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― 実践報告 ― 

滋賀県東近江医療圏における 

急性期病院から発信するがん地域医療連携の試み 

瀬戸山 博 1) ,2)  目片 英治 1) ,3) 

1) 滋賀医科大学 総合外科学講座 

2) 医療法人 晋真会 ベリタス病院 外科 

3) 独立行政法人 国立病院機構 東近江総合医療センター 外科 

 

Regional Medical Cooperative Care and Treatment for Advanced Malignancies 
in Higashiomi, Shiga Prefecture, Proposed by Acute Care Hospial 

Hiroshi SETOYAMA1), 2), Eiji MEKATA1) ,3) 

1) Department of Comprehensive Surgery, Shiga University of Medical Science 

2) Department of Surgery, The Veritas Hospital 

3) Department of Surgery, National Hospital Organization Higashi-Ohmi General Medical Center 

 

要旨 平成 24 年から 29 年まで、滋賀県東近江医療圏のがん診療連携支援病院である東近江総合医療センター外科と、地域

医療者の連携協働により実践した在宅支援型包括的がん診療を報告する。連携開始時にカンファレンスで在宅療養支援の具体的

な方法を決定した。個々の患者・家族の期待に応える在宅支援チーム、予期し難い病状変化への対応など、患者・家族・医療者

全員の安心を担保した地域がん医療連携体制の構築は、地域中核病院の主導により実践可能であることが示された。また、共有

すべき患者情報を掘り下げた連携ツールの必要性が明確になり、滋賀県がん緩和ケア地域連携クリニカルパスの開発に寄与した。 

キーワード がん地域医療連携 在宅療養支援 包括絵的がん診療 情報共有 

  

はじめに 

 がん対策推進基本計画 [1] において提唱されたがん医療

は「包括的がん診療モデル」と表現される。がん診療計画に

は、患者の意思を尊重し、手術、放射線、化学療法等のモダ

リティーを適切に組み合わせた抗がん治療に加え、診断から

治療終了まで継続的に提供される緩和ケアが必要である。抗

がん治療と緩和ケアは、病院・自宅・入所施設等の場所を選

ばず、安定して提供される診療システムが基盤となる。この

基盤的医療資源を確保するため、地域における医療連携ネッ

トワークの形成と、その構成メンバーによる有効な医療介入

が求められる。 

 がん地域医療連携は、脳卒中や大腿骨頸部骨折とは異なり、

治療を担当する急性期病院と在宅療養支援関係者の双方向性

コミュニケーションにより成り立つ。進行・再発がん患者の

地域医療連携が困難とされる要因の一つに、身体症状が変化

する時間軸に対応した質の高い患者関連情報の共有法が挙げ

られる。がん地域医療連携推進のためのシステムとして滋賀

県がん診療連携協議会は、5 大がん、前立腺がん、緩和ケア

に特化した地域医療連携クリニカルパスを開発した [2]。県

内では定着したシステムとして一定の成果を挙げているが 

[3]、がん患者の全治療期間における多種多様なプロセスを包

括するには、同パスシステムのさらなる進化が望まれる。が
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ん治療を提供する東近江総合医療センターでは、がん診療病

院サイドから地域医療資源へ積極的に働きかけ、多職種連携

を企図することによって、東近江医療圏における包括的がん

診療実現のための breakthrough を試みた。 

 

方法 

平成 24 年 7 月から 29 年 3 月まで、東近江総合医療センタ

ー外科と地域のがん関連医療者の連携協働によって施療した

進行・再発がん患者のうち、治療開始から看取りまでを一貫

して行った 24 名を対象に後方視的検討を加えた。東近江総合

医療センター診療録（電子・紙ベース）からのデータ抽出を

主体に、未記載項目は患者遺族や関係者との面談による聞き

取りを行い、以下の項目に関する評価を行った。 

① 医療連携開始状況：患者が入院中より在宅でのエンド

オブライフを希望した場合、可及的に退院時拡大カンフ

ァレンスを開催し、在宅療養支援の具体的な方法を決定

した。カンファレンスに参加した介入医療職種を患者ご

とに抽出するとともに、必要と判断された在宅でのサー

ビス内容を検討した。 

② 訪問看護：患者の家族構成、日常生活の活動性に基づ

き訪問看護が必要と判断され、看護介入を受けた患者に

おいて、訪問看護師が提供したケアの実態を調査した。 

③ 患者情報共有法：病院主治医、在宅医、訪問看護師、

薬剤師などの介入職種間における患者情報の共有と相互

連絡方法を調査した。 

④ 病診連携：病院側と在宅医（かかりつけ医）間で分担

した診療内容と実際に施療された内容の検討、特に患者

状態急変時の対応について調査した。 

 

結果 

対象患者は 24 名で、消化器がん根治的切除術後の再発症例

が大半を占めた。年齢が中央値 81（51-100）歳で、性別は男

性 14 名、女性 10 名であった（表 1）。 

がん治療歴 患者数 

根治手術後再発 13 

姑息的手術後 4 

化学療法のみ 5 

積極的抗治療拒否 1 

根治手術後無再発 1 

 

がん原発巣 患者数 

上部消化管 12 

下部消化管 9 

膵・胆道 3 

前立腺 1 

肺 1 

子宮 1 

 

居住二次医療圏 患者数 

東近江 20 

甲賀 3 

湖東 1 

表 1. 患者プロファイル 

患者がエンドオブライフを意識した（と想定される）時点

で、患者、家族に療養を希望する場所を質問した結果、14 名

が最期まで在宅を希望し、10 名は病院を希望した（表 2）。 

 

 

看取られた場所 

在宅 病院 

最期を迎える希望

の場所 

在宅 7 7 

病院 2 8 

表 2. 看取りの場所の希望と実際 

 

① 医療連携開始時状況 

退院時拡大カンファレンスを 16 名に実施した。在宅で看取

られた患者 9 名にはすべてカンファレンスが実施されていた。

病院で最期を迎えた患者 15 名のうち、在宅看取り希望であっ

た患者 7 名には全例カンファレンスが行われていたが、病院

看取希望であった 10 名のうち、在宅看取りに変更となった 2

名を除いた 8 名には、在宅生活支援に関する計画立案には至

らなかった。 

カンファレンス参加職種は（表 3）に示すごとく、患者と

家族、病院から看護師と主治医、在宅サイドからは訪問看護

師と応需薬局薬剤師（介入必要事例に限定）、ならびにケアマ

ネージャーがほぼ全症例に参加していた。社会福祉士、在宅

医、病院薬剤師は、業務都合のため参加できない事例があっ

た。また、患者の介護必要程度に応じ、福祉用具会社、ホー

ムヘルパーが、患者が社会的弱者（生活保護受給者など）の

場合には市役所健康医療福祉部職員が参加した。 
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カンファレンス参加者属性 (人) 

患者 本人 24 

家族 21 

医師 病院 24 

診療所 17 

看 護

師 

病院 24 

訪問看護ステーション 13 

薬 剤

師 

病院 15 

応需薬局 10 

理学療法士 5 

ケアマネージャー 21 

医療社会福祉士 23 

福祉関連 ホームヘルパー 5 

医療福祉用具会社 12 

医療行政 市健康医療福祉部 2 

表 3. 退院時拡大カンファレンス 参加者 

患者情報は病院医療職から在宅支援チームへの申し送り、

質疑応答の形で共有を図った。患者の日常活動性について看

護師と理学療法士が、疼痛の部位、性状、使用薬剤に関して

は主治医、看護師、薬剤師が、患者の思い、家庭環境は社会

福祉士と看護師が、それぞれ情報提示をした。さらに患者支

援に係る介入サービスの内容、頻度、必要用具類準備などを

明確にすることによって、家族の負担軽減策を図るとともに、

家族の患者支援への主体的参加を支援した。抗悪性腫瘍剤（殺

細胞性薬剤・分子標的薬）やがん性疼痛治療薬の使用患者に

ついては、薬剤投与目的の周知、副作用症状と発生時に対処

法を薬剤師（病院・応需薬局）、訪問看護師、医師（病院・診

療所）で共有した。予想される oncologic emergency について 

カンファレンス検討項目 件数 

 

患者情報共有 

身体状況・疼痛の部位/性状 24 

家庭環境 24 

患者の思い 24 

 

医療サービス 

内容・介入頻度 20 

役割分担 20 

準備必要物品 12 

薬剤情報 処方内容の確認 15 

有害事象発症時の対応 24 

病勢増悪時対応 連絡方法の確認 24 

表 4. 退院時拡大カンファレンス 検討項目 

も同様の申し合わせを行った（表 4）。 

② 訪問看護 

訪問看護師が介入したのは、在宅看取り患者 9 名のうち 8

名、入院看取り患者 15 名のうち 5 名であった。訪問看護師の

タスクは二つに大別された。ひとつは関連職との連絡役、す

なわち、患者の身体・精神症状、家族の気持ちや疲弊度など

を評価し、医師への報告、薬剤師との連携（副作用報告、医

療用麻薬の管理情報）、ケアマネージャーとの連携（患者・家

族の日常生活の質を確保）であった。もうひとつは在宅での

医療処置と看護ケア、すなわち末梢・中心静脈輸液、入浴・

食事・排泄の介助、リンパドレナージ、オピオイド持続投与

モジュールの更新、ストマケア、スキンケア（分子標的薬の

皮膚障害）、患者ナラディヴの傾聴などのサービスであった。 

③患者情報共有法 

 「滋賀県緩和ケア地域連携クリニカルパス」[4] の完成前

試作ツールを 5 例に、完成後パスを 4 例に使用した。在宅医

が連携ツールに積極的に記載する事例は少なく、記載者は主

に患者家族と看護師であった。「診療情報提供書」による通信

連絡が 5 例、「訪問看護報告書」による患者情報収集が 1 例、

家族オリジナルの「連絡帳」が 1 例に使われ、患者肉親が各

職種へ情報伝達（口頭・電話連絡）を行った事例も 1 例あっ

た（一部重複あり）。患者情報の共有手段を持たなかった 9 例

は、すべて訪問看護が非介入の病院看取り患者であった。 

③ 病診連携  

検討対象の 24 症例には、14 件の診療所へ在宅医・かかり

つけ医介入を依頼した。これら診療所のうち、病院から逆紹

介を受けた診療所が完全な在宅型主治医としてがん診療のリ

ーダーシップをとり、地域の関係職種と積極的に協働した「在

宅主治医」型施設は 7 件であった。また、がん治療に関連し

た病院外での有害事象に対し、自院を受診する患者のみに支

持療法（薬剤処方、注射、輸液など）を提供する「支持療法

参加」型の施設が 7 件であった。患者看取りの場所とかかり

つけ診療所機能に関しては、「在宅主治医」型診療所が管理し

た患者 9 名は、全員が自宅で看取られ、「支持療法参加」型診

療所の管理患者は、15 名中 14 名が病院での看取りとなった。 

地域医療連携開始から患者看取りまでの期間は、全患者の中

央値が 3.0 か月（2 日-28 か月）であった。看取りの場所別に

検討した場合、在宅の 9 名は 0.75 か月（2 日-2 か月）で、病

院の 15 名は 6.5 か月(2 か月-28 か月)であった。 
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考察 

滋賀県東近江医療圏は、人口約 23 万人の地方都市二次医療

圏である。高齢化率 25％、急性期医療密度指数 0.78、慢性期

医療密度指数 1.12、介護充足度指数-32％で、高齢化が進む医

療過疎の圏域である。医療資源の充足度を全国偏差値で見る

と、医師数 42、看護師数 43、一般病床数 45、療養病床数 56、

診療所数 40、在宅療養支援診療所数 44、在宅療法支援病院数

45 と、急性期と在宅療養を担う医療資源が明らかに不足して

いる（日医総研 2017 年）。二次医療圏のがん診療連携拠点病

院は滋賀医科大学附属病院で、東近江総合医療センターは、

県指定がん診療連携支援病院として近江八幡市立総合医療セ

ンターとともに「準拠点病院」としての指導力を求められる

施設である。 

第 5 次医療法改正における医療機能の分化連携推進 [5]、

かかりつけ医制度は、がん患者の治療を継続するための支援

プログラムの作成において重要な契機となった。平成 22 年よ

り滋賀県がん診療連携協議会の主導による「滋賀県がん診療

連携クリニカルパス」の運用が開始され、県内にがん患者の

病診連携、地域医療連携システムの萌芽となった[2,3,6]。当

圏域においては、地域がん診療連携拠点病院指定の遅延など

の事由により、平成 24 年にがん患者の地域医療連携に対する

具体的な取り組みが開始された。 

がん患者の在宅療養生活における最大のハザードは身体症

状の急変時対処である。抗悪性腫瘍剤の副作用や、がん病勢

増悪による腫瘍随伴症状は oncologic emergency の対象であり、

応急の対応が求められる。今回の検討対象症例においては、

患者の退院後の診療プロセスへの希望、家族介護力などの評

価に基づき、患者・家族の期待に応えうる在宅支援チームづ

くりを行った。したがって、訪問看護ステーションは 24 時間

対応を必要条件とし、患者状態急変時には訪問看護師が初期

対応を担う体制を確保した上で医療連携が開始された。在宅

療養を希望する患者には、かかりつけ医を「在宅主治医」型

診療所に連携参加を打診することが多く、訪問看護師との連

携下での訪問診療、往診対応が行われた結果、多くの患者は

在宅療養生活を継続し、看取りに至った。がん診療の質的担

保を病院（通院・入院）に依存する患者には、患者居宅の近

隣診療所を優先して連携を依頼したため、「支持療法参加」型

診療所が管理する事例が増えた。その結果として、有害事象

発生や病勢増悪時には病院受診、緊急再入院となり、病院病

床での死亡転帰をとる症例が多かった。 

在宅看取りとなった患者群において地域医療連携の期間が

短かったのは、がん治療開始にはすでにエンドオブライフ期

が近い症例が多かったことによる。一方、病院看取り患者群

における地域医療連携期間の中央値が半年余りとなった理由

は、連携開始当初は在宅希望であった患者のうち化学療法な

どによる病勢制御効果によって長期生存者が多かったためで

ある。本検討においては、連携診療所と訪問看護ステーショ

ンの選定においてセレクションバイアスが介在するため、連

携医療資源の機能やがんの診療経過、予後の関連性について

言及することはできない。 

在宅生活支援において看護の果たす役割は大きい。訪問看

護の介入状況を後方視的に検討した結果、看護師の患者状態

観察は必要かつ十分な質が確保されていたが、情報共有にお

いて継続的にケアされるべきトータルペイン [7] のうち身

体以外に関する記載や報告が少なかった。この事実は患者ご

とに共有すべき情報内容を掘り下げた連携ツールの必要性を

示唆しており、滋賀県がん緩和ケア地域連携クリニカルパス

開発に大きく寄与することになった。 

個々の患者・家族の期待に応えうる連携チームの呼びかけ

を行うこと、そして予期し難い病状変化への対応策を明示し、

患者・家族、在宅支援チームメンバー全員の安心を担保した

がん包括的がん医療連携体制の構築は、地域中核病院の責務

である。本検討により、退院時にがん治療病院が主導して在

宅療養支援計画を練り、継続を支援することが十分可能であ

ることが示された。 

地域のがん診療の指導的立場にある病院は、地域医療資源の

特性を把握し、実践可能な支持的介入を計画、主導する必要

がある。進行再発がん患者においては、連携により支える期

間は短期に終わる事例が多く、退院・在宅移行が決定した時

点で迅速な支援チームづくりと稼働開始が求められる。 
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要旨   本邦において乳癌は女性の癌罹患第１位であり，そのうち約 5〜10％が遺伝性乳癌といわれている．遺伝性乳癌の約

半数以上を占める BRCA1,BRCA2 遺伝子を原因遺伝子とする場合，遺伝性乳癌卵巣癌症候群(Hereditary Breast and Ovarian Cancer 

syndrome : HBOC)という．遺伝性乳癌を疑う場合に行う遺伝学的検査として，当院では 2015 年に BRCA1/2 遺伝子検査と遺伝カ

ウンセリング体制を自費診療として導入した． National Comprehensive Cancer Network (NCCN) ガイドラインを基準とし，遺伝

カウンセリングは研修を修了した乳腺専門医や認定遺伝カウンセラーが協力して担当することとしている．2018 年には本邦で

も転移・再発乳がんの一部に対し PARP 阻害薬のコンパニオン診断として BRCA1/2 遺伝子検査が保険承認され，当院は遺伝カ

ウンセリング加算の施設基準に係る届出を行なっている医療機関として，近隣の医療機関と連携し積極的にこれを支援している．

乳腺診療の現場では遺伝性乳癌に対して自費診療と保険診療が混在しているが，BRCA1/2 遺伝子検査としての内容に実質的な

変わりはなく，結果の解釈や血縁者に与える影響に対しては専門的知識が要求される．当院における BRCA1/2 遺伝子検査と遺

伝カウンセリングの体制は，自費診療で培った体制を活かしながら，HBOC 診療に有効に機能している．また，マルチプレック

ス遺伝子パネル検査の普及により，今後，二次的所見として HBOC 以外の稀な遺伝性乳癌への対応が増えることも予測される．

遺伝医学に関わる多職種でのチーム医療として乳癌を含む遺伝性腫瘍の診療に取り組み，それぞれのリスクに応じた医学的管理

体制の充実などが望まれている． 

 キーワード：遺伝性乳癌．HBOC．BRCA．遺伝子検査．遺伝カウンセリング． 
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はじめに  
本邦では新たに乳癌と診断される女性は年間約 8 万

