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は じ め に

肺小細胞癌 における化学療法は,こ こ10数 年

間にめ ざましい進歩 をとげ,効 果的な多剤併用

を導入す ることにより明 らかな延命が認められ

るようになって きたが,肺 癌の80%以 上 を占め

る非小細胞癌(扁 平上皮癌,腺 癌,大 細胞癌)

の化学療法感受性は肺小細胞癌に比 して低 く,

い まだ満足すべ き成績 を得 るに至っていない.

しかし,こ の数年間, cis-platinum(CDDP),

 vindesine(VDS), etoposide(VP-16), ifospha

mideな どの新 しい薬剤が非小細 胞癌の治療 に

導入 されるにいた り,徐 々ではあるが治療成績

の向上 が認め られつつ あるように思 われる.と

くにCDDPは 第2相 試験の結 果,非 小細胞 癌

に対 しもっとも有効 な薬剤のひとつであると評

価 され1),本 剤 とVDS併 用療法では40%以 上 の

奏効率が得 られた とす る成績 がい くつか報告 さ

れつつある2).こ の 結果,現 在ではCDDP, VDS

併 用療法 は進展期非小細胞癌の標準的治療 であ

るとす る見方 さえあるが,非 小細胞癌の化学療

法の治療成績(奏 効率,生 存期間など)に は,

 performance status(PS),病 期 など,対 象症例

の予後因子の関与 がもっとも大 きいとされてお

り3),こ の 治療法が明 らかに有用 であると結 論

す るためには適正 な比較試験 が必要 と考えられ

た.

mitomycin C(MMC)は,非 小細胞癌の治療

の中で広 く用いられている薬剤のひ とつであり,

最近の第2相 試験の成績からも19-26%と い う

CDDPに 匹適する高い奏効率が示 されている4,5).

よ って著者は, CDDPとMMCを 比 較す る こ

とにしたが,対 象 が初回治療例であることを考

慮 した場合,単 剤 による比較試験 は不適切であ

り,こ の2剤 を多剤併用療法の中で比較 するこ

とが適当であると考 えられた.著 者は, CDDP

あ るいはMMCと の 併用 に用いる薬剤 として

VDSとbleomycin(BLM)を と りあげたが,

 VDSに つ いては,単 剤で非小細胞 癌 に明らか

な活性 を示 し,し かもCDDPと の 併用効 果が

示唆 されているということがその理由である.

 BLMの 奏 効率は,非 小細胞癌において必ずしも

高いとはいいがたいが,副 作用 としての骨髄抑

制 を無視で きること,少 量持続投与により治療

指数の改善とともに肺毒性軽減の可能性が示唆

されている6,7)こ となどに注 目し,本 剤 を併 用

することに した.

本 論文は,非 小細胞癌治療 におけるCDDP

の 有 用 性 を検 定 する目的 で行 った, CDDP,

 VDS, BLM併 用療法 とMMC, VDS, BLM併
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用療法の無作為化比較試験の成績 を報告するも

のである.

対 象 と 方 法

対象症例は, 1982年6月 よ り1985年7月 まで

の期間に,岡 山大学第二内科において組織 診また

は細胞診により肺非小細胞癌 と確定診断 された

症例の うち,以 下の条件 を満 足す る症例 を対象

と した.す なわち, 1)初 回治療例であること,

 2)評 価 可能病変 を有 していること, 3)病 期

はIII, IV期 の進展期症例であること, 4)年 令

75才 以 下であること, 5) PSはgrade 0-3の

範 囲内にあること, 6)肝,腎 および肺機能が

よ く保 たれていること,な どの諸条件である.

と くに6)に 関 してはその治療法の中に腎毒性

を有するCDDPお よび肺毒性 を有するBLMを

含 むところか ら,血 清 クレアチニン1.2mg/dl

以 下,ク レアチニンクリアランス(CCr)60l/day

以上, %VC 70%以 上, PaO2 70%以 上, DLco

 70%以 上 とい う厳格 な適格条件 を設定 した.

CDDP, VDS, BLM併 用療法(PVB)とMMC,

 VDS, BLM併 用療法(MVB)へ の割 りつけは,

層 別化因子 をPS(grade 0-1とgrade 2-3)と

組織型(扁 平上皮癌 と腺癌,大 細胞癌)に した

層別化割 りつけ法 によって行った.両 治療法の

薬剤投与量 およびスケジュールを表1に 示す.

