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小児期悪性固形腫蕩の治療

一一 特に支持療法について一一

宮 本 正 俊

富 山 市 民病 院 小 児 外科

介 し ， そ の 治療 と 支持療法に つ い て具体 的 に 検討 し
た の で報告す る 。

当 科 に お け る 固 形悪性腫蕩症例 の検討

過去10年 間 に 当科 で経験 し た 固 形腫蕩 は 34例，

の 内 19例が悪性例 で， 積極的 な 治療 に も か か わ ら ず

そ

4 例 が死亡 し た が， 残 り 15例 は 腫壌 の再発や転移 な

し 良 好 な 経過 を た ど っ て い る （ 2 年以上経過例 は
1 1例 ） 。

1 ） 神経芽腫群腫傷

神 経芽腫群腫壌 は 8 例， う ち 6 例 が悪性 で、’

の症例 を 除 い て すべ て 乳 児 であ っ た 。 な お ス ク リ ー

ニ ン グ発 見例 は な か っ た 。

ま ず ， 病 期 I は 1 例 で， 腫傷 摘 出 後 に James 療

法 を 6 カ 月 間行 っ た 。 病期 III の 3 例 の う ち ， 初期の

1 例 は James 療 法 と 放 射 線 照 射 ， 2 例 は Al プ ロ

6 オ

近年， 小 児 固 形悪性腫療 の 治療成績 は 飛躍 的 に 向

上 し て き て い る 。 そ の一 因 と し て は ， 全 国 的 に 行 わ

れ て い る 神経芽腫 ス ク リ ー ニ ン グに よ る 早期 発見，

超 音 波や CT や MRI な ど の 画像診断， 腫傷切 除 に

お け る レ ー ザー メ ス ， CUSA の 導 入， 新 し い 抗悪性

腫事 薬の開発， 従来の薬剤 の大量投与 と そ の コ ン ビ

ネ ー シ ョ ン ， 術 中 照射 な ど 数 々 の 直 接 的 な 進 歩が挙

げ‘ ら れ る が， 一 方 で は ， こ れ ら の ア グ レ ッ シ ー ブな
治療 の合併症や 副作用 を 極 力 少 な く す る よ う な ， 高
カ ロ リ ー輸液や結腸輸液 な ど の 栄養管理， 抗生剤や
無菌室な ど の 感染症対策， 各 抗癌 剤 に 合わせ た 対症

療法な ど， 治療 を 側 面か ら さ さ え る ， い わ ゆ る 支持

療 法 は ， 今 日 の 小 児癌 の 治療 に は 欠 く こ と の で き な

い極 め て 重要 な 位置 を 占 め る 1 ） 。

当 科 で経験 し た 外科的悪性腫携 を 紹

は じ め に

今 回 我 々 は ，

富 山 市 民病 院 に お け る 小児悪性固 形腫蕩 (1 991年 2 月 ）表 l
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宮 本 正 俊

