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教育講演

1． 難治性卵巣癌 （明細胞癌 ， 粘液性癌）の 治療戦略

自治医科大学 鈴 木 光 明

　 上皮性 卵 巣癌 に対 す る標 準 的 化 学療 法 として

TC 療 法が 確立 され て い るが ，近 年の 臨床的 エ ビ

デ ン ス の 蓄積 に よ り明細胞癌 ， 粘 液性癌 に は奏効

し な い こ とが 明 らか とな っ た．本 講演 で は上 記 の

難治性卵 巣癌 の 臨床病理学 的，分子細 胞生 物学 的

特徴 を整理 し，治療戦略 を考 えて み た い ．

　明細胞癌は本邦で近年増加 して お り上 皮性卵巣

癌の 約 25％ を占め， もは や rate 　tumor の 範疇 で

は な くな っ た．プ ラチ ナ製剤 ，
タ キサ ン製剤に低

感受性で あ り，残存腫瘍の ある症例は 予後不良で

あ る．1期癌が比較的多 く，リ ン パ 節転移が 少な い

た め 完全 〜optimal 手術完遂率は 高 い ．分子細 胞

生物学的には腫瘍増殖速度が 遅 く， 増殖期細胞比

率 （LI）が低い ．　 HNF −1β，　 ABCF2 ，　 Galectin−3，

GPX −3 な どが高発現 して い る．以上 の ような臨床

病理 学的特性 か ら
， 明細胞癌に対 し て は まずは完

全 手術 を心掛け る こ とが 肝要 で ある．多施設共 同

研 究か ら，optimai 例で も残存腫瘍 があ る と予後

は 改善され ず，わ れ われ の 検討で は腹腔細胞診陽

性例 だ けで な く被膜破綻例 ［Ic（a，　 b）］で も予後不

良で ある ため ，系統 的 リ ン パ 節郭清は無 論，術 中

の 破綻 に まで 気を配 っ た完全手術を心掛ける必要

が ある．比較 的感受性 の あ る既存の 抗癌剤 として

は in　vitro の 結 果 も含め，　CPT −11，　PTX な どがあ

げ られ， こ れ ら を含む レ ジ メ ン が 推奨さ れ よ う．

分 子 細 胞生 物学 的 性格 か ら は，分 割 投 与，dose

dense投与 も考慮され よ う．分子標的薬剤 として

は血 管新生阻害剤の bevacitumab，　 EGFR 阻害剤

で あ る cetuximab ， また 将 来 的 に は HNF −1β，

GPX −3 な どを標 的 と した分子標 的薬剤 の 開発が

期待 される．

　粘液性癌は 欧米も本邦 もその 頻度は ほ ぼ
一

定で

10−13％ で あ る，LPM ，非浸潤癌 （intraepithelial

ca．）が多 く，他臓器 か らの 転 移性 癌 も多 い ，明細

胞癌 と同様に プ ラチ ナ ，タキ サ ン 製剤 に低感受性

で あ る．1 期癌 が多 くを占め
， 腹膜播種 ， リ ン パ 節

転移 の 頻 度 が 少 な い ．し た が っ て 完 全 〜optimal

手術例が 多 く，わ れわ れの 施設で は進行癌 の 83％

に optimal 以 上 の 手術が 完遂 で きた．分子 細胞生

物学 的 に は E−cadherin が 強発現 し，そ れ が 播

種
・
転移 し難 い 原因の ひ とつ と考えられ る．イ ン

ドー ル ァ ミ ン酸素素添加酵素 （IDO ）の 発現が弱

く，浸潤 し難 い 原因とも考察 され る．漿液性癌 と

異な り，CK7 ，　CK20 ，　CEA が強発現 し，胃癌 ・大

腸 癌 等の 消化器癌 と分 子プ ロ フ ァ イ ル が酷似 す

る．明細胞癌 と異な り， 細胞増殖速度 ，
LI は 漿液

性癌 と差 が な い ．細 胞接 着能が 強 い こ とに よ る

multicellular 　mediated 　resistance を介 した抗 癌

剤耐性の 可能性が あ る．EGFR の 強発現 ，
　 K −ras

の 変 異が 高率にみ られ る，以上 の よ うな臨床病理

学的特性か ら，粘液性癌 へ の 治療戦略 と して まず

は optimal 手術 を行 う．幸 い 進行癌で も播種 ・転

移が軽度なこ とが多い の で optimal 手術完遂率が

高 く， それ に よ っ て 良好 な予後が期待で きる ．選

択すべ き抗癌剤 と し て は 消化器癌で 常用 され る

5−Fu 製剤 や オ キサ リプ ラ チ ン を含 ん だ レ ジメ ン

が候 補 とな る．分 子標 的薬 剤 と して は bevacitu−

mab ，　 cetuximab ，　 ras （MAP 系）を標的 と し た

sorafenib など に期待がか か る．

　明細胞癌，粘液性癌に 対して は TC 療法以外の

化学療法 レ ジメ ン を用い た比 較試験が ス ター トし

て い る． こ れ らの 難治性卵 巣癌 に対 して は，分子

標的薬剤 を含め た至 適化学療法の 開発が急務 で あ

る とともに，卵巣癌治療の 原点で ある完全手術へ

の 弛 まぬ 努力が 欠 か せ な い ．
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