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　　　　　　　　　　　は じめ に

　 1−（2−tetrahydrofuryl ）−5−fluorouracil　（FT ・

207）は体 内で 5・fluorouracil（5・FU 弛こ変換 され ，

血 中及び組織内濃度を長 時間持続 し ， 毒性 も軽微

で 長期連用 に極 め て 便利 な薬剤 で あ る．FT ・207

の長期維持化学療法 に よ る延命効果に つ い て は
．
子

宮癌 ， 卵巣癌に 関し て も報告
1）2）され て い る．藤井 ・

田 口 ら
3）4）は FT −2e7　vc　Uracil

’
ig併用 す る こ と に

よ り腫瘍内の 5−FU 濃 度が 特異的に 高め られ る こ

とを報告 し，FT ・207と Uracilをモ ル 比 1 ： 4 に

混合 し た 抗悪性腫瘍剤 （Tegafur，
　 uraci1 配合剤

UFT ）が 開発 され た。渡辺 ら
51は Phase 　Ii　Study

に よ りUFT が大 腸癌 ・乳癌 ・ 胃癌 に 奏効率が 高 い

と報告 し て い る が
， 婦人科悪性鍾瘍 に対 し て 用 い

た報告は な い ．

　今回我 々 は
， 卵巣癌 ・子宮癌を 中心 と した婦人

科悪性腫瘍 16例に 対
ー
し UFT 経 口 投与を行なつ た

の で ，その 臨床成績 を報告す る．

　　　　　　　　　　 対　　象

　対象 は表 1 に 示す よ うに ， 昭和57年 2 月よ り昭

和58年 8 月ま で の 間に当科で入 院 治療を行な つ た

卵巣癌 10例，子宮体癌 4例 ， 子宮頚癌 1例 ， 子宮

肉腫 1例の 計16例で あり，平均年齢は 53．1歳で あ

っ た ．
・
病理組織所見 は 肉腫 1例 ， 嚢胞腺腫 2例 の

表 1　症 例

年齢 体重 臨床診 断 病理組 織 治　 　療

149 歳 74kg 卵巣癌 　Ia期 漿 液性嚢胞 腺癌 単摘 ＋ 両 附属器 摘出

24053 卵巣癌 　王a ム チ ソ 性 腺癌 単摘 ＋ 両附摘 ＋ MMC
20mg 　ip

34955 卵巣 癌 　Ic 類 内膜癌 巣摘 ＋ 両 附属囂 摘出

46144 卵巣癌 　IIC 漿 液性嚢胞 腺癌 単摘 ＋両 附属器 摘出
÷MMC ユOln奮 ip，　CAP

55   63 卵巣癌 　IIC 腺癌 単 摘 ＋両 附 属器 摘出
’

65262 卵 巣 癌 　II王 漿 液 性 嚢胞 腺癌 単摘 ＋ 両附属器 摘出

75047 卵巣癌　再発 腺扁平上 皮 癌 UFT の み

85963 卵巣翼 腫 Ia ム チ ソ 性嚢 胞腺腫 左附属器 摘出
（低 悪性度 ）

95547 卵巣嚢腫 Ia ム チ ソ 性 發 胞 腺腫 左 附属 器摘 出
（低 悪性度）

105753 クル ーケ ン ベ ル グ腫 瘍 腺癌 単摘 ＋ 両附属器摘出
＋ MMC 　40mg 量p

117454 子宮体癌 Ib 内膜 癌 単摘＋ 両 附属器 摘出
＋ 放 ＋CAP

125544 子宮体癌 Ib 内膜癌 単摘 ÷ 両附属器 摘出

135453 子宮体癌 田 内膜 癌 単摘 ＋両 附属器 摘出
＋ 放 ＋ MMC 　40mg 　ip

145351 子宮体癌 IVa 内膜 癌 UFT の み

153 工 53 子宮頸癌 Ilb 腺癌 単摘＋両 附属器摘 出
＋放 ＋CAP

165344 子 宮 肉 腫 肉腫 単摘 ＋ 両 附属器 摘繊
’

＋ 放

単 摘 ： 単 純 子 宮全 摘術，
Endoxan

総投 与量

u ．2916
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88661116
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33．6100
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君
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放 ； 放 射 線治 療，MMCip ： MMC 腹腔 内投 与，　 CAP ： Cisplatin十 Adriamycin十
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他は 全て 腺癌で あつ た ．

