
210 CHEMOTHERAPY MAY1966

〔シンポジウム〕 制 癌 剤 の 臨 床

司 会 宮城 成圭(久 大)

1.新 しい抗 癌性 物 質 の2,3に つ い て

樋 口 謙 太 郎

九 大

2,3の 抗癌性 物質を皮膚癌に 用いた｡

まず8.ア ザ グアニンについては13例 に試用 し,有 効

土2例,副 作用 としては,ほ とんどすべ ての例において注

射 時血管 痛,悪 心を認めた｡し か し白血球 の減少は著明

で なか つた｡カ ルチ ノフイ リンでは,14例 に 用いて,

効果 のあつた もの4例,副 作用 を示 した もの3例 の結果

をえた｡マ イ トマイ シンCは｡13例 に用い,3例 に有効,

うち2例 はほぼ治癒 の状態 となつ た｡し か しカルチ ノフ

イ リン とマイ 峯マ イシンでは 白血球 の減少が高 度で,注

射 続 行不能 とな る場合に も しば しば遭遇 した｡最 も新 し

いク ロモマイ シンについては5例 に用い,1例 に効果が

あ り,注 射のみに よつてほぼ治癒 した｡こ の薬剤の特徴

は 白血 球の減少が比較的少 いことである｡

全 体を通 じて有効率 は22%で,薬 剤 の種類に よる差

異 はほ とん どない｡ほ ぼ治癒 の状 態になつた数例は,い

ずれ も頭部 または顔面 における基底細胞 癌にて,深 行性

の症状高度の ものには 無効 であつた｡一 旦 治癒 した もの

の再発は まだ認 めない｡

なお 白血球に及ぼす 影響を除いては,肝 機能,副 腎皮

質 機能,網 内皮 系機能 な どに対す る影響を人体な らびに

家 兎につ き検索 したが少 くとも抗生物質性抗癌剤に関す

るか ぎ り著 変をみなかつた｡

2.生 体抗腫瘍 能に及ぼす制癌剤 の影響

志 村 秀 彦

九大第一外科

生体に於け る抗腫瘍 能の存在には尚幾多の異論があ る

が,移 植腫瘍 の自然治癒 或は臨床 上残存転位巣 の消 失等

が報ぜ られ,又 最近 悪性腫 瘍患者の末樽血液 中に高 率に

遊 離腫瘍細胞 の存在が確め られて居 る事実か らして,此

等残存或 いは遊 離細胞 の発 育を阻止す る何等か の機 転が

生体内に起つ て居 る事 は否定出来ない｡正 常人血清 の癌

融 解作用,癌 組織 中の抗元物質の存在,或 る種癌病巣 周

囲の細胞浸潤等,之 の事実を裏付け るものである｡他 方

最 近各種 の制癌 剤が発見 され実用に供 され つつあるが,

梢 もすれば生体 に対 する反応が強 く生体 の抗腫瘍能 が同

時 に障 碍 され,治 療上逆 効果を来す事 もあ る｡淋 巴 肉腫

症 の1症 例にNitr0min療 法を行なつた場合,初 回治療

で は腫瘍 細胞 に極めて有効 に作 用す るが,第2回 以徒で

は腫瘍二細胞 に 対す るよ り,生 体に 及ぼす 影響が大であ

り,か えつて短命に終 らせ る結 果を招 く事が ある｡実 験

的 に も移植腫 瘍の活着或 いは発 育には或 る条件 が存在す

る事 が立証 されて居 る｡特 に肝 細網内皮 系に或 る侵襲が

加われ ば移植成績は著 し く左右 され,網 内系が填塞 され

れ ば腫 瘍の発育は倍加 され,逆 に刺戟 されれ ば発育を抑

制 する｡血 清蛋 白像 よ り見て も移 植陰性 の場合は高 γ畦91

時 に多 く,自 然治癒例では高 β一gl時 に 多い｡腫 瘍移植

後3～4日 して腫 瘍を摘 出した場 合及び 自然治癒例では,

再 移植は常に陰性に終 る事実,移 植摘 出 を繰返 し腫瘍感

作を増 加せ しめ ると β,γ一glが 増 加す る事実か ら,悪 性

腫 瘍の発育につれて生体 内に抗 体類似 の物質が産生 され

る事 が分る｡白 鼠腹水腫瘍 にNitrominを 注 入すると蔭

瘍 細胞 は急速に消失す るが,一 定の潜伏期 を経 て再び増

殖 して来 る｡此 の増殖 の時期 は生体の抵抗性 と密接な関

係 にあ る｡即 ち宿主た る生体 と寄 生体た る腫瘍 との間に

は間断な き闘争が行 なわれ,い ずれか の力が 弱 り,力 の

平衡 が破れた場合に死或 いは治癒 の機転 が発 生する｡従

つて此 の平衡状態に於 いて或種 の薬剤が作用 した場合,

効 果がいずれに強いかに よ り腫 瘍の発育 を抑 制或 いは促

進せ しめ るものと思われ る｡Nitrominの 大量 を動物に

注 射す ると血清蛋 白像にAlb,γ 一glの 減少を 来す のが

普 通であ るが,臨 床 使用 例に於 いて も治効 な く死亡例で

は β,γ一91の 減少す る場 合が多い｡然 し,治 効のある場

合は減少は な く,む しろ増加す る例が 多 く,特 にニリポ蛋

白像に於いて,α 一リボ蛋 白の量 的改善が 見 られ た｡即 ち

制癌剤 の効果は結局 生体の感受性 と腫瘍 に対 する選択性

に よ り左右 され る もの と思われ,其 の使用選択 上充分考

慮す る必要が ある｡

4.自 血病の化学療法につ いて

倉 田 誠

久留米大学教授

内科的方面の制癌剤には現 在それだけで治癒 し うる適

確 な薬 剤はないが,白 血病に於 てはあ る程度 効果が 見ら

れ る薬剤が最近現れ た｡私 は これ ら薬剤 を用 いて最近迄

九大 及び久留米大学 に於 て約40例 の 白血病 患者 につい

て治療を行なつた のでそ の成績 をのぺ る｡

急 性白血病に於 ては コーチ ゾン誘導体,6MPが 有効
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であ り,6MP単 独では5例 中4例 に一時的な効果がみ

