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B48時 間 群

a)腹 腔 内摂種

この群 では どの制癌剤で も対称 と大差はなかつた｡

b)皮 下 摂 種

この群 も各制癌 剤 とも対 称 と大差 はなかつ た｡

c)静 脈 内摂種

この群 では1/4LDsc量,1/2LD59量 でT,M群 と

も生存期間 の延長 がみ られ たが24時 間 作用 させた群の

様に腫蕩死 しない例 はなかつた｡

X線 照射 の場合

a)腹 腔 内摂種 では1,000Rの 照射では著明な差は

ないが5,000Rで は生存期間は 明か に延長 し10,000R

では腫瘍死 した ものがなか つた｡

b)皮 下摂種群 では上記 同様5,000R照 射で明かな

生存期間の延長 を認 め10,000Rで 腫瘍死 した例はなか

つた｡

c)静 脈 内摂種群 では1,000Rで 明かな生存期間の

延長がみ られ5,000Rで 腫瘍死 した例はなかつた｡

併 用 の 場 合

日下の所併用群では1/4LDs｡星24時 間 と1,000R

のT群,M群 の内,腹 腔内摂種の場合 しか結果は得 られ

ていないが腹腔 内に関 しては単独使用群に比 して生存期

間が延長するが如 き結果は得ていない｡

結 語

(1)腫 瘍 系MH134,実 験動物C3H/HeN6×dd

?1代 雑種 を用いての移植 実験では100%の 移植 率を示

す｡こ の事は各種制癌 剤並 にX線 の抗移植に関する影響

を検討するのには最 適であ る｡

(2)我 々が 今迄行 なつた実験 の範囲内では腹腔 内皮

下の移植の場 合には制 癌剤 で完全な移植 阻止をみるに至

らなかつた｡

(3)静 脈 内移植 ではThi｡-TEPA24時 間作用群 で

移植阻止効果が ある如 き結果 を得 たが之は再実験す る必

要を感 じてい る｡

ぐ4)X線 照射 では、10,000Rで 腹腔 内,皮 下静脈 内

移植総てに完全な移植阻止効果がみ られた｡

(5)5,000Rで 静脈内移植阻止効果がみ られ た｡

(6)制 癌剤 とX線1,000Rの 併用では 日下 の所単独

使用に勝 る様な結果は 出ていない｡

(7)最 も興味あ る事は腫瘍細胞 の置かれ る場所に依

つて処置 を受け た腫瘍細胞 の移植性が異 るとい う事であ

る｡即 ち殊 にX線5,000R照 射後 の腫瘍細胞は静脈内摂

種 と腹腔 内及び 皮下摂種 とでは全 くその移植性を異にす

るとい う事で ある｡制 癌剤 のかか る作用 の有無に就いて

は今後 も検討を続け度い｡

(101)MitomycinCの 動物雌生殖機

能に及ぼす実験的研究

(第1報)(誌 上)

荒木日出之助 ・張 南 薫

福 永 完 吾 ・野 原 俊 一

昭和医大産婦人科

元来抗腫瘍性 物質 は分裂盛 んな悪性腫瘍細胞に対 して

その分裂を阻止する ものである｡今 回,我 々は幼若 な或

は分裂力の強い卵,卵 胞 細胞 に及 ぼすMitomycinCの

影響ひいては性器機能及び生殖機能 に及ぼす影響を検討

した｡

(1)ラ ッテの性周期について

ラッテの性 周期は1回 量50～200mcgを10～14日

間の投与及び100～500mcgの1回 投与に よつて周期の

延 長又 は発情期 の欠如 を来す｡そ の性周期抑制効果は投

与 量の多いほ ど大である｡し か るに投与を中止すれば性

周期はやがて元 の周期 に回復す る｡本 剤投与に よ りラッ

テの体重 は減 少 したが その減少の程度は必ず しも投与量

には平行 しなかつた｡し か し体重減少を来せ るものは性

周期 の抑 制効果 と同様 に投与 中止すれば元 の体重に回復

す るものである｡

(2)家 兎 の排卵 につい て

成熟未産 の 体 重2,000～2,500gの 雌 家 兎 に 対 し

MitomycinCを1回 量200～400mcg(80mcg/kg～

200mcg/kg)7日 間投与 し投与 中止 後24時 間 目に 胎盤

性 々腺 刺激ホルモ ンと絨毛性 々腺 刺激 ホルモ ンの混合剤

であるシナホ リン2家 兎単位 を静 注 し48時 間後 に開腹

し,卵 巣及 び子宮 を所見 した｡そ の結果1回 量100mcg/

kg以 上を7日 間投与 した ものは 排 卵 は 陰 性 で あ り,

MitomycinCに ょつて シナホ リンに対す る卵巣の感 受

性が低下 した ものと思われた｡100mcg/kg以 下 のもの

はその卵巣に 出血点又は出血卵胞を認め排卵は陽性であ

つた｡

(3)成 熱未産の マウスについて

雌雄両方,雌 のみ又は雄 のみ にMitomycinCを 投与

した後交配 し,そ の分娩率及び交配 よ り分娩 までの 日数

を観察せ るに,い ずれ の群 も対照に比 して著 し く分娩率

は低下 し,又交配 よ り分娩 までの 日数 も長期 日を要 した｡

以上の事 よ りMit0mycinCは ラッテの性 周期,家 兎

の人工排卵を抑制 し,マ ウスの妊孕,分 娩 率を低下せ し

め るものであつて雌性動 物において,そ の性 機能ひいて

は生殖機 能に障害を与え るものであ る｡
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(102)悪 性腫瘍 の化学療法に よる」血小