人を越え，乳癌は女性のがん罹患の第１位となってい

る [1]．乳癌の多くは環境要因からなる散発性乳癌（い

わゆる一般の乳癌）であるが，15~20%は家族歴を持つ

家族性乳癌であり，遺伝性要因からなる遺伝性乳癌

（5~10%）を含む．遺伝性乳癌の原因遺伝子のうち，

BRCA1 遺 伝 子 が 30~35% ， BRCA2 が 20~25 ％ と

BRCA1/2 がおよそ半分以上を占めており [2] ，この

BRCA1/2 遺伝子の生殖細胞系列変異に起因する易罹

患性腫瘍症候群を遺伝性乳癌卵巣癌症候群（Hereditary 

Breast and Ovarian Cancer syndrome : HBOC）という．

遺伝性乳癌を疑う場合に行う遺伝学的検査は長らく自

費診療として行われてきたが，2018 年 6 月に本邦でも

転移・再発乳癌の一部に対する治療薬のコンパニオン

診断として BRCA1/2 遺伝子検査が保険承認された．そ

れに伴い乳腺診療の現場では遺伝性乳癌に対して自費

診療と保険診療が混在することとなった．それぞれに

対する当院での取り組みと現況について述べる．  

遺伝性乳癌卵巣癌症候群(HBOC)の 

遺伝診療 

1. HBOC の特徴と対策 

HBOC を疑う特徴を表 1 に示す [3]．BRCA1 変異保持

者，BRCA2 変異保持者とも乳癌，卵巣癌の生涯罹患リ

スクは高く [4]，２色（ピンク，ティール）使いのリボ  
ンの由来となっている．乳癌の生涯リスクは 41~90%

と一般集団より 6~12 倍高く，両側乳癌のリスクが高

いことも特徴である．特に，BRCA1 変異保持者の乳癌

は，若年発症のホルモン受容体および HER2 陰性のト

リプルネガティブ乳癌が多くを占め，BRCA2 変異保持

者の乳癌は通常の乳癌と同様にホルモン受容体陽性

HER2 陰性の Luminal タイプが多い [5]．卵巣癌の生涯リ

スクは調査集団によりばらつきがあるが，8~62%と一

般集団より 8~60 倍高く [4]，ほとんどが漿液性腺癌で III

期， IV 期の進行症例である [6]．また，BRCA2 変異保

持者では男性乳癌や前立腺癌，膵臓癌の罹患リスクが

高くなることがわかっており [4,7,8]，特に前立腺癌では  

 
若年発症，進行性で予後は不良とする報告もある [9]．  

HBOC への対策として，NCCN ガイドラインに詳細な

サーベイランスや予防策が示されており [4]，それらの

概略を表 2 に示す．女性のリスク低減卵巣卵管摘出術

は全死亡率を減少させることも報告されている [10]．本

邦においても 2017 年に『遺伝性乳癌卵巣癌症候群

(HBOC)診療の手引き』 [11]  が発刊され，リスク低減卵

巣卵管摘出術は「推奨」されている．本邦では，リス

ク低減予防切除術を含む医学的管理は全て自費診療に

て行われており，当院でもリスク低減予防切除術につ

いての倫理審査への準備を進めている．  
 
2. 遺伝学的検査と遺伝カウンセリング体制 

現在，HBOC の診断および診療体系は，自費診療と

保険診療の二通りある（図 1）．  

 



河合 由紀 ほか 
 

- 8 - 
 

 

（1）自費診療の体制（図 2）  
 当院は滋賀県内でいち早く，自費診療での BRCA1/2  
遺伝子検査（米ミリアド社，ファルコバイオシステム

ズが受託）および遺伝性乳癌を含む家族性腫瘍に対す

る遺伝カウンセリング体制について，倫理審査を経て

2015 年 1 月より開始した．当院では，表１および NCCN

ガイドライン [4] の基準に準じて担当医からの拾い上

げ，または患者および家族の希望により，まずは「家

族性腫瘍外来」にて遺伝カウンセリングを行う．HBOC

を含む遺伝性乳癌についての遺伝カウンセリングは，

カリキュラムの基準を満たした研修を修了した乳腺専

門医，がん看護専門看護師，もしくは臨床遺伝専門医，

認定遺伝カウンセラーが担当することとしている．遺

伝カウンセリングでは，疑われる症候群の詳細と推奨

される医学的管理，遺伝学的検査の内容とその結果の

解釈，検査がもたらすメリットとデメリット，病的変

異が見つかった場合の家系員への影響など，がんの遺

伝に関する情報提供と心理社会的影響について話し合

いが行われる．十分理解を得た後，クライアント本人

（発端者）が BRCA1/2 遺伝子検査を希望した場合にの

み血液検査で生殖細胞系列変異についてスクリーニン

グ検査を実施する．結果説明と今後の対応についても

遺伝カウンセリングの中で話し合っており，当院での

流れを図 2 に示す．スクリーニング検査の結果で「（病

的）変異あり」の場合のみ HBOC と診断され，血縁者

の遺伝学的検査も可能となる．血縁者からの希望があ

れば，血縁者に対する遺伝カウンセリングおよび変異

部位のみを調べるシングルサイト検査についても対応

している．「変異なし」（遺伝子多型のみの場合も含む），

「VUS」（＝Variant of Uncertain Significance，変異はあ

るが臨床的意義は不明）の場合は HBOC と診断されず，

家族性腫瘍に準じたサーベイランス等について言及す

るにとどめている．  
 
（2）保険診療での体制（図 3）  

保険診療での BRCA1/2 遺伝子検査はあくまでも

PARP（  poly-ADP ribose polymerase，ポリアデノシン 5’ 

 
二リン酸リボースポリメラーゼ）阻害薬のコンパニオ

ン診断であり，2018 年 1 月再発卵巣癌への保険収載に

引き続き 7 月に再発乳癌に対し効能追加されたオラパ

リブ（リムパーザ™錠，アストラゼネカ）の適応を判断

するのが目的である．HER2 陰性転移再発乳癌のうち

ある一定の化学療法歴をもつ場合，保険診療での

BRCA１ /2 遺伝子検査「BRACAnalysis™診断システム」

（米ミリアド社，国内窓口は SRL）にて生殖細胞系列

変異があるかどうかのスクリーニング検査を行い，検

査結果が「病的変異あり」であればオラパリブの処方

が可能となる．しかしコンパニオン診断と言っても，

BRCA1/2 遺伝子を網羅的に検索することは自費診療

で行う検査と内容に変わりはない．よって，当院では

検査前でもより専門的な説明を求められる場合に備え，

認定遺伝カウンセラーによるプレカウンセリング介入

が可能な体制を整えている．「病的変異あり」の結果は

再発乳癌患者本人にとって治療選択肢を一つ増やすこ

とになるが，一方で HBOC の家系であることを意味す  
るためこの先は自費診療での遺伝カウンセリングへと

移行し，①と同様，今後の医学的管理の対応と血縁者

検査について話し合うことになる（図 3）  
「BRACAnalysis™診断システム」が保険診療で行わ

れるためには，化学療法および乳腺科の常勤医師配置

のほか，これらの遺伝カウンセリング体制が十分整い  
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「遺伝カウンセリング加算」の施設基準に係る届出を

行っている保険医療機関であることが条件とされてい

る．「遺伝カウンセリング加算」の施設基準を満たす医

療機関は決して多くなく，そのほかの医療機関では届

出を行っている医療機関との連携体制のもと行うこと

とされている [12]．当院は届出を行っている保険医療機

関であり，県内外を問わず要請があった医療機関とは

積極的に連携し，遺伝カウンセリングの提供や遺伝学

的検査についての支援を行っている．   
 

（3）当院での遺伝子検査と遺伝カウンセリングの現況  
2018 年 12 月現在，①②合わせて 20 件の BRCA1/2

遺伝子検査を施行しており，うち 3 件で病的変異が認

められ，血縁者への対応を必要とした．1 件目は，ク

ライアント本人（発端者）が情報共有を行いたい血縁

者がまだ未成年であったため，将来的に情報提供し遺

伝カウンセリングを受けることを勧めた．2 件目は，

結果開示後に発端者と血縁者が一緒に遺伝カウンセリ

ングを受け，現在血縁者検査について検討中である．3

件目は，成人した血縁者がおり遺伝カウンセリングの

対象ではあるが未婚のため，発端者の結果を血縁者に

情報提供するかどうかをクライエント自身が思案中で

ある．発端者検査で変異を認めても，実臨床の現場で

は一概にシェーマ通りの対応が進むとは限らず，その

症例の環境に応じた対応が求められているのが実情で

ある．そのほか，遺伝子検査は検査代金が高額などの

理由から希望されなかったが，がんの家系内集積につ

いて遺伝カウンセリングで相談を受けることが５件あ

った．  
また，当院では 2016 年から Lynch 症候群の遺伝学

的検査も採用しており，「家族性腫瘍外来」での遺伝カ

ウンセリングの対象も広がっている．   

がんゲノム医療と遺伝性乳癌〜今後の展

望 

昨今，個別化医療としてがんゲノム医療が唱えられ， 

 
がん組織において約 100〜400 種類の遺伝子を一度に

検査できるマルチプレックス遺伝子パネル検査（マル

チパネル検査）が本邦でも行われるようになり，当院

でも導入された．がん細胞の体細胞変異を調べると同

時に患者の血液から生殖細胞系列変異について並行し

て調べられた場合，病的変異として両方から一致した

変異が認められれば遺伝性腫瘍であったと診断される．

また発症していなくても，二次的所見として病的変異

になりうる生殖細胞系列変異が見つかる場合もある．

このような遺伝学的検査技術の進歩により，HBOC だ

けでなく，今まで頻度が低いとされ遺伝子検査による

診断がほとんど行われてこなかった HBOC 以外の遺伝

性乳癌家系 [13,14] が診断される機会が増えると考えら

れる（表 3）．  
当院ではさらに，BRCA1/2 遺伝子検査単独では遺伝

性乳癌家系の約半数しか診断に至らないことに対し，

その他の遺伝性乳癌の原因遺伝子を含めた約 20 種類

程度の生殖細胞系列パネル検査の導入も準備中である．

今後多様な遺伝性腫瘍に対応するために，2018 年 1 月

から多診療科，多職種による遺伝カンファレンスを開

催し，チーム医療として取り組むようにしている．  

結語 

当院における遺伝性乳癌，特に HBOC についての診

療体制と現況について述べた．HBOC ではすでに生殖

細胞系列遺伝子変異に基づいた治療薬が保険承認され

ており，当院では自費診療で培った体制を活かして遺

伝診療に取り組んでいる．また今後マルチパネル検査

の普及により HBOC 以外の遺伝性乳癌にも対応すべく，

遺伝カウンセリングや医学的管理の体制を充実させる

ことが望まれている．  
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当院におけるロボット支援下胃切除の導入と初期成績の報告 
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Abstract 

Background: Since April 2018, 3 types of robotic gastrectomies (RG) for gastric neoplasms have been applied in insurance 

indication. Prior to this, our institute has been introducing robotic gastrectomy since December 2017. Method: From 

December 2017 to December 2018, 17 consecutive patients with gastric neoplasms underwent RG in our institute. Surgical 

approach for RG was performed as following procedures: the baseline methods were same as laparoscopic gastrectomy and the 

da Vinci Si Surgical System®️  was used for all of the RGs. Results: Among 17 patients, 11 were male. The median age was 64 

(22 – 80) years. Distal, proximal, and total gastrectomy cases were 9, 4, and 4, respectively. The mean operating time was 380 

(281 - 639) minutes, median intraoperative blood loss was 30 (0 - 251) ml and median postoperative length of stay was 11 (7 - 

28) days. There were no complications related to robot in these cases. Conclusions: It is suggested that RG is a feasible and 

safe procedure for gastric neoplasms.  

Keywords: Robotic gastrectomy, gastric neoplasms, da Vinci Surgical System®️   

 

はじめに  
腹腔鏡下手術支援ロボットは、1999 年より Intuitive 

Surgical 社の da Vinci Surgical System が臨床導入され

て以降、世界中で急速に発展し、2016 年 9 月現在、世

界では 3803 台、本邦では 237 台が設置・稼働してい

る。腹腔鏡手術では手技的に高難度とされる前立腺、

心臓、直腸手術に広く応用されてきた [1-3]。滋賀医科

大学では 2013 年よりロボット支援前立腺手術を開始

して以降、da Vinci Surgical System Si が安全に導入さ

れて稼働しており、消化管手術では 2014 年より直腸

癌に対するロボット支援腹腔鏡下直腸切除術を施行開  
始し、これも安全に導入している [4]。  

 表 1 12 術式の内訳(□内は胃の 3 術式) 
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胃 癌 に 対 す る ロ ボ ッ ト 支 援 下 胃 切 除 術  (Robotic 

gastrectomy : RG)については従来の腹腔鏡手術と比較

して出血量の減少や術後在院日数を減少させるとする

短期成績の報告が国内外でなされてきた [5-7]。日本で

は先進医療 B の臨床試験の後、2018 年 4 月より一度に

12 術式、うち胃切除術では 3 術式 (幽門側胃切除、噴

門側胃切除、胃全摘 )が施設・術者限定での保険収載と

なった (表 1)。当科ではこれに先立ち、2017 年 6 月よ

り RG を安全に導入すべく準備を行い、2018 年 6 月ま

でに 10 例の RG 症例を経験し、7 月より保険診療にて

7 例の RG 症例を施行した。今回、当院での RG 導入か

ら現在までの初期成績を報告する。  
 

方法 
ロボット支援手術の術者 (Console Surgeon)は日本内

視鏡外科学会の定める技術認定取得医（胃領域）であ

る貝田佐知子、Assistant Surgeon は竹林克士が担当し

た。初回手術に先立ち、da Vinci Surgical System 製造販

売業者 (Intuitive Surgical Inc., Sunnyvale, CA, USA)が提

唱 す る ト レ ー ニ ン グ コ ー ス (Online training, On-site 

training, Off-site training)を受講し、内視鏡手術支援ロ

ボット使用に関する Certificate を取得して手術を施行

した。滋賀医科大学規定に基づき、高難度手術の初期

導入においては、経験豊富な施設の見学を３回行うこ

ととされており、今回は藤田医科大学へ２回、京都大

学へ１回、手術見学を行った。またロボット支援手術

は外科医単独で行うものではなく、手術室の直接・間

接介助看護師、臨床検査技師、麻酔科医の協力が不可

欠であるため、これらのスタッフで構成される医療チ

ームを結成し、導入から施設見学、シミュレーション

までをチームで行った。初回から３回までの手術症例

については同手術の経験豊富な指導者 (Proctor)を京都

大学から招聘し、指導の下に手術を行った。  
2017 年 12 月の初回手術症例から保険収載までの 10

症例目までは滋賀医科大学医学部附属病院診療の質管

理室に於いて手術の妥当性を１例毎に検討し、許可の

下りた症例に手術を施行した。10 症例までは滋賀医科

大学校費にて施行し、11 例目以降は保険収載の施設基

準を満たしたため、保険診療として施行した。本研究

報告については滋賀医科大学倫理審査委員会の承認を

受けている (承認番号  : 30-139)。  
 

手術術式  
RG の手技は腹腔鏡下胃切除術に準じて行った。ポ

ート配置は指導を受けた京都大学のポート配置と同様

の配置とした [9](図１ )。手術室の配置はチームでシミ

ュレーションを行い、初回症例から現在まで以下の配

置で行っている (図２ )。  

 

 

                  

結果 
2017 年 12 月より 2018 年 12 月までの 1 年間に、計

17 例のロボット支援腹腔鏡下胃切除術を施行した。患

者の内訳を表 2 に示す。男 :女＝11:6、年齢中央値は 64

歳  (22-80)、BMI 中央値は 23.2 kg/m2 (17.1-32.0)、術前

診断は胃癌 16 例、食道胃接合部にかかる胃粘膜下腫

瘍 1 例であった。胃癌症例の病理学的ステージは Ia:11

例、Ib:3 例、IIIa:2 例であった。術式の内訳は幽門側胃

切除 9 例、胃全摘 4 例、噴門側胃切除 4 例であった。

再建法は Billroth I 法再建 8 例、Roux-en Y 再建 5 例、

食道残胃吻合 4 例であった。リンパ節郭清度は胃粘膜

下腫瘍の１例には郭清を行わず D0 郭清であったが、

胃癌の 16 例では D1/D1+郭清 12 例、D2 郭清 4 例であ

った。手術時間中央値は 380 分  (281-639)、出血量中央

値は 30ml (0-251)、開腹移行症例は 0 例であった (表 3)。

合併症は 5 例に認め、Clavien Dindo 分類 [10]  Grade 

IIIa の症例は１例で、Billroth-I 法再建後吻合部の縫合

不全を認めたが、保存的に軽快した。他の合併症は

Grade I-II (残胃排泄遅延 2 例、肺炎 1 例、せん妄 1 例 )

