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研究成果の概要（和文）：前立腺癌における密封小線源療法は、高い腫瘍制御率を誇る一方で、密封小線源療法
の再発様式の特徴として、局所における再発は稀であり、局所再発を認めずに遠隔転移を呈することが散見され
る。同治療手技に伴う前立腺組織への針刺入における機械的な侵襲による血行性転移の可能性を追求するために
同治療中の血中循環腫瘍細胞の測定を行った。結果として、針穿刺前には血中循環腫瘍細胞を認めないものの、
同手技終了直後の血液サンプルから一定頻度で血中循環腫瘍細胞を検出した。これら血中循環腫瘍細胞が転移能
を有しているかは不明であり、更なる検討が必要と考えられた。

研究成果の概要（英文）：Despite the absence of local prostate cancer recurrence, some patients 
develop distant metastases after prostate brachytherapy. We evaluate whether prostate brachytherapy 
procedures have a potential risk for hematogenous spillage of prostate cancer cells. While no 
preoperative samples showed circulating tumor cells (CTCs) (0%), they were detected in 
intraoperative samples in 7 of the 59 patients(11.8%).  We detected CTCs from samples immediately 
after the surgical manipulation. Further study is needed to evaluate whether those CTCs actually can
 survive and proliferate at distant sites.

研究分野：前立腺癌
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１．研究開始当初の背景 
（１）密封小線源療法が本邦に導入されてか
ら約 10 年が経過し、優れた治療成績が世界
的にも確立されつつある。特に高線量率を用
いた組織内照射法(HDR)においては、前立腺
実質に直接照射することが可能であり、予後
不良前立腺癌においても、外科的手術を上回
る腫瘍制御率が自施設を含め確認されてい
る。 
（２）高い腫瘍制御率を誇る一方で、前立腺
癌密封小線源療法の再発様式の特徴として、
局所における再発は稀であり、その多くが局
所再発を認めずに遠隔転移を呈しているこ
とが近年示唆されている(参考文献１)。 
（３）当該研究の対象となる 2種類の密封小
線源療法の手技においては、低線量率となる
LDRでは18ゲージの留置針を経会陰的に前立
腺組織内に 15－30 本程度刺入する方法であ
り、高線量率となる HDR においても、アプリ
ケーター針と呼ばれる 18 ゲージ中空針を 20
本程度前立腺組織内に刺入する方法となる。
その為、両者共に前立腺腫瘍への針刺入にお
ける機械的な侵襲により、血管内への
「Cancer dissemination」を誘発する可能性
が一定の頻度で起こりうると推測している。 
２．研究の目的 
前立腺癌に対する新しい放射線治療として
確立された 2種類の密封小線源療法（組織内
照射）を対象として、同手術中における「前
立腺癌細胞の播種 (cancer dissemination)」
の可能性を明らかにする 
３．研究の方法 
（１）CellSearch システムを用いて患者末
梢血における血中循環腫瘍細胞の測定を行
う。測定時期は、手術前と手術中（針穿刺終
了直後）で、治療侵襲前後における増加量を
調べる。 
（２）手術中に血中循環腫瘍細胞が確認され
た場合は、どのような臨床病理学的因子が血
中循環腫瘍細胞の増加を引き起こしやすい
のかを検討する。具体的な臨床病理学的因子
として、年齢、診断時血清 PSA 値、臨床病期、
病理学的悪性度と生検時陽性コア率、内分泌
療法併用の有無、前立腺体積を含めた各因子
との相関を明らかする。 
４．研究成果 
（１）針穿刺前には血中循環腫瘍細胞を認め
ないものの、同手技終了直後の血液サンプル
から一定頻度で血中循環腫瘍細胞を検出し
た（図１）。高線量率では 30 例中 4例(13.3%)
において終了直後に検出され、測定数は 1例
で 2 個、3 例で 1 個であった。低線量率が施
行された 29例中 3例(10.5%)において同手技
終了直後の CTC が検出され、測定数は 3例と
も 1個であった。 
（２）術中の血中循環腫瘍細胞増加と年齢、
診断時血清 PSA 値、臨床病期、病理学的悪性
度と生検時陽性コア率、内分泌療法併用の有

無、前立腺体積などの臨床病理学的因子の相
関は認められなかった。 
（３） 今後の展望：我々が使用した
CellSearch System は、上皮由来の癌細胞を
捕捉することは可能であるが、間葉系の癌細
胞を捕捉することはできない。近年、
epithelial–mesenchymal transition が、原
発巣における上皮由来癌細胞の転移形成に
重要な役割を担っていると注目されている。
このような潜在的に転移能を高く有する細
胞を術周期に捕捉することが可能となり、ま
た、単に CTC を捕捉するのみでなく、その遺
伝的解析が一般的に行われるようになれば、
針穿刺手技に伴う医原性CTCの血行性転移を
解明する一助になると考えられる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
図１．高線量率または低線量率密封小線源療
法が行われた 59 例における針穿刺前（術前）
と針穿刺終了直後（術中）の CTC 検出率の比
較。CTC = circulating tumor cell. 
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