 PVB併 用療法 では, CDDP 100mg/m2を 第1

日 に点滴静注, BLM3.4mg/m2を ニ プロ社製

持続注入器 により,第1日 より第5日 までの5

日間連続 皮下投与, VDS3.0mg/m2を 第1日

および第8日 に静注 した.こ れを1サ イクルと

し, 4週 毎 にくり返 し投与 した, CDDP投 与 に

あたっては,投 与前夜 より投与前までの間 に1l

の電解質補液 を行い,続 いてマ ンニ トール200ml

に溶解 したCDDPを 約4時 間で点 滴静注,そ

の後2lあ るいはそれ以上の電解質補液 を行い,

尿 量の確保 につとめた.悪 心,嘔 吐 などの上部

消 化器症状 の対策 として, CDDP投 与 直前 に

predonisolone 100mgを 投 与 した.ま たBLM

皮 下投与による局所反応 を防止するため, pre

donisolone 1日 量10mgをBLMと ともに持続

注入 した. MVB併 用療法の場合は, CDDPに

かわりMMC 10mg/m2を 第1日 に静注 し, BLM,

 VDSはPVB療 法 と同量 を同スケジュールで投

与 した.各 々の治療 でPDと 判定 された場合は,

もう1つ の治療法にきりかえること(cross-over)

を原 則とした. 70才 以 上の症例ではBLMの 投

与は3日 間とし,ま た肺機能検査上のパラメー

ターが有意に悪化 した場合 にはBLMの 投 与 を

中止 した. CDDPの 投与 にあたっては, CCr50

-60%あ るいはクレアチニン1 .2-1.5mg/dlの

場 合はCDDPの30%減 量 を行 い,こ れ以下に

表1　 CDDP. VDS. BLM併 用療 法(PVB)お よ びMMC. VDS. BLM併 用療 法(MVB)

に お け る薬 剤投 与 量 お よび ス ケ ジュ ー ル

CDDP. VDS. BLM併 用療法(PVB)

Cycles were repeated q. 4 weeks

MMC, VDS. BLM併 用療法(MVB)

Cycles were repeated q. 4 weeks
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低下 した場合は投与 を中止す ることとした.椎

骨,脳 など重篤な後遺症 を残す可能性 のある臓

器への転移例 に対 しては,そ れぞれ,局 所への放

射線治療法の併用を可 とした.

治療効果判定および奏効期 間は 日本肺癌学会

基準 に8)準 じた.す なわち,臨 床的 に観察 し得

るすべての病巣が完全に消失 し,か つ4週 以上

持続 したものをcomplete response(CR),腫

瘍 の直交する長径 と短径の積 が50%以 上縮小す

るか,も しくは一方向測 定で30%以 上 縮小し,か

つ新病変の出現 がなく4週 以上持続す るもの を

partial response(PR), PRに 達 しないが2方

向径の積が25%以 上縮小 したものをminor re

sponse(MR),縮 小 率がMRに 達 しないもの を

no change(NC),測 定 病変の積 が25%以 上の増

大,も しくは新病変の出現 したものをprogressive

 disease(PD)と した.治 療効果判定のためには,

名 サイクルごとに断層撮影 を含む胸部X線 検査

を実施 し,腫 瘤影の計測 を行 うとともに,遠 隔

転移部位 については腹部CTな ど,治 療前 に行

ったと同 じ検査 をくり返 して行い,両 者 を対比

す ることによって評価 した.

有意差検定の方法 としては,生 存期間に関 し

てはgeneralized Wilcoxon testを,そ の他は,

 Fisherのexactly probality testも しくはt検

定 を用いた.

成 績

両治療群 あわせて48例 が本試験 に登録 された

が, PVB群 の1例 では治療の同意が得 られず

脱落 し,最 終的 にはPVB群23例, MVB群24

例 についての評価が可能であった.両 群の臨床

的 特徴の詳細 を表2に 示す. PVB群 は,男 性

14例,女 性9例 で年令の中央値は63才(34才 ～

74才), PSはgrade 0-1が19例, 2-3が4例 で

あった.病 期はIII期が7例, IV期 が16例 で, IV

期 症例の転移臓器は,骨,リ ンパ節がそれぞれ

6例(38%)と もっとも多く,続 いて対側肺31

%,脳19%,肝6%の 順で,平 均転移臓器数は

1.4で あ った.組 織型は腺癌 が17例 ともっとも

表2　 CDDP. VDS. BLM併 用 療法(PVB)群 お よ びMMC. VDS. BLM併 用 療 法(MVB)群

の臨 床 的 特 徴
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多 く,扁 平上皮癌5例,大 細胞癌1例 であった.