　　　　　　　　　投 与 法

　症例 3 ， 7 （子宮体癌 ， 卵巣癌）に は
， UFT 単

独投与を行 なつ た が
， 他 の 全症例に は 術後維持化

学療法を 目的 と し
， 原発臓器摘出後また は 放射線

治療，他の 抗癌剤に よ る初回治療終了後に 投与を

開始 した．

　投与量 は 症例 1 に は FT −207 と し て 1 日量 400

mg の 投与を 4 週間行な つ た が，全 く副作用 の 発

現を み な か つ た の で ，以後 1 日量 600mg とした ．

投与法 は 1 ク
ー

ル を 4週 間 とし ， 2週間の 休薬期

間を お ぎな が ら ， 副作用 の な い 限 り長期投与 と し

た 。

　　　　　　　　　治療成績

　UFT に よ る単 独治療を行な つ た 症例 3及 び 7

の 進行癌 2例 の 治療開始前 の performance 　 sta −

tus は 共 に 1で あ り，腫瘤計測値 は それぞ れ 6 ×

4
，

28 × 34 （mrn ）で あつ た ．　 UFT 治療 1 ク
ー

ル

終了後の performance 　status は 2例 とも 1 で ， 全

身状態に著変 は な く， 腫瘤径は それぞれ 6x2 ，

16× 21（mm ）と縮小 し て お り縮小率は 50％，64％

で あつ た ．投与終 了 4週間後 に到 つ て も腫瘤 の 増

大 は み ら れ ず 奏効果 は 両 例 と も有効 （partial

response ） と判定 した。他 の 14例 に 関 し て は 計測

腫瘍は な く直接 の 効果判定 は 不 可能で ある た め 16

例全例の 奏効率は 全対象例数 16例， うち有 効例数

2 例 で ある こ とか ら12．5％とな り， 評価症例 の 奏

効率は，全 評価症例 数 2例 ， うち有効症例 数 2例

で 100％で あ つ た．しか しなが ら， 計測腫瘍 に よ る

葭接的効果判 定で きな い 14例 の うち，投 与中に

Virchow 転移を来 し，他の 薬剤に 変更した 1例 を

除 く13例 は再発の 徴候は な く初 回 治療 後平均307

日目 の 現在 も日常生活を営 ん で い る e こ の こ と は

術後長期維持化学療法 に本剤は 適切 な薬剤と考え

られ る．

　　　　　　　　　副 作 用

　副作用は 8 例 （50％）に み られ （表 2 ），
こ の う

ち 4例 は休薬の 後治療が継続で きた が
， 他 の 4例

は副作用 の た め 中止せ ざるを得 なか つ た ．治療継

続可能 で あ つ た 副作用 は 口 内炎 ， 全身倦怠 ， 心 窩

部痛 ， 白血球減少 で あつ た が， こ れ らは 一過性で

口

表 2　 副作 用

日産 婦誌36巻 8 号

一−
休薬例（4例） 中 1レ例 （4 例） 発現頻度〔N 訓

　　　　　 一
欲 个 振

　内　炎

身 倦 怠

窩 部 痛

血球減少

機能障害

02
昨
　　　 F

l：iD
　 i

1事

00112

62512512512

．518
．75125

＊
他 の 副作用 と重 複 して い る｛列

軽 く， 1 週間 か ら 2週間 の 休薬 の 後 ， 再投与が可

能で あり特に処 置を 講ず る必要は な か つ た．副作

用が原因で 投与 中止 し た 4 例 の うち，心窩部痛 を

訴 え た 1 例 bS　Krukenberg腫瘍に て 胃全 摘後 の

症例 で あ り， 白血球減少の 1例は 60歳 の 虚弱体質

で
， 治療前 の 白血球数3200／mm3 ，

1 ク ール 終了後

2000／mmS 以下で 2週間の 休薬に て も改善がみ ら

れず投与 を中止 した。残 りの 2例 は肝機能障害に

よ り中止 に 到 っ た が （図 1）， 投 与 2週 目 よ り

GOT ，
　GPT が 上昇し休薬 に よ り

一時下降す る が

再開す る と再 び上昇 し，明 らか に UFT 投与 に よ

る肝障害 と判断 された症例で ある 。他 の 臨床検査

所見は 図 2 に示す よ うに ， 軽度 の 白血 球及 び 血 小

板の 減少傾向は み られ るが
，

い ずれも投与中止に

到 る程度 で は ない 。ま た BUN は幾 分上昇傾 向は

み られ る もの の ，有意 で は な く腎障害を示唆す る

GOTOGPTX
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図　 1
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　　　　　　　　　考　　案