板減少症について

浜 口栄祐 ・稲葉 穰｡松 尾泰伸

東大医歯大第2外 科

悪 性腫瘍 の化学療法 中に見 られ る副作用の うち,骨 髄

機能抑 制は最 も注意 しなければな らない｡白 血 球 減 少

症,血 小板 減少症,貧 血が起 り得る ことは よ く知 られ て

お り,特 に前2者 は急 速に現われ る傾向があ る｡自 血球

数 は算定 が容易,且 つ正確であ るが,血 小板数 の算定は

繁 雑,且 つ不正確で,従 来正常値 として提示 され てい る

ものは実に さまざまであ る｡我 々は間接法 の1種 である

01ef法 を とり上 げた｡自 分の算 定 方 法の信頼性 を確 認

してお くため に,次 の様 な予 備実験 を行なつた｡

1.正 常人1回 検査 群 として,成 人男子30名 を対象

とした｡血 小板数が20万 以下 となつた ものは1名 のみ

で,平 均値は29万8千,一 方赤 血球数は400万 以上で,

平均値は462万 であつた｡

2.正 常人連続検査 群 として,5名 の健康 な成人 男子

を選び,3日 に1回 夕食前 に採血 し,こ れ を1名 につ き

10回 繰返 した｡即 ち1カ 月間,赤 血球数,白 血球数,血

小 板数の変動 を追跡 した｡こ の結果 は,縦 軸に延50回

の平均 値 を100%で 表わ したScaleを とつてあ る｡一

番変動 の少 ない のが赤血球 数,変 動 の大 きいのが血小板

数 であつ た｡延50回 の算定 で血 小板 数が20万 を割つ

た のは1回 のみ で,そ の被検者 も,以 後9回 の算定では,

血 小板 数は さして少な くはな く,恐 ら くは算定技術上の

誤 りか と思われた｡

3.患 者連続検査群｡我 々は最近,3回 以上 の算定 で

赤 血球 数 とは無関係に血小板数 の極端に減少 した もの2

例,極 端に増 加 した ものi例 を経験 した｡以 上 の事実か

ら我 々の血小板算定方法は可成 り正確 である ことが わか

つた｡

次に悪性腫瘍の化学療法 によ り骨髄 機能 障害 を来 した

各症例につい てのべ る｡縦 軸 に白血球 数,赤 血球数,血

小板数 の算定値を,横 軸 には 日付を とつてあ る｡

33才 の女子,胃 癌 の患者 で,Schnitzler転 移が前景

に立 ち,原 発 巣 が初めは 目 立た なかつた ものであ る｡

TSPA計50mgの 投 与を終 る頃か ら白血球数 減少 の傾

向が 認め られ る｡化 学療法を行な う前か ら可成 りの貧血

が あつたが,こ れ を行なつ てか ら後には,白 血球数 も急

速 に減少 して1,900と な り,並1小 板数 も13万 余 となつ

た0

51才 の女子,末 期 胃癌 で手 術 適 応 のなかつた もので

あ る｡化 学療法 の予定期間 中途 で白1倉1球数1,700の 時,

血小板数13万3千 と減 少が大 体平行 して起 り,や や遅

れて赤血球 数 も激 減 した｡死 亡 直前 に,白 血球数 の急増

がみ られ た｡

62才 の男子,肺 癌,化 学療法を行 な う前 から,著 明

な白血球数及 び血小板 数増 多 症 があ り,TSPA150mg

及 びMitomycin8mgの 投与 を終 る頃か ら,両 者共に

激減 して各々1,300及 び9万 となつてい る｡猶 白血球 減

少 につ いては典 型的な無穎 粒細胞症 であつた｡一 方赤血

球数は比較 的一定 に保たれ ていた｡こ の例 も死亡直前に

白血球数 の増 加傾 向をみせた｡

59才 の男子,胃 癌,TSPA55mgの 投与 を終 る前か

ら白血 球数及び血小板数が平 行して減少 し始め,白 血球

数1,400の 時,血 小板数は17万 となつ ている｡死 亡前

の10日 間に亘 り白血球数 の増加が あつ た｡

42才 の女子,ホ ジキ ン病,TSPA55mg投 与の中ば

か ら白血球数及 び血小板数 の減少が平行 して見 られ,白

血球数3,800の 時血 小板 数は15万5千 とな り以後共

に漸次回復 して行つ ている｡更 にNitromin経 ロ投与を

行 なつ たが副作 用は認 め られ なかつた｡

61才 の女子,肝 癌,化 学療法を行 な う前か ら白 血 球

数 は毎 回の算定で1万 以上であつたが,TSPA投 与に よ

り漸次減少 して,合 計105mgで 投与 を中止 して後 もこ

れ が続き,遂 に白血 球数4,500,血 小板数10万3千 と

なつたが間 もな く回復の傾 向が認め られ た｡

以上 の症例 は主 としてTSPA投 与例 であつて 我 々が

白血球 数及び血小板 数算定を同時にやや頻 回に算定 した

11症 例の うち骨髄機能障害を示 した6症 例 であ る｡こ

