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小児期固形腫療における化学療法
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は じ め に

小 児期 の 固 形腫蕩 に 対す る 治療 法 と し て ， 手術，

放射線療法， 化学療法， 免疫療法があ る 。 こ こ では
化学療法に つ い て ， そ の役割 ， 及 び症例 を 紹 介 し ，

最後 に 当 科で最近行 っ て い る 感染対策 に つ い て 述べ

る こ と と す る 。

化学療法の役割

癌 化学療法の役割 に は ， ① 原 発 巣 及 び転移巣 の腫

蕩 細 胞 を 直接破壊 す る ， ②腫蕩 を縮 小 き せ， 外科的

摘 除や放射線照射 を 可能 に す る ， ③他 の薬剤や放射

線療法の効果 を 増 強す る ， ④手術や放射線照射後 の

残 存腫虜 細胞 を一掃 す る ， と い う 4 点があ る1）。

化学療法 に 高 い 感受性 を 示す 小 児期 固 形腫蕩 に は
ウ ィ ルム ス 腫傷， 横紋筋 肉腫， 神経芽細 胞腫， 悪性

奇形腫， 未分化癌， 悪性 リ ン パ腫 （ 特 に 非 ホ ジ キ ン

リ ン パ腫 ） があ る 。 代表的 な 小 児 固 形腫蕩 であ る 神

経芽細 胞腫， ウ ィ ル ム ス 腫傷， 非 ホ ジ キ ン リ ン パ腫

では VCR , ADR , CPM に そ れ ぞ れ 高 い 感受性が

あり ， 更 に ， 神 経芽細胞腫では DDP， ウ ィ ルム ス
腫壌 では AM D， 非 ホ ジ キ ン リ ン パ腫ではM TX に

そ れ ぞれ感受性があ る 。 こ れ ら 腫傷 に つ い て 当 科 の

症例 を 提示す る 。

症 例

1 . 神経芽細 胞腫

マ ス ス ク リ ー ニ ン グが全 国 的 に 行 わ れ る よ う に な
2) 3) り ， ス ク リ ー ニ ン グ 発 見 例 の フ ォ ロ ー ア ッ プ

（ 中 間値29 カ 月 ） に よ る 生存率は 88 . 5% と 高値であ
る 4 ） 。 し か し 神経芽細胞腫全体 でみ る と ， Stage III 
以上の例 では 2 年生存率は 30%以下 であ る 5 ）。

で は 最近経験 し た Stage VI A の例 を 呈示す る 。

患 者 （ Stage N A )  : 4 歳 男 児

主訴 ： 右鎖 骨上嵩 リ ン パ節腫脹 ， 両側鼠径部痛，

歩行障害

家族歴 ・ 既往歴 ： 特記事項 な し

現病 歴 ： 1990年 5 月 7 日 よ り 右鎖 骨上寵 リ ン パ節

腫脹 が出現。 5 月下旬 よ り 両側鼠径部痛， 歩行障害

が 出 現 し た た め 当 科紹 介 と な っ た 。

入 院時現症 ：顔 色不良， 右側上眼験下垂及 び眼目愈

結 膜貧血様， 眼球結膜の貰痘 な し 。 胸部聴 診 上異常
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図 1 入院時の胸部 CT

図 2 入 院 時 の 骨髄像
(M ay-Giemsa 染色 ）



洲 崎 健

!SHUヰ
I／‘ 21 I四 18／ぜ 15／� 2日ta 16/l 

t t す r 1t 
CCL S白 N B B Bプロトコール Del•1•� Pr i・ary Al 

し （ 図 3 ) ,  CCLS G  N B88 を 4

回 終わ っ た 時 点 で腫傷の縮小 を

認め た た め， Del ayed Primary 

（γ ℃ 
'?til iSE 

Sur&erI 

S urgery を 施行 し た 。 腫傷 は 一

側 に 限局 し て い た が， 所属 リ ン

パ節の腫虜 細 胞陽 性 で あ り， 腫

；；；［；；（ コ竺！？？？！三 竺：り ミ

蕩マ ー カ ー も 完全 に 正常化 し て

い な い た め， Al プ ロ ト コ ー ル 5 )

