
1074

癌　の　化　学　療　法

　　　金沢大学医学部第一外科教室
（在独Heidelberg大学外科教室主任KH．　Bauer教授）

　　　　　　水　　上　　哲　　次

　　　　　　　（昭和32年9，月18日受付）

　　　　　　　Chemotherapy　of　Cancer
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　1911年にWasssermannによって，　Eosin及び

Selenが実験的に腫瘍の増殖を抑制することが報告さ

れ，且つ又同年に0．WarburgはUrethanを以て

「ウニ」卵細胞の核分裂を停止せしめ得ることを明に

し，次いで1928年Bauer教授は，体細胞に癌原性に

作用する，所謂癌原性物質例えばBenzpyrenが，癌細

胞に対して「mutativ　Ietal」に作用することを指摘し

て以来癌の化学療法に関する問題は，一般研究家の注

目を浴びるところとなって来た．

　しかし乍ら癌性病変は，普通の細菌感染や奇生虫病

とはその趣を著しく異にし，癌細胞は生体個有の細胞

から発生したものであって，又その生化学的性状も殆

んど正常体細胞との差異が認あられない現状では，癌

細胞のみを特殊選択的に哺捉し，死滅せしめるという

ことは極めて至難であるといわねばならない．

　Haddowは癌の化学療法の理想とするところは，

癌細胞の正常体細胞（母体細胞）への復元にあると述

べているが，Bauer教授の「Mutationstheorie」によ

れば，癌細胞から正常細胞への所謂「R廿ckmutation」

（復元変異）は殆んど考えられないのであり，従って

癌の化学療法は，癌細胞を死滅せしめるか，或いはそ

の細胞増殖（発育）を停止，老衰死せしめるかに存す

るものと考えちれる．しかし癌細胞の性状から，癌細

胞のみを死滅せしめることは，上述の如く殆んど不可

能であって，これ即ち正常体細胞の「死」を意味する

ものである．唯ここで癌細胞が正常体細胞よりも，そ

の分化度が低いために，胎生組織細胞と同様に，外界

からの各種の刺戟に対して感受性が強く，従って正常

体細胞に比し，より「1abi1」であるという事実のみが

化学療法の可能性を暗示するものである．

　今日吾々が行っている癌化学療法の基盤となってい

る方策は，1）癌細胞に対して特異的，増殖性に作用

する因子，例えば乳癌の場合におけるOstrogen物質

の如き性「ホルモン」作用の抑制，除去．2）癌細胞の

核分裂過程の障碍（Mitosegiftによる）．3）癌細胞

に対し所調「mutativ　leta1」に作用する物質の使用．

及び4）発癌が多数の特異及び非特異性因子（Noxe）

の作用によって惹起されることから，制癌において

も，各種の制癌物質を以てする綜合的制癌所謂Syn・

carcinokolyse（Bauef教授）等，主として以上の4原

則によるものである．

　1．「ホルモン」による制癌

　1889年にSchinzingerは，乳癌を有する女性を去

勢し，その乳腺の萎縮と癌病巣の限局化を企図してい

る．更にLacassagneは1933年に，彼の広汎な実験

的研究の結果から♀「マウス」の乳腺腫瘍（乳癌）の

増殖が，去勢によって著しく抑制を受け，且つ一方多

量の女性「ホルモン」投与によって促進され，又この

「ホルモン」がδ「マウス」において乳腺腫瘍を誘発せ

しめることを指摘している．更に性「ホルモン」を分

泌する臓器は，両性の「ホルモン」を分泌するという

ことは，今日一般に周知の事実であるが，正常ではそ

れが一定の平衡状態を維持しているものである。今こ

こにどちらか一方の性「ホルモン」を投与し，その平

衡状態を打破すれば，主として性「ホルモン」に支配

されている臓器の上皮細胞の増殖抑制又は促進が惹起
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される．例えば，Testosteroneの投与によって，乳