であった。ロボット関連術中・術後の合併症は認めな
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かった。  

 
 

 
 
 

考察  
腹腔鏡下胃切除術が普及する中、近年では腹腔鏡手

術で用いられる鉗子の動作制限が問題視されている。

胃切除術では必ず行う膵周囲の操作では、膵臓を転が

すように圧排することで膵周囲リンパ節の郭清を行っ

ていたが、昨年には腹腔鏡下胃切除術で術後膵液瘻を

増加させる可能性について報告された [11]。従来の腹

腔鏡手術と比較して、ロボット支援手術の利点は大き  
く次の 3 つが挙げられる。 (1)高輝度 3D モニタを搭載  
した拡大視効果を有する腹腔鏡、 (2)手ブレ防止機能、

(3)多関節機能  (EndoWrist®️ )。これらにより、深部での

腹腔鏡手術では困難であった縫合・郭清などの操作が

比較的容易となる [9]。具体的には、患者左側から入る

２本のロボットアームのうち最もよく使用する術者右

手の①アームには鑷子型 (Maryland bipolar®️ )、ハサミ型

(Monopolar curved scissors®️ )、超音波凝固切開装置型

(Harmonic ACE®️ ) 、 そ し て 縫 合 時 に は 持 針 器 型 の

instruments を適宜変更して使用している。組織を把持

する③アームには把持鉗子 (Cadiere forceps®️ )、術者左

手に相当する②アームには凝固止血の可能な把持鉗子

(Fenestrated bipolar®️ )を装着し、状況に応じて最適な

instrument にて手術をすすめることが可能である。こ

れらの利点を生かし、胃切除術で問題となる術後合併

症である膵液瘻の発症を、ロボット支援手術では有意

に抑制するという報告 [12]をはじめ、従来の腹腔鏡手

術と比較して合併症を減少しうる可能性のある治療法

として注目される。実際、今回の症例においては術後

膵液瘻を認めなかった。また、腹腔鏡手術では鉗子操

作の難易度が高く、数十例施行しなければ安全に手術

が施行できないのに対し、ロボット支援手術の場合で

はラーニングカーブが腹腔鏡手術より急峻に上達する

という報告がある [13,14]。  
 一方、ロボットアームには触覚がないため予想外の

強い力が加わる危険性や、視野の外にアーム先端が位

置した場合、思わぬ臓器損傷を引き起こす危険性も指

摘されている [15]。今回、我々は RG の危険性を知り、

利点を最大限に活用することで、ロボット手術関連の

合併症を起こすことなく安全に初回の 10 例を施行す

ることが可能であった。当院における 2011 年〜2018

年に施行された従来の腹腔鏡下胃切除術 (LG)症例 163

例と比較したところ、年齢、性別、BMI、臨床病期、術

式など患者背景に有意差を認めなかったが、出血量は

RG の方が LG と比較して有意に少ない結果であった

(中央値 RG:30ml vs LG:104ml, p=0.0041)。また 11 例目

以降は進行胃癌や、相対的無輸血患者の症例を経験し

たが、いずれも合併症なく施行することが可能であっ

た。Obama らは RG の長期成績についても検討し、腹

腔鏡下胃切除と比較して差はなかったと報告している

[16]が、長期成績の報告は依然少ないのが現状である。

RG 導入時の報告は藤田保健衛生大学 (現：藤田医科大

学 )や静岡県立がんセンター、京都大学などからなされ

ているが、いずれも従来の LG と比較して合併症や出

血量が増加した報告はない [17-19]。また静岡県立がん

センターからの第 II 相試験の報告では 18 例の StageIA

胃癌症例のうち出血量は少ない傾向にあり、手術時間

は長い傾向にあるが、従来法と比較して有意差のない

結果であった [18]。当院においても今後はさらに症例

を蓄積し、また現段階では報告の少ない、長期成績に

ついても従来法と比較して報告してゆく必要性がある

と思われる。   
 

結語 

当院においてロボット支援下胃切除術を安全に導

入し、現在まで施行することが可能であった。  
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和文抄録 

【背景】腹腔鏡下手術支援ロボットは 1999 年より世

界で急速に導入され、前立腺、直腸、胃、心臓など多

岐にわたる領域での手術が広く行われている。日本で

も 2018 年 4 月より 12 術式が保険収載され、うち 3 術

式が胃切除術である。【目的】当院では保険収載に先立

ち 2017 年 12 月よりロボット支援下胃切除(RG)を導入

し、現在まで施行してきたので、初期成績を報告する。

【方法】2017 年 12 月から 2018 年 12 月までに当院で

施行した RG 症例 17 例につき、その短期成績を検討し

た。【結果】男 :女＝11:6、年齢中央値 64 歳  (22-80)、

BMI 中央値 23.2 kg/m2 (17.1-32.0)、術前診断は胃癌 16

例、胃粘膜下腫瘍 1 例。術式は幽門側胃切除 9 例、胃

全摘 4 例、噴門側胃切除 4 例であった。再建法は Billroth 

I 法再建 8 例、Roux-en Y 再建 5 例、食道残胃吻合 4 例。

胃癌 16 例のリンパ節郭清は D1/D1+ : 12 例、D2 : 4 例。

手術時間中央値は 380 分  (281-639)、出血量中央値は

30ml (0-251)、開腹移行症例は 0 例であった。有害事象

を 5 例 (29.4%)に認め、縫合不全 1 例 (保存的に軽快 )、

残胃排泄遅延 2 例、肺炎 1 例、せん妄 1 例であった。

開腹移行はなく、ロボット関連術中・術後の合併症は

認めなかった。【結語】当院におけるロボット支援胃切

除術は安全に導入、施行可能であった。  
 
キーワード：ロボット支援手術、胃切除術、Da Vinci 

Surgical System ®️ ．  
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―実践報告― 

当院におけるインシデントレポートの患者影響レベル別報告 
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要旨 当院では 2011 年からコンピューターを用いたインシデント報告システムを導入し、職員が匿名でインシデントを報告

できる体制となった。本体制開始後 7年間でインシデントレポートは 16613件報告されたが、患者影響レベルに従ってレベル 0

からレベル 5 に分類した。レベル 0 は 557 件(全報告数のうち 3.4%)、レベル 1 は 7491 件(同 45.1%)、レベル 2 は 6795 件(同

40.9%)、レベル 3aは 1340件(同 8.1%)、レベル 3bは 339件(同 2%)、レベル 4aは 14件(同 0.1%)、レベル 4bは 47件(同 0.3%)、

レベル 5は 30件(0.2%)であった。この傾向に経年的な変化は認めなかった。当院におけるレベル別報告件数の比率は統計学上、

ハインリッヒの法則に沿っておらず、いわゆる“ヒヤリ・ハット事例”の報告が不十分であることが考えられた。ヒヤリ・ハッ

ト報告には重大インシデントを回避しえた実践的対策の秘訣が隠されていると考えられるため、今後研修会などを通じて報告を

促すこと等、何らかの対策が急務であると考えられる。 

 
キーワード  インシデント、医療安全、ハインリッヒの法則 

 

 

はじめに  
インシデントとは「患者の診療やケアにおいて、本

来あるべき姿からはずれた行為や事態の発生」と定義

され  [1]、各医療職員がインシデントレポートとして

自主的に報告するシステムが病院の規模に関わらず世

界中で普及している。インシデントレポートの適切な

報告は各病院の医療安全文化の醸成を反映していると

いわれ、報告されたレポートの分析は各職員の医療安

全に関する意識を把握する上で重要である。  
医療現場のみならず他の労働現場においても事故
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あるいは事故に関わるイベントを適切に把握すること

は労働環境の整備上重要な課題であるが、ハーバート・

ウイリアム・ハインリッヒは、重大事故、軽い事故、

ヒヤリ・ハット事例の比率を 1:29:300 であることを報

告し、重大エラーの影に多くの軽い事故が隠れている

ことを示した [2]。医療現場での患者影響度レベルに応

じたインシデント発生数も上記のハインリッヒの法則

に沿っていると考えられ、当院のインシデントが適切

に報告されているか比較検討した。  
 

方法 

2011 年 4 月から 2018 年 3 月の 7 年間にコンピュー

ター報告システムを用いて医療安全管理部に報告され

た 16613 件のインシデントレポートを対象とし、発生

年度別に患者影響度レベルを分析した。「患者の診療や

ケアにおいて、本来のあるべき姿からはずれた行為や

事態の発生」をインシデントと定義し、合併症や薬剤

副作用もインシデントに含んだ。医療安全管理部に所

属する専従部員が、患者影響度（表１）に従ってイン

シデントレポートをレベル 0、1、2、3a、3b、4a、4b、

5 の 8 ランクに分類した。医療評価機構ではヒヤリ・

ハット集としてレベル 0、1 を収集対象としており、レ

ベル 0、1 を「回避されたエラー」、2、3a を「中等度

のエラー」、レベル 3b 以上を「重篤なインシデント」

に該当すると分別した。同一インシデントに対し、複

数のレポートが報告された場合、１報告とカウントし

た。 

 
表 インシデントの患者影響度判断基準 

レベル 
継続

性 
傷害の程度 状況 

レベル

０ 
－  

エラーや医薬品・医療用具の

不具合が見られたが、患者

には実施されなかった。 

レベル

１ 
なし  

患者への実害はなかった。

（何らかの影響を与えた可能

性は否定できない）  

レベル

２ 

一過

性 
軽度 

処置や治療は行わなかっ

た。（患者観察の強化、バイ

タルサインの軽度変化、安全

確認のための検査などの必

要性は生じた） 

レベル

３a 

一過

性 
中等度 

簡単な処置や治療を要した。

（消毒、湿布、皮膚の縫合、

鎮痛剤の与薬など）  

レベル

３b 

一過

性 
高度 

濃厚な処置や治療を要した。

（バイタルサインの高度変

化、人工呼吸器の装着、手

術、入院日数の延長、外来

患者の入院、骨折など）  

レベル

４a 

永続

的 

軽度～中等

度 

永続的な障害や後遺症が残

ったが、有意な機能障害や

美容上の問題は伴わない。  

レベル

４b 

永続

的 

中等度～高

度 

永続的な障害や後遺症が残

り、有意な機能障害や美容

上の問題を伴う。 

レベル

５ 
死亡   

死亡（原疾患の自然経過に

よるものを除く） 

 

結果 

1. 患者影響度別報告件数とその推移 
全 16613 件のインシデントレポートのうち、レベル 0

は 557 件(全報告数のうち 3.4%)、レベル 1 は 7491 件

(45.1%)、レベル 2 は 6795 件(40.9%)、レベル 3a は

1340 件(8.1%)、レベル 3b は 339 件(2%)、レベル 4a は

14 件(0.1%)、レベル 4b は 47 件(0.3%)、レベル 5 は 30

件(0.2%)であった。この傾向は経年的な変化は認めな

かった（図１）。  

 

図 1 患者影響レベル別インシデント報告の経年変

化  
 

2. ハインリッヒの法則との比較 
7 年間で報告された影響レベル別インシデントの報

告件数とハインリッヒの法則をカイ 2 乗検定を実施し

た。インシデント報告の患者影響レベルの分布はハイ

ンリッヒと有意に異なり（図 2）、「重篤なインシデン

ト」、「中等度のエラー」、「回避されたエラー」はそれ

ぞれ、430 件、8135 件、8048 件であり、おおよそ 1:19:19

の比率であった。    
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図２  ハインリッヒの法則と当院インシデントレポ

ート報告の比率  
 

考察 

本検討の結果、当院の患者影響レベル別インシデン

ト報告件数はハインリッヒの法則に沿っておらず、イ

ンシデントを回避し得たヒヤリ・ハット事例の割合が

極端に低いことが明らかとなった。  
ヒヤリ・ハット報告はインシデントを回避しえた事

例に該当し、実践医療における成功例といえる。厚生

労働省の医療事故情報収集等事業の一環として、平成

13 年度 10 月からヒヤリ・ハット事例の収集、分析が

開始され、現在は日本医療機能評価機構に事業が移管

したが、ホームページ上で自由に閲覧できるよう整備

されており、目的に応じて分析可能である。病院の規

模や特徴によって、ヒヤリ・ハットの特徴も異なるこ

とが想定されるため、各病院におけるオリジナルな「ヒ

ヤリ・ハット集」を作成する必要性があるとも考えら

れる。  
ヒヤリ・ハット事例に対する意識は職種によって差

があることは事実であり、特に医師においては意識改

革が急務である。薬剤師の間ではヒヤリ・ハット報告

は重要課題として位置づけられており、日本病院薬剤

師会が「プレアボイド報告」として事例情報を収集し

ている  [3]。3 つの報告形式があり、副作用の発生を予

想して投与前に薬剤を変更あるいは中止した「未然回

避型」と、薬剤投与後に副作用の発生を迅速にキャッ

チし中止し得た「重篤化回避型」、「薬物治療効果の向

上」[4]に分類されて報告され、学会ホームページから

誰でも自由に閲覧することが可能である。平成 29 年

10 月に厚生労働省から発出された「薬局機能に関する

情報の報告及び公表にあたっての留意点について」の

文書にも、プレアボイド報告の重要性が述べられてい

る [5]。医師においては現時点で学会を挙げてヒヤリ・

ハット事例を推奨する取り組みはなく、今後インシデ

ントを回避しえた機転を知ることの重要性を教育する

必要がある。  
我々は今回の結果を踏まえて、レベル 0 報告を職員

に促す対策を立案したが、その一つが、「ファインプレ

ー賞」を設定したことである。重大エラーに気づき、

そのエラーを回避する行動を起こし、その経緯に関し

てインシデント報告していただいた症例を対象とし、

その中から特に優れたものに対し賞を与えることにし

た。インシデントレポートは責任追及のために利用さ

れる報告システムでなく、医療安全の PDCA サイクル

を潤滑にまわすために活用されることを職員に周知さ

せることで、職員が「報告しやすい」文化が育まれ、

滋賀医大病院で医療安全に対する意識が醸成されてい

くことを期待している。  
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要旨  

症例はEBV既感染30歳男性。重症再生不良性貧血に対してEBV未感染HLA一致同胞ドナーよりFludarabine、Cyclophosphamide、

antithymocyte-globulin を前処置として骨髄移植を施行した。免疫抑制剤は cyclosporine A、methotrexate を使用した。移植後、著

明な合併症なく day 50で退院となった。Day 82より咳嗽、day 86より発熱あり、肺感染症として加療を開始したが呼吸状態は

急激に増悪した。Day 93 に経気管支肺生検を施行し大型異形リンパ球のびまん性増生を確認、また血液中 EBV-DNA 

51×10⁴copy/mlと著増していたため Epstein-Barr virus-associated post-transplant lymphoproliferative disorder (EBV-PTLD)と診断した。

Rituximab投与、ステロイドパルス療法を施行するも病状回復することなく day 97に永眠された。病理解剖では、両肺、全消化

管、肝臓、膵臓、腎臓、骨髄、心臓に EBV-encoded small RNA(EBER)陽性免疫芽球様細胞の浸潤を認めた。腫瘍細胞はレシピエ

ント由来であった。一般的に骨髄移植後 PTLDはドナー由来であるが、本症例はレシピエント由来であり、その理由として EBV

既感染患者に対して骨髄非破壊的前処置による骨髄移植を行ったことでレシピエント体内に残存した EBV が再活性化、ドナー

が EBV未感染であったためにドナーの EBV特異的細胞障害性 T細胞が作用せずに EBV-PTLD発症に至ったと考えられた。 

 
キーワード：EBV-PTLD、EBV未感染ドナー、レシピエント由来 PTLD、再生不良性貧血 
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はじめに 

Epstein-Barr virus-associated post-transplant 

lymphoproliferative disorder (EBV-PTLD)は、造血幹細胞

もしくは臓器移植後に免疫機構が機能不全に陥ってい

る状況下で、潜伏感染している Epstein-Barr virus (EBV)

