標準的に行われている経直腸超音波を用いた系統的前
立腺生検による腫瘍悪性度の評価は、前立腺全摘術後の最終結果と比べて過小評価される傾向
があり、術前の悪性度診断の限界であると共に誤った治療法の選択や信頼性の低い治療効果や
予後の予測が余儀なくされ、前立腺癌患者のマネージメントに大きな影響を与えていた。また前
立腺全摘術以外の治療法においては、系統的生検の病理結果によって治療法が選択されている
ため、PSA 監視療法、放射線療法やホルモン療法といった治療法に対する不正確な適応症例の選
別やそれによる予想に反する不十分な治療効果や再発症例を経験してきた。一方、前立腺癌の画
像診断は、近年 MRI の活用が飛躍的に進み、現在では病変内の組織の不均一性が特徴である前立
腺癌病変の中の悪性度の高い病変部位を MRI で推定することが可能となってきている。このよ
うな画像診断情報を利用すれば、治療介入の必要な悪性度の高い病変を標的として前立腺生検
を実施することも可能である。そのような中で近年、前立腺 MRI と経直腸超音波の融合画像をガ
イドにした前立腺標的生検法が開発された。 
２．研究の目的 
本研究では、我々がこれまでに培ってきた前立腺 MRI のノウハウと新たに開発された MRI‐US 融
合画像ガイド下前立腺標的生検を組み合わせ、治療前の前立腺癌の悪性度に対する高精度な評
価法の確立を目指す。またその診断精度を近年話題となっている人工知能（AI）を用いた機械学
習から得られた診断精度と比較する。 
３．研究の方法 
MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検後に前立腺全摘術が施行された 177 症例を対象に解
析を行った。前立腺 MRI は、3.0T 装置を用いて行い、T2 強調像、造影ダイナミック、拡散強調
像を撮像した。検査前には消化管の運動を抑制するために抗コリン剤またはグルカゴンの投与
を行った。前立腺 MRI はその診断法を標準化した PIRADS version 2.1（Prostate Imaging 
Reporting and Data System）を用いて経験豊富な放射線科医が有意癌の確信度を 5段階（カテ
ゴリー1から 5）で評価し、PI-RADS assessment category 3 から 5の病変を生検対象とした。
MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検は、従来の方法に前立腺 MRI の中で腫瘍の悪性度を反
映する拡散強調像の ADC map の情報を加味して行った。実際には ADC map を参考にして病変内
の悪性度が高い部分から標的生検を施行した（図 1）。1つの病変に対して少なくとも 2つの標的
生検を施行した。また追加で従来の系統的生検（10 か所）も行った。生検における指標（標的生
検のグリーソンスコア（GS；病理学的な悪性度の指標）、系統的生検の GS）、臨床的な指標（年
齢、初診時 PSA、前立腺重量、PSA density）および MRI から得られる指標（被膜外浸潤の有無、
精嚢浸潤の有無、リンパ節腫大の有無、臨床 Tステージ、PI-RADS version 2.1 の T2 強調像ス
コア、拡散強調像スコア、造影スコア、PI-RADS assessment category、腫瘍の造影パターン、
腫瘍のみかけの拡散係数（平均 ADC、ADC 10 パーセンタイル）など）を各症例から集めた。予後
が異なる腫瘍悪性度、すなわち GS≦3＋4 と GS≧4＋3の識別能を単変量解析で評価した。単変量
解析において識別能が高かった指標を用いて機械学習（Python based Orange 3.36.2）を行っ
た。機械学習は 80％の症例を用いて training 解析を、20％の症例を用いて validation 解析を
行った、GS は前立腺全摘術のそれをゴールドスタンダードとした（GS=3+3、GS=3+4、GS=4+3、
GS=4+4，GS=9、GS=10 に分類）。各指標の悪性度の識別能は ROC 解析（Receiver Operating 
Characteristic curve）を用いて評価した。ROC 解析から得られる AUC（Area Under the Curve）
の比較は DeLong test を用いて行った。 
４．研究成果 
その結果、標的生検の GS が最も識別能が高く（AUC=0.85）、従来の系統的生検（AUC=0.71）より
も有意に高かった（P=0.003）（図 2）。単変量解析において識別能が高かった 4 つの指標（標的
生検の GS、平均 ADC、初診時 PSA、PSA density）を用いて機械学習（Python based Orange 3.36.2）
を行った。機械学習は 142 症例において training 解析、35 症例において validation 解析を行
った。その結果、機械学習の解析に用いた 3 つのモデル（複数決定木の LightGBM、複数決定木
の RandomForest、複合技の WeightedEnsemble）の中の決定木の勾配ブースティングアルゴリズ



ムである LightGBM（Light GradientBoosting Machine）において最も高い識別能を示し、AUC は
training で 0.86、validation で 0.84 であった。標的生検の GS の AUC（0.85）と機械学習の
validation 解析の AUC（0.84）に有意な差はなかった。治療前の前立腺癌の悪性度の予測におい
ては、ADC map を応用した今回の MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検単独の悪性度の識
別能は、MRI や臨床から得られる指標加えた機械学習モデルを用いても凌駕することができない
優れた診断法であると結論づけた。MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検は令和 4年度に保
険適応となり今後急速に普及する事が予想される生検方法である。今回我々が考案した ADC map
を応用した MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検は、前立腺癌症例に対して適切な治療選
択を提供するのみならず、治療効果判定や予後の予測に役立つ方法である。MRI 検査の情報を加
味するこの生検方法は追加の検査が必要でなく非侵襲的でかつ医療経済的にも優れた方法であ
ると考えられた。 
 

 

 
図 1 拡散強調像の情報を応用した MRI‐US 融合画像ガイド下前立腺標的生検 
 



 
図 2 ROC 解析を用いた MR ガイド下生検と従来の系統的生検の前立腺癌悪性度識別能の比
較 
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