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334　　 卵巣癌 に お け る Paclitaxelの 血管新生抑制につ い て の 検討
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1目的】　Paclitaxel（TXL ）は，　 Tublinの 異常な重合を促進 し，異常微小管の 形 成に よ り肺瘍細胞分裂 を抑制 し，抗 腫瘍 効果 を

発現 す る こ とが 知 られ て い る．多 くの 抗腫 瘍 剤 は血 管 薪 生 抑制作 用 を有 して い る とされ るが，TX 工、の 腫 瘍ぽ旺管新生 に 対す る

作用 は ， 明 らか に な っ て い な い ．卵巣癌 にお ける ， TXL の 血 管新生 抑制作用 につ い て 検討 した．【方法1試験開腹時お よ び，
TXL 使用 後 second 　debulklng　surgery に よ っ て 得 られ た，卵巣癌手術材料組織 に 対 して

， 抗 Thrombomodulin （TM ）抗体，

抗 Factor8抗体，抗 vascular 　endothelial 　growth　factor（VEGF ）抗体，抗 proliferatin蠶 cell　nuclear 　antigen （PCNA ）抗体を

用 い た 免疫組織化学 染色 を行 っ た．血 管密 度 及 び 各抗体 に 対 す る策 色 態 度 につ い て 検討 した．【成 績 】1 ：抗 TM 抗体及 び Fac−

tor8抗体を用 い て新生 血管を標識 し ，
　 i位管密度を測定した 結果 ，

　 TXL 使川後の 癌組織 で は，初回手術組織 に比 して ，腫瘍内血

管 密 度が 低値 を示 し た．2 ：腫 瘍新 生 面L管 に 対す る，抗 PCN へ 抗 体発現率は
， 初回予術群 に 比 して TXL 使用群 で 低 く， 内皮

細胞分裂 に よ る血 管新 生 を抑制 して い る こ と を示 した．3 ：抗 VEGF 抗体 に よ る免疫組織化学染色 は TXL 使用前後で 明 らか

な差 は 見 ら れ な か っ た が，TXL 使用 後 で 染色性 が 低 い 傾 向を 示 した．【結謝 TXL は，腫 瘍 細 胞 に 対 す る細 胞 分 裂抑 制 効 果 に

加え，腫瘍血管新生を抑制す る こ とに よ り， 抗腫瘍効果 を得 て い る可 能性 が示 され た．
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【目醐 我 々 はパ ク リ タキ セ ル （PTC ）を含 む新 た な レ ジメ ン で の 幹細 胞採取 と大 量化学療法 （HDC ）を 施行し，末梢 【itLec細
胞 （PBSC ）の 採取の 効率と HDC の 安全性 を検討 した 【方法1 上皮性卵巣癌 ユ7症 例 に 対 し幹細 胞 採取 の た め の 導 入化学療法

PTC175〜180mg ／m 隔 シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド（CPA ）2，0〜3、Og／m2 を投与 し，投与後 G−CSF75 〜15無 g／body の 皮 ド投与を採取

終了 まで 数 日聞行 っ た，幹細胞採取 は 化学療法開始 日よ りll〜19凵（平均14．7H ）で 行 い ，採取峙の 末 梢 血 巾 の 白血 球 数 は 1，800
〜41，900 （中央値 13，700）で，末梢血 GD34値 はO．15−v ，1．25％ （中央値0．79％ ）で あ っ た．【成 績1採取 され た 幹 細 胞の CFU −GM
数は平均23．4　x 　10G／kg．CD34 陽性細胞数 は 平均9，49 × 106／1〈g で あっ た．末梢血 中 の CD34 値 （％）と採取 さ れ た幹細胞数 との 問

に は有意な相 関 （pく0．00D が み られ た。　 HDC 後 の 白面L球数，血 小 板数 1鮭小板輸 1氤回数な ど骨髄機能 の 比 較検討をお こ なっ

た．HDC （n ・＝7）は PTC ｛75〜1801ng／m2 ，　CPAI ，o「00〜3，000mg ／m2 ，　CBDCAgOO −−1，SOOmgfmz で 彳于っ た．白血 球 数 1，000以 上 に