られ た｡特 にそ の併用 は単独 よ りもやや生存期間 の延長

をみ るよ うであつた｡急 性白血病で 由血球数 の著 しく少

く出血素因ある場 合には6MPは 適当でな く,適 量 の コ

ーチ ゾン誘 導体を使用 し良効を うることが ある｡そ の他

急性症に ピラ ミドン,ル ミナ ール併 用,抗 生物質が好影

響を与えた こともあつ た｡

慢性 白血病の場合には ウ レタンは9例 中5例 に,ナ イ

トロミンは4例 中3例 に効果がみ られ,内 服を行なつた

1例 で も有効 であつた｡TEMは4例 中2例 に,Thio-

TEPAは4例 中2例 に,ミ レランは5例 中3例 に効果が

み られ,デ メコルチ ンで治療 した1例 では 白血球 が半数

以下に減少 した｡

次に これ ら薬剤の作用機序 の究 明に資せん として2,

3の 検索 を行なつた｡

(1)白 血病患考 の尿 中尿酸排泄量 の測定:尿 中の尿

酸量はナイ トロゼ ン ・マ スター ド,6MP投 薬 時には白血

球の減少に伴いそ の増 加がみ られ た｡こ れ はKRAKOFF

も云え る如 く,ナ マでは白血球が破壊 されて核酸,プ

リン,ヒ ポキサ ンチ ンをへて尿酸 とな り,6MPで は 核

酸合成がその途 中で抑 制 され,箭 段階物質か らヒポキサ

ンチンをへて尿 酸がつ くられた ものと思われ る｡

(2)ウ ニの卵割に対す る実験:シ ヤ」…一レ内に一定濃

度の薬剤を加えた海水を入れ(pH6.0～7.8,温 度29℃),

それにムラサキ ウニの卵,精 子を加 える と初 め受精膜 が

形成され,そ の後漸次卵割が起つ て くる｡そ れ を顕微鏡

下で観察し乍 らその百分率 を求 めた｡こ の場合 ウレタン

で轄o.1～1mg/ccで 卵割 が 抑制 され,10mglccで は

2時 間迄の観察 で卵割 は殆 ん ど起 らなかつた｡ぺ=シ リ

ンの100単 位小ccで はむ しろ発育 を 促進 す るよ うであ

り,肝 エキス(リ リt…一社 リーS-)で は0.05単 位小cc

で抑 制 した｡

(3)白 血 病 患 者 白血 球 の酸 素 消 費量 の 測 定 白 血 膚

患 者 白血 球 を 遠 心 分 離 して浮 游 液(1.5～2.5万/cmm,

環 境 液:食 塩燐 酸 塩 液)を つ く り,そ の 酸 素 消 費 量 を フ

ー ル ブ ル グ 検 圧 計 を 用 い て 測 定 した｡ナ イ トロ ミン

(0.05mg/cc),Thio-TEPA(0.05mg/cc),ソ ル ・コー

テ フ(O.25mg/cc),ピ ラ ミ ドン(0.5mg/cc)で は 白j血

球 の 酸 素 消 費 を 明 か に 抑 制 し,カ ル チ ノ ブ イ リン(0.5～

50単 位/cc),マ イ トマ イ シ ンC(O.OOO25～0.25mg/cc)

で は 著 し い影 響 は な く,そ の量 に よ つ て は やや 増 強 す る

こ と も あつ た｡

(4)鶏 胎 児 に対 す る実 験:艀 化 後10日 目の艀 化 鶏

卵 尿 膜 腔 内 に諸 種 薬 剤 を注 入 し,鱒 化 後17日 目に鶏 胎 児.

を と りだ して検 査 した｡ナ イ トロ ミン(0.1～0.25mg),

Thio-TEPA(O.01～0.05mg)で は鶏 胎 児 の発 育 は軽 度.

に,骨 の 発 育 は か な り強 く抑 制 され た｡骨 髄 の 造 血 機 能二

も対 照 に 較 べ て か な り強 く抑 制 され そ の 色 は 白 み を帯 び

骨 髄 細 胞 成 分 は 少 く,そ の 一 部 に あ る程 度 の障 害 が み ら

れ た｡マ イ トマ イシ ンC(0.02mg)で は鶏 胎 児 の 発 育,

骨 髄 像 共 に 対 照 と大 差 を み な か つ た｡

〔3の追加〕 藤井純一(長 大産婦)

吾 々も子宮頸癌に対 しナイ トロ ミン,ア ザ ン,ザ ル 才

マイシ ン,ク ロモマイシ ンを使用 し,全 身症状 の変化 と

共 に,原 発巣 及び リンパ節の組織 学的変化 を追 究 したの

で これを追加す る｡原 発巣 の肉眼的変化 に就ては74例

に使用 し26例 に腫瘍の縮小を認めた｡原 発巣 の組織学

的変化に就ては癌細胞の増大,多 形性,巨 細胞 の出現,

膨化,崩 壊等に関 し,更 に転移 リンパ節 の薬剤に よる変.

化を表示 し,そ の組織像を示す｡即 ち吾 々は制癌剤 の影

響につ いて組織学的に これ を証 明 し得た ので発表す るα