が再活性化し、EBV が感染しているリンパ球や形質細

胞が増殖する疾患の総称である。発症頻度は移植臓器

によって異なり、心肺同時移植(10％)、肺・小腸移植

(5％以上)、肝臓、心臓移植(1-2％)、腎臓移植(1％)、

造血幹細胞移植(1％未満)と報告されている。造血幹細

胞移植においては、T 細胞除去移植、抗胸腺グロブリ

ン(anti thymocyte-globulin; ATG)の使用、非血縁もし

くは human leukocyte antigen (HLA)不一致ドナーから

の造血幹細胞移植、移植時年齢 50 歳以上、2 度目の移

植、脾臓摘出術後、EBV 未感染レシピエント(特に EBV

既感染ドナーからの移植)が PTLD 発症のリスクファ

クターになることが知られており、ハイリスク群での

発症率は 8.1－35.7％にのぼる [1]- [3]。一方これまでに、

EBV 未感染ドナーからの移植がリスクファクターと

なるか検討した報告はほとんどない。今回、我々は

EBV 既感染重症再生不良性貧血に対し、EBV 未感染ド

ナーより骨髄移植を施行後、レシピエント由来の EBV-

PTLD を発症、急激な経過を辿った症例を経験したの

で報告する。 

 

症例 

患 者：30 歳 男性 

既往歴：ダウン症候群、停留精巣、腎機能障害  

臨床経過： ダウン症候群のため、幼少時より近医に定

期的に通院されていた。17 歳時より軽度の腎機能障害

と高尿酸血症を認め、 allopurinol による薬物療法を開

始されていた。26 歳頃より白血球減少と血小板減少が

出現しはじめ、徐々に進行、汎血球減少へと進展（RBC 

2.24×1012/L、Hb 7.2g/dL、WBC 1.0×109/L、Plt 11×109/L）

したため 27 歳時に当院血液内科を受診し、骨髄生検

にて 3 系統の細胞減少を伴う高度の造血細胞減少、脂

肪髄を確認し(図 1)、再生不良性貧血と診断した。  

 
図 1．骨髄生検 (左 )/骨髄塗沫標本 (右 ) 
 
薬剤性も考慮して allopurinol を中止し経過観察をし

ていたが、さらに血球減少が進行し、翌年には重症型

に移行、赤血球輸血依存状態となったため、同胞間骨

髄移植を計画した。この際に測定した EBV の抗体値

は、VCA-IgG 640 倍、VCA-IgM<10 倍、EA-DR-IgG <10

倍、EBNA 10 倍と EBV 既感染パターンを示していた。

しかし、移植前検査で前縦隔腫瘍が判明したため、移

植を延期し cyclosporine A 投与にて経過をみたが、半

年後、腫瘍が増大したため摘出術を施行、縦隔原発精

上皮腫と診断した。この際に再検した EBV の抗体値

は、VCA-IgG 1280 倍、VCA-IgM <10 倍、EA-DR-IgG 

<10 倍、EBNA 10 倍とやはり EBV 既感染パターンを示

していた。術後、精上皮腫に対しては無治療で経過観

察していたが、9 か月後に左鎖骨上窩に再発したため

放射線治療(前縦隔～両側鎖骨上窩 30Gy：20 回照射＋

再発腫瘤部に 10Gy：5 回 Boost 照射)を施行、腫瘍は消

失した。再生不良性貧血に対しては、定期的な輸血療

法のみ継続していた。  

その後、1 年以上経過しても精上皮腫の再々発はな

く、30 歳時に重症再生不良性貧血に対して EBV 未感

染 HLA 完全一致同胞女性ドナー(EBV 抗体価：VCA-

IgG<10 倍、VCA-IgM <10 倍、 EA-DR-IgG <10 倍、

EBNA<10 倍)より血縁者間骨髄移植を行った。レシピ

エントの移植直前の EBV 抗体価は VCA-IgG 640 倍、

VCA-IgM <10 倍、EA-DR-IgG 40 倍、EBNA <10 倍と、

EA-DR-IgG の陽性化、EBNA の陰性化が認められた。

しかし、臨床的に発熱やリンパ節腫脹などの症状は認

めなかったため、予定通り骨髄移植を施行した。ダウ

ン症候群症例であり、心毒性を軽減するために、前処

置には Fludarabine(30mg/m²、4 日間 )、Cyclophosphamide 

(25mg/kg、4 日間 )、ATG(2.5mg/kg、3 日間 )を用い、移

植片対宿主病 (graft-versus-host disease、GVHD)予防に

cyclosporine A、 short term methotrexate を用いた。移植

後は軽度の胃腸障害を認めた以外に特記すべき合併症

を認めなかった。day 22 には好中球生着を確認、急性

GVHD 症状なく経過し、day 40 に骨髄でのキメリズム

解析 (fluorescence in situ hybridization  :FISH 法 )で 99.6%

ドナータイプであることを確認し、day 50 に退院とな

っていた。 

退院後も特記すべき症状なく経過していたが、 day 

82 より咳嗽が出現し始め、day 86 には発熱も伴うよう

になったため外来を受診した。左下肺野に淡い浸潤影

を認めたことから内服抗菌薬を開始したが、day 88 に

再度発熱し、day 89 に入院となった。広域抗菌薬にて

肺炎加療開始、サイトメガロウイルス抗原血症 (C7HRP 

9/50000)を認めたため、サイトメガロウイルス肺炎を

考え valganciclovir を開始したが呼吸状態は急激に増

悪した。胸部 CT 検査で比較的境界明瞭な 0.5-1cm 大

の結節影を多数認め (図 2)、真菌感染も考慮し、day 92

より liposomal amphotericin B を追加、day 93 に気管支

鏡検査を施行、肺生検を行った後、気管内挿管を施行

し集中治療室管理とした。 day 94 より prednisolone 

(PSL) 2mg/kg を開始、day 96 に血中 EBV-DNA 定量

51×104copy/ml と著増していることが判明、臨床的に
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EBV-PTLD と診断し、Rituximab を投与、ステロイドパ

ルス療法を施行したが病状回復することなく day 97に

呼吸循環不全のため永眠された(図 3)。 

生前の肺生検組織で CD20 陽性の大型異型リンパ球の

びまん性増生を確認し(図 4)、EBV プロウイルスクロ

ーナリティー解析にてモノクローナリティーを証明

(図 5)、monomorphic PTLD と確定診断した。Y 染色体

を標的とした FISH 法ではこれらの細胞はレシピエン

ト由来(XY 細胞 94%)であることが判明した。  
 

 

図 2.胸部 CT 検査(day92) 

左下葉中心に前肺野に粒状影、結節影が多発。縦隔・

腋窩にリンパ節腫脹を認める。  

 

 

 

図 3．PTLD 発症後臨床経過  
 
 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 4．肺生検病理組織検査： 

(A)大型サイズの異常リンパ球のびまん性増生が認め

られる。 (HE×100 倍 ) 
(B)大型リンパ球は核小体を伴う大型で歪みのある核

をもつ。 (HE×400 倍 ) 
(C)免疫組織染色では大型リンパ球は CD20(+)を示

す。 (CD20×400 倍 ) 
(D)免疫組織染色では大型リンパ球は EBER(+)を示

す。 (EBER×400 倍 ) 
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N: Normal control  
P: Patient  
P.C.: Positive control  
*: nonspecific band  
 

⇒リニア由来のバンド  
 

 

 

図 5．EBV プロウイルスクローナリティー解析  
（サザンブロットハイブリダイゼーション法）  
→ウイルス由来の DNA（モノクローナル）を認める  
 
 

病理解剖を行ったところ、肉眼的には両肺、心臓、

肝臓、腎臓に白色病変を多数認め、消化管は食道から

直腸まで全消化管にかけて、びらんや潰瘍性病変を多

数認めた。病理組織検査では両肺、全消化管、肝臓、

膵臓、腎臓、骨髄、心臓に免疫芽球様細胞や形質細胞

様が混在する異常リンパ球の浸潤を認め、Polymorphic 

PTLD の病理像を呈しており、肺だけではなく全身性

の EBV-PTLD であったことが判明した(図 6)。 

 

考察 

一般的に臓器移植後 PTLD はレシピエント由来が多

く、造血幹細胞移植後 PTLD ではドナー由来が多い。

臓器移植後患者の免疫機構の中心はレシピエント由来

の細胞であり、これらが腫瘍化して PTLD を発症する

ためと考えられており、ドナー由来の PTLD が発症す

る場合、移植片に限局することが多い [4-5]。一方、造血

幹細胞移植後患者では生着後の免疫機構の中心がドナ

ー由来であり、レシピエント由来のリンパ球は通常排

除されているため、ドナー由来の PTLD が発症すると

考えられる [6]。 

文献を検索したところ、8 例の造血幹細胞移植後に

発症したレシピエント由来 PTLD 症例の報告を確認で

きた [3,7-10] (表 1)。8 症例のうち、7 症例が生着不全も

しくは拒絶(No.1,2,3,4,6,7)、再発 (No.5)により骨髄中

にレシピエント由来の細胞の残存を認めた。残りの 1

症例(No.8）のみが、移植後生着を確認し、再発も認め

なかったにも関わらず、レシピエント由来の PTLD を

発症しているが、この症例は移植前にすでに PTLD に

進展する B細胞のクローンが存在していたことが確認

されている。これまでに、EBV 未感染患者が PTLD の

リスクファクターになることは示唆されているが、

EBV 未感染ドナーが PTLD のリスクファクターになる

という報告はない。EBV 未感染ドナーに分類され得る

臍帯血移植においても PTLD の発症頻度が高くなると

はされていない。これについて、Reddy らは、臍帯血

ドナーは EBV 感染していないという点で PTLD 発症

リスクは低いが、EBV 特異的細胞傷害性 T 細胞を持っ

ていないという点で T細胞除去移植と同様のリスクを

有し、これらの要素がつりあっているために PTLD 発

症頻度に有意差がでないと考察している [11]。しかし、

これは EBV 既感染であるドナーのリンパ球が十分に

排除され得る造血器腫瘍における造血幹細胞移植にお

いては成り立つが、再生不良性貧血においては同じ理

論では説明できないと考えられる。Buyck らは、造血

幹細胞移植を施行した再生不良性貧血症例に対して

PTLD 発症リスクを検討しているが、そこでは、移植

前の ATG 使用回数が多いことと、骨髄非破壊的前処置

移植が PTLD 発症のリスクファクターであると述べて

いる。移植前に ATG を用いた免疫抑制療法を行うこと

で、EBV 既感染患者では高率に EBV 再活性化を起こ 

 

 

  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
図 6．病理解剖所見（左：肉眼所見、右：病理組織標
本所見） (A)肺 (B)肝臓 (C)小腸  
各組織には核小体明瞭な大型異形リンパ球や細胞質が

広い異形形質細胞様細胞が混在する異形リンパ球の浸

潤を認める。  

HE×40 

HE×400 

(A) 

HE×40 

HE×400 
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し、さらに骨髄非破壊的前処置下で造血幹細胞移植を

行うと、患者由来の PTLD が発症しやすい環境を創り

出してしまうと報告している [12] 。Sanz らは、臍帯血

移植を施行した 288 症例について骨髄非破壊的前処置

が PTLD 発症のリスクファクターとなり得ることを検

討しており、骨髄非破壊的前処置症例において、有意

差は検討されていないものの、再生不良性貧血症例は

それ以外の症例よりも PTLD 発症率は高く [13]、移植前

治療の影響は否定できない。  

 

本症例は、造血幹細胞移植後、生着が得られていた

にも関わらずレシピエント由来の EBV-PTLDが発症し

た。その機序としては以下の要因が考えられる。   

①再生不良性貧血症例であり、移植前に強力な化学療

法を行っていなかったこと、移植時には骨髄非破壊的

前処置を行ったことから、レシピエント体内に存在す

る EBV 感染細胞を排除することができなかった。  

②ATG を使用したことでレシピエントの EBV 特異的

細胞傷害性 T 細胞の働きを強力に抑制し、免疫抑制状

表 1.造血幹細胞移植後発症レシピエント由来 PTLD 症例 

N.D.: no date ALG: anti-lymphocyte globulin PSL: prednisolone  DLT: donor lymphocytes transfusion 

 

 

 

 

症

例 

移植時  

年齢 

/性別 

移植前  

診断 

移植片  移植前 EBV  

感染状況  

ドナー  

/患者 

移植後

PTLD 発
症期間  

（月）  

PTLD 発症部位  移植後  

キメリズム  

治療 

/効果 

1 7.5 歳 

/男性  
Wiskcott- 

Aldrich  
症候群  

臍帯血  N.D. 
/+ 

16 脳、縦隔リン

パ節 

レシピエント  Aciclovir、免疫グロ
ブリン製剤  

/無効  

2 13 か月 

/女性  
重症複合型

免疫不全  

症候群  

臍帯血  - 

/-  
48 肺小結節、  

頸部リンパ

節、 

脾臓、腎臓  

混合 Aciclovir、免疫グ
ロブリン製剤、

ALG、
cyclophosphamide 
/無効  

3 3 歳 

/女性  
急性骨髄性

白血病  

臍帯血  - 

/+  
1-2  Waldeyer 輪 レシピエント  Rituximab 

/有効  

4 16 歳 

/男性  
重症複合型

免疫不全  

症候群  

臍帯血  - 

/+  
<1 両側頸部リン

パ節、肺 

レシピエント  cellcept 中止、   
cyclosporine 中止  
/無効  

5 36 歳 

/女性  
急性骨髄性

白血病  

骨髄 N.D. 
/N.D. 

30 肝臓、肺  混合 azathioprine 中止、  

corticosteroid 中止  

cyclosporine 中止  
/無効  

6 25 歳  
/- 

急性 

骨髄線維症 

骨髄 N.D. 
/N.D. 

18 リンパ節、消

化管 

混合 - 

/無効  

7 36 歳  
/- 

急性骨髄性

白血病  

骨髄 + 

/+  
5 リンパ節、肝

臓、脾臓、骨

髄 

混合 acyclovir 
/無効  

8 8 歳 

/男性  
急性リンパ

性白血病  

(T 細胞性) 

骨髄 + 

/+  
1.5 肝臓、脾臓、

末梢血  

ドナー  cyclosporine 中止、  
cyclophosphamide、 
AraC、etoposide、 
dexamethasone、 
Rituximab、DLT 
/無効 

本  
症  
例  

30 歳 

/男性 

再生不良性

貧血 

骨髄 - 

/+ 

2 肺、消化管、

肝臓、脾臓、

膵臓、腎臓、

骨髄、心臓  

ドナー   cyclosporine 中止、
PSL、Rituximab 
/無効 
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態下においてレシピエント体内に残存、潜伏感染して

い た EBV が 再 活 性 化 を 起 こ し 腫 瘍 化 し た 。     

③ドナーが EBV 未感染であったためにドナーの EBV

特異的細胞傷害性 T 細胞が作用しなかった。 

ただし、移植前の EBV 抗体価の結果から移植前に既

に PTLD に進展する B 細胞のクローンが存在していた

可能性は否定できない。しかし、移植時には無症状で

あったことから、臨床的に問題になるような EBV 再活

性化は起こしていなかったと考えられたため、当時は

ATG を使用する以外には PTLD のリスクは高くないと

判断し、移植前の EBV クローナリティーや骨髄 EBER

の確認、移植後の EBV-DNA 定量のモニタリングは行

っていなかった。 

なお、本症例はダウン症候群であったが、ダウン症

候群症例の再生不良性貧血発症は稀であり [14-20]、EBV-

PTLD に関してもこれまでに報告はなく、今回の病態

にダウン症候群であることがリスクになったとは考え

難い。 

特に再生不良性貧血などの良性疾患に対して造血幹

細胞移植を施行する際や骨髄非破壊的前処置による移

植を施行する際など、レシピエント体内に EBV 感染細

胞が残存することが予想される場合には、臍帯血ドナ

ーをはじめ、EBV未感染ドナーを選択することで EBV-

PTLD 発症リスクをさらに高めてしまう可能性が示唆

された。EBV 未感染ドナーが、一定の条件下では EBV-

PTLD 発症リスクになり得るかどうか、今後、多数例

での解析が期待される。 
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Breast cancer metastasis to the stomach: A case report 
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Abstract  The stomach is an infrequent site of breast cancer metastasis. It may prove very difficult to distinguish a breast 

cancer metastasis to the stomach from a primary gastric cancer on the basis of clinical, endoscopic, radiological and 

histological features. We present a case of a 57-year-old woman of gastric metastasis from breast cancer by 

immunohistochemistry 6 years after mastectomy. Since no other lesions were observed in the image examination, she 

underwent laparoscopic gastrectomy and endocrine therapy. The patient remains well after 6 years from gastrectomy. 

Complete histopathological and immunohistochemical analysis of the gastric biopsies and comparison with the original 

breast cancer pathology is important. 

Keyword  Breast cancer, Stomach, Metastasis, Immunohistochemistry 

 
 

Introduction 
Breast cancer has become the most common 

malignancy in Japanese women as well as women in 

Western countries. Breast cancer metastasis to the 

gastrointestinal (GI) tract is rare, with typical 

metastatic sites being the lung, bones, liver, and 

brain[1]. Breast cancer cases with lobular pathology 

show a higher tendency of metastases to the stomach, 

typically presenting as linitis plastica[2].  It is 

important to distinguish between breast cancer 

metastasis to the stomach, and primary gastric cancer 

since the treatment plans for these two malignancies 

are different. Here, we report a case of invasive 

ductal carcinoma of the breast involving the stomach, 

with the breast confirmed to be the primary site.  