　早期発見が困難で ， ある程度 の 進行癌の 状態で

治療を開始せ ざ る を得 ない 卵巣癌で は
， 手術 ・放

射線療法 の み で 根治 す る こ とは極 め て 困難 で あ

り， 化学療法 は 不 可 欠で ある．また ， 組織診断が

放射線感受性 の 低 い 腺癌で ある子宮体癌 の 場合 も

手術後の 化学療法， こ とに 長期維持療法が 必要 で

ある．長期維持化学療法 に 対 し て は，制癌効果 の

評価が確立 して お り， か つ 副作用 の 少な い 薬剤が

望まれ る．

　藤井 e 田 口 らは Uracilの 投 与 に よ り 5−FU の

Catabolismが阻害さ れ 腫瘍内の 5−FU 濃度 が 特

異的に 上昇す る こ と か ら
4）Uracil と FT −207 を 同

時に 投与す る こ と に よ り，抗腫瘍効果 の 増強を報

告した
3）
．渡辺 ら の Phase　Il　study5 ）に よれ ば UFT

が FT ・207 よ り は る か に 優 れ た 抗腫瘍効果 を 示

し，か つ 副作用が少な い こ と か ら， 筆者 らは 腺癌

組織を有する婦人 科癌へ の応用 を試み た．

　今 回 の 投与量 は FT ・207 として ，

一
日量 600mg

とした が，体重に よる副作用 の 差は 認め られなか

つ た．渡辺 ら
5）
は，

一
日投与量 が 11〜14mg／kg で 最

も奏効 し， それ 以上で も以 下 で も奏効率は劣 る と

し て お り
， 我 々 の 16例 の 平均体重が 53．1kg で あ る

か ら， 600mg／day　etll．3mg ／kg とな り投与量 と

して は 適当 で あ る と思 わ れ る．

　治療効果 は 症例 3
，
7 に お い て

， 不 幸に も進行癌

の た め 癌性 イ レ ウ ス に よ る死 の 転 帰 を とつ た が

partial　response が得られ，卵巣癌・子宮体癌に 対

す る直接的抗腫瘍効果を有する と判断 された ，ま

た計測腫瘤の な い 14例中 ，
13例 が平均 307日間 日常

生活を 営ん で い る こ とは 長期維持療法に 適す る薬

剤と考え られ る．

　 副作用 VX　4 週間連続投与を 1 ク ール と し て そ の

前後の 臨床検 査所見 で は
， 白血 球数は 平均 22％血

小板数は 27％の 減少が認め られ るが い ずれ も処 置

の 必要は な く， その 後 の 2 週間 の 休薬で 自然回復

し て い る。また BUN は平均 33％上昇 して い るが ，

い ずれ も正常範囲で あつ た ．以上の こ とか ら， 骨

髄抑制，腎障害 は 急激 な経過を とる こ とは な く，

投与前の 所見 が正常範囲で あれ ば安全 に 使用で き

る もの と考 える．し か し肝機能は GOT
，
　GPT と

もに 平均 56％ ， 76％の 上昇がみ られ，こ とに 症例

5，6 （図 1 ）で は 明 らか な UFT の 直接的肝障害

作用がみ られ た e 渡辺 らは UFT で は肝障害は無

い と報 告 5）
し て い るが

， 我 々 の 成 績か ら は 16例 中

2 例 （12。5％）に 明 らか な肝障害を認め
， 投薬中

止 の 止むな ぎに到つ て い る．その 他 ， 訴え とし て

口 内炎 ， 全身倦怠がみ られた が
，

い ずれ も休薬で

早期自然回復する程度の もの で あつ た。

　今回 は 600mg ／day の 投 与量 に て 主 に 術後 維持

療法 を行 な い
， 副作用 を中心 に検討を行 なつ た が

，

長期維持療法剤と し て の 治療効果 に つ い て は さら

に長期間継続投与 し，follow　up す る こ と に よ り

追求 した い ．また 今後 ， 初回導入治療，腫瘍残存

例 に 対す る 治療的投与 の た め に さらに大量投与例

の 検討も併せ て 行な う予定 で ある．

　　　　　　　　　結　　語

　 モ ル 比 FT ・207　1 ：Uracil　4 の 割合に 調合 した 新

抗腫瘍剤 UFT に よ り
， 卵巣癌及 び 子宮体癌16例

に つ き単独治療及び術後維持療法を行 ない
， 次 の
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結果を得た ．

　（1） 1 日投与量 600mg に て 腫瘤 計測 可 能で あ

つ た 2 例で は 慮接的抗腫瘍効果が得 られた ．

　（2）長期術後維持療法に 有効 と考 え られる ．

　（3） 16例 中 2 例 （12．5％）に 明 らか va　UFT に よ

る肝機能障害が認め られた ．

　（4） 1 ク ール 投与で は ，骨髄抑制 ，腎機 能障害

は ほ と ん どみ られ なか つ た ．
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