腺の発育，子宮粘膜の増殖（再生）及び血管拡張の抑

制し得るが如きである．以上の事実が性「ホルモン」

による癌治療（乳癌，前立腺癌等の治療）の可能性を

提示するものである．

　斯かる性「ホルモン」と癌との関連について現在迄

に判明している点を要約すると，

　1）性「ホルモン⊥は直接癌原性を有していない

し，又従来から知られている癌原性物質を，性「ホル

モン」から誘導することに成功されていない．

　2）性「ホルモン」は，それによって支配を受けて

いる臓器の癌発生に関連を有し，即ちその臓器の上皮

細胞増殖と再生現象をもたらし，遂には癌発生に有利

な条件を与える．3）どちらか一方の性「ホルモン」

が過量に投与されると，脳下垂体の発育「ホルモン」

（STH）の分泌を，一時的にあるにしても，抑制する，

即ち所謂「ホルモン」去勢（hormonelle　K：astration）

の状態が惹起される．4）男，女両性「ホルモン」の拮

抗作用は，脳下垂体を介して行われ，どちらか一方の

投与によって（異性「ホルモン」の投与によって）脳下

垂体の向生殖腺「ホルモン」（Gonadotrope　Hormone）

の分泌が抑制される．5）Ostrogene（合成女性「ホル

モン」）即ちDiathylstilb6strolは，　Dfuckrey及び

Schmahl等によって「ウニ」卵細胞の増殖を抑制し得

ることが発見されたこと等である．

　以上の事実から，性「ホルモン」投与又は脳下垂体

遮断（亘ypophysenausschaltung）が，性「ホルモン」

によって支配を受けている臓器，例えば乳腺，前立腺

癌の一治療対策として，更に一層の基盤を固める至っ

た．

　a）乳　癌

　勿論，根治手術（早期）と放射線との併用療法が，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　～
最も優秀な治療成績を示すことはいうまでもない．こ

の際妊娠中絶を行うべきかどうかということが問題で

あるが，中絶に讃意を表する者としては，v．　Redwitz，

Leichel，　Tayler，　Engelstad殊にWachsmuth及び

Bauer教高等であるが，一方これに反対の立場をとっ

ている者はAlbrecht，　v．　Franqu6及びその協同研究

者等であり，中立の見解を有している者としてD6・

derln等の名を挙げることが出来る。兎も角一般に妊

娠によって正常乳腺上皮細胞の増殖が起り，従って腺

上皮から発生した癌細胞にも，同様にその増殖の促進

が招来され，引いては転移発生に極めて好都合な条件

を提供し，又既に転移を形成している癌細胞の活性を

冗進せしめるものと考えられることから，阜期中絶を

行うべきものと信ずる．この際同時に手術的に去勢を

行うことが，中絶後における女性「ホルモン」分泌抑

制の意味から望：ましいものと考えられる．単にX線の

・みの去勢では，不確実であり，しかも卵巣に転移を来

す場合があるからである．著者も写真1の如くX線去

表 1

＼＼
　　　日＼＼

手術前4　日
　　　　　　「

手　術　前　　日

手　術　当　日

CortisOn

昼
晩

50mg
50mg

朝　　50mg
昼　　　〃
晩　　　〃

手術1時間前50mg
術後6時間目50mg
次いで6時間
　　　間隔に50mg

術後第　1　日 6時間毎50mg

術．後第　2　日
朝
昼
晩

50mg
〃

〃

Percorten

術2時間前　5mg

そ の 他

術中輸血400ccなお血圧下降
の場合Epinephrin　IAmp．
を幽々に静注

2mg然し血圧下
降の場合5mg

術後第　3　日 1日3回25m・宛1

術後第　4　日 1日2回25m・宛12m・

術後第5及び6日L 1日3回25m・西陣6日目に2m・

術後第7～21日 1日1回25m・宛i
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勢後に発生した乳癌卵巣転移の症例を有している．