Case report 
A 51-year-old woman underwent mastectomy with 

axillary lymph node dissection for invasive ductal 

carcinoma of the left breast in November 2004 (Fig. 

1). Pathological examination revealed lymph node 

involvement, positive estrogen receptor (ER) and 

progesterone receptor (PgR), and negative human 

epithelial growth factor  receptor type 2 (HER2) 

pro tein .  She underwent  adjuvant  chemotherapy 

(epirubicin and cyclophosphamide,  fol lowed by 

docetaxel) and endocrine therapy ( tamoxifen 20 

mg/day switched to letrozole 2.5 mg/day).  Two years 

a f t e r  m a s t e c t o m y ,  s h e  u n d e r w e n t  b r e a s t 

reconstruction surgery.  Six years a fter  surgery, 

e l e v a t e d  t u mo r  ma r k e r  l e v e l s  we r e  r e c o r d e d  
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(CEA, 10.9 ng/mL; CA15-3, 53.0 U/mL); Positron 

Emission Tomography revealed accumulation in the 

stomach (Fig. 2). Gastroscopy findings showed 

revealed an IIc like lesion in the mid greater 

curvature of the stomach (Fig. 3).  Biopsy specimen 

showed atypical cells with slightly enlarged nuclei in 

the lamina propria. Further immunohistochemical 

(IHC) findings were positive for ER, negative for 

PgR, positive for gross cystic disease fluid 

protein-15 (GCDFP-15), and positive for E-cadherin 

(Fig. 4). These findings suggested that the gastric 

lesion was metastatic from the breast cancer. The 

patient was treated with capecitabine (1250 mg/m2 

bid, days 1–14, q3w) and exemastane (25 mg/day); 

however the gastric metastasis progressed, with a 

time to progression of 12 months.  As no other 

metastatic lesions were observed on imaging 

examination, laparoscopic subtotal gastrectomy was 

performed in March 2012. Following gastrectomy, 

hormonal therapy with fulvestrant (500 mg/body) 

was administered, and the patient has remained well 

6 years following gastrectomy.   
 

    

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Discussion 
The metastasis of primary breast cancer to the GI 

tract is relatively rare; however there have been case 

reports documenting recurrences in the stomach and 

duodenum several years following the initial 

treatment for primary breast cancer[3]. Lobular 

carcinomas show a higher propensity to metastasize 

to the GI tract, with the incidence rate reported to be 

2% to 18%[2,5] of all breast cancer cases.  Although 

lobular carcinoma is the most common histological 

type of gastric metastasis, ductal carcinoma can also 

metastasize to the stomach[6]. Although the GI tract 

is a rare metastatic site of extra -abdominal carcinoma, 

breast cancer is reported to be the second most 

common primary site responsible, following lung 

cancer[7,8,9]. The clinical presentation of metastatic 

breast carcinoma to the GI tract is often the same as 

that of primary GI malignancies. Regarding clinical 

symptoms of gastric metastasis, Cormier et al.[2] 

have reported that 29 of the 31 patients with gastric 

metastasis showed digestive symptoms, weight loss, 

nausea,  epigastr ic  pain,  ear ly sat iety,  and melena ,  
 

 

 

Fig. 1  Histological findings of the primary site of breast cancer. 

Left; ×40, Right; ×200 (H.E stain) 

Fig. 2  PET examination showed 

accumulation in the stomach fornix. 

 

Fig.3  The gastroscopic findings showed 

an IIc-like lesion in the mid greater 

curvature side of the stomach. 
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while only 2 patients were symptom-frees. In the 

present case, no symptoms were present, and only 

elevated tumor markers were identified. Diffuse 

infiltration of the stomach is a characteristic of 

metastasis from invasive lobular carcinoma, and 

linitis plastica with diffuse infiltra tion of the 

submucosa and lamina propria is a common imaging 

finding[8]. In invasive ductal carcinoma, endoscopic 

features are variable, and it is reported to represent 

gastric metastasis with more discrete nodules[2].  

Accurately distinguishing gastric metastasis from 

either primary gastric cancer or gastritis -based 

endoscopic features alone may be difficult in 

invasive lobular and ductal carcinomas, due to the 

variable endoscopic appearance of the gastric 

metastasis of primary breast cancer[6,8].    
Therefore, detailed IHC staining is necessary to 

differentiate metastatic carcinoma from primary 

gastric cancer[10]. IHC staining for ER and PgR 

appears to be useful for distinguishing metastasis 

from breast cancer; however, i t is noteworthy that 

ER- and PgR-positivity has been reported in 32% and 

12% of the primary gastric cancer cases, 

respectively[10,11]. GCDFP-15 staining is useful to 

diagnose whether a cases is a metastatic tumor from 

breast cancer or primary gastric cancer[12], because 

GCDFP-15 is a sensitive (45%–76%) and specific 

(91.8%–100%) marker. However, GCDFP-15 is 

expressed in apocrine and salivary glands.  Thus, ER 

and GCDFP-15 staining is useful for diagnosing 

metas t a t i c  ca r c ino ma  f r o m t he  b r eas t ,  and  i t  i s  

 
 
 
 
 
 
 
                            ER 
 
 
 
 
 
 
 
                            E-cadherin 
 
 
 
 
 

important to compare results of IHC staining between 

primary and metastatic sites.  
Taal et al.[6] have reported that gastric metastasis 

alone was present in 5.8% of the cases of metastatic 

breast cancer; and that majority of the cases of 

gastric metastasis were associated with the 

involvement of another organ, including the bones, 

liver, or lung. The treatment strategy for gastric 

metastasis from breast cancer comprises systemic 

therapy (chemotherapy, hormonal therapy, or both). 

Surgical resection of the stomach has a limited role 

in treatment and does not affect the survival 

outcomes of patients presenting with gastric 

metastasis[7,13]. However, surgery may be 

performed in palliative care for symptom relief and 

supportive care, and decision-making for surgical 

planning should be based on clinical presentation and 

symptoms. In the present case, oral chemotherapy 

and hormone therapy, gastrectomy was performed as 

there was no other metastatic lesion.  
Patients with breast cancer show superior survival 

outcomes compared to those with other types of 

cancers, increasing the possibility of a second 

primary cancer arising during the clinical course. 

However, metastasis of primary breast carcinoma 

must also be considered. Gastric metastasis from 

breast cancer is rarely observed in metastatic breast 

carcinoma. However, it is important to distinguish 

gastric metastasis from breast cancer metastasis to 

determine the initial treatment of breast cancer as a 

systemic disease.  

Fig. 4  The biopsy specimen revealed the atypical cells in the lamina propria.  

IHC examinations showed positive ER, GCDFP-15 and E-cadherin staining. 
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要旨 原発性眼内悪性リンパ腫は稀な疾患であり、その治療法は確立していない。またぶどう膜炎として経過観察または治

療され、診断に苦慮し早期に治療開始できない症例が存在する。2005年から 2017年に当院で経験した原発性眼内リンパ腫 4

症例について検討した。硝子体液インターロイキン 10(IL-10)とインターロイキン 6(IL-6)の比率(IL-10/IL-6比率)は診断に

有用であり、積極的に検査し早期に診断することが重要である。眼内悪性リンパ腫は診断時すでに中枢神経浸潤を伴っている

こともあるが、初発時に眼内に限局している症例でもその多くが中枢神経再発をきたすため、生命予後不良な疾患の一つであ

る。硝子体液 IL-10/IL-6比率高値の症例については中枢神経再発予防のために全身化学療法あるいは全脳照射を含めた集学

的治療が必要と考えられる。 

 

キーワード 原発性眼内リンパ腫 IL-10/IL-6比率 中枢神経再発 
 
はじめに  
原発性眼内悪性リンパ腫は硝子体、網膜脈絡膜に発

症する悪性リンパ腫であり、非ホジキンリンパ腫の 1%

と非常に稀な疾患であり [1]、その治療法は確立されて

いない。主に視力低下、霧視や飛蚊症などの自覚症状

で発症するが、これはぶどう膜炎でみられる自覚症状

とほとんど同じであり、眼所見でも鑑別困難であるた

め、確定診断に数か月から一年という時間を要するこ

ともある。  
また原発性眼内リンパ腫は高率に中枢神経リンパ

腫を発症するため、 5 年生存率は 30-60%と報告され

[2,3]、生命予後不良な疾患である。  
今回、我々は 2005 年から 2017 年までに当院で経験

した原発性眼内リンパ腫の 4 症例について検討した。

それぞれの症例について主訴、診断までの期間、硝子  
体細胞診、硝子体液インターロイキン 10(IL-10)とイ 

ンターロイキン 6(IL-6)の比率(IL-10/IL-6 比率)、

治療法、中枢神経浸潤までの期間などを検討した。  

症例 

患者 1：61 歳、男性  
主訴：両側視力低下  
現病歴：20XX 年 7 月に両側視力低下を主訴に眼科

受診し、硝子体混濁 (図 1)を認めステロイドパルス療法

施行された。症状軽快しないため発症から 6 か月後に

硝子体手術を施行し、細胞診にて class V(図 2)、

IL-10/IL-6 比率 47.5 と上昇認めたことから、悪性リン

パと診断した。PET-CT にて他病変を認めず原発性眼

内リンパ腫と診断した。メトトレキサート硝子体内注

射 (400μg/0.05ml)を 6 回施行にて眼症状軽快した。眼

治療開始から 7 ヶ月後に、嘔気と食欲低下にて施行さ

れた MRI(図 3a)にて脳内に多発腫瘤を認め中枢神経再

発と診断した。高用  
量メトトレキサート療法（3.5g/m2）を 3 コースと髄腔

内メトトレキサート注入 2 回を行い、脳病変は縮小し

部分寛解が得られたが、しかし再燃したためカルボプ
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ラチン 300mg/m2、全脳照射 40Gy、全脊髄照射 30Gy

を施行し寛解状態 (図 3b)となった。寛解後 4 ヶ月毎に

維持療法として CE 療法（カルボプラチン 340mg：d1、

エトポシド 80mg/m2：d1-3)を 4 コース施行したが、中

枢神経再発後から 27ヵ月後に 2回目の中枢神経再発と

なり、ICE 療法 (カルボプラチン 450mg:d1、イフォスフ

ァミド 1.3g:d1-5＋エトポシド 100mg:d1-5)を 3 コース

施行後再度寛解を得た。3 ヶ月毎に維持療法として CE

療法 3 コース施行したが、2 回目の再発から 35 ヵ月後

に 3 回目の中枢神経再発。ガンマナイフ治療施行した

が、その 3 か月後に永眠された。発症から 6 年 6 ヵ月

であった。  
 

 

図 1 眼底写真 (左から右眼、左眼 ) (患者 1) 

 
図 2 硝子体液細胞診 (パパニコロウ染色 ) (患者 1) 

 
図 3a 頭部 MRI(患者 1) 図 3b 頭部 MRI(患者 1) 

 
患者 2：69 歳 男性  
主訴：左視力低下  
現病歴：20XX 年 5 月、左眼視力低下を主訴に眼科

を受診し硝子体混濁を認めステロイド療法施行するも

症状は軽快せず、発症後から 1 年後に硝子体手術施行

した。細胞診にて class IIIb、 IL-10/IL-6 比率 1.1 と上

昇認めたため悪性リンパ腫と診断した。硝子体手術の

みで症状が軽快したため、メトトレキサート硝子体内

注射は施行せず、外来経過観察を施行し、以後 2 年以

上再燃を認めていない。  
 
患者 3：70 歳 男性  
主訴：左視力低下  
既往歴：胃潰瘍  肺炎  
現病歴：20XX 年 9 月に左眼の霧視を自覚し、眼科

を受診した。ステロイド点眼治療にて症状は軽快せず、

硝子体混濁を認め、発症から 4 カ月後に硝子体手術施

行した。細胞診にて class IV、 IL-10/IL-6 比率 81.4 と

上昇認めたため悪性リンパ腫と診断した。PET-CT、頭

部 MRI にて他部位に病変を認めず、髄液細胞診で class 

III であり、原発性眼内リンパ腫と診断した。メソトレ

キサート硝子体内注射 (400μg/0.05ml)を 5 回施行し眼

症状が軽快した後に、中枢神経浸潤予防目的に高用量

メトトレキサート療法 (3.5g/m2)を 2 コース、メトトレ

キサート髄腔内注入を 1 回施行した。眼内リンパ腫診

断から 27 ヶ月後に、左上下肢筋力低下を認め、頭部

MRI にて右前頭葉に腫瘤を認めた (図 4)。脳生検施行

し、病理学的にびまん性大細胞型 B 細胞性リンパ腫と

診断した (図 5、図 6)。中枢神経再発に対して CE療法 (カ

ルボプラチン 330mg:d1、エトポシド 80mg/m2:d1-3)を

6 コースと全脳照射 (36Gy)を施行して寛解を得た。現

在まで眼症状、中枢神経症状認めず、寛解維持できて

いる。  

 

図 4 頭部 MRI（左から T2F、造影） (患者 3) 

 

図 5 脳生検細胞診（ライトギムザ染色） (患者 3) 
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図 6 脳生検組織診免疫染色 (CD20 染色、bcl6 染色 ) 
 
患者 4：72 歳 男性  
主訴：両側視力低下  
既往歴：高血圧  心房細動  脳梗塞  くも膜下出血  胃

癌（胃全摘出術）  器質化肺炎（肺部分切除術）  陰嚢

水腫  器質性気分障害  
現病歴：20XX 年 12 月より両側視力低下を認め、眼

科にて経過観察されていた。発症より 10 ヵ月後硝子体

混濁が増悪したためぶどう膜炎としてステロイド療法

施行したが、軽快しないため眼内リンパ腫を疑い、発

症より 12 ヵ月後に両眼硝子体手術施行した。細胞診に

て class III、 IL-10/IL-6 比率 66.6 と上昇認めたため悪

性リンパと診断した。診断後 3 ヶ月毎に頭部 MRI を施

行して慎重に経過観察をしたところ、眼内リンパ腫診

断から 13 ヶ月後に右後角に腫瘤を認め、中枢神経再発

と診断した (図 7)。髄液細胞診は class III であった。全

身状態不良であり、器質性気分障害の増悪状態であっ

たため、本人、家族ともにベストサポーティブケア

（BSC）を希望され、発症から 2 年 8 ヵ月後に永眠さ

れた。  
 

図 7 頭部 MRI(左から T2W1、FLAIR) (患者 4) 
 

 
図 8 4 症例のまとめ  

 

考察 

原発性眼内リンパ腫の眼科的所見はぶどう膜炎に酷

似するため、ステロイド治療が施行されている場合が

多く、病理学的検索時にはその影響から細胞診での診

断が困難となる可能性がある [4]。ステロイドは腫瘍細

胞のアポトーシスを誘導するため [5]、診断に必要な細

胞数を減少させると考えられる。また組織の特性から

得られる検体量が少ないため、病理組織診、フローサ

イトメトリーといった通常悪性リンパ腫の確定診断で

使用される診断方法では実施困難である。一般に硝子

体細胞診の陽性率は 44.5%と低く、一方で硝子体液

IL-10/IL-6 比率＞1.0 を陽性とすると感度は 91.7%と高

いと報告されており [2]、診断には硝子体液 IL-10/IL-6

の比率が有用である。しかしステロイドにより IL-6 は

低下すると考えられるため、 IL-10/IL-6 比率も細胞診

と同様にステロイドの影響を受けると考えられる。し

たがって IL10/IL-6 比率のみでの診断も困難であり、

眼底所見も含め、細胞診、 IL-10/IL-6 比率、PCR 法に

よる IgH 再構成などを駆使して総合的に診断する必要

がある。また IL-10 濃度と悪性細胞数には相関があり

[3]、IL10 実測値も診断の補助となる可能性が考えられ

る [2]。当院の 4 症例は硝子体液細胞診の陽性率は 50%

と低かったが、全症例で硝子体切除術を実施し、硝子

体液中の IL-10/IL-6 比率は 4 症例ともに 1.0 を超えて

おり、中枢神経浸潤を認めた 3 症例では平均 65.2 と高

値を認めていた。  
 また硝子体切除後にメソトレキセート硝子体内注射

を施行した症例は 2 例であり、視力回復を認め眼病変

は寛解に至ったが、いずれも中枢神経浸潤による再発

を認めており局所治療のみでは中枢神経への進展を抑

制することはできなかった。原発性眼内リンパ腫の

60-82％が発症後に中枢神経浸潤に至り [2,6]、それまで

の期間は 16-22 ヵ月と報告されている [2,7]。症例 3 は

中枢神経浸潤予防のために高用量メソトレキセート療

法を施行後 15 ヵ月後に中枢神経再発しているが、眼内

リンパ腫発症後中枢神経浸潤までの期間を 27 ヵ月と

延長できた。原発性眼内リンパ腫の中枢神経浸潤予防

については、メトトレキサート硝子体注射 (400μg)に

よる治療に引き続き高用量メトトレキサート療法

(3.5g/m2)を 5 コース施行することにより 2 年間無中枢

神経浸潤生存率は 58.3%との報告があり [8]、また高齢

者 (60 歳以上 )においては全脳照射の有害事象として白

質脳症による認知機能障害が懸念されるため [9]、高用

量メトトレキサート療法による中枢神経浸潤予防も選

択肢の一つになると考えられる。しかし高用量メトト

レキセート療法のみでは再発は防止できないとされて

おり [10]、症例 3 は中枢神経浸潤にて再発しており、

これに対しては化学療法と全脳照射を施行することで

寛解を維持できている。症例 1 や症例 3 のように高用

量メトトレキサート療法後の中枢神経再発への救援療

法は確立されておらず、再発後の治療には難渋するこ
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とが多い [11]。原発性中枢神経リンパ腫には高用量メ

