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１．発表日時：２００８年１２月１６日（火） 10：30～11：30 
 

２．発表場所：東京大学生産技術研究所総合研究実験棟（An 棟）３階大会議室 

〒153-8505 目黒区駒場 4-6-1 駒場Ⅱ・リサーチキャンパス 
 

３．発表タイトル： 

「世界で初めて”数学モデルに基づくテーラーメイド前立腺癌療法”を開発」 

 

４．発表者：合原 一幸（東京大学生産技術研究所 教授） 

 

５．発表概要： 

 前立腺癌に対する治療法として、最近間欠的内分泌(ホルモン)療法が注目さ

れているが、その効果には患者によって差がある。本研究は、個々の患者に適

したテーラーメイド間欠的内分泌療法を、通常の血清前立腺特異抗原(PSA)の計

測データのみから構築した数学モデルに基づいて提案するものである。定量的

に予後を予測できる数学モデルを使った投薬の最適化は、個々の患者により質

の高い生活を提供することを可能にするものである。 

 

６．発表内容： 

前立腺癌は欧米の男性では死亡率が２番目に高い癌である。日本でも現在罹

患率の増加率が男性の癌の中で最も高く、患者数が急増している癌である。前

立腺癌の治療には様々な治療法が存在するが、日本の多くの病院では、内分泌

(ホルモン)療法が広く用いられている。 

内分泌療法は、前立腺癌の増殖が男性ホルモン（アンドロゲン）に依存して

いることを利用した治療法である。1940 年代にこの方法を開発したハギンズは、

この功績により 1966 年にノーベル医学生理学賞を受賞した。開発当初、内分泌

療法は、両側精巣摘出術または女性ホルモンの投与によって行われていた。し

かし、現在では、LH-RH アゴニストや抗男性ホルモン剤の投薬により、容易でか

つ非侵襲的に実現可能である。 

この内分泌療法は、治療開始当初は前立腺癌を急激に縮小させ、大きな治療

効果を示す。しかし、そのまま内分泌療法を続ける(日本で主として行われる継

続的内分泌療法)と、しばしば癌が再燃してしまう。これは、前立腺癌が、男性
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ホルモン依存性を失い、男性ホルモンなしに増殖できるように変化してしまう

ためだと考えられている。 

1990 年代初頭、N.ブルコフスキー博士、赤倉功一郎博士らによって間欠的内

分泌療法が提案された。この療法では、最初にまず従来の継続的内分泌療法と

同様に、抗男性ホルモン剤が投与される。その後、血清前立腺特異抗原(PSA)の

値が十分小さくなった時点で、投薬を中断する。すると、投薬中断により、通

常その後 PSA が徐々に増加する。そこで PSA がある程度大きくなった時点で、

再び投薬を始める。この投薬の中断・再開のサイクルを続けることによって、

前立腺癌の男性ホルモン依存性を長い間保持でき、そのため、内分泌療法の効

果をより長い間持続できると期待されている。また、間欠的内分泌療法は、投

薬停止期間があるため、ホットフラッシュ、骨粗鬆症、勃起障害等の抗男性ホ

ルモン剤による副作用を軽減できる利点がある。それに加えて、投薬しない期

間が存在するので、治療費を削減することができる。しかし、世界各地で行わ

れている治験の結果では、間欠的内分泌療法の治療効果は患者によって異なっ

ている。 

今回、科学技術振興機構の ERATO「複雑数理モデルプロジェクト」の総括を務

める合原一幸東京大学教授、平田祥人同大学特任助教、バンクーバー総合病院

の N.ブルコフスキー博士は、前立腺癌の間欠的内分泌療法の効果を定量的に再

現する数学モデルを開発した。この数学モデルは、個々の患者から定期的に計

測される通常のPSAデータのみによってテーラーメイドに構築される。そして、

数理モデルのパラメータにより、患者は３タイプに分類される。タイプ１は、

構築した数学モデルに基づく最適な間欠的内分泌療法により再燃を抑えること

が可能な患者、タイプ２は、再燃は防げないが遅らせることができる患者、タ

イプ３の患者は、継続的内分泌療法の方が効果的なタイプである。６７例の患

者のデータを解析した結果、約９割の患者は、間欠的内分泌療法の方が有効で

あるタイプ１かタイプ２に分類された。この数学モデルにより最適化されたテ

ーラーメイドな間欠的内分泌療法は、多くの前立腺癌患者にとって侵襲性が低

くかつきわめて有効な治療法の選択肢となり得るものである。 
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８．問い合わせ先： 

東京大学生産技術研究所 

教授 合原 一幸 

TEL：03-5452-6691 FAX：03-5452-6692 

E-mail: aihara@sat.t.u-tokyo.ac.jp 
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９．添付資料： 

 

図 1:間欠的内分泌療法のブロック図。前立腺癌の増減は男性ホルモン（アンド

ロゲン）濃度に依存する。また、前立腺癌の大きさを反映する血清 PSA 値が簡

単な血液検査により観測できる。血清 PSA 値の値によって、内分泌療法の投薬

ON(再開)と OFF(中断)を決める。 

 

 

 

図 2:従来の継続的内分泌療法の模式図。内分泌療法を続けると、血清 PSA

の値は過渡的に小さくなるが、しばしばアンドロゲン非依存性の癌細胞が増

殖し再燃する。
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図 3:間欠的内分泌療法の模式図。投薬 ON と OFF のサイクルを繰り返すことで、

血清 PSA の値を有限の範囲内に抑えることができる。 

 
図 4：間欠的内分泌療法の観測値(×)、数学モデルによるフィッティングと予測

(実線)。 

 

 

 

以上 