ト コ ー ル 2 ） と ， 術 中 照射 を 行 っ て い る 。 化学療法 を

優先 し た 1 例 は ， 治療 3 カ 月 後 の摘 出手術の際， す

でに 原 発 巣 は 線維化 し て お り ， 残存腫壌 は 認め ら れ
なかっ た。 新生児に 発見 さ れた病期 N SH は， James

療法 と 線量 を 制 限 し た 放射線治療 を 行 い ， 4 カ 月 後

に 副 腎 原 発 巣 を 摘 出 し た 。 ま た ， 入学直前 に 下半 身

麻捧 で発症 し た 病期 N A （ 左 副 腎 原 発， 脊椎管 内 転

移， 多 発性骨転移， 骨髄転移 ） の 症例 は ， 放射線照

射 に よ る 難治性 多 発性 胃 潰壌 の 発現に て ， 経 口 栄養

がで き ず ， 治 療 に 苦 慮 し て い る 。

2 ） 腎悪性腫傷

腎 芽腫は 3 例， 病期 I の症例 は ， 多発奇形 と 無虹

彩症 を 伴 っ た い わ ゆ る Aniridia-Wilms 腫蕩症候群

( AWTS ） であ っ た た め， 新生 児期 よ り 腫蕩 の 発生

に つ い て 定期 的 に 検査 し て い た と こ ろ ， 1 才 6 カ 月

に な っ て ， 腹部超音波検査 で左 腎 に 腫壌が発見 さ れ

た も の であ る 。 7 才 ， 多発性肺転移で発見 さ れ た 病

期 W の症例 は ， 放射線照射がやや効果があ っ た 程度

で， pulse VAC, Al プ ロ ト コ ー ル な ど に ま っ た く

反応せず， 治療開 始後， わ ず か 5 カ 月 で腫傷死 し た 。

3 ） 奇形腫群腫蕩

奇形腫群腫蕩 16例 中 ， 悪性奇形腫は 4 例 であ っ た 。

3 オ ， 便 秘 と 磐部の 痔 痛 性 腫 張 で 発 症 し た 病期 W

（ 腹腔 内 ， 維骨転移 ） の症例 は ， 腫傷切 除 後 に ， 下 大

動脈 よ り 多剤動注 を 行 い ， 一時軽快 し た が， 動注留

置 中 に 突 然 の 腎不全で失 っ た 。 2 例 目 は ， 新生 児期

に 他 院で， 仙 尾部奇形腫摘 出 術 を 施行， 成熟型奇形

腫 と 診断 さ れ， 術後の補助療法 は 行 っ て い な か っ た

が， 8 オ に な っ て 始め て 轡部の 腫 張 に 気付 き 入院 し

た と き に は ， す でに 骨転移 を 起 こ し て お り ， 治療に

奏功せず腫傷死 し た 。 本症例 は 8 年後の悪性化例 と

し て興味深 い 。 病期 II , III であ っ た 最近 の 2 症例 は ，

い ず れ も 腫蕩 完全摘 出 後 に シ ス プ ラ チ ン ， ビ ン プ ラ

ス チ ン ， ブ レ オ マ イ シ ン に よ る PVB 療 法 3 ） を 千子 い ，

幸 い ， 現在 ま での と こ ろ 再発転移 な く 経過 し て い る 。

4 ） そ の他の 固 形腫蕩

肝芽腫は な い が， 腹痛 で発症 し た 本邦17例 自 の牌

芽腫（ pancrea to blastoma ） を 経験 し た 。 症例は 9 オ

の 男 児例 で， 騨尾部原発であ っ た た め， 腫虜 の 摘 出

は 容易 であ っ た が， やfir後陣仮性嚢 胞が発現 し た 。 化

学療 法 と し て シ ス プ ラ チ ン の 隔 月 投与 を 1 年 間 続 け ，

現在 治療開始後 2 年 6 カ 月 経過 し て い る が， 再発転

移 は み ら れ て い な い 。

頭部 では， 横紋筋 肉腫 と ホ ジ キ ン 病 を 経験 し た 。

い ず れ も VAC 療 法 及 び放射線照射 で寛解 し て い る 。

ま た ， 甲 状腺左葉 よ り 発生 し た 乳頭腺癌 は 発見 時

す で に ， 2 次領域 リ ン パ節 に 転移 し て お り ， さ ら に

半年後， 隣接 リ ン パ節転移 巣 の摘 出 を 行 っ た 。 い ま

の と こ ろ ， 新 た な 再発転移 を み て い な い が， 抗癌剤

や放射線の効果 は 期 待 で き ず， 注意深 い フ ォ ロ ー が

必要 と 考 え て い る 。

小 児 固 形悪性腫癌 の治療方針

小 児悪性腫壌 の 治 療 に あ た っ て は ， 患 児が発育途

上に あ り ， 成 人 よ り は る か に 長 い 余命 を 持 ち ， こ れ

か ら 社会生活 を 送 ら ね ば な ら な い こ と を ， 考慮、 に い

れ な け れば な ら な い 4 ） 。 も ち ろ ん ， 根治性の追求 と

し て の集学的治療 は 何 よ り も 優先 さ れ る べ き であ る

が， 現在の 治療法が， 手術的治療の み な ら ず， 化学

療法， 放射線照射の組み合わせであ る 限 り ， そ れ ぞ