の症例に於け る以上 の検査成績か ら白血 球数少症が現わ

れ る時は,そ れ と平行 して,血 小板 減少症が現われ るこ

とが 明 らか となつた｡前 に述べ た.骨 髄機能障害を示 し

た6症 例 の内,明 らか な出血性 素因を示 した ものは1例

のみ であつ た｡今 まで の報告 に よる とTSPAに よる血

小板減少症 については,こ れを全 く認め ないか,或 いは

僅 かである ともいい,又 白血球減少症 との関連 につ いて

も明 らかに述ベ られてい るものが ない ので,我 々の成績

について報告 し,批 判を仰 ぎたい｡

(103)2,3の 新 抗癌剤 の使 用経験

田中館義良｡中 迫 博 ●山本直明

国立名古屋病院内科

蕎 々は,過 去数年 間,末 期癌 に対 し化学療法を施行 し

て来たが,そ の症例 は600例 以上 に達 し,機 会あ る毎に

報告 して来 た｡今 回は更に2.3の 新 しい抗癌剤の臨床

効果 を検討 したので報告す る｡

吾 々の取 扱つた662例 の末期癌の抗癌剤に依 る治療成
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績を検 討 してみる｡臨 床効果を 自覚的改善 と他覚的改善

とに分 けて計上 し,副 作用は白血球数の減少を別個に販

扱つて除外 し,一 般的な もののみを集計 したが,同 一症

例で2種 以上の副作用の認め られた ものはその強い方の

症状を採 り上げた｡こ こで吾 々が他覚的改善例 と呼ぶ も

のは,腫 瘍の縮小,体 腔液の減少,転 移 リンパ節 の縮小,

潰瘍面 の清浄化等 を示す｡

この結果 では他 覚的改善 は20%強,又 副作用は25%

強に認 め られた｡但 し662例 中54例 は,手 術 との併 用

例である為,他 覚的改善 例は,そ の差608例 に対す る%

であ る｡

以下,最 近 に 使 用 されたTSPA,Endoxan,MH,

Mitomycin-・C,Chromomycinの5種 の薬剤について個

個に検討 してみ る｡

(1)TSPA

116例 中35例 は,手 術 との併用であ る｡使 用方法は,

大部分は1日 量5～10mgを 連 日筋 肉内に注 射 したボ,

体腔内に投与或いは静脈 内へ注射 した ものもある｡こ の

他覚的改善例 は23例(28.4%),副 作用 は13例(11・2

%)で あるが,副 作用 としては,食 欲不振,悪 心等が大

部分であつた｡

TSPAの 総使用量 は5～40mgで あ り,最 少有効量 は

40mgと 考え られ る｡最 少有 効 量 に達 しなかつた もの

は,副 作用強 度の為 に,及 びその他の理 由で使用を中止

せざるを得 なかつた例 である｡

(2)Endoxan

最 も新 しい薬剤 であ り,現 在 使用中の ものが大部分で

あつて,症 例i数も未 だ少い｡使 用法は50～100mgを20

%プ ドー糖域 いは生 食液 と共 に連 日静脈内に注射 した｡

14例 中,他 覚的改善例は4例(28.5%),副 作用は1

例(7.1%o)で あ り,副 作用の1例 は,肺 癌に脱毛症状を

認めたものであ る｡現 在迄の最高使用量は5,000mgで

あ り,こ の例 に上 述の副作用を認めてい る｡

(3)MH(ヘ マ トポルフ ィリン水銀)

1日 量25mgを20%プ ドー糖 と共に 連 日静脈 内に

注射 した｡現 在使用中 のもの もあ り,こ れ も症例は極め

て少いが｡12例 中他覚的改善例2例(16.6%),副 作用

3例(25%)で あつた｡副 作用 としては,肺 癌及 び胃癌

に下痢を各1例 つつ,胃 癌に食欲不振1例 を認め た｡吾

吾が使用 した範囲 内では,他 で発表 され ている程効果は

無かつた様 に思われ る｡

(4)MitomycinC

使用法 は1日2～4mgを ブ ドー糖 と共 に 連 日静脈 内

に注射 した｡現 在 我が国で最 も期待 をかけ られ,且 賞用

されている この薬 剤は,そ の臨床効果が従来の抗癌剤 に

較べて遙 力㍉に良 く,又 その改善の程度 も顕著である｡

即ち,72例 中,手 術 との併用例は19例 であるが,そ

の他覚的改善例 は24例(45.3%)で ある｡し か し副 作

用 もしば しば見 られ,72例 中30例(41・6%)に 認め ら

れ る｡そ の主な ものは,食 欲不振,悪 心,嘔 吐及び出血

性素因で ある｡

TSPAの 時 と同様,使 用量 と効果,副 作…用 の関係を見

る と,使 用量20mg附 近か ら副作用が現われは じめ,

40mg以 上 になる と,有効例が増・して くるこ とがわか る｡

従つて最少有効量 は40mgと 思われ る｡

(5)Chromemycin(Toyomycin)