トトレキサート療法を含む全身化学療法と全脳照射が

有用と考えられており [12,13]、原発性眼内リンパ腫の

中枢神経浸潤においても有用であると考えられるため。

中枢神経浸潤予防のためには積極的に集学的治療を検

討すべきであるが、今後の症例の集積が望まれる。  
 本疾患の早期診断、ならびに治療には眼科医、脳神経

外科医、放射線科医、そして血液内科医が協力して診

療にあたることが重要である。  
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― 実践報告 ― 

当院小児がん患者の保護者のニーズ把握に関するアンケート調査 

飛田 良 1)，園田 悠馬 1)，池田 勇八 2), 木川 崇 2), 多賀 崇 2) 

1) 滋賀医科大学医学部附属病院リハビリテーション部 

2) 滋賀医科大学小児科学講座 
 

Questionnaire survey on needs of parents of childhood cancer at SUMS 
Ryo TOBITA1), Yuma SONODA1), Yuhachi IKEDA2), Takashi KIGAWA2), and Takashi TAGA2) 

1) Rehabilitation Units, Shiga University of Medical Science Hospital 

2) Department of Pediatrics, Shiga University of Medical Science 

要旨 

近年，小児がん治療においてもトータルケアの重要性が周知され，当院でも医師・看護師・保育士・薬剤師・管理栄養士・理

学療法士・作業療法士らから成る多職種チームによる療養支援を行っている．さらなるチーム支援に対する満足度向上のために

は実態把握は不可欠であり，入院中および退院後の生活上で抱えている問題点等をアンケート調査した．当院で多職種チーム支

援を開始した過去 3 年間に，小児がん治療入院の経験のある子どもを持つ保護者を対象に調査され，有効回答率は 61.8%（21

名）で回答はすべて「母親」からであった．最も多い診断群は「白血病」（9名，43％）で，入院期間は「6ヵ月以上 1年未満」

が最も多かった（15 名，71％）．「入院中の生活」について，良し悪しの割合は同等であった．治療と看護ケア以外の既存の支

援内容に関して，職種ごとの満足度は概ね高かった．また，「退院後の生活」における不安についても，小児がん専用窓口が必

要であると 90%（19 名）が回答した．そこで，がん専門看護師や医療ソーシャルワーカー等による相談が可能であることを保

護者に認識してもらうため，全例に対する案内を入院時に行うことにした．小児がん医療の進歩に伴い生存率は飛躍的に向上し

ているが，急な長期入院は患児だけでなく，その家族の日常生活をも一変させる．したがって，今後も詳細な調査から，質の高

いトータルケアを実践することが重要である． 
キーワード 小児がん，アンケート調査，保護者，ニーズ 
 

はじめに  
小児がんとは，白血病，脳腫瘍，神経芽腫など，小

児期に発症する悪性新生物の総称である．本邦におけ

る年間発症数は 2,000～2,500 人と稀少だが，小児期の

死亡原因の上位を占めており，少子化が進む我が国に

おいて取り組むべき課題となっている．近年，小児が

ん医療の飛躍的な進歩により，小児急性白血病の長期

生存率は約 80％  [1,2] を超えている一方で，小児がん

特有の問題点として，①晩期合併症，②治療中および

治療後の就学，③感染，④家族や同胞への支援などが

挙げられ，これらに対する長期的なフォローが重要と

されている [3]．我が国における小児がんの実態調査と

して，公益財団法人がんの子どもを守る会が 1973 年か

らこれまで 4 度に渡り，本会会員を対象とした大規模

な実態調査を行っている [4]．  

また，小児がん患児とその家族の Quality of Life

（QOL）の向上を目指し「トータルケア」を提供する

多職種チーム医療の重要性が広く認識されるようにな

っている．当院においても，2014 年から医師・看護師・

保育士・薬剤師・管理栄養士・理学療法士・作業療法

士らから成る，小児がん多職種チーム（ Child Life 

Support Team；以下，CLST）を結成した．CLST は，

入院中のすべての小児がん患児やその家族に対して，

よりよい医療やケアを提供し，QOL 向上に貢献するた

め活動している．主な活動内容は，月 1 回のチームカ
ンファレンスにおいて，全症例について協議し，各専

門職が共通認識を持って，患児やその家族に関わる体

制を構築している．また，入院生活を少しでも楽しめ

る様，クリスマス会や運動会，夏祭りなどの病棟イベ

ントの企画調整も行っている．  
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そこで我々は，近年の小児がんチーム医療の目覚ま

しい発展に対する現状を示すデータも限られ，治療と

医療機関・療養に関する情報が不足しているため，入

院中および退院後の生活上で抱えている問題点等を聴

取し，実態把握を目的とした調査を行うこととした．  
 

対象と方法 

当院 CLSTが始動した過去 3年間の 2014 年 4月から

2017 年 8 月の間に，当院小児科病棟に入院経験のある

小児がん患児の保護者の内，患児が死亡した例を除い

た保護者 34 名を調査対象とした．  
調査方法は，2017 年 12 月から 2018 年 1 月までに，

無記名式の郵送アンケート調査にて行われ，手順は次

の通りである．1) 外来受診の際，主治医より保護者に

対し質問票と説明書を手渡す．2) 回答の上，同封の返

信用封筒で郵送してもらう．3) 回答を以て，本調査の

主旨に同意を得られたものとした．調査項目を表 1 に

示す．  
主要評価項目は“入院中あるいは退院後の生活上で

の問題点”とし，副次評価項目は“基本情報（回答者・

児・家族について，疾患名，治療内容など）”と，“各

職種の活動に対する満足度（リハビリテーション，管

理栄養士，保育士）”の二つに分けた．  
尚，本調査は事前に本学倫理委員会に申請した．人

を対象とする医学系研究に関する倫理指針外とされ，

本学学長の承認を得て実施した．  
 

表 1．アンケート調査項目  

 

結果 

1．  基本情報（図 1）  
 有効回答率は，61.8%（21 名）であった．回答はす

べて「母親」からであり，年齢層は「40 代」が最も

多かった（14 名，67%）．患児の診断時の年齢は，乳

児，小学生（高学年），中学生が多く（各々5 名，24％），

男女比は同等であった（男 11 名，女 10 名）．家族の

人数は，4.4±1.4 人であり，同胞がいるのは 86%（18

名）であった．同胞が 2 人以上いるのは 22%（4 名）

であり，祖父母と同居しているのは 29％（6 名）であ

った．診断名は，「白血病」が最も多く（9 名，43％），

治療内容は「点滴治療のみ」が 57％で多くを占めた．

病名告知の有無では，12 名が告知済み（57％）であ

り，その内 11 名（92%）が入院中に告知を受けてい

た．入院期間は，「6 ヵ月以上 1 年未満」が最も多か

った（15 名，71％）．他院での入院歴があるのは 38％

であった．  

 
図 1. 基本情報  

 
2．  入院中の生活について（図 2）  
入院中の付き添い者は，「母親のみ」が最も多く（17

名，81％），全例母親が付き添っていた．「休息をとれ

ていた」が 67%（14 名）であり，付き添いの環境に

ついては，“「良かった」と「どちらかといえば良かっ

た」”が 52％，“「どちらかといえば悪い」と「悪かっ

た」”が 43％と拮抗していた．「悪かった」に関する

自由記載では，“部屋について”が 6 件，“寝具につい

て”が 4 件，“入浴と食事について”が各々2 件，“職

員（看護師）の対応について ”が 5 件，“その他”が 4

件であった．ケアハウス（治療を受ける子どもたちや

遠方から来る家族のための施設のこと）が必要と回答

したのは，13 名（62%）であった．  
治療以外の問題点として，「家族」の問題が最も多

かった（40%）．きょうだいへの対応については，「良

かった・どちらかといえば良かった」が過半数を占め

た (13 名，62%)．  病棟イベントには，86%（18 名）

が参加していた．イベントの内容は，“クリスマス会”

が最も多かった（12 名，39%）．感想として，“良か

った”が 67%（14 名）であった．自由記載では，『医

師，看護師など，みんなが協力してもらい，楽しい時

間を過ごせて嬉しかった．』『娘も私（保護者）も辛い

治療期間中，代り映えのない閉ざされた環境の中，病

棟イベントはオープンな気持ちになる時間でとても

気分転換になった．』などの肯定的な意見が 10 件，時

間調整についての否定的な意見が 1 件のみであった． 
ボランティアスタッフに対し 71%（15 名）が必要

と回答した．自由記載として，『室内安静でプレイル

ームへ行けない時などの遊び相手になってほしい』

『先生に聞くほどでもない質問や雑談など，話ができ

る環境が欲しかった．』などが挙げられた．退院前の

学校カンファレンスには，67%（14 名）が参加して

おり，その内の 93%（13 名）が“良かった”と回答

した．  
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図 2. 入院中の生活  
 

3．  退院後の生活について（図 3，4）  
 外来通院中の問題点として，“感染への不安”（17%）

が最も多く，次いで”外来受診までの待ち時間”（14%）

が挙げられたが，その他にも多くの問題点がみられた． 
日常生活上の問題点として，“特になし”と“健康

状態に波がある”（各々26％）が最も多かった．   
また，相談相手については，71％（15 名）が“い

る”と回答し，“同じ病院の仲間”，“病気を通じて知

り合った仲間”，“学校教諭“が順に多かった（21％）．

相談相手が“必要である”と回答したのは，67％（14

名）であり，“療養上の問題”（50％）についての相談

が最も多かった．また，当院にはない小児がん専用窓

口については， 90%（19 名）が“必要である”と回

答した．  

 

図 3. 相談相手  

 
図 4. 退院後の問題点  

 

4．  各職種の活動に対する満足度  
①  リハビリテーション  
 86％（18 名）が介入しており，理学療法と作業療

法の併診が最も多かった（11 名，52％）．“良かった”

と回答したのが 76％（16 名）と多くを占めた．自

由記載では，『体力の低下が心配になったが，しっ

かりと診てもらえて安心した』『楽しく，気分が開

放され，前向きになれた』などの肯定的意見が 9 件，

室内安静時の対応やリハ時間外での利用などの指

摘事項が 2 件あった．  
②  管理栄養士  
 90％（19 名）が介入しており，“対応が十分”と

回答した者が過半数を占めた（13 例，62％）．自由

記載では，『思うように食べてくれないこともあっ

たが，希望に沿うようにしてくれた』『食欲がない

時など，どうすれば食べたくなるかなど相談に乗っ

てもらえた』などの肯定的意見が 10 件，病院食の

メニューや訪問時間・頻度に関する指摘事項が 3 件

あった．  
③  保育士  
 43％（ 9 名）が保育士を活用していた．38％（ 8

名）が“数が不十分”と回答し，必要な人数として，

2 名が最も多かった（4 名，50％）．自由記載では，

『自分から輪に入っていくタイプではないので，保

育士が仲介してくれたおかげでプレイルームも楽

しく行けた．』『長い入院期間でいろいろと話を聞い

てもらい，心が開ける相手だった．とても支えにな

っていた．』などの肯定的意見が 10 件，小学生以上

の児への対応についての指摘事項が 1 件であった． 
 

考察 

我々は，本調査により CLST 結成後から現在に至る

までの入院中あるいは退院後の療養生活の中での問題

点について明らかにし、保護者からのニーズを把握し

た．本調査から得た情報は、今後の業務改善において，

非常に貴重な資料であると捉えている．  
以下に問題点を整理し，それらに対し行った対応策

について検討する．   
 
①  入院中の生活における問題点  
付き添いの環境については，「良し悪し」が拮抗し

ていた．その内容については，自由記載から「環境」

といったハード面だけでなく，「職員の対応」などの

ソフト面での指摘も多くみとめられ，チームカンフ

ァレンスの場で病棟スタッフに調査結果のフィード

バックを行い，これまでの患児や家族に対する関わ

り方について振り返りの場を設け，特に指摘のあっ

た“発達障害をもつ児に対する関わり方”をテーマ

に，当院の小児発達専門医による勉強会を開催する

などして対応した．治療以外の問題点として，「家族」

（40%）の問題が最も多かった．全国調査 [4]でも同
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様に，「家族」の問題が最も多く挙げられ，全体の

52.9%を占めていた．その他，きょうだいへの対応

や病棟イベント，学校カンファレンスに対しては，

概ね高評価であった．  
 

②  退院後の生活における問題点  
外来通院中の問題点として，“感染への不安”（17%）

が最も多かった．全国調査 [4]でも同じ項目が挙げら

れているが，33.6%と割合としては本調査の方が低い

ことが分かった．これらは主治医からの退院前の患

児家族への説明だけでなく，学校カンファレンスと

いう形で，復学に向けた学校教諭との話し合いの場

を設けており，抽出された ”感染への不安 ”に対しも，

日常生活（学校生活）を送る上での注意点を主治医

より説明がなされているため，割合としては低いと

考えられる．自由記載でも，「病気や治療法について

調べたことを質問した際，子どものことを心配する

のは当たり前だからとひとつひとつ丁寧に答えてく

れた．」とあった．しかしながら，退院後は，外来主

治医を中心とした関わりとなり，毎回の受診時間も

限られてしまう事が問題点として挙げられる．  
日常生活上の問題点として，“特になし”と“健康

状態に波がある”（各々26％）が最も多かった．これ

は，多職種によるチーム医療を推進していることで，

患児だけでなくその家族の自己肯定感／効力感を低

下ないし失うことなく，退院後の生活を見据えた支

援や指導を行うことで，退院後も不安なく過ごせて

いる者が一定数存在していると考える．実際に自由

記載でも，「長く辛い入院治療であったが，主治医の

先生をはじめ，多職種チームの方々のサポートはと

てもありがたく，心強いものだった．」「チームで様々

な方々が関わってくれて，すごく支えになった．」な

どが挙げられた．  
また，相談相手について，67%が必要と回答し，小

児がん専用相談窓口の設置を望む者は 90%であった． 
 

対応策 1. 相談窓口の案内チラシ改訂  
急な長期入院により，患児だけでなく，その家族

の日常生活をも一変させ，悩みや心配は絶えない．

当院ではこれまで，成人のがん患者に対しては，相

談支援センター [5]が中心となり，入院中に限らず退

院後の療養に伴って生じる社会的，経済的，心理的

問題に関して，がん専門看護師や医療ソーシャルワ

ーカーなどによる無料相談の実績があるが，対象は

成人がん患者が中心となっており，本調査結果から

も，小児がん専用相談窓口の需要は高いことが伺え

る．しかしながら，当相談支援センターには小児科

病棟での経験が豊富ながん専門看護師が常駐して

おり，小児も対応が可能であることを患児ないしは

保護者に認識してもらうため，案内チラシ（図 5）

を改訂することとした．無料で専任の看護師や医療

ソーシャルワーカーが電話ないしメールで対応し，

許可なく病棟スタッフや他者に相談内容を伝えな

いなどを明記した．この資料は現在，小児科病棟に

入院する小児がんに限らず，すべての患児やその保

護者に対しオリエンテーション時に配布すること

となった．  
 

 
図 5. 改訂された相談窓口の案内チラシ  

 
 