　しかし乳癌や前立腺癌の際に，生殖腺を手術的に去

勢しても，再びOstfogeneやAndrosteroneが，生

体内で証明される事実から，HugginsやBauer教授

は，両側副腎別出を企図し，副腎における性「ホルモ

ン」合成を阻止することによって．その癌の増殖，転

移形成阻止に良好な成績を下めている，両側副腎別出

後に発現する副腎「ホルモン」の脱落症状に対する治

療としてはSaegesserは表1の如くCortison等の

投与基準を示している．斯かる手術的侵襲によって，

特に乳癌の胸腹及び骨転移に対して効果的であり，こ

の効果は分化した癌即ち腺癌の場合に現われ，単純癌

や，硬性癌では殆んど影響されない．

　b）前立腺癌

　日本人には比較的少ないが，欧米では50歳以上の男

性の剖検で20～40％に前立腺癌が発見されている．し

かしBauer教授によれば，その中で僅か3．95～5％

が前立腺癌で死亡するものとし，一般にはその85％絶

対多数においは，前立腺自体の組織を超えて浸潤性発

育や転移形成を来さないものであるとしている．即ち

これらの多くのものは，臨床的には前立腺肥大の範疇

に属するものである．

　1941年にHerbstはFollikelhormonが前立腺癌に

著効を示すことを発見し，又同年にHernoldもDia・

thylstilbesterolで効果を示した12例の前立腺癌の報

告をしている．一方Huggins及びその協同研究者等

は，手術去勢と同時に合成6sterogeneが前立腺癌の

増殖を抑制することを記載している．その後多数の

人々例えば，Kearus，　K：ahle及び協同研究者，　Dean，

Nebsbit及び協同研究者，　Wildbolz，　Staehler等によ

つて，抗男性「ホルモン」剤による所謂「ホルモン」

去勢の治療が支持されている．更に最近Arnold，

Druckfey及びRaabe等によって合成されたDia・

thyldioxystilbendisphosphat

　　　0　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0

H・一pi撃k・一〇一〒†《＝〉餌1一るH

　　OH　　　　　　C2H5　C2H弓　　　　　OH

　が実験的に「ウニ」卵細胞の核分裂に対して，後述

する核分裂毒素（Mitosegift）のColchicin系物質よ

り30倍も強い抑制作用を示すことが確認され，しかも

この物質が前立腺癌の際にその腫瘍内に特に増量する

酸性Phosphataseの酵素作用によって，選択的，局所

的にi著効をもたらすことが明にされている．（Druc・

krey，　Dannefberg及びSchmah1）

　c）脳下垂体遮断（Hypophysenauschaltung）脳下

垂体前葉から分泌される「ホルモン」として今日迄に

知られているものは次く如くである．

　i）somatropes　Hormon又はWachstumhofmon
　　　（STH）（Li，　Evans及びSimpson，1945）

　ii）thyreotropes　Hormon（TSH）

　　　（Aron，1929；Loeb及びBassett，1929）

　iii）adrenocorticotropes　Hormon（ACTH）

　　　（Li，　Evans及びSimpson，19433　Sayers，　White

　　　及びLong，1943）．

　iv）Fo11ikelstimulierendes　Hormon（FSH　Prolan

　　　A）（Greep及び協同研究者，1940）．

　v）Iuteinisierendes　Hormon又はzwischenze1・

　　　Ienstimulierendes　Hormon（LH，：又はICSH，

　　　Prolan　B）

　　　（Li，　Silnpson及びEvans，1940；Shodlovsky

　　　及び協同研究者，1940）．

　vi）1uteotropes　Hormon又は1actotropes　Hormon

　　　（LTH，　Prolaktin）

　　　（Riddle及び協同研究者，1932）．

　この申で（iv），（v）及び（vi）は所謂gonadotrope

：Hormone（向生殖腺「ホルモン」）と呼称されている

ものである．