一 方
, MVB群 は,男 性16例,女 性8例,年 令

の中央値56才(40才-74才) , PSはgrade 0-1

が21例, 2-3が3例 であった.病 期 についてみ

ると, III期が2例, IV期 が22例 で, IV期 症例 の

転移臓器は同様に,骨 が11例(50%)と も っと

も多 く,続 いてリンパ節36%,肺36%,脳27%,

肝9%の 順 で平 均転移臓 器数は1.8で あ った.

また組織型 が腺癌16例,扁 平上皮癌6例,大

細胞癌2例 であった.両 群間における性,年 令,

 PS,病 期,組 織型の比較 では, MVB群 に 比

しPVB群 で やや年令が高 く, III期症例 が多い

傾 向ではあったが,こ れらを含め両群間に有意

差は認め られなかった.

両治療群 における治療サ イクル数は(表3),

 PVB群 で平均3.2サ イクルで,各 薬剤平均投与

量 は, CDDP 378mg, VDS 28mg, BLM 57mg

で あった.ま たMVB群 で は,平 均3.0サ イ ク

ルの治療が行われ,各 薬剤平均投与量は, MMC

 42mg, VDS 27mg, BLM 49mgで あり, VDS,

 BLMの 投与量は両群間 に差はなかった.

表4に 両群間の治療 効果 を示す. PVB群 で

は,評 価可能例23例 中8例(35%)にPRが 得

られ, MR8例(35%), NC6例(26%), PD

1例(4%)で あ った.一 方, MVB群 で は24

例 中PR7例(29%), MR2例(8%), NC10

例(42%), PD5例(20%)で あった. CRは 両

群 ともに認められず, PR以 上 の奏効率はPVB

群35%, MVB群29%と ほぼ同等の結果であっ

たが, MRを も含めて奏効率 を算出 した場合に

は, PVB群70%に 対 しMVB群 では37%で あ

り, PVB群 の奏効率は有意に(P<0.05)高 か

った.組 織型別での効果 をみると(表5),腺 癌,

大細胞癌ではPVB群 で18例 中6例(33%)が

PR, MVB群 で も18例 中6例(33%)にPRが

得 られ両群の奏効率は同率であった.ま た症例

数は少ないが,扁 平上皮癌ではPVB群 で5例

中2例, MVB群 で6例 中1例 にPRが 得 られ

た.

PDと なった症例の うち, PVB群 か らMVB

群 にcross-overさ れ た10例 中1例(10%)に

PRが 得 られ,ま たMVB群 か らPVB群 に

cross-overさ れた13例 中4例(30%)にMRが

得 られた.

表3　 CDDP. VDS. BLM併 用 療 法(PVB)とMMC. VDS. BLM併 用療 法(MVB)

に お け る治療 サ イ ク ル数 お よ び薬剤 投 与量 の比 較

表4　 CDDP. VDS. BLM併 用療 法(PVB)お よ びMMC. VDS. BLM併 用療 法(MVB)

の治 療 効 果

CDDP: cis-platinum, VDS: vindesine, BLM: bleomycin, MMC: mitomycin C
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PR症 例 の最大効果発現 までの治 療サ イクル

数は, PVB群 で は1な いし3サ イクルで中央

値2サ イ クル, MVB群 で も3サ イクルまでに

効果が得 られ,そ の中央値は1サ イクルであっ

た. PR例 におけ る全奏効期 間(治 療 開始から

増悪確認 までの期 間)は, PVB群 で2.0な い

し7.0ヶ 月,中 央値5.5ヶ 月, MVB群 で2.0

ない し7.0ヶ 月,中 央値5.5ヶ 月であ り,い ずれ

も比較的短期 間の奏効期 間にとどまった.

次 に,治 療法別の生存期間 をKaplan-Meier

法 によ り図1に 示す.両 群の生存曲線は,ほ ぼ

類似 してお り,統 計学的有意差は認 められなか

った.す なわち, PVB群 では23例 中8例 が生

存中でprojected median survival time(MST)

は10.0ヶ 月, MVB群 では24例 中4例 が生存中

でMSTは8.5ヶ 月であった.

次 に2つ の併用療法の副作用について述べる,

血 液毒性についてみると(表6),両 群 ともに血

小板減少 よりは白血球減少が高頻度であり,そ

の程度 も両群ほぼ同程度のものであった.す な

わち, 3,000/μl未 満の白血球減少は, PVB群

で73%, MVB群 で88%に 出現 し,う ち1,000/μl

未 満の減少がそれぞれ26%, 17%に 認 められた.