対応策 2. 意見箱の設置  

  当院では，患者様からの様々なご意見を気軽に投

函いただけるよう病棟の出入り口に意見箱を設置

しているが，すべての病棟に設置されていないのが

現状である．そのため，小児科病棟を含め，一部の

病棟では実態が上手く把握できていなかった．さら

に，患児や保護者もその存在すら認知していなかっ

た可能性がある．そこで我々は，本調査以上のリア

ルタイムな患者らの声が重要と感じ，意見箱の設置

を要望した．しかしながら，意見箱という特性上，

情報や要望内容のバイアスが非常に高まる恐れが

ある．  
 
 対応策 3. 定期的な実態調査の実施  

本調査の限界として，母親のみの回答であったこ

と，回答率がやや低かったこと，また当院に限られ

た調査であることなどが挙げられる．また，滋賀県

内における小児がん診療施設は湖南地域の 2 施設に

留まっており，湖北といった居住地（物理的な距離）

によっては，入院中あるいは退院後の生活上での問

題点が異なる可能性がある．これらの点を加味し，

対策後の結果を踏まえた続報（研究報告）を予定し

ている．  
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まとめ 

今回我々は，当院 CLST が始動した過去 3 年間で小  
児科病棟に入院経験のある小児がん患児の保護者に対

し，入院中および退院後の生活上で抱えている問題点

等をアンケート調査した．本調査は，CLST の臨床活

動に対する強力なフィードバックでもあり，よりよい

活動推進のために役立てられる．今後も定期的な調査

実施により，患児とその家族の退院後の療養生活を見

据えたトータルケアにつながるものと考える．  
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要旨 気管挿管は基本的医学手技の一つであり長年 Macintosh 型喉頭鏡を用いて直視下に行ってきた。しかしこのデバイスで

は一定の割合で直視できない症例があり、気道確保を専門とする麻酔科医は技術の向上を目的に研鑽、教育を行ってきた。近年、

小型ビデオカメラなどの内視鏡技術を利用した、いわゆるビデオ喉頭鏡が開発されその有用性が報告されている。本稿では主に

この新しい気管挿管デバイスを中心に概説する。 
 

キーワード  気管挿管デバイス、Macintosh 型喉頭鏡、ビデオ喉頭鏡 
 
 

はじめに 
気管挿管は呼吸不全や循環不全時の呼吸補助のほ

か、全身麻酔時の呼吸管理として行われている基本的

医学手技の一つである。70 年にわたり多くの臨床医が

Macintosh 型喉頭鏡を用いて直視下にその手技を行っ

てきた。しかし声門が直視できず挿管困難となるケー

スが見受けられ、それは時に医療訴訟に発展すること

さえある [1,2]。安全性を高めるため気道管理を専門とす

る麻酔科医は気管挿管技術の研鑽や教育活動を日々行

っ て き た 。 技 術 の 向 上 だ け で は 限 界 が あ る た め

Macintosh 型喉頭鏡にかわる様々なデバイスも発表さ

れてきたがあまり普及しなかった。しかし近年、小型

ビデオカメラなどの内視鏡技術を利用したいわゆるビ

デオ喉頭鏡が開発、臨床利用され始めた。そして様々

な研究発表が行われ, Macintosh 型喉頭鏡に取って代

わる可能性がでてきた。本稿では現在本邦で汎用され

はじめた 3 つの新しい挿管デバイスを中心に概説する。 

 

 

気管挿管の歴史 
西暦 1000 年ごろの医学書に気管挿管と考えらえる

記載もあるが [3]、一般的には 1770 年代に心肺蘇生法と

してスコットランドの Monro2 世が世界で初めて気管

挿管を成功したとされている [4]。1800 年代にはジフテ

リアに代表される気道閉塞を呈する病態を阻止する目

的で [5]、1800 年代後半になると全身麻酔中の気道確保

として行われたようである [6]。当初はデバイスなどな

く指を喉頭蓋の奥に入れることで挿管をしていた。お

そらくかなり侵襲的な無理のある操作であったと想像

される。その後、デバイスとして鏡をつけた舌圧子が

用いられ、喉頭鏡と名付けられた [7]。1940 年代にはい

ると Robert Reynolds Macintosh が現在でも使用され

ている Macintosh 型喉頭鏡を発明し(図 1)、第二次世

界大戦の負傷兵に用いられた [8]。この Macintosh 型喉

頭鏡は現在まで 70 年以上臨床で使われてきたことに

なる。 
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Macintosh 型喉頭鏡 

開発から 70 年以上経った現在においても多くの臨

床医が用いる気管挿管デバイスである。これは直接声  
門視認型喉頭鏡であり、声門を直視して気管挿管操作

を行う。使用されてきた実績は非常に長いものの、実

際にこの器具を使用してみると気管挿管困難である症

例に少なからず遭遇する。表１にその主な要因を示し

た [9]。また一般的に良好な視野を得るためには患者の

枕の高さを調節し頭部後屈する体位－あたかも匂いを

嗅ぐ様子であることからスニッフィングポジションと

呼ばれる－が重要と言われている [10]。ただし体位と声

門視認の関係には現在においても不明な点が多い

[11,12] 。文献的にはおよそ 4.3-8％の症例で困難である

とされている [13,14]。  
 

 

Macintosh 型喉頭鏡以外の既存の挿管 

デバイス 
気管支ファイバースコープを用いた気管挿管は従

来の喉頭鏡と並び以前より行われてきた [15,16]。挿管チ

ューブの内腔に気管支ファイバースコープを通し、フ

ァイバースコープで声門、気管を確認しスコープをガ

イドにして挿管チューブを気管内に誘導する。しかし

この器具の配置場所が限られていること、手技の習得

に時間がかかること [17,18]、視野が狭いため咽頭や喉頭

の解剖学的異常のある患者や分泌物や出血が多い患者

ではオリエンテーションがつきにくいことなどの理由

より使用は限定的である。その気管支ファイバーを挿

管用に改良したスタイレットスコープ [19]や光源をガ

イドに挿管するトラキライトなどが一時臨床使用され

た。トラキライトは当初としては新しいコンセプトの

挿管デバイスであり、口腔咽頭喉頭を一切観察するこ

となく光源を体表面から観察することのみで気管の位

置を探し出し、気管挿管を行うものである [20]。しかし

このデバイスでの手技の習得は難しく喉頭鏡に代わる

挿管デバイスとは言えなかった。何よりこれらの挿管

デバイスはチューブが声門を通過する状況を確認でき

ず安全性が担保できないという最大の弱点があった。  

 

 
太い首 

Body mass index 30kg/m 2 以上 

頸部放射線治療後、頸部腫瘤  

頚椎の不安定性、可動制限  

下顎の前方移動制限 

睡眠時無呼吸症候群の診断  

マランパチ分類クラスⅢまたはⅣ  

（開口、舌を突き出した時の口腔咽頭の見え方。

Ⅲ.軟口蓋・口蓋垂基部のみ見える。  

Ⅳ.軟口蓋も見えない。） 

    表 1 気管挿管困難の主な要因 

 

新しい気管挿管デバイス －ビデオ喉頭鏡 

2000 年ころより小型ビデオカメラなどの内視鏡技

術を利用した、いわゆるビデオ喉頭鏡が開発されはじ

めた [21]。口腔咽頭内にブレードを挿入後、間接的にモ

ニター画面などで声門を確認し、気管挿管する器具で

ある。様々な機種が開発されているが Airway ScopeTM、

AIRTRAQ®、McGRATHTMMAC が現在広く臨床応用さ

れている。  
 
1. Airway ScopeTM（日本光電、東京） 

Airway ScopeTM は 2006 年に本邦において信州大学脳

神経外科の小山淳一医師が開発した [22]。本体先端に

CCD カメラが搭載されており、ディスポーザブルのブ

レードを本体に装着して使用する（図 2）。このブレー

ドはイントロックと呼ばれ、気管チューブを装着する

ガイド溝と吸引チューブを挿入できる吸引溝が作られ

ている。形状は喉頭解剖にフィットするような L 字型

となっている。声門の視認性はマッキントッシュ喉頭

鏡と比較して圧倒的に優れている [23]。内視鏡全般に言

えることだが、視認が優れていても立体的な手技操作

は難しいことがある。しかしこのビデオ喉頭鏡ブレー

ドには気管チューブを誘導するガイドを設けておりス

ムーズに挿管手技を行うことができる。さらに初心者

にも操作しやすいようにモニター画面にターゲットマ

ークを施し、目標となる声門部にこのターゲットマー

クを合わせると挿管がスムーズに出来るように工夫さ

れている [24]（図 3）。挿管困難患者を対象にした研究で

も有用性が示された [25]。Macintosh 型喉頭鏡使用時の

ようにスニッフィングポジションと呼ばれる体位は必

要なくそのため頚椎への負担は少ない [26]。さらに気管

挿管は侵襲処置であるため少なからず循環系への影響

を認めるが、Macintosh 型喉頭鏡を用いた時よりも影

響は少なくすむと言われている [27]。視認性の良さは声

門のみならず食道入口部の確認も容易となり、気管挿

管だけでなく食道、胃への胃管留置 [28]や経食道心エコ

ープローベ留置にも役立つ [29]。さらに本体のモニター

図 1 Macintosh 型喉頭鏡  
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が可動式のため様々な角度から視認が可能である。そ

のため必ずしも手技者は患者頭側に位置する必要がな

く、患者体位や手技者の位置に関わらず挿管が可能で

ある [30]。これは心不全、呼吸不全で仰臥位を取りにく

い患者 [31]や災害時における救護において患者の頭側

に医療者がアプローチできないような状況でも使用す

ることができる [32]。ただ改良型の AWS-s200®は軽量

化され使いやすくなった半面、モニター画面が固定と

なり残念ながらこれら利点が制限される結果となった

[33]。  
救急領域において胸骨圧迫時 Macintosh 型喉頭鏡を用

いるよりも視野は良く、短時間にて挿管が可能である

ことが示されている [34]。  
 

 

 

2.AIRTRAQ®（センシンメディカル、東京） 

AIRTRAQ®はプリズムを利用して喉頭鏡先端のレン

ズでとらえた画像をファインダーに投影する挿管器具

である（図 4）。CCD カメラ等の高額な器機を用いてい  
ない分安価であり、予算的な面での利点は非常に大き

い。カメラは使用しないが一般的にビデオ喉頭鏡に分

類されている。対象物がやや拡大して見えるため声門

の視認性に優れている [35]。また挿管困難に対しても

Macintosh 型喉頭鏡と比較し有用性が示されている

[36,37]。構造は Airway ScopeTM に非常に似ているが、

チューブを誘導するガイド溝が Airway ScopeTM より

深く作られており、チューブの本体部分へのはめ込み

はいつでも容易に行えるなどの利点もある [38]。  
 

 

 

3.McGRATHTMMAC（コヴィディエン、東京） 

Macintosh 型喉頭鏡に非常に形がよく似ており、そ

の先端にカメラが付いているものである（図 5）。モニ

ターが付いた本体にディスポーザブルのブレードを装

着する。Macintosh 型喉頭鏡に慣れた術者はその形状

から非常に扱いやすくなっている。先端にカメラを用

いることで Macintosh 型喉頭鏡と比較し視野は明らか

に優れており、挿管も容易となる [39]。形状は Macintosh

型喉頭鏡と類似しているため、直視下に挿管すること

も可能ではあるが、その場合には Macintosh 型喉頭鏡

より手技的に難しいとされている [40]。またチューブガ

イド溝が無いため画面を見ながらチューブを誘導する

分、挿管に時間がかかってしまうという欠点もある [41]。

さらにビデオ喉頭鏡による咽頭部外傷の報告のうち、

McGRATHTMMAC を用いた症例も報告されており視野

が良くとも侵襲処置であり扱いには十分注意を要する

[42]。多くの臨床医にとってなじみのある Macintosh 型

喉頭鏡と同じ形態であることからビデオ喉頭鏡の初心

者にも使いやすく、またモニターに鮮明な画像を表示

できるので挿管に影響するような喉頭部の異物や腫瘍

などの場合にモニターを通じて様々な専門家の意見を

集約することも可能である [43]。  
 

 

図 4. AIRTRAQ®  

図 3. 声門にターゲットマークをあわせたところ  
 

図 2. Airway ScopeTM 

図 5. McGRATHTMMAC  
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それぞれビデオ喉頭鏡の特徴を表 2 に示す。現在のと

ころこれら 3 種類による使い分けにおいて明確な違い

は示されていない。ただ Airway ScopeTM、AIRTRAQ®

は挿入部分がやや大きく、開口制限のある患者では使

用が制限される。  
 

 

 

 Airway 

ScopeTM 
AIRTRAQ® McGRATHTM 

MAC 

種類 (ブレード） 

5 種類 

新生児用～

成人用 

 

（本体） 

6 種類 

新生児用～

成人用 

経鼻用など 

 

（ブレード） 

3 種類 

（新生児、幼 

児用はない） 

チューブ 

ガイド溝 

あり あり なし 

外部出力 パソコンに接

続可 

（録画可） 

オプションの

カメラキ ッ ト

使用 

不可 

（録画不可） 

電源 単三乾電池 

（交換可） 

単四乾電池 

（交換不可） 

専用 

バッテリー 

（交換可） 

本体価格 300000 円 

 

12000 円 200000 円 

利点 ターゲットマ

ー ク を声門

に合わせる

ことで挿管が

容易となる 

 

価格が安く、

各部署に配

備しやすい 

Macintosh

型喉頭鏡に

形態が類似

しており扱い

やすい 

欠点 本体が大き

い 

 

高価である 

本体が大き

い 

チューブガイ

ド溝が無いた

め、チューブ

挿入がやや

難しい 

表 2 各ビデオ喉頭鏡の比較  
 
 

以 上 の よ う に 長 年 に わ た り 使 用 さ れ て き た

Macintosh 型喉頭鏡と比較してビデオ喉頭鏡の有用性

は着実に示されつつあり Macintosh 型喉頭鏡にとって

代わる可能性もあるが、臨床現場ではまだ Macintosh

型喉頭鏡が広く用いられている。70 年間臨床医に親し

まれた器具がすぐにとって代わるとも考えられない。

そこで Macintosh 型喉頭鏡を用いて気管挿管を試みて、

気管挿管できなかった場合のレスキュー器具としてビ

デオ喉頭鏡は役立つかを調べた研究がある。Macintosh

型喉頭鏡で挿管ができなった 1427 例を解析し、レスキ

ューとしてビデオ喉頭鏡を選択されたものは気管支鏡

や声門上器具を選択されたものより圧倒的にレスキュ

ー成功率は良いと報告された。ただそのレスキュー成

功率は 92％であり [44]、決して十分な成績とまでは言え

ない。更なるデバイスの改良なども必要であろう。さ

ら に 我 々 の 調 査 で は ビ デ オ 喉 頭 鏡 は シ ン プ ル な

Macintosh 型喉頭鏡に比べ、あらかじめ準備しておく

手順が多く、挿管手技までの時間がより多くかかって

しまうという欠点が判明した [45]。現在滋賀医科大学麻

酔科にて研修を行う医師には Macintosh 型喉頭鏡だけ

ではなく、ビデオ喉頭鏡を用いた挿管指導も必須とし

て行い、普及に努めている。メディカルスタッフに対

してもこれら器具の準備、介助法を適宜指導している。

新しいデバイスの普及とともに準備を含めた手技・技

術の向上や教育指導などが今後も我々に課せられた使

命だと考えている。  
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―症例報告― 

重度褥瘡を伴う飢餓状態の高齢者に対して refeeding syndromeを 

念頭においた栄養管理が奏功した 1例 
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要旨：症例は 88歳女性。受診の約 2ヶ月前より充分な介護が受けられずに臥床がちとなり、約 2週間前より寝たきりとなっ

ていた。家人が 2日間不在にして帰宅すると、体動がなくなっており、呼びかけにも反応しないため救急要請がなされた。当院

に搬送された際には、身体の汚染とるいそうが著明で飢餓状態であった。背部、腸骨部、右転子部、両足部には感染徴候を伴う

重度の褥瘡を認めた。入院後に栄養サポートチームが介入し、治療初期における refeeding syndromeを予防するために中心静脈

栄養の投与エネルギーを段階的に増加させ、低リン血症に対してはモニタリングを行いつつリン酸ナトリウムを随時補充した。

多発する重度の褥瘡に対しては抗菌薬の全身投与のうえ外科的デブリードマンを行い、褥瘡対策チームによる創部の処置を行っ

た。全身状態は徐々に改善し、介助下での経口摂取と車椅子への移乗が可能となるまで ADL の改善を認めた。褥瘡は肉芽形成

が良好となり、体重は入院時より 2.2kg増加し、%理想体重は 69%から 73%に増加した。入院後 109日目にリハビリテーション

の継続を目的として転院した。重度褥瘡を伴うような飢餓状態においては refeeding syndromeを念頭においた栄養管理とともに

多職種による医療チームの連携が重要である。 

キーワード：  褥瘡、飢餓状態、refeeding syndrome、低リン血症 
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はじめに  
Refeeding syndrome（以下 RS）は飢餓状態において