　脳下垂体前葉が思春期迄STHを分泌し，それ以降

においては，主としてLTH，　FSHの産生が強化され

るものとされている．このLTHが腫瘍の増殖に関与

するかどうかζいうことに関しては，現在なお不明で

ある．しかし少なくとも細胞の再生に際して重要な役

割を演ずるものと解されているが，今日脳下垂体遮断

が癌の治療に応用される根拠は，実験的に乳腺腫瘍発

生素因を有する「マウス」系列において，予めその脳

下垂体を別除又は破壊すると，腫瘍の発生が認められ

ないという事実である．この際しTHの遮断によるも

のか，或いはSTHの遮断によるものか断定し難いと

されている．

　吾々は，Bauer教授の指導の下で，脳下垂体遮断の

目的で，経皮的（Paranasa1，　transsphenoida1）に，脳

下垂体内に放射性金（40mc）を挿入し，乳癌及び前立

腺癌の転移抑制，治療に極めて良好な成績を警めてい

る，現在迄にこの方法で遮断されたのは114例であ

る．（その術式及び治療成績の詳細は，近く癌の臨床

に発表する予定である．）この方法はHugginsや

Olivecrona及びLuft等が行っている脳下垂体易0除

　　　　　　　　　　㌦
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術に比し，術後に現われる侵襲の反応が極めて軽微で

あり，且つ脱落症状も殆んど認めらず，しかもその効

果が的確，優秀である．

　一方面下垂体遮断を性「ホルモン」によって行うこ

とは既に述べたが，更に：Nissen，　MeyerはCortison

を投与して遮断しようと試みている．その他Dia－

thylstilb6strolから誘導されたparahydroxypropio・

phenon（PAP）

　　0＿C＿／一＼　　　　　　　　　　一〇H　　　　i　＼一／
　　　C2H5

　によって同じく遮断を行い，殊にHugenin，　Fauvet

及びPirat，更にTruhaut等は腎腫の肺転移を臨床的

に治癒せしめ得たと報告している．又Schmaussは

癌根治手術の6～7日前から，上述の薬剤主として性

「ホルモン」）を投与して，遮断し生体内における黄昏

来瘍発育促進物質の作用を抑制し得るものとしている

が，吾’々が胃癌，気管交癌，胆嚢癌等の転移に対し，

上述の放射性金による遮断を試みたが全例において無

効であった経験から，この脳下垂体遮断は，性「ホル

モン」によって支醍されている臓器に発生した癌のみ

に効果をもたらし得るものと断定したい．

　一方肝が，主として女性「ホルモン」を不活性化す

る機能を有し，V．　B．欠乏によってこの機能が減退，

消失することを勘案し，「ホルモン」去勢の際には，

V．B．の問題を常に念頭に置いて治療を施すべきであ

ろう，

　皿．所謂化学療法

　今日一般に使用されている化学療法剤（主として独

逸を中心とした欧州における）は表2に示す如くであ

る．

　入間の癌がそれぞれの場合に，その性状が相違しそ

表2　Zatostatica（制癌物質）

1．Mitosegifte
　a）Colchicin，　Demecolchicin
　b）Trypaflavin

皿．Ruhekerngifte

　a）Benz◎1

　b）Arsen（及びその化合物）

　c）Urethan，　Aethylurethan

　d）Lost一化合物

　　　TSPa，　Thio－Tepa

　　　Mitomen（Nitromin）

　e）Triaethylenmelamin・＝TEM，　E3g

　f）Hexamethylolmelamin＝Cealysin．

　9）Stilbamidin

　h）Antibiotica＝Aktiomycin　C

皿．Antiwuchsstoffe

　a）葉酸括抗物質

　b）Purin体括抗物質

。）酵素括抗物質

Metaphase及びProphase抑制

主として核酸代謝を障碍し，核

分裂の障碍及び染色体の塊状形

成を惹起せしめる．

細菌感染の化学療法における

Sulfonamid　と同様な作用をな
す．

の増殖速度や，制癌剤に対する抵抗性，感受性が異な

っているため，動物実験の成績を直ちに入間に適用す

ることは，極めて早計であるといわねばならない．し

かも表2に示されている物質は，晶晶細胞のみに選択

的に作用するものでなくて，それと同時に健常な体細