使用法は1日 量200～500mcgを20%プF"一 ・一糖 と共

に連 日静脈内に注射 した0

19例 中,他 覚的改善4例(21・1%),副 作用1例 であつ

た｡副 作用 と しては,肺 癌に食欲不振1例 を認めた｡尚

本剤 による白血球 数 の減少は非常に少 く,中 には増加す

るもの もあつ た｡最 少有効量 は3,eo0mcgと 思われ る｡

結 語

吾 々は,過 去数年間 にわたつ て662例(内,手 術 との

併用54例 を含む)の 癌患者に対 し化学療法を施行 して

来た のであるが,そ の他覚的改善例は僅 かに20%強 で

あ り,又,副 作用 は25%強 に認 め られ た｡

この様 に,現在 行なわ れてい る癌 の化学 療法の結果は,

極めて不満足な ものではあ るが,し か し一時的にせ よ可

成 りの効果を挙げ得た症 例が存在す ると云 うことは,将

来への1つ の大 きな希望に な り得 ると思 う｡

吾 々が用いた薬剤 の中には,症 例数が極 めて少かつ た

り,或 いは,現 在治療続行中 で,効 果 を充分 に確認 し得

なかつた もの もあ るが,TSPA,MitomycinCの 如 く,

可成 りの症例数に達 した ものでは,一 応,そ の効 果を云

云す ることが 出来 よ う｡

今後は之等 の薬剤 につい て,更 に症例 数を加 えて検 討

す ることは勿論 であるが,最 近,使 用されは じめ,そ の

副作用 発現率 の低い こ とといい.そ の改善率 の比較的 高

率 と思われ るEndoxanを 中心 として,更}ご 検 討を加 え

た い｡

(104)各 種制癌剤 の臨床的制癌効果に

就いて

田 崎 勇 三 ・古 江 尚

古 川 一・介 ・富 永 仁 示

癌研病院第一内科(部 長 田碕勇三)

(1)Chr0momycin

1日200mcg～1,000mcgの 静注 で,吾 わ れ は10例

に 用 い た が,自 覚 的 に3例,他 覚 的 に2例 の 有 効 例 を 経

験 した｡自 覚 的 効 果 と して は,肺 癌 で は 咳漱,喀 疾,胸
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痛 の軽 快｡上 咽頭癌 では鼻 粘液漏の減少｡鼻 出血 の消失｡

また網 状肉腫症では食思不振,腰 痛 が消失 した｡他 覚的

効 果 としては2例 とも腫瘤 の縮少 をみた｡副 作用は,食

思不振1,注 射局所 の発赤 ない し水泡形成1,副 作用な

きもの8,殊 に 白血球減少 は1例 もなかつた｡

結論 としてChromomycinは 副作用は少いが効果 も軽

度であ る｡唯 白血球減 少が少いので白血球減少あ る例に

も使用で きる｡

(2)BayerDG428

吾われ は10例 に1日3錠60mgを 投 与 し,自 覚的

に4例,他 覚的 に1例 の有効例 をみた｡自 覚的効果 と し

ては,胃 癌 で心窩部 疹痛,胃 部膨満感,重 圧感の消失,

食思不振 の改善 をみた｡こ れ らはいずれ も使 用 前1～2

カ月にわ た り一 般内科的治療で軽快 しなかつた ものであ

る｡他 覚的効 果 としては全身状態 の改善,体 重増加 な ど

が あげ られる｡副 作用は下痢1,食 思不振1,全 身倦怠

感1,副 作 用な きもの7例 で,や は り白血球減少を来 し

た ものは1例 もなかつた｡

結論 としてDG428は 副作用が少 く,錠 剤 のた め投与

が 簡易 であ り,胃 癌例では 自覚症状が著 明に改善 され た

が,他 覚的効果例に乏 しかつた｡

(3)Athyleniminol)enzochimon

BayerA163,BayerE39solubile,Bayer3231等

一 連の ものを,吾 われは10例 に使用 したが,う ち 自覚

的に6例,他 覚的に2例 の有効例 をみた｡自 覚的効 果 と

しては,胃 癌 では 習部重圧 感,停 滞感,嘔 気,腹 痛 の軽

快,ま た 胃癌 の再発例 では ダグラス播種 に よる症状,す

なわち下痢,裏 急後重,粘 血便等 の改善 をみ た｡肺 癌で

は熱,咳 蹴,喀 疾 の軽減 をみ,胆 道癌並 びに癌性腹膜 炎

では,そ れ まで1カ 月麻薬 を用 いていた程 の強い腹 痛が

全 く消失 した｡他 覚的効果 としては,腹 水の減少ない し

消失,腫 瘍細胞 の消失をみ た｡副 作用は全 身倦 怠感4,

食思不振2,静 脈炎2,腹 部不快 感2,白 血球減少3,

副作用 なきもの2で あつた｡

細論 として,これ ら一 連のAthyleniminobenzochinon

の誘導体は,臨 床的 に制癌 作用を認め る,特 にBayer

3231は 然 りであ るが,一 方副作 用 もかな り強い｡唯 造

血臓器に対す る作 用は余 り強 くない よ うであ る｡

(4)化 学療法前 後の血情蛋 白各分画の変化

濾紙電気泳動に よつた｡

1)Ehrlich腹 水腫瘍に於け る腹水 の蛋 白の各分画の

変化は,Carcinophyllin150E.H.を マ ウスの腹腔 内に

注入 し,3日 目に対照 と比較 したが差異 を認めなかつた｡

2)癌 患者 の化学療法前 後の血 清蛋 白のA/G比 の 変

化では,有 効例にA/G比 の増加を 認 めた ものが多 く,

無効例にはA/G比 の減少 した ものが多かつた｡AIG比

の増 加 例 は主 と してAlbuminの 増 加 及 び γ一Globulin

の 減 少 に も とつ く｡こ のほ か αi-Globulin,β2-Globulin.

