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一
　補助化学療法とは、一見完全に癌が取り除かれてはいるけれども，残存の危険 1生もあ り，

リスクを抱えた症例の 予後改善の 目的 E 行われる化学療法である．

　 1期の約半数， ll期の大部分，皿期の
一部がその対象となる，この ように，補助化学療

法は癌が残 っ てい ることを前提と して行われる治療の ため t 根本的に寛解導入療法と変わ

ることはない、しか しながらその 中には，手術に よっ 丁治癒している症例も含まれるため，

通常，寛解導入療法よ りも薬剤の 鑿やコ
ー

ス数を減らして行われるこ とが多い．

一
　1994年 NIH と NCi は共同で卵巣癌 に関す るコ ン セ ンサス ・ス テ イ トメン トを発表 し

た，その 補助化学療法 に関する部分を抜粋したのが表 1である．

　更にその化学療法 レジメンに関 しては，NCCN が表 2の よ うなガイ ドラインを示 し，

現在， この ステイ トメン トやガイ ドラインが卵巣癌の標準的治療法としC 広く国際的に受

け入れ られてお り，我が 国でも支持されつ つ ある，

一
　これらの標準的治療法が確立され るに当たっ て は，歴史的にい くつ もの 臨床的事実が積

み上げ られ てきた．

（表 1） NIH コ ンセンサスカンフ ァ レンスの卵巣癌の 補助化学

　　　 療法に関する合意

・高分化型の 工a 期，Ib 期は化学療法が省略で きる．
・す べ て の 63type は補助化学療法が必要 で ある．
・
明細胞腺癌は補助化学療法が必要で あ る．

・
すべ て で はない が，多く の Ic期症例は補助化学療法が必要 で ある．

・残りの 1期症例の 補助化学療法の必要性は合意が得られて いな い．

（NIH　Consensus　conferenoe ，　JAMA 　1995 ；273 ：491− 497）
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（表 2 ） 卵 巣 癌 化 学 療 法 の National　Comprehensive
　　　 Cancer 　Network（NCCN ）のガイ ドライ ン

手術進行期 化学療法 レジメ ン

Ia，　 IbG1
化 学療法 省略

G2，　G3 Taxol 十 CDDP 　or　CBDCA 　3〜6 コ
ー

ス

Ic Taxol十 CDDP 　or　CBDCA 　3〜6 コ
ー

ス

1 Taxol十 CDDP　or　CBDCA 　3〜6 コ
ー

ス

皿，v Taxol十 CDDP 　or　CBDCA 　6 コ
ー

ス

（Update　of　the　NCCN 　Ovar 「an　cancer　practice　guidlines、　NCCN
Proceed「ngs ：November　1997）

　 1．進行癌に対する化学療法

　 1970年代後半に、Parker　et　a1，1｝が

それまでア ルキル化剤しか使われて い

なか っ た卵巣癌の 化学療法 にア ドリア

マ イシン （ADM ）とサイク ロ フ ォ ス

フ ァ マ イ ド （CPM ）の 併用療 法を導

入 し ， 奏効率80％とい うす ばら しい

成績を発表 した，この 成 績 は Phase

Hstudy であ っ た．そ こ で ，
　melpha −

lan単剤 投5 群 を対 照 と して me ト

phalan と hexamethylmelamine の

併用投与群，ADM と CPM のt并用投

与 群の 3群 間で の 比 較試験が行われ

た ，結果的 に こ の 3 群間 で 生 存 期 間

に育意差はなか っ たが、CR 率 は me ト

phalan 蛍 独群 に対 して　ADM 、　CPM

併用群で 育意に良好であ っ た（図 1），

　次 に，ADM と CPM の 併用投与群

を対照と して，これに CDDP を加え

たいわゆる CAP 療法との 間で比較試

験が行われた，その 結果 奏効率，生

存率共 に CAP 療法が有意 に良好であ

り，ここに卵巣癌 に対す る CAP 療法

が確立 した （図 2 ），

　 しか し，CAP 療法に含まれる ADM

の強い骨髄抑制，心毒性がその後問題

とな り，それ を 軽減 させ る 目的 で ，

CAP 療法か らADM を抜いた CP 療

法と CAP 療法との間で比較試験が行

われた．その結果 アメリカで は両 者

の 生存期間 に有意差は認められない と
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（図 1）MelPhalanを 対照 と した 比 較 試 験成 績

　　　ADM と CPM の 併用療法が有意 に奏効率

　 　　が高い．

　　　（Omura 　GA ，　et　al．　Cancer 　1983；51 ：

　 　　 783− 789）
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（図 2） CA 療法と CAP 療法の比較試験成績

　　　CAP 療法の奏効率が胥意に高い ，

　　　（Omura　GA ，　et　al，Cancer 　1986 ；57 ：

　 　 　 1725− 1730）
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の 結 果 とな り （図 3 ），CAP 療法