なる まで の 日数 は6．O± 1．82日，自血 球数3，000以上 に なる まで の 日数 は9．O ± 0．81日， 血小板 5万以 上 に な る に は＆3± 3．9日， 血

小板輸1鮒司数 は4．8± 2．7回で あっ た．【結諭1末梢 lflT．中 CD34値が ユ．0％ 以 上 ， 白血 球数で は 10，000／ptを超 え る直前が 至 適 採取峙

期 で あ っ た．幹細 胞採取量 に関 して は個体差 が あ るの で 末椥 訌LCD34 値の 経時的な観察が有用 と思わ れ る．また，移植後 は す

み や か な骨髄 機能の 同復が 得 られ た．
’

336　　進行卵巣癌 に 対す る 自家末梢血幹細胞移植 （auto
−PBSCT ）を併」忖した 大量 化学 寮 法 の 有効 性 に 閃す る検 討 （phase

　　　　 ll　study ）
一

多施 設共同研究一

PBSCT 研究会
・
卵巣癌分科会 （国立 病院1丿L【国が ん セ ン タ

ー
他 6機関 ， 責任者 ：篠塚孝男 ）

目浦呂道

【目的］CBDCA ＋ VP −16に よ る aut 〔广 PBSCT 併用 大 量 化学療法（HDC ）に よ る phase　I ・II　study の 多施設共同研究 にお い て ，

CBDCA 　1，500mg ／m2 ＋ VP −16900mg ／m 橡 で の dose−up の 安全 性 と，　 Ic ・II期12例の 全例 無病生存 ，
　 III・IV 期 17例 の 3 生 率

52．2．％，5生率34．8．％ の 成績が 得 られた、今回 は TXL を加えた新 レ ジメ ン で の phase　ll　study の 安全性 ・有効性 に つ い て 検

討 した．【方法】病理組織学的 に診断 した 臨床進行期ll期以 上 の 21例 （Ilc期一3，III期一15．IV 期
一3，組織型 1 漿液性腺癌

一一15，類内

膜腺癌一4，明 細 胞腺癌
一1，混 合型一1＞で ，文 書に よ る同意 が得 られ た もの と した．開腹術後，TXL 　l80mg ！m2 ＋ CPA 　3g，／m 三

に よ

る導 入 化 学 療核 に て 幹 細 胞 採取 を施 行，CD34 陽 性細胞数 を測定 し た．そ の 後 ，
　 TXL 　l80mg ／mz ＋ CBDCA （AUC ＝6） を3

コ
ー

ス 投与，必要 に 応 じて second 　surgery を行 っ て 残存腫瘍 ≦ 2cm となっ た症例 に TXL 　180mg ／mZ 　＋　CBDCA 　1，500mg ／m2

＋ CPA 　3　g／m3 に よ る 2 回 の 大景化 学 寮法 を施行 した．【成 績】CD34陽 性 細 胞 の 採取量 は ／回 の 採取 で は，　G−CSF 　50−一一200pg
／m2 投 与で3．83xlO6／kg，400μg／m 殺 与 で4．74　×　10“／kg と，後者で 2 回の HDC に十分量 の 採取が 可能で あ っ た．移植後の 白血球

数，血小 板 数 の 回復 は 速 や か で あ っ た が，3例 に は G−−CSF 投与終了後 に 白血 球数が 3
，
 OO／μ1未満 に まで 喜低下 した 時点で

，
2

コ
ー

ス H の HDC を施行 し たが，速や か な骨髄機能の 回 復が 得 られ た．2種類の レ ジ メ ン に よ り50症 例 に対 し，66回 の IIDC
を施行 した が，治療関 連死 は 1例 もみ られ な か っ た．紅結 論】TXL ＋ CPA に よ り十 分 量 の 幹細 胞採取 が 可能で あ っ た こ と と，
TXL ＋ CBDCA ＋ CPA に よ る2コ ース投与で の 安全性 が確 認 され た．有効性 に 関 して は，　follow　 up に よ る分 析が 必 要で あ る．
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