は 不 変,α2-Globulinは 軽 度 増 加 す る こ とが 多 く,β1-

Globulinは 一定 した 変 化 を 示 さ なか つ た｡

(105)抗 癌剤に よる白血球減少に対す

る対策

田中舘義良｡大 橋伊佐治 ・長谷川俊治

国立名古屋病院内科

悪性腫瘍 の化 学療法に当 り,常 に当面す る問題 の1つ

は,末 梢 白血球 数の減少のため,投 与を 中止せ ざるを得

ない状態 にな り,初 期の 目的を達 し得ない症例 を数多 く

経験す る事実であ り,諸 家に よ り夫 々対策が講 ぜ られ て

いるが,現 在 尚適切 な薬剤が見当 らない現状 である｡

吾 々は,少 数の経験ではあ るが,綜 合 ア ミノ酸剤 であ

るモ リア ミンS,プ リン誘導体 の1種 である ロイ コン,

細 網 系 賦 活 剤 としての コパル トグ リー ンポ ールを使用

し,或 る程度の結果を得た ので報告す る｡

一般 に抗癌 剤使用に よる白血球減少は ,骨 髄機能 に重

大な支 障のない限 り,投 与中止後4週 以内には治療前値

に回復す る ものが,約 半数に認め られ るが,半 数はそれ

より遅延 し,中 には回復不能の もののある ことは,治 療

上重大な ことと思われ る｡

最近多 く使用せ られてい るThio-TEPA,Mitomycin

C等 で も,白 血球減少率は大 であ り,最 少有効量に達 し

得ず中止す る症例 も存在す る｡

Thio-TEPA,MitemycinCの 治療前 後の白血球数の

変化では減少例が多 く,そ の程 度の大であ ることがわか

る｡

同様薬剤 の単独使用例 で,30日 以上の投与続行例は,

22例 中僅か3例 であつ た｡

モ リア ミンSを 抗癌剤 と同時併 用 した例では,30日 以

上投与続行例は,18例 中10例 であ り,30日 以内に中

止 した症例で も減少率が小 であつ た｡

Ptイ コン使用例,併 用例6例,化 学 療法後使用例2例｡

コパル トグ リー ンポール使用例,併 用例9例,化 学療

法後使用例2例 であ り,少 数例ではあ るが,モ リア ミン

Sと 同様 の傾 向が み られ た｡

以上,抗 癌剤 とモ リア ミンS,ロ イ コン,コ バル トグ

リー ンポールを同時併 用 し.抗 癌剤の長期連 日使用 にお

いて,白 血球減少 を或 る程 度防 ぎ得た｡尚,か か る薬剤

を同時併用 し抗癌剤 の効 果が減 殺 された如 き事実は経験

していないe

〔105追 加〕 川 島 吉 良(名 大婦人科)

産婦 人科 領域 に於ける悪性腫瘍 患者 の放射線療法或 は
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化学療法を行な うに当 りアデニンを併 用しその効果につ

いて検討 した 結果を追加す る｡塩 酸アデ ニン1日60mg

毎 日連続 静脈 内注射 し放射 線或は化 学療 法を行な う期 間

中は勿論 その後 も2週 間位継続 すれ ば,こ の際 の忌むべ

き副作用である白血球 減少症を防止 し得 ると考 え る｡尚

この様な使 用量 に於 て抗癌 効果の減弱 され た例を経験 し

ていないn

(106)Epoxy含 有不飽 和 脂肪 酸筋 注

に よる臨床 効果 に就 い て

(右下腿筋肉腫,食 道癌,胃 癌,回 盲部

癌,細 網肉腫,各1例)