に代わ っ て CP 療 法が 慓 準 的治 療

法とな っ た ，しか しながら，同様の

study は数多 く行われ，ヨ
ー

ロ ッ

パでは CAP 療法の優位性が指摘さ

れ，今なお結論 はでて いない，

　1990年代 に入 っ て タキサ ン化合

物が 開 発され，残存腫瘍 1cm 以上

の IH期癌を対象として ，
　 CP 療法と

その CPM を paclitaxel（Taxol）

に変えた TP 療法との 間で 比較試験

が行われた．その 結果，奏効率，生

存率共に TP 療法が優れてい るとの

結論 が得 られ （図 4）、卵 巣癌 の 標

準的化学療法レジメンと して TP 療

法が定着するこ とにな っ た．

　2．早期癌に対する化学療法

　Young　et　al．は、　 Ia期，　 Ib期

で高分化型，すなわち予後良好な低

危険群を対象としC ，無治療と mel −

phalanを服 用させる 2 群に無作為

に分 け，その予後を比較 した ，その

結果，両群間に予後の 差は認められ

す，高分 化型 の la期，　 Ib期 に は

化学療法が省略できることが示され

た （図 5 ），

　
一方 ， Rubin　et　al，は grade　2，3

の la期，　 Ib期とすべ ての lc期，

す な わちハ イ リス クな 1期癌 62例

にプラ チナベ
ー

スの化学療法を平均

6コ ー
ス 行い ， その 治療成績を1993

年 に発表 した．62例中 15例 （24％）

が 再 発 し，そ の うち 14例が 明 細 胞

腺癌か低分化癌とい う結果で 、特に

Ia期，　 Ib 期の 早期癌23例中 5例

（21．7％）・が 再発 しτ いた ため，明

細胞腺癌と低分化型腺癌は リス クが

高 く，例え la期，　 Ib期の 早 期 で

あ っ て も化学療法を省略できない こ

とが示された （図 6）．
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（図 3） CP 療法と CAP 腺法の 比較試験成績

　 　 　 両者 の 予後に脅意差 はなか っ た．

　　　 （Omura　GA ，　et　al．　J　CIin　Oncol　1989 ；7 ：

　　　 457− 465）
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（図 4）CP 療法と TP 療浤の比較凱験成績

　　　 奏効率， 生存率共に TP 原法が優 っ C いた．

　　　 （McGuire　WP ，　et　al，　N　Engl　J　Med 　1996　；

　　　 334：1− 6）

　　　　　　 5年生存
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（図 5）高 分化型早期癌 に対す る補助化療の 是非の

　　　 比較誠験成績

　　　 予後に差がな く、補助化療が不要で あるこ

　　　 とが示された ．

　　　 （Young 　RG 、
　et　al．　N　Engl　J　Med 　1990；

　　 　 322：1021− 1027）
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　以上の よう な確かな事実 によっ て裏打ちされた NIH の コ ンセ ンサ ス と NCCN の ガイ

ドラインは一見全 く問題がな いように思 え る．しか し，そ の 拠り所と してい る成績 には幾
つ かの 問題点が ある．表 3 は GOG111 と GOG1322 ）

の 登録症例の詳細 を示 したもの であ
る．GOG111 は TP 療法が CP 療法に勝るこ とを示 した study であり、GOG132 は Taxol，
CDDP それぞれ犖独療法と TP 療法を比 較 し，　Taxolはプラチナ製剤と併用す る必 要が

あることを示 した study であ る．この 両者の症例の 分布は驚くほどよ く似ており，組織
型 ではその 70％が漿液性腺 癌，分化度では50％以上が G3　type とな っ て いる，つ まり、

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　こ れらの 成績は漿液性腺癌 と G3　type に

（図 6） ハ イ リス クの早期 癌 の 治療成績

　　　 明細胞腺癌，G3 タイプ の 再発率が

　　　 禹し、，（Rubin　SC ，
　et　al，　Obstet

　　　 Gynecol　1993：82 ： 143− 147）

対する成績と見なすこ とができ，すべ τの

卵巣癌にあてはめられるかどうかはわから

ないという点である．早期癌ハイ リス クの

2大要因であ る明細胞腺癌 と低分化型腺癌

に注目すると，低分化型腺癌症例数は十分

であるが i 明細胞腺癌 はわずか2％ しか含

まれて いな い．すなわち，この 成績から TP

療法が明細胞腺癌の 標準的化学療法と して

妥 当である との 結 論 は得られない点で あ

る．ちなみ に本邦で は明細胞腺癌の増加が

（図 7）　 IC 期の予後

　　　 育恵に明細胞腺癌の 再発率が高い．

（表 3） 登録症例数に占める明細胞腺癌の 割合
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指摘されて お り，右端に筑波大学の m 期癌80例の 組織型分布を示 したが，明細胞腺癌は16．2
％を占めて いる．

IEEiEEEgissMEisu
　 図 7は筑波大学にお ける補助化学療法が最も有効 と思われる IC期の 予後を示 した もの

で ある，明細胞腺癌以外の 20例では 1例が再発し，死亡例がないの に対し，明細胞腺癌14

例では 5例が再発 し4 例が死亡 している．この 結果は従来の補助化学療法（大部分が CAP
療法）が，明細胞腺癌以外 には奏効 して お り，明細胞腺癌 に対 して は不十分な ことを示 し

たもの と解釈される．

　明細胞腺癌を標的とした新 しい化学療法レジメンは現在我々 をはじめとして，い くつ か

提唱 されている，しか し，い まだに十分な臨床的事実は得られていない ．関係者の 努力に

より，批判に耐えうる臨床事実を重ね、明細胞腺癌に育効な レジメンと して確 立され るこ

とが望まれる，
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