しかし,白 血球減 少に伴 う重篤な感染症はいず

れの治療法 においても経験 されなかった.血 小

板減少は100,000/μl未 満の減少がPVB群 で9

%, MVB群 で13%と 比 較的軽微であった.そ

の他の副作用 を表7に 示す.全 例 に脱毛が認 め

られ,上 部消化器症状 は,食 欲不振 などの軽度

なもの までを含めるといずれの治療群において

表5　 CDDP. VDS. BLM併 用療法(PVB)お よびMMC. VDS. BLM併 用療法(MVB)

における組織型別の治療効果

図1　 CDDP. VDS. BLM併 用療 法(PVB)群 お よ びMMC. VDS. BLM併 用療 法

(MVB)群 の 生 存期 間
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表6　 CDDP. VDS. BLM併 用療法(PVB)お よびMMC. VDS. BLM併 用療法

(MVB)に おける血液毒性

表7　 CDDP. VDS. BLM併 用 療 法(PVB)お よびMMC. VDS. BLM併 用療 法

(MVB)に お け る その他 の副 作 用

* CCr<60(L/Day)

* 両群 とも有意な低下なし
, ** 両群 ともに有意な低下, *** PVB群 のみで有意な低下

図2　 CDDP. VDS. BLM併 用療 法(PVB)お よ びMMC. VDS. BLM併 用 療法

(MVB)に おけ るPaO2. DLco. Creatinine Clearanceの 治療 前 後 の 変動
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もほぼ全例 に認め られたが,嘔 吐 を伴 うgrade

 2以 上 のものは, PVB群20例(87%)に 対 し

MVB群3例(12%)で あ り, PVB群 において

有意に(P<0.05)高 率 に出現 した. CDDPの

腎毒性 として, CCrが60l/day以 下 に低下 した

症例が7例(30%)経 験 されたが,そ れ以後の

CDDPの 投 与量 を調整 したため腎不全に至った

症 例は経験 されなかった.両 群 の治療 前後 の

CCrを 比較 してみると,図2に 示すごとくいず

れの群 においても低下傾 向 がみ られ,と くに

PVB群 で は有意な低下 が認 められた.ま た,治

療前後の肺機能パラメーターの変化では, PaO2

の変化 には投与前後で明瞭な差はなかったが,

 BLMの 肺 障害 を反映 し, DLcoは 両群 ともに

有意 な低下 を認めた. BLMの100mgが 投 与 さ

れたMVB群 の1例 がBLMに よ ると思 われ

る間質性肺炎像 を呈 したが,副 腎皮質ホルモ ン

大量投与 によ り軽快 した.そ の他, VDSに よ

ると思われ る末梢神経障害がPVB群 で39%,

 MVB群 で25%に 認 められ, CDDPに よ ると思

われる耳鳴が4例(17%)に 出現 した.

考 案

CDDPは, Rosenberg9)ら によって抗腫瘍作

用が明 らかにされた白金化合物で,非 小細胞肺

癌においては, VDS, MMC, Vinblastine(VBL),

 ifosphamideな どとともに単剤で15%以 上 の奏

効率が確認 されている数少ない薬剤の1つ であ

る.多 剤 との併用効果でも, Eagan10)ら がADM,

 CPAと の併用療法(CAP)に て38%の 良好 な奏

効率を報告 して以来, VDS, BLM11), etoposide

(VP-16)12), VBL13)な どの薬剤 との併用療法が

試みられており,い ずれの併用療法でも30%以

上 の奏効率が示 されている.な かでも, Gralla2)

が報 告 したVDSと の 併用療法 は, 10%のCR

を含 む43%の 奏効率が得 られ,無 効例 に比 し有

効例の生存期間の延長 も認 められており,最 近

ではCDDP+VDS併 用療法が非小細胞肺癌 に

対 しもっとも効果的な併用療法と見なされてい

るむきもある.し かし, CDDPは,副 作用 とし

ての消化器症状,腎 毒性 が強いとされており,

患 者の"quality of life"と い う面から見れば問

題があること,ま た,非 小細胞肺癌 における最

大の予後因子はPSで あり,同 じPSを 有 す る

症例間では腫瘍縮小効果が必ずしも延命 につ な

がらないとす る報告など3,14),ひ とつの治療法を

客観的 に評価する上での問題 がい くつか提起 さ

れつつ ある.し たがって, CDDPが,現 時点で

入手可能な薬剤の うちもっとも効果的であると

結論するためには,こ れ らの奏効率,生 存期間,

副作用などを含めて,標 準的 ともいえる治療法

との比較試験 において評価す る必要があると考

えられた.