高藤歳夫｡渥 美 理 ・永井長純

榎本省美 ・飛鳥井豊 ・古賀長幸

国立相模原病院外科

青 木 孝 好

旨本医科大学衛生学教室

癌に対す る化学療法 は多数の臨床家 の注 目す るところ

であり,制 癌剤 と して報告 され又 使用されてい る薬 剤の

多数にのぼつ てい る ことは周知 の とお りであ るeし か し

これ ら多 くの制癌剤 も大部 分の ものに副作 用が強 く,生

体に与える毒性 の点 か らみて も臨 床的に使用す る場合に

不満足なことが多い｡我 々は第7回 化学 療法学 会及び第

1&回 癌学会に於 い て青 木の報告 したEpoxycompound

unsaturatedfattyacidを 得,国 立相模 原 病 院外科 ク

リニックにおいて臨床テ ス トを試み,悪 性腫瘍患者 にお

ける本剤の制癌作用 につい て若干 の知見 を得た ので ここ

に報告したい と思 う｡

症例1平 7才 男 農業｡

昭和33年1月 頃 より食道圧迫,異 物 感あ り,34年3

月食道癌 と診断確定,流 動食摂取 も不可能 とな り,6月

胃痩造設術施行｡術 後 よ りPi物 質65回 総量1,500mg

筋注 し,食 道閉塞部が拡張 した｡20回 目頃 よ り粥,50

回 目頃5分 粥を食 し,34kgの 体重 が43kgに 増 加した｡

10月 胃痩閉鎖術施行後,急 変死亡｡

症例2比 1才 男 無職｡

昭和33年7月 頃よ り胃痛,腫i瘤 触知,9月 試 験開腹,

4×3cm,7×5cmの 腫瘤を認む｡小 轡 部大網淋 巴腺転

移,膵 と癒着強 度,胃 癌｡10月44・6kgの 体重がP1物

質1回100～200mg筋 注,14回 注 によ り47kg,総 酸

度,遊 離塩酸 も改善 された｡54回 にて注射 を停止,腫

瘤触診不能退院｡35年4月 急変に よ り死亡｡

症例3山 2才 女 中学生｡

昭和34年6月 右大腿部外側 に鶏卵大 の腫瘤 のあるの

に気付いた｡発 熱,疹 痛 な く,入 院 し摘 出術施行・筋肉

肉腫 と診断 され,術 後Nitromin210mg及 び レ線1・200

γ 程照射す る も手 術 創 改 善 なく,白 血球減少のため中

止｡P〃 物質を1回15～20mg筋 注,癒 痕不 明で34年

11月 退院 し,胸 部 を中心に観察 中であ る｡

症例4若 8才 男 工員｡

昭和34年9月 右下腹部痛を訴え,虫 垂炎の疑にて入

院開腹 せ るも虫垂は癒着強 く腫瘤を形成 し切除不可能な

る為周 囲の淋 已腺 を切除 した所,回 盲部癌 と診断 された｡

術後経過不良な る為 回結 腸吻合術施行 し 又Azan総 量

750mg,レ 線3,000γ 照射著 変を認 めず,P'物 質1回

150～200mg筋 注を始め総量10,700mgに て腫瘤 消失,

体重10kg増 加退院す｡

症例5萩 才 男 中学生｡

昭和34年11月 上腕,左 腋窩部鶏卵大腫瘤を認め,

局所切 開,細 網肉腫,全 身性 とな り総量10,000mgに

て開放 性切 開創治癒,全 身性腫瘤 も縮少,消 失 し始 めた｡

以上綜括す ると,本 剤投与 に対す る生体反応を検索す

る と発熱,赤 沈促進,白 血球増加を認め るが肝機能には

著 変な く本剤投 与に よる副作 用 として とくに注意すべ き

ことを認めなかつた｡又 体 温上昇,赤 沈 の高 度 の促進

は,癌 組織の軟化,融 解,縮 少に よる吸収 熱のため と考

え られ る｡し か しなお今後の検索に負 うところが大であ

ることはい うまで もないo

(107)皮 膚癌にたいす る制癌剤の治験

樋 口謙太郎 ・植 松 一 男

九 大 皮 膚 科

4種 の制癌 荊(8-Azaguanin,Carzinophylin,Mito-

mycinC,Chromomycin)を 用いて59例 の皮膚癌 の治

療をお こなつた成 績を総 括 し,最 近1年 間に使 用 した

Chromomycinに ついては,そ の臓血機能,肝 機能,副

腎機能,細 網 内被系機能にたいす る副作用の如何を人体

あ るいは家兎を用いて実験を行ない本剤 の副作用がほ と

ん どない こ とを確かめた｡詳 細は原著 として皮膚 と泌尿

22巻5号 に掲載す る｡

(108)婦 人科領域に於ける悪性腫瘍の

化学療法について

山元清一 ・石原 実 ・川島吉良

内田 正 ・井箆重彦 ・中塚 勉

加藤和子

名古屋大学産婦人科教室

婦 人科領域 に於け る悪性 腫瘍 の治療 としては,手 術療

法,放 射線療 法が必要欠 くべか らざる ことは云 う迄 もな
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い｡し か し補助 的に全身療法を行 な う意味 に於 いて非手