胞に対しても毒性作用をもたらし，従って毎常必発的

に，程度の差があるにしても，その副作用が発現する

ことてある．副作用の程度は，勿論使用薬剤の治療幅

（therapeutische　Breite）即ち最小有効量と致死量の差

の大小によって左右され，且つ又その効果は細胞分裂

（増殖）の速度によって影響される．即ち分裂速度が

速いもの程，それだけ薬剤（制癌剤）に対して感受性

が強いものである．従って斯かる物質はその局所使用

の場合を除いては，主として，白血病の如き血液腫瘍

に対して著効を示し，吾々外科家の対象とする上皮性

腫瘍例えば胃癌の如きものには，余りその効果を期
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待することが出来ないものである．このことは既に

Heilmeyerによっても指摘されているところであ米

米り，即ち下図に示す如く胃癌と白血病とめ一カ月間

における細胞増殖度に著しい差異があるからである．

胃　癌 正常骨髄白血球 白血病骨髄白血球

平均10 平均15 平均300

（1カ月間における1cm3の細胞増殖数）Heilmeyerによる

　以下現在用いられているものの中代表的な制癌剤に

ついて，主として通念について述べる．

　a）核分裂毒素（Mitosegift）

　Colchicin及びその誘導体は，核分裂を，主として

Metaphaseで停止せしめる物質である．

　　　　Colchicin，

CH・O＼ノ＼／｝＼　、　、
　　　　　口ll－NH・iC・；・C恥

CH・・／ x＞一一く　1
　　　　　0CH3　　ト0
　　　　　　　＼＿／
　　　　　　　　　　＼
　　　　　　　　　　　OCH3

　　　　Demecolchicin

　CH・o＼／＼／一＼
1－NH－CH・

瞳峨二階
　これらの物質は，主として慢性白血病，：Leukose，

Hodgkin氏病に対して効果があるとされている．最

近この誘導体であるA－BlastomaseはHammer等に

よって，上皮性腫瘍即ち気管支癌，胃癌等の手術不能

の症例に使用されかなりの成績を挙げ得たことが報

告されている．又Schneller，　Alnadei，　Cuccaro等も

手術不能な乳癌に用いて効果を認めているし，一方

Bertha及びWalcherは脳腫瘍殊にGlioblastomの

術後及びその再発に，A－Blastomaseを使用し良好な

成績を牧め得たことを述べている．

　Colchicin系物質の有害副作用を防止するため，

Broderson，　Lettr6等も述べている如く，直接腫瘍内

局所使用が望ましく，その効果も的確である．

　b）癌原性物質，即ち癌細胞にmutativ　Ietalに作

用する物質．

　Bauer教授が述べている如く，放射線や癌原性物

質は　「auf　Keimze11en　mutativ，　auf：K6rperzellen

carcinogen，　auf　Krebs－zeHen　mutat三v　leta1」に作用

するものである．

　i）砒素及びその化合物

　この物質が癌原性を有することは，既に1820年以来

砒素職業癌として知られているところである．又飲食

物等の砒素「Noxe」によって惹起される砒素癌を挙げ

ることが出来ると同時に砒素は最も古い癌治療剤とし

て一般に知られているものであって，一種の核分裂毒

素（Mitosegift）で，核分裂の「lnterphase」に最も障

碍を及ぼし，且つ細胞の新陳代謝においてSH基を有

する酵素系を遮断するものである．従ってCystejn

及びGluthationに対しては，全く拮抗的な作用をも

たらすし，細胞代謝を障碍する．

　制癌性に関しては，慢性骨髄性白血病に適応がある

とされている．

　ii）：Lost化合物

　現在一般に使用されているものはMitomen（Nitro・

min）である．

　　　　Mitomen（Nitromin）

騨く：隠＆一・㎞・）

　　　　O

　この物質は，現在迄に知られているLosト化合物

の中で最も毒性が少ないことは，既に吉田，石館，

Dieckmann等によって報告れているところである．
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且つその作用はX線のそれに匹敵するものとされてい