に 変 更 し た 。 現在， 腫蕩 マ ー カ

ーの値 は 正常と なっ て い る が，市�Cr BWCr 

図 3 神経芽細 胞腫 児 の 治療経過

図 4 リ ン パ節生検組織 （ HE 染色）

な し 。 腹部平坦 ， 軟。 右季肋下 に 肝 3 cm触 知 す る も

牌 は触 知せず 。 右鎖骨上寵 リ ン パ節 3 × 4 cm触知 し

たが圧痛 な し 。 神経学 的 に 異常 な し 。

受診時の胸 部 レ ン ト ゲ ン 写真 で鎖骨上寓か ら 上肺

野 に か け て石灰 化 を 伴 う 陰影 を 認め， CT では 上後

縦 隔 に 充実性 で境界明 瞭 な石灰 化 を 伴 う 腫虜陰影 が

あ っ た （ 図 1 ） 。 骨髄穿 刺 に て 腫虜 細 胞 の ロ ゼ ッ ト 形

成が 多数認め ら れ （ 図 2 ） ， 血 清 NS E， 尿V MA,
HV A の 高値， ggTc に よ る 骨 シ ン チ での 異常集積，

な ど よ り 日 本病理学会小児 腫傷 組織分 類委員 会 6） の

S tage N A の神経芽細胞腫 と 診断し た 。

小 児癌 ・ 白 血 病 研 究 グルー プ （ CCLS G ） 立 案

の NB88 プ ロ ト コ ー ル7） に そ っ て 治療 を 開始 し た 。

治療開始 と 同 時 に 各腫蕩 マ ー カー の値 は 急激 に 低下

S tage W の骨髄移植未 施行 例 で
) 8 ) は 2 年生存率は 10%以下 で

あ る 。 一方， 近年， 自 家骨髄移

植 の 成績が向上 8 ） し た こ と も あ

り， 今 後 は 自 家骨髄移植 を行 う

予定であ る 。

2 . 非 ホ ジ キ ン リ ン パ腫 （ NHL)

NHL の 治 療 は 多 剤併用 に よ る 化学療法 が主体 を

な し て い る 。S tage I～ II では 治癒率は90%以上で

あ る が，S tage III ～ N では再発は 2 年 以 内 が ほ と ん

ど であ る 。 こ こ では 初発 後 2 年 以上経過し 再発 を

認 め て い な いS tage W の例 を 呈示 す る 。

患 者 （S tage N )  : 8 歳 男 児

主訴 ：発 熱， 咳轍 ， 右顎 下 リ ン パ節腫脹

家族歴 ・ 既往歴 ： 特 記事 項 な し
現病歴 ： 1988年10 月 24 日 よ り 38℃台 の発 熱， 咳H肢

が出現。 10 月 31 日 よ り右顎 下 リ ン パ節腫脹 が出現。

1 1 月 6日 近 医 での胸部 レ ン ト ゲ ン 写真上縦隔陰影 ，

胸 水 を 認め 当 科 紹 介と な っ た 。

入院時現症：顔 色不良。 眼脆結膜貧血様 で な く ，

咽頭発赤 な し 。 右顎 下 リ ン パ節 6 × 3 cm大 1 個， 小

豆 大数個触知 し た が圧痛 な し 。 胸部聴診上， 右 胸部

呼吸音減弱 。 腹部平坦 ， 軟 で肝牌触知 せず。

入 院 時 の頚部 リ ン パ節生検 （ 図 4 ） よ り diffuse

l ymphobl astic type の 非 ホ ジ キ ン リ ンノf腫と 診断 し

た 。 胸水， 骨髄穿刺 にで も 腫傷 細 胞陽 性 で あ っ た 。
以 上 よ り Murphy の小児 非 ホ ジキ ン リン パ腫の病期

分 類 9） に てS tage W と 診断 した 。 CCLS G NHL855 

プロ ト コ ー ル10 ） に そ っ て CP M,V CR ,  ADR ,  Pred 

に よ る 寛解導 入療法 を 開始 し た （ 図 5 ） 。

血清 LDH は 治療 と と も に 急激に 低下 し た が， 胸

部写 真， 胸部 CT に て わ ずか に 陰影が残 っ て い た た
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図 5 ホ ジ キ ン リ ン パ腫 児 の 治療経過