術患 者,手 術後予後改善 の目的 で化学療法 を行な うこと

は意義 ある ことと思 う｡我 々の教室 でも 昭和26年10

月以来Antimetaboliteに 属す る8-Azaguanineの 制癌

効 果を臨 床的並びに基礎的 に検討 してきたが,今 回はそ

の永久治癒率を検討 す ると 共 にAlkylatingagentsセ こ

属す るNitrogenMustardN-oxide(Nitromin),Eth・

y1eneimin系 物質 であ るTespamin,Antibioticsで あ る

Sanamycin,Carzinephillin,MitomycinC,Chremo-

mycin等 につ いて も検討を加えたので一括報告す る｡

婦 人科 領域 に於 け る抗腫瘍性物質 の使 用 症 例は総 数

373例 で疾患 としては,子 宮癌が大多数 でその他悪性絨

毛 上皮腫,卵 巣癌等につい て使用 した｡謝 作用 としては,

Nitromin,Carzinophillin,Mitomycinに 於 いては,白

血球減少を来 し,Azanは 副作用殆 ん どないが,時 に不整

脈,徐 脈等 の循環機能障害 を来す ことがあ る｡Mitomycin

は 白血球減少 の他 に 出 血 性 素 因 が 認め られCor｡mo-

mycinは 殆 ん ど副作用が ない｡8-Azaguanine使 用の永

久 治癒率 であ るが,手 術療 法133例,照 射療法94例,

総数227例 につ いての5年 治癒成績は年数 の経過に従つ

て治癒率 が低下す るのは当然であ るが,手 術療法で74｡4

%,照 射療法 で30.8%で あ る｡8-Azaguanine使 用群

は,非 使用群 に較べ手術群,照 射群共良好 な治癒率 を得

てい るo

MitomycinCの 疾患別使用 例は35例 で,使 用 法 は

1回2mg宛 総量40mg前 後が大多数であ るが,中 に

は60mg迄 使 用継続 した症 例 もあ る｡体 重 の不 変ない

し増加を来 した例は25例 中10例(40%)に 認め,又

自他覚的効果を認め た例は35例 中18例(51・4%)で

あつた｡次 に副作用 として問題 とな る白血 球減少であ る

が,殆 ん ど全例 に認 め られ,使 用量 との関係は,50～60

mg投 与す ると白血球数 も2,000以 下 に減 少 して くる

が,10～20mgの 少量使用例に於い ても3,000以 下に

減少 した例 もあ り骨髄機能 に対す る障害は,か な り大な

る様に思われ る｡又Hb値 に於 いては,35例 中8例

(22.8%)が10%以 上 の増 加を認めてい る｡血 少板 との

関係は使 用土量が多い程,血 小板数の減少 も大 なるよ うで

あ る｡肝 機能 は特に悪 化傾 向は認め られない｡次 に治療

効果 のIndicatorと して血液 カタラーゼを検 索 したが ・

10例 中5例 に上昇傾 向を認め,カ タラーゼ,イ ンデ ッ

クスに於 いては10例 中8例80%に 改善を認め,Hb,

イ ンデ ックスに於いて も10例 中7例70%に 改善 を認

めてい る｡

次にChromomycinを14例 に使用 した 結果は1回

0.2mg宛10～20回 総量2～4mg投 与 したが,自 覚的

に14例 中7例50%に 効果を認 める｡血 液像 に於 け る

変化は殆ん どみ られない｡又 肝機能 の増悪傾向 も認め ら

れない｡

以上の様 に我 々は373例 の症 例か ら8-Azaguanine｡

Mitomycin,Chromomycin等 の制癌剤 も使用法如何に

よつては,婦 人科 領域 におけ る悪性踵瘍 の=補助療法 とし

てか な りの期 待 を持 ち うる ことが 分つ た｡併 しMito・

mycinCの 様 に白血 球減少,出 血性素因等が,顕 著な

制癌剤に対 しては頻 繁の血液像の検査 と同時に予防対策

を講ず る必要が あ る｡我 々は白血球減少 に対 して,コ パ

ル トグ リー ンポール,ロ イ コン等を使用 してい るが,出

血性 素因 に対 しては40mg前 後の使用 では実際 に,ル

ンペル レーデ氏現象陽性に なつた例 もな く,又 腸出血,

出血斑 等来 した例は経験 していない｡現 在MitomycinC

は子宮癌を主 とす る婦人科領域 の性 器癌に対 して最 も有

効 と思 われ るが,組 織豫か ら使用 にたえ うる限 り充分な

量40mg以 上を投 与す るこ とが必 要 と思 われ る｡尚 副作

用強 く使用出来 ない症例 に対 してはChromomycinの 如

き副作用の少い制癌剤 の長期 間使 用が望 まし く又子宮癌

末期 の疹痛緩和 の日的 に対 しては,8--Azaguanine使 用

が有効な場合が ある と考 え る｡従 つて婦人科領域 に於て

も1つ の製剤で無効 ない し副作用強い時は,作 用機序の

異 る各種 の制癌剤 を併 用 して少 しで も治療効果,永 久治

癒率を高 める様 に尽 力す べ きであ ると思 う｡

(109)Ethylenimino系 抗 腫 瘍 物 質

RC-4の 臨床 応 用 に 関す る経験

(誌 上)

石 山 俊 次 ・高 村 正 衛

宇多小路正^永 山 隆 一

関東逓信病院外科

1956年 砂川 らに よつて合 成 され たEthylenimine系

物eSRC-4の エール リッヒ癌に対す る試験 管内での最小

有効濃 度(た だ し0｡C,3時 間保 存)はO.52mg/ccで

あつた｡こ の有効量,す なわち皮下腫瘤形成阻止量1.O

ccを エ ール リッヒ癌 マウス腹腔 内に1回 投与 し,腫 瘍細

胞分裂 の影響 を時間 的に追 求 してみ る と,正 常分裂は6

時間で最 低 とな り,投 与24時 間後には 回腹 し始めた｡

異常分裂は6時 間で最 高を示 した｡胃 癌79例,腸 癌5

例,直 腸癌3例,肝 癌2例,胆 道癌1例,膵 臓 癌1例,

乳癌5例,卵 巣癌1例,上 顎洞癌1例,グ ラ ヴイ ツ氏腫

瘍再発1例,細 網肉腫3例,筋 肉腫2例,リ ンパ肉腫脊

椎転移,骨 肉腫,胃 肉腫,慢 性骨髄性 白血病の各1例,

計108例 に使用 した｡

使用方法は,静 注,動 注,腹 腔 内,胸 腔内,筋 注,局

注な どをお こなつ た｡こ の さい血管痛,静 脈炎 はな く,
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時に より筋注が痛み を感ず る程 度であつた｡最 大投与量