る．N－oxy一：Lostは不活性の所謂「Transportform」と

して投与され，生体内でN－Lostに還元され活性即ち

「Wirkform」となる．実験的には吉田肉腫では100％

の治癒をもたらし，Walker腫瘍やJensen－Sarkom

では，接種後第1日に投与すれば，決定的な腫蕩発生

抑制を示すことをDruckreyが報告している．組織学

的には，使用後18時間にして，腫瘍細胞の空胞化，染

色体の変性及び核の崩壊が認められる．臨床的には特

に血液腫瘍に著効を示し，又肉腫においては萎縮と

Fibrosisを来すものである．勿論腫蕩が大であれば

ある程その効果も小であるのは当然であろう．

　癌細胞が，丁度細菌感染の如く，その転移の過程に

おいて血行中を循環しているような場合や，或いは小

なる限局性の病巣として点在しているような場合に

は，その制癌作用を最も期待し得る．又癌の外科的侵

襲の際に，しばしば併発される虞のある新たな転移形

成予防のために，この物質の使用価値があるものと考

えられろか．実際問題として，その効果を，臨床的に

判定することは極めて困難であろう．

　iii）TEM（Triathylenmelamin）

霊：〉　〒ノN＼f…＜：1：

　　　　　　　N、C／N

　　　　　　　　　l　　　｝
　　　　　　　　　N
　　　　　　　H2C△H2C

　：Karnowsky及び協同研究者が1951年に初めて，こ

の物質をZytostatika（制二三）として一般に紹介し

たものである．これは核分裂の「Metaphase」に作用

する一種の核分裂毒素であって，その作用はN－Lost

化合物とほぼ同様であり，骨髄に対して毒性を発揮

し，H：eilmeyerも述べている如く未熟な白血球が最

もこれに感受性が強度であるとされている．従って治

療の対象となるものは，慢性淋巴，及び骨髄性白血

病，Hodgkin氏下等であり，その他Polycythaemia，

Besncer－Beck氏病並びに淋巴肉腫に対してもかなり

効果的である．

　TEMのみで殆んど奏効しないような場合，後述の

Urethanを同時に併用するか，或いはDubois－Fer－

riere及びSarasin等が述べている如く，Cortison

又はACTH：との併用療法によって，しばしばその目

的を達成し得る：場合がある．

　最近（1955年）USAのSloan－Ketterring癌研究所

においてBirthはTEMは淋巴性肉腫，Lost一化合物は

肺（気管支）癌，Triathylphosphofamid　lま黒色腫，

Thiotriathylenphosphoramidは乳癌に，選択的な抗

腫瘍性作用を示すことを経験し，報告している．

　又TEMの誘導体としてDomagkはE39なる物
質を生成し，

　　E39

　　　　　　　0

　　　　　　　0

　この物質は，以上述べ来ったいずれの制癌物質より

も実験的に，強力な抗腫瘍性作用を示すことを指摘

し，且つ本年の独逸及び懊国癌学会においても，E3g

による実験的並び臨床的使用経験例が多数の人々によ

って報告され，手術不能な癌に対して，良好な成績が

発表されている．（その詳細は医事新報737号昭32．8

月の著者の報告を参照されたい）

　著者も実験的に「ラッチ」の大腿部に移植した写真

2の如き胡桃実大のWalker腫瘍に対して，腹腔動脈

内にE3PO．3mgを動注し，その1週間後において，

腫瘍が悉く消失したのを認めている．

　一方臨床的にE3g腫瘍内局所使用或いは癌性漿膜炎

に対する漿膜腔内使用も又満足すべき成績をもたらし

得る場合が多く，著者もHeide韮berg大学外科に入院

した乳癌による癌性胸膜炎5例に対しE3g＋Mitomen

を胸腔内に注入し，その中3例において注入後6カ月

の現在に至るも滲出液の潴溜所見を認め得ない症例を

経験している．

　その他TEMに近似な構造を有する，　Hexamethyl・

melamin＝Cealysinが制癌性に作用することをEi－

chler，　Fiedler，　Schmolz等によって報告され，この物

質は気管支癌に対してかなりの効果が認められてい

る．その他慢性骨髄及び淋巴性白血病，淋巴肉芽腫等

に適応があるとされている．

　　　　Hexamefhylolmelamin

HOH・C＼＿C／N＼C＿N／CH・OH

　HOH，C／｝　li＼CH，OH
　　　　　　　N＼C／N

　　　　　　　　　歯

　　　　　HOH，C／＼CH，OH

iv）　Urethan　：
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　1885年にSchmiedebergよつて発見されたUrethan