今 回 の比較試験 では,多 剤併用療法 の中で

CDDPとMMCを 比較 したが,こ れは対象が化

学療法低感受性 とされる非小細胞癌であるとは

いえ,初 回治療例 であることを考慮 したもので

あり,対 照薬剤 としてMMCを あてたことを含

めて,き わめて適正な試験計画であったと考 え

られる.ま た,無 作為化割 りつけ法 による症例

の片寄 りをさけるため,予 後因子 としてもっと

も比重の大 きいPSの ほか,病 理組織型 をも層

別化因子としたが,結 果的 にはPS,組 織 型の

みならず,性,年 令,病 期 をも含めて両群に均

等 な症例分布が得 られている.ま た, CDDPと

MMCの1回 投与量は100mg/m2と10mg/m2

に したが,こ れは単独投与時の標準投与量 にほ

ぼ準拠 した ものであり,結 果的 に両治療法が骨

髄 に対 してequitoxic(表6)で あったことから

も投与量の設定は適正であったように思われる.

また,共 通の併用薬剤であるVDSお よびBLM

の 総投与量 も表3に みられるごとく両群 にほと

んど差がなく,治 療に関 して も両群間に大 きな

片寄 りはなかったとい うことがで きる.

以上のように,適 正な条件設定の中でCDDP,

 VDS, BLM併 用 療法(PVB)とMMC, VDS,

 BLM併 用療法(MVB)の 比 較 試験 が行われた

結果,奏 効率はPVBに おいて35%, MVBに

おいて29%で あ り,両 群に著差は認め られなか

つた.ま た, PR症 例 における奏効期 間中央値

はPVB, MVBと もに5.5ヶ 月であり,全 症例

の生存期間の比較 においてもPVBがMVBに

比 べて明らかに優れているとす る成績は得られ

なかった.な お,今 回の比較試験 において得 ら

れたPVB群 の35%と い う奏効率は, CDDPを

含 む併用療法 が再現性 をもって比較的高い奏効
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率 を示すことを裏づける結果であったともい え

るが, Grallaら2)のCDDP+VDS(奏 効 率43

%), Israelら11)のCDDP+BLM(奏 効率65%)

2剤 併 用療法 を上 まわる成績ではなかった.一

方, MVB群 にても29%とPVBと ほ ぼ同等の

奏効率が得 られたが, MMC, VDSと もに単剤

で15%以 上 の活性 を有 し, MMC+VDS併 用療

法にて もLuedkeら15)は35%, Krisら16)は36

%の 奏 効率 を報告 してお り,臨 床的にこの2剤

の組み あわせによる併用効果は確 かなものであ

ろ うと思われた.

両群の生存期間 を比較 するにあたっては,厳

密 には,増 悪(PD)と なった以後の治療法 を同

一 にして比較す る必要 があろうと思 われるが
,

本 試験 においてはPVBとMVBを 互 いにcross

-overし た.こ のことはstudy designの 上 で問

題 となるところであるが,実 際にはPVBか ら

MVBへ のcross-overでPRが1例, MVBか

らPVBへ のcross-overでMRが4例 得 られ

たのみで,両 群の生存期間への影響は少ないも

のと思 われた.し かし,少 数 とは言え, cross-

overに よ り縮小効果が得 られたことは, MMC

とCDDPが 臨 床的 に完全には交差 耐性 を示 さ

ないことを示唆 しているという点では意義があ

ったものと思 われる.

副 作用についてみ ると, CDDPを 含むPVB

群 で は悪心,嘔 吐 など上部消化 器症状 に対 し

predonisoloneを,腎 障害 に対 し大量のhydra

tionを その防止対策 として用いたにもかかわら

ず,こ れらの副作用はPVB群 に おいて明 らか

に高率 に出現 し,特 に上部消化器症状は患者の

"quality of life"を 損 う要因となった
.