めS al vage 療法 を 施行した 。 そ の 後 も 残存陰影 を 認
めたた め CCL S G NHL890 プ ロ ト コ ー ルII） に 変 更，

14Gy の放射椋照 射 も 併用した。 6 月 13 日 に 残 存腫

溜 を 摘 出した が， すべ て 壊死化し て いた 。 そ の 後 の

経過 は 順調 で、あ る 。

感 染 対 策

強 力 な化学療法 に よ っ て 従 来 ま で予 後不 良 で あ っ

た 例 での 治療成績 は向 上し て きた が， 一 方 で、は ， そ

れ に 伴 っ て 骨髄抑制 も 著し し そ のた め に致死 的 な

感染症 を お こ す事 がた びた び あ る 。

我 々 は 感染防止対 策とし て 末梢 血 白 血球数1000以

上と未満と に 分け， 以上では 感染症の い な い 大部屋

又 は個室 に収 容し ，未満 では個 室 に 水平 層 流式 簡 易

型 無菌 テ ン ト 装置 （ コ ン パ ク ト ク リ ー ン ベ ッ ド ） を

設置し ， 力、、 ウ ン テ ク ニ ッ ク ， 物品 の 滅菌 を行 い， 食
事 も 極 力 無菌 食 にした 。 治療 中 は 原 則 とし てST 合

剤 内 服 を行 い， 著し い 白 血球減少が予 想 さ れ る 場合
に はフ ァ ンギゾ ン ， パ ン コ マ イ シ ン ， ポ リ ミ キ シ ン

等 の 消化管殺菌剤 を 内 服 き せた 。
コ ン パ ク ト ク リ ー ン ベ ッ ド 使用 に よ る感 染予 防効

表 1 各感染予 防法 に よ る 好 中球数減少時
の 発 熱状況

感染予防法
発熱 本1回数／好中球数
減少 •2回数

ク リ ーンベッド（一）
内服（ ） 

1/1 

ク リ ーンベッド
＋ 

ST合斉lj
3 /7 

ク リ ーンベッド
＋ 

ST合剤， AMPH-B
0 /1 

ク リ ーンベッド
＋ 

ST合剤， AMPH-B
VCM, PL 

0 / 5  

* 1 38℃以上が2日間以上続く

* 2 好中球数500以下が5日間以上続く

果 を 検討す る目 的 で病 室 各場所の塵挨個 数と 落下 細

菌数 を 測定した 。 安静状態 での塵境 測 定 で は ， 枕 も

と は開 始60分後 に Class 100に浄 化 さ れ ， そ の 後，

100以下と な った 。 ベ ッ ド脇 は Class 1000前 後， 入

口 ・ テ ー ブルは 1000～ 10000 であった 。 落 下細菌 テ

ス ト では ， 開始 2日目 ま では 各場所 で差 は なか った

が， 4日日か ら は枕 もと の 細 菌 数 はOと な った 。

表 1 は ， 各感染予 防法 に よ り 好 中 球減少時 の発熱

を 防ぐ こ と が で き るか ど っか を 検討した 成績 で あ る 。

例数は 少 な い が， ク リ ー ン ベ ッ ド に収 容しS T 合剤，

消化管殺菌 剤 を併 用 す る こと に よ り ， 以前 の 当 科 で

の 成績 に 比べ， 有意 に 発 熱 を 防 止す る こ と がで きた 。

おわり に

我 々 の経験した 症例 を 呈示し ， 化学療法 の 有効性

と ， そ の 限 界， 及 び感染予 防法 を 示した 。 今後， 一

層 の 化学療法 剤 の 開 発 及 び各薬剤 の組み合わせ の 改

良 と 共 に ， 外科及 び放射線科領域と の 協 力 が望 ま れ

る 。 また ， 好 中 球 系前 駆細 胞 の 増 殖 ・ 機能充 進作用

があ る rhG-CS F の 感染防御 に対 す る 有用 性が報告

さ れ て お り12)13） ， 今後益 々 ， 臨床応用が期待 さ れ て

い る。

nノhM唱EA



洲 崎 健

文 献

1 ) S utow W. W., Fernbach D. ]. and V ietti T. 

