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匚目 的 ］婦 人 科 悪性腫 瘍 に 対 し広 く応用 されて い

るCDDP の体内動態は ま だ 不 明な点 が多 く，そ の

解析は今後 の 投与方法 の 改善 に 重要 な 面を有 して

い る。また ，従来 CDDP の 腎障害の指標とされて

い る 尿中NAG と β2MG の 測定も行 い そ の 意義 に つ

い て も検討 した。［方法 ］ CDDP 　60   1 日 投与群

（Type　l）6 コ ース ，3011g・5 日間投 与群 （T” e 沿

17 コ
ース で ，経時的に採血 ・採尿 し，血中全 CDDP

（T），蛋白非結合型 CDDP 〔F）及 び 尿中CDDP の 濃度測

定は原子吸光法で ，解析は one 　 or　 two 　 com 鱆 r セ

ment 　model で 行 っ た。 尿 「＃　NAG ・
β2MG 測定は18

コ
ース に行 い ， CCr と の 比較で 検討 した 。 ［成績 ］

Type 　lで の 最高 T 濃度 は 2．24± O．44 μψ 4で ，　t1／12

は a 相で L3− 1．7hr ， β相で 65．9− 84．9hr で あ っ た。

最高F 濃度 は O．65± α43 μ鹸 ‘で ，t1／
「2　「，まPty　o．4　hr

で あ っ た 。 Typ2　Eで は最高 T 濃度 が 1 日 目（1．59

± α63μ鹸 の よ り階段状に 上昇 し ， 5 日 目に は 3．22

± α68μ g砺 を示 したが ，F は 5 日問 とも最高濃度 （

O．32±O．15　k9 ／rmg）に 差を認め なか っ た 。 投与蠻 の

50％尿中排泄 は Type 　Iで 約 14日 を，Type 贋で約 21

日を要した 。 NAG は CCr 　70　nf／min 　L／上 で は全て

正 常値で ，70rmatnin未満で 61．5％の 症例 が 高値を示

した 。 βzMG と腎障害 との 間 に は相関を認 めず ，40DO

μg吻 ‘以、ヒを示 し た 全症 例 で 臨床的効果を 認め た 。

［結論 ］（1）Type ｛で は T は蓄積性を示 し 5 日 目 の

最高濃度 はType 　lよ り高 い 値が 得 られ た。抗腫瘍

効果を持っ F の tl／2は 短 か く，濃度の 維持 に は 連

日投与法が有効と考 え られ た 。 （2）尿 中NAG は CC

r70mt ／ nin 未満の 例 で の 腎障害把握に 有効 と考え

られ た 。   尿中β・MG は化学 療法 の有効性を判定

す る指標 と な りう る こ とが 判明 し た 。

〔目的 〕 Cisplatin の よ り有効 な 投 与法 を薬理

動態 面 か ら検討 す る 事 。

〔方法 ）  腹腔内投 与 （100 繆 5 例 ， 50 姫 ア

例 ）  2 蒔聞点 滴静 注 （50   5 例，80   5例 ）

  5 時間 持続点滴 静 注 （100   8 例 ）   5 時間

持続 動 注 （「 00   10 例） の 4 種 に 分 け て

Gispla ’
tin の 投与 を 行 い ，経時 的 に ，血溝 中 ，

人 工 腹水 （生 食 500 祕 ） 中 の Pt 濃度 を測定 し

薬理 動態 学的検討を加え た 。 又 ，JM − 8 に つ い

て も同様 に 検 討 した 。

〔成纉 〕  50 孵 腹 腔内投 与 で は Fcee 　 Pt の

Cmax は 60 μ 2／nt9 （以 下単位 省略 ） ， 5 時間後で

ろ．5 と他 の 投 与法で は 得 ら れ な い 高濃度 を得 た
。

そ の 血 清 中 の Cmax は平均 0．62 （50 分）2 ° 40 ノ

で ND 。 この AUC は 1．44 で あ っ た 。   50 醪 2 時

間 点満 静 注 で は Cmax は 平 均 0．66 （2 時間 ）で

3 ° 10 ！
で ND と な り，そ の AUC は 1．41 で あ っ

た 。   100 噸 5 時間持続点滴静注 で は ，Cmax

は 平 均 0、69 （5時間）で ，AUC は 5．18 で あ っ た 。

  100   の 5 時 間 持続 動注 で は Cmax は 平均

0フ 8 （2 時間） で AUC は 2．99 で あ っ た 。

  JM − 8 で は T ・ tai 　 Pt と F ・ ee 　 Pz は ほ ぼ 同

様 な動態 を示 し Cispatin と は異 っ た 。

〔結論 〕  抗 癌効 果 を も つ Free 　 PL の 薬 理動 態

か らみ て ，現在広 く行 わ れ て い る ， 20 − 5D 彫 ／

body 　X　5 日 ， 又 50   ／ bedy 　x　1／W の 投 与法は

不 適 当で あ り勤 注 ，静注 を 問 わ ず 長時 間 の 持 続投

与が 適当 と考 え る 。   100   5 時間の 持続投与

法は 「 日の 投 与 で よ く，副作用 の 程度 も従 来法 と

ほ ほ 同様 で 患者 の 負担 も軽 減化 され る。持 続投 与

法に よ り治 療可 能比 を昂め ら る 可能性 が 示 唆 され

た 。
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