以 上の結果からすれば,非 小細胞癌 に対す る

CDDPの 治療効果は, MMCと の比較において

有意差がなく,副 作用の点では明 らかに強い こ

とから, CDDPが 非 小細胞癌の化学療法におい

て第一選択の薬剤であることは結論できないよ

うに思われ る.し かし,非 小細胞癌の薬剤感受

性 は低 く,先 にも述べたように現行の化学療法

においては,そ の生存期間が腫瘍縮小効果 より

も患者 のPS,病 期 などによって規定 されるとい

う現状 にあっては,比 較試験 が適正であればあ

るほど2群 間の生存期間に有意差 を得 がたいと

する逆説 も成立するであろう. Aisnerら17)は,

非 小細胞癌 においては奏効率 が50%に 満 たない

ならば,全 症例の生存期 間は治療 に影響 されな

いことを指摘 してお り, Ladら18)も これを裏づ

ける成績 を報告 している.こ のことは,非 小細

胞癌に対する化学療法の意義 その ものに対す る

疑問 を投げかけるものであるが,適 切 な化学療

法 によって,腫 瘍の縮小,延 命とい う明 らかな

利益 を得 る症例 が一定の割合で認め られている

のは事実であり,個 々の症例の病態 に即応 した

化学療法 を否定す ることはで きない.こ の意味

においては,年 令,腫 瘍量, PSな どの点で有利

な症例 ではCDDPを 含 む強 力な多剤併 用療法

を志向すべ きであろうし,不 利 な条件 を有する

症例 にはMMCを 含 む多剤併用療法の効果 を期

待すべ きであろうと結論 し得 よう.ま た,著 者

らが試みつつあるhuman tumor clonogenic

 assayを 用 いた薬剤感受性試験 など19),個 々 の

腫瘍の薬剤感受性 を予知する検査法は,今 後 さ

らに重要な意義 を持ってくるもののよ うに思わ

れる.

ま と め

進展期非小細胞肺癌 におけるcis-platinumの

意義 を検討す るため, cis-platinum, vindesine,

 bleomycin併 用 療法(PVB)とmitomycin C,

 vindesine, b1eomycin併 用療法(MVB)の2つ

の併用療法 を無作為化比較試験 により48例 に投

与 し,評 価可能例47例 につき以下の結論を得た.

1.両 群 ともにCRは 得 られず 奏効率は, PVB

群35%(8/23), MVB群29%(7/24),生

存期間中央値は, PVB群10.0ヶ 月, MVB群

8.5ヶ 月で, PVB群 にやや良向な傾向 を示 し

たが両群 に有意な差は認め られなかった.

2.副 作 用として,嘔 吐はMVB群 に比 しPVB

群 で有意に高く(12%対87%),腎 毒 性 として

のCCrの 低 下もPVB群 で有意 に高かった.

3. PVB群 か らMVB群 へのcross-overで1

例 のPRが, MVB群 か らPVB群 へのcross-

overで4例 のMRが 得 られ, CDDPとMMC

が臨 床的に交差耐性を持たない可能性 が示唆

された,

以 上より,進 展期非小細胞肺癌において,年
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令,腫 瘍 量, PSな どの点で有 利な症 例では,

 CDDPを 含 む強力 な多剤 併用療 法 が,不 利 な

条件 を有する症例 にはMMCを 含 む併用療法 が

第一選択剤 として選択 され るべ きもの と思われ

た.

本論文の要旨は,第25回 日本肺癌学会総会(昭 和

59年10月)に おいて発表した.
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Studies on chemotherapy for advanced lung cancer

Part 2. A comparative study of cis-platinum and mitomycin C

in patients with advanced non-small cell lung cancer

Shiro OZAWA

Second Department of Internal Medicine, Okayama University Medical School

(Director: Prof. I. Kimura)

In order to compare the efficacy and toxicity of cis-platinum and mitomycin C in 

advanced non-small cell lung cancer (NSCLC), randomized trial has been conducted since 
June 1982. Forty-eight previously untreated patients with advanced NSCLC were admin
istered either PVB (a combination of cis-platinum, vindesine, and bleomycin) or MVB (mito
mycin C, vindesine, and bleomycin), and 47 of them were fully evaluated for tumor response 
and toxicity. The partial response rate was 35% for 23 patients receiving PVB compared 
to 29% for patients treated with MVB. The projected median survival time were 10.0 
months for PVB, and 8.5 months for MVB. There were no statistical differences in response 
rate and survival time between PVB and MVB. Myelotoxicity and neurotoxicity were 

comparable for the two treatments. Upper G. I. toxicity and nephrotoxicity were significantly 
more frequent in patients given PVB than in those receiving MVB, but these toxicities were 

generally mangeable. Cis-platinum thus appears to have no significant advantage over 
mitomycin C in the treatment of advanced NSCLC.