れの持つ 重 大 な 合併症や後遺症 を 最小限に く い と め

る こ と も ， き わ め て 重要 で、あ る 。

ま ず， 手術的 治療 では， 原 発巣 を で き る 限 り 摘 出

す る こ と を 原則 と し て い る が， 浸 潤や転移 し た 周 囲

臓器の切 除 に つ い て は 消極的方針 を と っ て い る 。 例

え ば， 前仙骨部原発の 悪性奇形腫 は す でに 仙 骨， 腸

脱， 直腸壁に 浸潤 し て い た が， こ れ ら の臓器 を 切 除

せ ず ， 手術は 原 発 巣 の摘 出 に と どめ， 動注療法 と 放

射線照射 を 行 っ た 。 本症例 は 残存腫蕩が劇的 に 縮小

し た に も か か わ ら ず ， 残 念 な が ら ， 抗癌剤動 注 中 の

副作用 と お も わ れ る 突 然の 腎不全で失 っ た 。 こ れ に

つ い て は 異論 も あ る と お も わ れ る が， 人工旺 門 と 回

腸 導 管 で一生 を 送 る こ と は 患 児や 家族に と っ て極め

て 大 き な 問題であ り ， 家族 を 含め て 充分 に 話 し 合 う

必要が あ る 。

ま た ， 進行例 に 対 し て ， 広 範 な 領域 リ ン パ節 の 郭

清 は 行 っ て い な い 。 そ の理由 と し て ， 長期予後調査

で は ， N l 手術 と N2 手 術 の 有 意 差がは っ き り し て

い な い こ と 5 ）や Al プ ロ ト コ ー ルや pulse VAC な

ど の 強 力 な 化学療法 に 子後が期待 で き る よ う に な っ

て き た こ と で あ る 。 ま た ， 放射線照射 も 小 児癌 に は

有効 で あ る こ と が 多 く ， 術中 照射や陽子線照射 な ど

の副作用 の 少 な い 治療が導 入 き れ て き て い る 。
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小 児期悪性 固 形腫蕩 の 治療

こ れ ら の 観点か ら ， 当 科 では ， 小 児悪性腫壌 の 治

療 に は ， 次の よ う な 方針 を と っ て い る 。

入院時各種検査 に て ， 原発腫蕩 の 摘 出 が可能な場

合は， 数 日 中 に 手術 を 行 い （ primary operation ） 同

時 に 化学療法 を 開始す る 。 腫蕩 が周 囲 臓器 に 広範に

浸潤 あ る い は 転移 し て お り 摘 出 が 困 難 な 場合 は ， 無

理 を せ ず ， ま ず化学療法 を 開 始 し ， 腫壌 の縮小 を 待

っ て 原発 巣 の摘 出 を 行 う （ delayed primary oper­

ation ） 。 入院時 の検査 で確定診断が得 ら れ な い 場合

は ， 始め に 腫傷 の生検や， 部分切 除で病理診 断 し て

か ら ， 化学療法 を 行 い ， 効果 を 待 っ て ， 全摘 出 を 行
う （ second look operation ） 。 ま た 化学療法や放射

線照射に よ っ て 腫壌がほ と ん ど 消 失 し た 場合で も ，

原発臓器は 摘 出 すべ き と 考 え て い る 。

小児癌治療 に お け る 合併症対策

A . 手術療法に 関 し て

手術時の 合併症対策 と し て は 特に 配慮、 し て い る わ

け では な い が， 前述 の ご と し 周 囲 組織へ の転移や

浸潤が あ っ て も 原発腫蕩 の 摘 出 が で き れ ば， 予 後 は

か な り 期待で き る た め， 広 範 な リ ン パ節郭清 は 行 っ

て い な い 。 特に 腎 門部の徹底 的 な 剥離は， た と え 腎

が温存 で き た と し て も ， 術後の経過 と と も に ， 萎縮

し て き た と い う 報告 も あ り ， 注意す る 必要が あ る 。

ま た ， 小 児 固 形腫傷 は 主 に 血行性転移 を 取 る も の が

多 〈 ， 手術操作に よ る 播種や転移の 危 険 を 考 え ， 出

血 量 を で き る だ け 少 な し ま た ， 静脈側 よ り 処理す

る こ と を 心、控トけ て い る 。

B . 化学療法に 関 し て
1 ） 投与期 間 及 び投与方 法 の 変 更

プ ロ ト コ ー ルで特 に 指示が な け れ ば， 1 回静注 よ

り も ， な る べ く 長 時 間 か け て 点滴投与 し た ほ う が，

急 激 な 症 状 の 発現が抑 え ら れ る 。 例 え ば， A l プ ロ
ト コ ー ル を 乳 児例 に 行 う 場合は， 我 々 は ， 下 記 の よ
う な マ ニ ュ ア ル に 変更 し て 使 っ て い る 。