]. : Cl inical Pediatric Oncol ogy, 3rd ed. C. V. 
Mosby, S t. Louis, 1984. 

2 )  S awada T., N akata T . , Takasugi N .  et al . : 

Mass screening for neurobl astoma in infants 

m Japan. Lancet ii : 271- 273, 1984. 

3 ） 社会福祉法 人恩賜財団母子 愛育会編集 ・ 発行

『 神経芽細 胞腫マ ス ス クIJ ー ニ ン グ』 改 訂 版．

恩賜財団母子愛育会， 東 京， 1989.

4 ） 沢田 淳， 川勝秀一， 松村隆文 ほ か ： 神 経芽腫

の マ ス ス ク リ ー ニ ン グに お け る 問題 点 ． 小 児科

3 1  : 893-901, 1990. 

5 ）津口重徳， 金子道夫， 池田恵ー ほ か：統一治療

プ ロ ト コ ー ルに よ る 進行 神経芽腫の集学的治療

法 の確立 に 関す る 研究． 日 本癌 治療学会誌 2 1  

: 1801, 1 986. 

6 ） 日 本病理学会小 児腫傷 組織分類委員 会 ： 小 児腫

蕩組織分類 図譜． 第 1篇 小 児肝癌， 腎芽腫， 神

経芽腫群腫蕩 ． 金 原 出 版， 東京 ： 67-68, 1975. 
7 ） 小 児癌 ・ 白 血病研究 グルー プ （ CCLS G ) 進行

性神経芽細 胞腫の骨髄移植 プ ロ ト コ ー ル. 1988 

年 9 月 委員 会記 録 （未公表 ） ．

13-

8 ) H artmann 0., 'Benhamou E ., Beauj ean F. et 

al . : Repeat ed high-dose chemotherapy 

foll owed by pur ged autol ogous bone marrow 

transpl antation as consol idation therapy m 

metastatic neurobl astoma. ]. Cl in. Oncol . 5 : 

1205-1211》 1S, 87.

9 ) Murphy S .  B. : Prognostic features and 

obstacl es to cu re of childhood non-Hodgkin’s 

l ymphoma. S erri in. Oncol . 4 : 265-271, 1977. 

1 0 )  Jll井 進： 悪 性 リ ン パ腫． 小 児内科臨時増刊号

20 : 464-466, 1988. 

11 ） 小 児癌 ・ 白 血病 研究 グルー プ （ CCLS G ） ： 小 児

N on-H odgkin リ ン パ腫 （ N H L ） の 治 療 プ ロ ト

コー ル“NH L890” 1989年 2 月 委員 会記録 （未公

表 ） ．

1 2 )  Duhrsen U . , V il l eal J .  L. , Boyd J. et al . : 

E ffects of rec ombinant human granul ocyte 

col ony-stimul ating factor on hematopoietic 

cell s in cancer patients. Bl ood 72 : 2074-
2081, 1988. 

1 3 )  Teshima H., Ishikawa J . ,  Kitayama H. et 

al . : Cl inical e ffects of recombinant human 

granul ocyte co l ony-stimul ating factor m 

l eukemia pati ents : A phase I /II study. 

E xp. Hematol . 1 7  : 853- 858, 1989. 