（C2H50－CO－NH2）が癌原性を有すると同時に又Waひ

burg，　Lefevre等によって核分裂毒素として作用する

ことが実験的に証明され，Haddowは，これを骨髄

性白血病に使用して効果を認めたが，癌に対しては無

効であったと述べている．

　v）Stilbamidin

畿C一く｝CH－C　○一C《蹴

　この物質も癌原性と同時に制癌作用を示すもので

：Kellerは染色体の「Mutation」を招来せしめるもの

としている．これを悪性腫瘍に対して初めて使用した

のは1946年SNciper，次いでNills　Alwall等であっ

てMyelomに効果的であったと報告している．その

他この物質はPLasmocytomにもかなり奏効するも

のとされている．

　なお癌原性芳香族炭化水素例えばBenzpyfenの制

癌性の臨床的応用は最早過去の問題となっている．

　c）抗生物質（Antibiotica）

　　　　Actinomycin　C＝Sa孤amycin

　本物質はStreptomycesの培養液から分離される一

種の抗性物質であって，動物実験では制癌性が著明で

あり，臨床的には淋巴肉腫に対して著効をもたらすも

のである．その他Borstein，　Lenner，　Jackson並びに

Parker等はParagranulom，　Granulom，　Hodgkin氏

病にも効果的であったと報告している．その作用はX

線に類似し，腺組織の萎縮及び結締織化を惹起するも

のである．

　d）その他の物質として代謝拮抗物質，即ち葉酸拮

抗物質，プリン体拮抗物質，酵素拮抗物質等を挙げ得

るが，臨床的にはそれらの効果は疑わしいものとされ

ている．

　なおV．A及びV．　Cの大量投与（1日量300，000

1．EV．A十500－100mgV．C）が腫蕩の発育（増殖）

を抑制し，生命の延長をもたらすことは，実験的並び

に臨床的にSchneider，　M髄11er，　Sckoloff等によって

報告されている．

　皿．所謂「Syncarcinokolyse」

　Bauer教授が述べている如く，癌発生は一方におい

ては癌原性物質の作用によるものであり，且つ他方で

は，組織のそれに対する反応によって決定されるもの

である．しかもこの「作用」と「反応」との間に一定

の潜伏期間が存在する．一般に組織は癌原牲物質によ

って，直接癌を発生するが如き反応を示すものでなく

て，癌発生迄に，一定の期間に亘って，一つの準備状

態即ち「Cancefmutation」が必要である．一般に健常

な皮膚や粘膜から直接癌が発生するものでなく，所

謂前癌性病変が常にそれに先行するものであることは

推定に難くない．しかも既にStadier，　Buchma皿，

Hoth，　Schutze，　Born及びTiomof6efe－Ressovsky等

が報告している如く，癌原性物質にX線を照射したも

のを，正常組織に作用せしめると，その物質の癌原性

が著しく強化される如く，癌発生は，各種の癌原性

Noxeの作用による，一つの連鎖反応によるものと考

えられる．即ち「Syncarcinogenese」（綜合的因子に

よる癌発生）によるものであろう．この際如何なる

因子が決定的役割を演ずるかは，現在なお不明である

が，恐らく多数のNoxeの相乗作用によって惹起せ

しめられるものと推定される．従って制癌において

も，放射線を含めた各種の制癌物質を以て，綜合的な

治療を施すことが妥当であると考えられる．これが即

ち「Syncarciokolyse」の根拠をなすものである．即ち

前述の如く，体細胞に癌原性に作用するすべての物質

は，癌細胞に対して制癌性に作用するものであり，発