a ) 1 日 自 の VCR は l .5mg/m2 を 約 6 時 間

か け て 点摘静注 （ 第 1 日 ）

b ) 1 日 目 の EDX は 1200mg/m2 を 2 日 間

で点滴静注 （ 第 1 ' 2 日 ）

c ) 3 日 自 の THP-ADR は 40mg/m2 を 点 滴

静注 （ 第 4 日 ）
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d )  5 日 目 の CDDP は 90mg/m2 を 3 日 間

で点滴静注 （ 第 6 ' 7 '  8 日 ）

こ の 方法では， 大量の エ ン ド キ サ ン と シ ス プ ラ チ ン

は 複数 日 に 分 け て い る た め， 1 ク ー ル 8 日 間 と な る

が， 原法 よ り も 回復 は 早 く ， 乳 児で も ， ス ケ ジ ュ ー

ル を 予 定 ど お り に こ なせ る 利点があ る 。
2 ） 中心静脈栄養

術後の補助療法 を 行 う 上で， 中心静脈栄養は極め

て 重要 で、 あ る 。 術後の絶 食期 聞 の み な ら ず， 特 に ，

シ ス プ ラ チ ン に よ る 消化器症 状 は 長 く 続 く こ と が 多

く ， ア ミ ノ 酸 を 控 え め に し た （ CALIN = 200 ～ 300) 

高 カ ロ リ ー 輸液が有効 で、， で き れば術前 よ り 始め る

方 が よ い 。 ま た 化学療法施行時 に 低下 し や す い Ca,
P, Mg はやや 多 め に 補充す る よ う に す る 。

3 ） 感染症対策

術後は サ イ ク ロ ス ポ リ ン な ど の 広範囲 ス ペ ク ト ラ

ム の抗生剤 と ア ミ ノ グル コ シ ッ ド 系 の 2 者併用 が一

般 的 で あ る が， MRSA 感 染 の お そ れがあ れ ば， ホ

ス ミ シ ン が有効 で あ る 。 ま た ， 補助療法 中 の免疫力

低 下 に よ る ， 真菌症， 特に カ リ ニ 肺 炎 の 予 防 に は ，

ST 合 剤 や イ ソ ジ ン ガー グルでの う が い （ 乳 児 では

フ ァ ン ギゾン SYR やナ イ ス タ チ ン 液 ） を 長期 間 続け

る 必要があ る 。 無菌室は そ れ ほ ど有効では な い と す

る 考 え も あ る が， 最近 では移動 式 の 簡 易 無菌 室 も あ

り ， 当 院 の よ う な 一般病 院で も 使用 で き る 。 ま た ，

遺 伝 子 ク ロ ー ニ ン グでつ く ら れ た G-CSF は ， 化学

療法施行中 の 好 中 球減少 に 対 し て ， か な り 効果があ

る が， ま だ認可 き れ て は い な い 。

4 ） 輸 血

抗 体 産 生 や 最 近 注 目 さ れ 始 め た 輸 血 後 GVHD
(graft vs host disease ） の お そ れ も あ り ， 新鮮血

や 生 血 の 大量輸血 は 極 力 避け る べ き であ り ， 白 血球

除去濃厚 赤血球や成分輸血 に す る 。 で き れば放射線

照射 さ れ た も の が よ い 。

5 ） 各抗癌 剤 投 与 中 の 注意点

a ) VCR ： 脱毛， 便秘， 腹痛 な ど の症状があ る が，
長 く は 続か な い 。 便秘 に は ラ キ ソ ベ ロ ン の予 防的投

与が有効。

b )  EDX ： 大量投与 を行 つ 場合， 特に 出 血性勝脱

炎 に 注意す る 。

① プ ロ ト コ ー ル 開 始 前 日 よ り ， 乳幼 児 1 20ml/

kg／ 日 ， 年長 児 lOOml/kg／ 日 以上の輸液 を 継続す る 。
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② EDX 投与 中 は ， 乳幼 児 150ml/kg／ 日 ， 年 長