は28日 間,2,140mgの ものがあ るが,500mg以 上投

与群においては50mg～10mgを10～47日 まで継続 し

えた｡

臨床効果 として寛解は 胃癌15例,乳 癌2例,慢 性骨

髄性白血病1例 があ り,非 寛解生存 は胃癌,乳 癌再 発の

各2例,直 腸癌,乳 癌,グ ラヴイ ツ氏腫瘍再 発,細 網 肉

腫,リ ンパ肉腫,筋 肉腫骨 肉腫の計11例 で,他 は全部

死亡 した｡こ の うち,胃 癌 術後再 発予防の効果を調査 し

えた範囲内,24例 中1年 以上経過 した もの11例,う

ち生存7名 であつた｡

Co60を 併用 した,胃 癌再発腹壁転移1例,細 網肉腫1

例,筋 肉腫2例 においては,腫 瘤 の縮小を認めた｡胃 癌

再発に よる癌性腹膜炎にお いて腹水貯留 の程度が軽減 さ

れ,塗 抹標本で癌細胞 の消失をみ た｡胃 肉腫再 発に よる

肉腫性腹膜炎におい ては腹腔貯留 の度合が少 なかつ た｡

著 しい効果 を示 した ものは慢 性 骨 髄 性 白血病で あつ

て,30万 あつ た白血球 数は5,900と な り,血 小板 も正

常範囲に復 し,脾 腫 の縮 少をみ た｡現 在,日 常 勤務 を行

なつている｡

副作用につ いて,そ の主な ものは,白 血球 減少であつ

て,胃 癌手術術後患者39例 中10名 において3,000以

下 となり25.5%に 起つた｡又 この白血球減少は投与10

日目ぐらいに起るので注意を要す るが,何 らの処置を し

な くても投与中止のみで1週 間 後に 回 復す る ものがあ

る｡筋 肉腫患者使用で白血球減少に よる発熱 口内炎が あ

つた｡又,慢 性骨髄性 白血病で静脈投与 を始 める と常 に

悪心,下 痢を伴つた｡消 化器系副作用 として 胃癌術後39

例 中,食 欲不振15.3%,嘔 吐7.7%,悪 心2・5%に あ

つた｡

臨床効果ではMustard類,imine類 と似通 つた所 が

あ り,決 定的な成績 をあげ るに至 らないが白血 球減少の

砥かには副作用が比較 的少ない｡よ つ て他の抗腫瘍剤 と

伺様に使用 しうるもの と考 え る｡

(110)Mycobacterium607株 の 増 殖

過 程 に よ る ス ト レ プ トマ イ シ ン,

イ ソ ニ コ チ ン 酸 ヒ ド ラ ヂ ッ ドに

対 す る 感 受 性 及 び 耐 性 菌 畠 現 率

の 変 動

森 岡 達 治

東京都国保連合会 福生病院内科

細菌 の増殖過程におい て,時 期に よ り薬剤耐性菌の出

現率が異 ることは,抗 酸菌 を用 いた東村 らの報告が見 ら

れ るか,増 殖にほ とん ど影響 しない よ うな濃度 の薬 剤存

在 下に増殖す る際の,当 該薬剤 の耐性菌 の出現率或 いは

感受性 の変動を見た実験は見 られない｡

そ こで,私 はMycobacterinm607株 が薬剤 の存在 し

ない環境で増殖す る際 の,種 々な時期におけるス トレプ

トマイシ ソ及び イソニコチ ン酸 ヒ ドラヂ ッ ドに対 す る感

受性 な らびに,耐 性菌 出現率を追究 しつつ,一 方低濃度

の,SM及 びINHの 存在下に培養 した ときの,そ れ ら

に及ぼす 影響 を追究 してみた｡

予 備 実 験

1)使 用菌株M.607株 耐性分布

KIRCHNER寒 天培地3日 間培養菌に よ る菌液を,種

種 な濃度 のSM或 いはINHを 加えた,KIRCHNER寒

天平板培・地 に4日 間培養 して行なつたが,M607株 菌

集団中 の大部分は,SMO.2mcg,INH0・1mcg小cc加

培地に増殖 し得 ることが認め られた｡

2)SM及 びINHのM.607株 増殖に及ぼす影響

50ccの0.8%Tween80加KIRCH甑R液 体培地に

培 養中のM.607株 菌液に対 し,SMで は菌 液のoptical

densityが 少い場 合は,O.1mcg/ccの 添 加でも濁度 の増

加が対照 よ り抑え られ,INHで は0.1mcg小ccの 添加で

は対照 と差が認め られなかつた｡

本 実 験

培地は0.8%Tween80加KIRCHNER液 体培 地50

ccを コルベ ンに入れて用い,菌 液はM.607株 をTween

80加KIRCHNER液 体培地 に3日 間培養 した ものを軽 く

遠沈,上 清 の稀釈液 を用いたが,当 初 より薬剤耐性菌 の

含まれ る可 能性 を除外す るため,な るべ く少 数の生菌 即

ち200～1,000個 の生菌 を接種 した｡同 時に30本 以上

の コルベ ンに接種 し,コ ルペ ンの半数は対照 としてその

まま,他 の半数の コルペ ンには,予 備実験か らM607

株の増殖に影響を与 えぬ濃度 としてSMで は0・01mcg,

INHで はO.1mcg/ccに な るよ うに添加 した｡

それぞれ逐 日濁度及び生菌数の測定を行な うと同時に,

4～2本 の液体培地発育菌を遠沈,濃 縮 した も の を 原液

として,以 下稀釈,各 稀釈を薬剤加平板培地に一定量培

養 してSM或 いはINH耐1生 菌出現率及 びSM或 いは

INHに 対す る感受性 を検 した｡

耐性菌 の出現率 は,培 地 中の総 生菌数 ≧薬剤耐性菌 の

生菌 数の割 合を以て現わ し,SM,INH共1mcg小cc加

KIRCHNER寒 天 平板 に生 じた ものを耐 性菌 と見 なした｡

感受性 も同様に行ない,SMで は0・2mcg・INHで

は0,1mcg/cc加 平板に生 じた ものについてみた｡

実験結果は,濁 度及び生菌数の関係 よ り,本 培地にお

け る誘導期は0～1日 の間で.以 後4～5日 目までの間

が対数期,以 後は恒常期 と考 え られ る｡

SM耐 性菌 は,培 養3日 目以後に捕捉 され10-5～-7の