癌と制癌は全く対照的な関係を示しているからであ

る．

　著者は，斯かるSyncarcinokolyseの原則に従っ

て，手術不能な悪性腫瘍を一応冶癒軽快せしめ得たと

思われる症例をここに提示したい．その詳細は写真

3，4，5及び6に示されている．

結

　以上癌化学療法の概略について述べたが，現在迄に

知られている各種の制癌物質は，遺憾乍ら上皮性悪性

腫瘍に奏効するものが少なく，単に血液腫瘍に対して

著効を示す場合が多いが，その効果は決定的でなく早

晩再発を余儀なくされるものである．しかも癌細胞の

性状から，これを選択的に障碍，死滅せしめ得ること

論

が望み得ない現状では，吾々は先ず第一に，出来得る

限り早期に根治手術を以て臨み，放射線を含めた制癌

物質の使用を，再発転移の防止，抑圧や残存腫瘍組織

及び手術不能な悪性腫瘍に対してのみ一応試むべきで

あり，最小の「Dosis」を以て，最大の効果を挙げる

べきである．しかも前述の如く綜合的な治療法が望ま
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転移病巣

　　　水上論文附図（1）

写真1　　卵巣X線去勢後に発生した乳癌の卵巣転移

卵巣実質の結締織化

写真2　右大腿（ラソテ）に移植されたWalker一腫瘍

　ぼ　　　ウへ

憾i’

簸・縄
簾歎，

㌔藷

（E390．3mg腹腔動脈内注射により完全に治癒し，

注射後95日に至るも再発を認めない）



水上論文附図（2）

写真3　頸部に発生した肉腫（48歳δ）

　　　a．　治療前

　　b．　治療後
舞総懲藤ギ1議灘灘灘

懇義．瓢灘簾灘灘姦窯鱗

Nekrobiose

　　へ　　腫瘍細胞の空胞化，核崩壊等か認められる．

治　療：　Colchicin　40mg．　N－oxy－Lost　320mg　E3g，400mg



水上論文附図 （3）

写真4　Hodgkin氏病（20歳）

a．　治　療　前
燧袋1．／侮沙が’護

ず、ご　ご

℃琶・1

b．　冶　療　後

治療：Urethan　120gr・Colchicin　30mg　N－Lost　45mg・Afsen　60mg

　　　　　　　　（1年8ヵ月健在した症例）



　　　　　　　　　水上論文附図（4）

　　　　写真5　40歳，Bfanchiogenes　Karzinom（皮膚転移を伴っている）

治　療　前

治　療　後

治療：

》’藝ゴ

　ゑ

　磯衡繍灘
・漁鎌

N－Lost　95mg．　Uethan　56gr．　Colchicin　284mg．　Arsen　112mg．

X線深部治療30回　　（3力年再発なく健存せり）



水上論文附図（5）

a．　冶　療　前

b．　治　療　後

写貞6 39歳，9．乳癌の肺転移

Urethan　56gr．

麺

鍵驚

　　く撫

縫峨．

轍

　　　　　　　両側卵巣日出

N－oxy－Lost　200；ng　Testosteron　2000mg

噸

繍

（約2年問再発なく健存〉
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しいものと考らられるが，徒らに制癌物質のみに依存　　して，根治手術の時期を失しないよう努むべきである．

　稿を終るに当り，貴重な資料を提供され，且つ種々御指示を賜　　　　　つたK．H：。　Bauer教授に深甚の謝意を表するものである・

　　　　　　　　　　　　　（1957年9月13日在独H：eidelberg大学外科教室にて記す．）

（文献略）
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