児 120ml/kg／ 日 以上 の 輸液が必要 。

③ ラ シ ッ ク ス 0.5mg/kg を 1 日 2 回静注， ま た

止 血 剤 の 点滴静注 も 有効。

④ EDX は そ れ ぞ れ 約 6 時 間 か け て ゆ っ く り と

投与す る 。

c ) ADR ： 骨髄抑制j， 脱毛， 心 筋 障害がみ ら れ る 。

① な る べ く ゆ っ く り と （ 経 7 ～ 8 時聞 か け て ）

点 滴静注す る 。
② 骨髄抑制 は ， 投与後10 日 ：か ら 2 週間 で発現 し ，

特 に 血小板減少に 注意が必要であ る 。

③ 最近 では， 心 筋 障害の比較的少 な い と さ れ る

T HP・ADR が使わ れ る こ と が 多 い 。

d )  CDDP ： 腎機能障害， 聴 力 障害， 消化器症状

な ど がみ ら れ る 。

① 投与 中 の 輸液 は ， EDX と 同様 に 行 っ て お り ，

マ ニ ト ー ル は 使 用 し て い な い 。 た だ し ， 輸液 中 の

Na, Cl の 濃 度 を 60 ～ 65mEq/L と ， 多少の 負 荷 を

か け て い る 。

② 悪心 ・ 日匿吐 に は ， ナ ウ ゼ リ ン 坐剤 （ lmg/kg )

の ルー チ ン （ 朝 夕 ） 投与 と プ リ ン ペ ラ ン 静注が効 果

的 で あ る 。 そ れ で も 効か な い場合 は ， デ カ ド ロ ン 2
～ 3mg の静注 を 考 え る 。

③ 尿 中 Cr， β2

な チ エ ツ ク を お こ な う 。

④ 投与 中 の ス ト レ ス も 加 わ っ て 起 こ る 胃 炎や 漬

傷 な ど に は ， カ、、 ス タ ー （ 0.5mg/kg × 2／ 日 ） の予防的

投与が極め て 有効 で‘あ る 。

⑤ 栄養状態 ( IVH， 脂肪乳斉IJ , 結腸輸液な ど ）

を 良 好 に 保 ち ， hydration を 充分 に 保つ こ と で， 消

化器症状 を ， 最小 限 に 抑 え る こ と がで き る 。

⑥ 晩期合併症 の チ ェ ッ ク と し て， 定期的な ABR

脳 幹反応や， 腎 ス キ ャ ン な ど が必要。
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⑦ 腎障害が少 な い と さ れ る カ ル ボ プ ラ チ ン も 発

売 き れ て い る が， 抗腫傷効果 は ま だ は っ き り し て い

な い 。

C . 放射線治療に 関 し て

小 児悪性腫蕩 の 多 く は ， 放射線に 感受性 が高 く 有

効 で あ る が， 実際に は ， 照射時の安静に な や ま さ れ

る 。 当 科 で は ， 大 き な 発泡 ス チ ロ ー ル を 患 児に あ わ

せ て く り ぬ き 固 定す る 方法 を 試 し て み た が， 特 に 乳

児では ， 睡 眠剤 の 必要がな く ， 極 め て 有用 であ っ た 。

ま た ， 術 中 照射は 目 的部位 に 直接 に 接す る た め効

果 的 で， 周 囲への影響 も 少な し 線 量 も 少 な く て す

む な ど か ら ， 特 に 小 児では 術後照射 を 避 け る た め に

も ， 考 え る べ き であ ろ う 。

お わ り に

当 科 に お け る 小 児 固 形悪性腫蕩 の 経験 を も と に ，

な る べ く 副作用 が少 な し かっ効果 的 な 治療方法に

つ い て ， 具体的 に 検討 し た 。
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