「卵巣癌の化学療法：3rd line chemotherapyに関する検討④」
＊1st line PDから死亡までの期間における各治療期間の割合

	症例
	1stPD〜死亡  
	2ndPFI(ヶ月)
	3rdPFI(ヶ月)
	3rdPD〜（ヶ月）
	3rd終了時の状態

	1
	24.0
	12.2　（51%）
	0.9　（3.8％）
	7.0　（29％）
	腹腔内の病変1個、腹水無し

	2
	4.2
	1.6　（39％）
	0.9　（22％）
	0.13　（3.0 ％）
	腹膜炎の増悪で治療中止、その後病変増大

	3
	19.7
	3.6　（18％）
	1.7　（8.8％）
	13.4　（68％）
	マーカー上昇、CT病変なし、PETで腹腔内の集積4カ所

	4
	51.2
	13.3　（26％）
	2.0　（4％）
	18.8　（37％）
	3rdPD時はダグラスに8cmの病変、4thで長期SDが得られた症例

	5
	16.0
	10.8　（67％）
	2.4　（15％）
	2.9　（18％）
	腹水増加著明

	6
	17.5
	5.9　（34％）
	3.4　（19％）
	7.0　（41％）
	骨盤内8cmの病変、PANの新病変

	7
	13.4
	4.4　（33％）
	3.5　（26％）
	5.4　（40％）
	大網12cm、肺病変１カ所2cm

	8
	14.0
	5.4　（39％）
	3.6　（26％）
	4.0　（29％）
	腫瘍によるイレウス発症で治療中止→腫瘍増大、イレウス管理

	9
	19.7
	6.0　（31％）
	4.1　（21％）
	8.7　（44％）
	腹膜播種、腹水貯留

	10
	19.7
	7.5　（38％）
	4.1　（21％）
	6.9　（35％）
	大網多数病変

	11
	29.3
	15.2（52％）
	4.1　（14％）
	7.7　（26％）
	直腸前方3cm、2cm、数mmの多発肺転移：生存

	12
	20.9
	2.5　（12％）
	5.1　（24％）
	10.1　（48％）
	嘔気のため3rd中断を希望→新病変（鼠径LN）出現

	13
	18.2
	1.2　（6.8％）
	6.1　（34％）
	9.7　（53％）
	肝表面4cm、新病変（ソ径LN）

	14
	27.3
	15.9　（58％）
	7.2　（26％）
	9.3　（34％）
	肝3cm×2、腸間膜5cm、PLN2.5cm、新病変（ダグラス3.4cm、PAN2.8cm）

	15
	17.8
	1.3　（7.4％）
	7.5　（42％）
	5.7　（32％）
	右卵巣>12cm、新病変（肺病変）

	16
	26.8
	8.0　（30％）
	8.4　（31％）
	8.8　（33％）
	3rd長期となったため中止→病変増大（脾表面3cm、肝表面3cm、PAN2cm）：生存

	17
	18.4
	4.4　（24％）
	10.6　（57％）
	2.5　（14％）
	胃小弯4cm、肝表面5cm

	18
	33.8
	4.1　（12％）
	18.7　（55％）
	9.4　（28％）
	3rd長期となったため中止、その後6ヶ月後に結腸表面増大（4cm）：生存


⇒3rd line後PDから死亡までの期間が短い（6ヶ月以下）症例　：　3rd line後PD時に腹水貯留、10m以上の病変のあるもの、イレウス発症
3rd lineを施行した18例では奏功率は5.5%(1/18)であったが、少数ではあるが6ヶ月以上のPFIを得られた症例も存在した。

【3rd lineにて比較的良好なPFI(6ヶ月以上)を得た症例5例】

・組織型は全例漿液性腺癌

・他の13例に比し、1st lineでのPFIが長い傾向がある（21.2±10.1ヶ月 vs 15.6±5.8ヶ月、p=0.27）

・PD部位は腹腔内(肝表面、脾表面等)

【3rd lineにてPFIが不良(3ヶ月未満)であった症例5例】

・漿液性腺癌3例の他、類内膜癌が1例(混在も含めると2例)

・1st lineでのPFIは17±11.0ヶ月

・PD部位は腹腔内(結腸表面、腸間膜等)

【方針案】

1st lineにtaxane-platinumで奏功し、2nd lineにおいても奏功をみとめ、かつ病変が腹腔内のみの症例で3rd lineを施行することを考慮する。

・レジメンはDoxorubicinをtrialとして行う（3rd lineとして13.5−18.3％の奏功率あり）

・腹水貯留例はpaclitaxel腹腔内投与を行う。

　

*paclitaxel腹腔内投与Protocol　　　　　　　　　　　　　　

ⅰ) Paclitaxel(60mg/㎡) i.p.：1週間隔、16コース　　
〔treatment-related toxicities〕

好中球減少(～grade3)、腹痛(～grade3)

〔奏功率〕

SLS時に最大径で5mm以下の残存病変ありの卵巣癌,卵管癌,腹膜癌患者76例を対象とし、CR18例(24%)

Markman M, Brady MF, Spirtos NM,et al.Phase II trial of intraperitoneal paclitaxel in carcinoma of the ovary, tube, and peritoneum: a Gynecologic Oncology Group Study.J Clin Oncol 1998;16(8):2620-4

　　　　
ⅱ) Paclitaxel(75mg/㎡) i.p.：D1&D8、Cyclophosphamide(750mg/㎡) and Carboplatin(AUC=5) i.v.：D1、4週間隔、6コース
〔treatment-related toxicities〕

白血球減少(～grade4)、血小板減少(～grade4)、腹痛(～grade4)、筋肉痛(～grade2)、神経毒性(～grade2)、嘔吐(～grade2)、脱毛(～grade2)、発熱(～grade3)

〔奏功率〕
Ⅰc期～Ⅳ期の上皮性卵巣癌術後患者25例中、sub-optimal群10例のPFS中央値は13ヶ月(観察期間：中央値30ヶ月、幅16～48ヶ月)。Optimal群15例中再発6例(観察期間：中央値30ヶ月、幅14～48ヶ月)。

L. S. Hofstra, A. M. E. Bos, E. G. E. de Vries,et al.Kinetic Modeling and Efficacy of Intraperitoneal Paclitaxel Combined with Intravenous Cyclophosphamide and Carboplatin as First-Line Treatment in Ovarian Cancer.Gynecol Oncol 2002;85:517-523
*docetaxel腹腔内投与Protocol
docetaxel(100mg/㎡) i.p.：3週間隔
〔treatment-related toxicities〕

好中球減少、血小板減少、腎障害、嘔吐、脱水、口内炎、便秘、腹痛

〔奏功率〕
癌性腹膜炎患者18例中SD7例(38%)

Morgan RJ Jr, Doroshow JH,Synold T,et al.Phase I trial of intraperitoneal docetaxel in the treatment of advanced malignancies primarily confined to the peritoneal cavity: dose-limiting toxicity and pharmacokinetics.Clin cancer Res 2003;9:5896-901

【3rd lineにて良好なPFI(6ヶ月以上)を得た症例5例】
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【3rd lineにてPFIが不良(3ヶ月未満)であった症例5例】
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