栄養投与を再開することにより生じる、細胞内への水

分や電解質の移動に伴う症候群と定義される  [1]。低

リン血症や低マグネシウム血症、高インスリン血症な

どを病態として、致死的な心不全や呼吸不全、神経障

害、消化器障害などを引き起こすことがある。今回我々

は重度褥瘡を伴う飢餓状態の高齢者に対して RS を念

頭においた栄養管理が奏功した 1 例を経験したので文

献的考察を加えて報告する。  

症例  
患者：88 歳、女性  
主訴：意識障害、体動不能  
既往歴：84 歳時に右大腿骨頸部骨折に対して人工股関

節置換術を受けている。  
生活歴：長男と二人暮らし  
現病歴：元来 ADL は食事介助を要する状態であった

が、受診の約 2 ヶ月前より充分な介護が受けられずに

臥床がちとなり、約 2 週間前には寝たきりとなってい

た。家人が 2 日間不在にして帰宅すると、体動がなく

なっており、呼びかけにも反応しないために救急要請

がなされ当院に搬送された。  
来院時身体所見：身長 162cm、体重 39.9kg、Body Mass 

Index (BMI) 15.2 。 JCS: I-3, Glasgow Coma Scale: E4 V1 

M1 計 6 点、体温 34℃、血圧 174/110mmHg、脈拍数

90/min、呼吸回数 20/min、SpO2 97% (フェイスマスク

酸素 10L/min 吸入下 )。身体の汚染とるいそうが著明で

飢餓状態であり、背部や腸骨部、右転子部、両足部に

は感染徴候を伴う重度の褥瘡を認めた。  
血液検査所見：白血球数  24,390/μl、CRP 4.92 mg/dl と

炎症所見を認めた。電解質では、低ナトリウム、高カ

リウム血症であったが、血清リン値とマグネシウム値

は正常であった。  

 
表1 搬送時の血液検査  

治療経過：多発感染性褥瘡、電解質異常を伴う高度脱

水、飢餓状態と診断し、入院早期より栄養サポートチ

ーム（NST）、褥瘡チームおよびリハビリチームが介入

して治療にあたった。RSを予防するために血清リン値

およびマグネシウム値をモニタリングしつつ投与エネ

ルギーを段階的に増加させた。中心静脈からの投与カ

ロリーを必要栄養量に近づくように10日間かけて増加

させる経過において、血清マグネシウム値は基準範囲

内であったが、血清リン値の推移は入院後3日目で2.5 

mg/dLと低下傾向を示した（図1）。このためリン酸ナト

リウムを 10-20mmol/dayで投与を開始したにもかかわ

ら ず 、 入 院 後 7日 目 に は 1.9mg/dLと 正 常 下 限 値

（2.0mg/dL）以下に低減した。リン酸ナトリウムの投

与を継続することにより血清リン値は徐々に上昇し、

12日目には 3.3 mg/dLまで回復したため補充を中止し

た。この頃よりビタミンB1欠乏および低ナトリウム血

症が原因と考えられた意識状態が改善し、リンととも

にアルギニン、亜鉛・銅を含有するアルジネード  ウォ

ーター®（100 kcal/125 ml /本）による経口摂取を開始

した。血清リン値が安定してからは、褥瘡に対する肉

芽形成の促進を期待してコラーゲンペプチドを含有す

るブイクレスCP10®（100 kcal/125 ml /本）を栄養補助

食品として補充した。  
褥瘡は多発しており、右転子部では人工関節部に及

んでおり壊死組織のデブリドマンとともに抗菌薬（セ

フトリアキソンナトリウム：CTRX）を使用した。褥瘡

チームの介入により感染および壊死をきたした組織は

適宜デブリドマンを行いつつ外用剤を用いてドレッシ

ングを継続することにより、徐々に褥瘡は改善傾向を

認めた（図2）。褥瘡の重症度を定量化するDESIGN-Rス

ケールの合計点数は、いずれの褥瘡においても経時的

に改善していた。中心静脈カテーテルは血流感染のた

めに入院後79日目に抜去し、尿道カテーテルは尿路感

染のために入院後93日目に抜去した。  
全身状態は安定し、介助下において充分な経口摂取

と車椅子への移乗が可能となった。入院前には介護保

険サービスを使用しておらず、家人と相談のうえ市役

所に要介護認定の申請を行った。リハビリテーション

を継続する目的で入院後 109日目にカテーテルフリー

の状態で転院した。退院時の血液検査において血清総

蛋白値とアルブミン値は基準値以下ではあるものの改

善を認め（表2）、体重は42.1kgと入院時より2.2kg増加

し、%理想体重は69%から73%に増加した。  

 
表 2 退院時の血液検査
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図 1 摂取エネルギーと血清リン値の推移   
 

 
D：Depth（深さ）、E：Exudate（浸出液）、S：Size（大きさ）、 I： Inflammation/Infection（炎症 /感染）、G：Granulation（肉芽

組織）、N：Necrotic tissue（壊死組織）、P：Pocket（ポケット）（合計スコアに D 因子は加えない）  

 
図 2 褥瘡の推移

背部

右腸骨部

右転子部

右踵部

入院時 入院約1ヶ月 入院約3ヶ月

ゲーベンクリーム
適宜デブリドマン

カデックス軟膏
プロスタンディン軟膏
ハイドロサイト貼付

主な処置
プロスタンディン軟膏
デュオアクティブ貼付

D3 e3 s6 i1 g3 N3 p0計 16

DU E6 S15 I3 G5 N6 p0計35

DU E6 S15 I3 G4 N6 p9計43

D3 e3 s6 i1 G4 N3 p0計 17

D3 e1 s6 i0 g3 n0 p0計 10

D3 e3 s12 i0 g1 n0 p0計 16

D3 e3 s6 i1 g3 n3 p6計 22

D3 e1 s3 i0 g3 n0 p0計 7

d2 e0 s3 i0 g1 n0 p0計 4

d2 e1 s3 i0 g1 n0 p0計 5

D3 e1 s6 i0 g1 n0 p0計 8

d2 e0 s3 i0 g1 n0 p0計 4
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考察  

RSは飢餓状態下でのグルコース負荷により血管内

から細胞内に体液や電解質が急速に移動することで生

じる代謝合併症の総称で明確な診断基準はないが、特

に細胞内でのリン酸化代謝物の需要増大の結果生じる

低リン血症が重要である [1,2]。飢餓状態における栄養

療法では少量のエネルギー投与から開始し、血液検査

所見や心不全の徴候などをモニタリングしながら必要

量まで漸増することがRSの予防につながると考えら

れている [3]。日本静脈経腸栄養学会の編集による静脈

経腸栄養ガイドラインにおいて、「高度の栄養障害患者

に対しては、投与エネルギーは10kcal/kg体重程度の少

量から開始し、血清カリウム、リン、マグネシウム値

および血糖値を厳重にモニタリングしながら 5〜7日か

けて漸増する」ことを推奨している [4]。「高度の栄養障

害」の定義としては、米国の静脈経腸栄養学会が刊行

するマニュアルによると「%理想体重が69%以下」また

は「%通常体重が74%以下」とされている [5]。自験例で

は通常体重は不明であるが、理想体重はBMI 22の設定

で57.7kgとなり、%理想体重は69%と算出され高度の栄

養障害に該当する。  
またRSの高リスク患者として英国のNICE診療ガイ

ドラインでは、１）BMIが16未満、2）最近の15%以上

の体重減少、3）10日間以上の経口摂取不良、4）治療

前の低カリウム血症、低リン血症、低マグネシウム血

症のうち1項目を満たすか、または、１）BMIが18.5未

満、2）最近の10%以上の体重減少、3）5日間以上の経

口摂取不良、4）アルコール依存やインスリン、化学療

法、制酸剤、利尿剤の使用歴のうち2項目以上を満たす

ことを挙げている [6]。さらに神経因性食思不振症や担

癌患者、術後患者、高齢者がリスク因子として挙げら

れており、本邦においても症例報告が散見される [7-9]。 
自験例においては、高齢者でBMI 15.2と低体重およ

び約2週間の経口摂取不良を認めており、診療開始時よ

りRSを念頭において血清リン、マグネシウム値をモニ

タリングしつつ、摂取エネルギーの増加に伴う低リン

血症に対してリン補充を行うことにより血清リン値を

基準範囲内に維持することができた。本症例のように

初診時には血清リン値が正常でも、治療経過中に正常

下限値以下となることがあり注意すべきである。  
栄養の投与経路については、自験例では入院後11日

目より言語聴覚士が介入して嚥下リハビリを行い、経

口摂取を開始したものの意欲の低下から食事量がなか

なか増加せず、中心静脈からの栄養投与を早期に中止

する機会を逸した。患者の体動が多く経鼻胃管を留置

するためには抑制が必要であったとはいえ、経腸栄養

を短期間でも導入して中心静脈栄養から早期に離脱す

るべきであり、中心静脈カテーテルの留置期間が約2ヶ

月間に及んでカテーテル感染に至ったことは反省すべ

き点である。  
栄養療法の重要性は臨床現場において広く浸透し

ているものの、RS に関しては広く認知されていると

は言いがたい状況であると考えられる。当院ではRSの

周知と高リスク患者の拾い上げを目的として、NICE診

療ガイドラインから抜粋した対象患者やモニタリング

項目、リンの補給方法等をまとめたスクリーニングシ

ートを作成して、飢餓状態患者の初期対応にあたる機

会が多い救急処置室に掲示し各病棟にも配布している。

RS の高リスク患者に対する初期治療においては、

NSTを中心に多職種が連携して栄養管理を行うことに

よりRSを予防することが重要である。  
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要旨：遺伝性血管浮腫(hereditary angioedema: HAE)は C1-inhibitor 遺伝子異常による C1-INH 蛋白の減少や機能異常により皮膚

または粘膜の深層に限局性浮腫が出現し、時には気道閉塞や激しい腹痛といった重篤な症状を呈しうる疾患である。特に、気管

内挿管による物理的刺激により喉頭浮腫を来す可能性があり、周術期においては厳重な管理を要する。今回、我々は急性胆嚢炎

を発症した HAE 患者に対し、絶食および抗生剤投与により保存的に治療し、待機的に、気管挿管を行わず硬膜外麻酔併用脊髄

くも膜下麻酔下による吊り上げ式腹腔鏡下胆嚢摘出術を施行したので若干の文献的考察を加えて報告する。 

キーワード：遺伝性血管浮腫、腹腔鏡下胆嚢摘出術、周術期管理 
 

はじめに  
遺伝性血管浮腫 (hereditary angioedema: HAE)は補体

第 1 成分阻止因子 (C1-inhibitor:C1-INH)の先天的欠損

あるいは機能不全により反復性、一過性、限局性に生

じる浮腫を特徴とする常染色体優性遺伝性疾患である

1,3)。血管浮腫は精神的ストレスや物理的刺激によって

も誘発される可能性がある。手術中の精神的ストレス

や人工呼吸管理に伴う気管内挿管により喉頭浮腫が惹

起される危険性があり、全身麻酔下の手術においては

慎重な麻酔計画および手術法の選択が必要である 4,4,5)。

今回、急性胆嚢炎の既往歴のある多発胆石症の症例に

対し気管内挿管を行わず、自発呼吸のもと、吊り上げ

式腹腔鏡下胆嚢摘出術を施行したので若干の文献的考

察を加えて報告する。  

 
症例 

症例 1：患者 58 歳 , 女性。  
主訴：腹痛  
既往歴：急性胆嚢炎 58 歳、3 型糖尿病 54 歳より

加療中。高血圧症 54 歳より加療中、帝王切開 3 回。  
43 歳の時に自己免疫性疾患によるものと思われる

皮疹が出現し C1-INH 活性および補体 C4 値を測定され

たところ低値であった。それまでに同様の症状は認め

なかった。さらに遺伝子検査が行われ C1-INH に点突

然変異を認めたことで、HAE1 型と診断された。長女

は 35 歳、次女は 38 歳の時に出産しているが、HAE 発

症前であり、周産期において浮腫発作のエピソードは

なかった。  
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家族歴：  父親は胃癌、母親は悪性リンパ腫にて死

亡。長女は皮疹の出現はないが繰り返される腹痛の出

現により C1-INH 活性を測定したが正常範囲であった。

ただし、補体 C4 の低下は認めている。次女は HAE を

疑う症状を認めず補体 C4 の低下も認めない。  
現病歴：深夜に発症した心窩部から右季肋部にかけ

ての疼痛により当院救急外来を受診された。精査にて

軽症急性胆嚢炎と診断され、入院して絶食と抗生剤投

与による保存的治療を行う方針となった。  
入院時身体所見：身長 154cm、体重 64kg 腹部は平坦

軟、心窩部に圧痛あり。反跳痛なし。下腹部正中に帝

王切開による手術痕を認めた。  
入院時血液生化学検査所見：白血球が 11,700/μ l と

上昇を認めたが CRP は 0.80mg/dl と低値であった。肝

胆道系酵素は総ビリルビンが 1.4mg/dl で AST(GOT)と
ALT(GPT)が、それぞれ 57IU/L、137IU/L と軽度上昇し

アルカリフォスファターゼが 466IU/L と上昇していた

が、他の血液生化学検査所見は正常範囲内であった。  
腹部単純 CT 所見：胆嚢内に胆石と思われるリング

状の高吸収域が多数存在し、胆嚢の緊満は認めないが、

胆嚢底部周囲の脂肪濃度が軽度に上昇 (白矢印 )してい

た (図 1)。  
 

 
                         

   
図 1.腹部 CT 検査  

MRCP 検査所見：総胆管結石は認めず、膵胆管合流

異常はなく、肝外胆道の分岐異常もなかった。T3 強調

画像で胆嚢内に数個の透亮像を認めた。  
入院経過：急性胆嚢炎は SBT/CPZ 3g/day を 4 日間

投与により軽快し、入院 7 日目に退院された。入院経

過中、急性腸炎を示唆するような周期性の腹痛や下痢

症状は認めなかった。入院 3 日目に左頬部からオトガ

イにかけて発赤を伴う浮腫が出現し右頬部にも拡大し

たが C1-INH 製剤の投与により速やかに軽快した。以

上の経過から軽症の急性胆嚢炎を併発した胆嚢結石症

と診断し、待機的手術として初回入院から 4 週間後に

腹腔鏡下胆嚢摘出術を予定した。  
麻酔法：トラネキサム酸とダナゾールの内服は手術

日も通常通り投与し、出棟前にヒト C1-INH 製剤を

1,500 単位投与した。脊椎麻酔は L4/4 から高比重 0.5%
ブピバカイン塩酸塩水和物注射薬 4ml とフェンタニル

注射薬 15μg を投与した。硬膜外麻酔は、T9/10 から

チュービングを行い、0.475%レボブピバカイン塩酸塩

注射剤 5ml と塩酸モルヒネ注射薬 4mg を投与した。執

刀前の麻酔高は T4 レベルであること確認した。鎮静

についてはマスク管理による 4l/min の酸素投与を行い

ながらプロポフォール注の持続投与 (0.8～1.6mg/kg/h)
に加えて、ミダゾラム注の間欠追加投与 (全量 7mg)を
行って維持した。なお、経鼻胃管は挿入していない。

通常通り、執刀前の予防的抗菌剤投与を行っている。  
手術所見：手術体位は頭高位 10°、右側高位 10°と

した。臍部に 3.5cm の縦切開を行い小開腹した。ラッ

ププロテクター・ミニを装着し創縁保護を行い、西井

式吊り上げ鉤 (図 3)を右肋弓と肝円索右側にかけて吊

り上げ、術野を展開した。胆嚢への周囲組織の癒着は

認めなかったが、内臓脂肪が多く、発達した大網によ

り胆嚢頸部が埋没して観察不能なため、臍部から 5mm
フレキシブル内視鏡に加えて、柔軟鉤を挿入して大網

を背側に圧排し、エンド・クリンチにて胆嚢底部を把

持して胆嚢を腹側に吊り上げた (図 4)。  
 

 

図 3.西井式開創器  

 
図 4.腹腔内所見  

心窩部と右肋骨弓下、鎖骨中線上に 5mm ポートをそれ

ぞれ挿入し、術者用とした。麻酔時間は 4 時間 6 分。

手術時間は 3 時間 45 分で出血量は少量であった。摘出

した胆嚢は 56mm×43mm で、壁が肥厚しており、内腔

に 9 個の混成石を認めた (図 4)。  
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図 4.摘出標本  
病理組織学的検査所見：粘膜層は異型の乏しい高円

柱性の腺上皮に覆われ、粘膜のびらんは認めず、間質

に軽い炎症細胞浸潤と充血を認めた。筋層、外膜側に

も軽い炎症細胞浸潤と血管拡張を認めた程度であった

ため、非特異的な充血と軽度の炎症細胞浸潤から軽症

の急性胆嚢炎後の治癒後、もしくは、遺伝性血管浮腫

に 関 連 す る 所 見 の 可 能 性 が あ っ た 。 ま た 、

Rokitansky-Aschoff 洞は少数であった (図 5)。  

  

図 5.病理組織標本  
術後経過：術後翌日より飲水と食事を開始し術後 4

日目に退院となった。術後は C1-INH の投与は行わず、

定期内服されているトラネキサム酸とダナゾールの内

服を術後 1 日目から再開するのみで、特別な治療は行

わず、良好な経過をたどり、HAE の症状としての顔面

や創部を含めた体表面に血管浮腫の出現は認めず、腹

痛の再燃も認めなかった。  

考察 

遺伝性血管浮腫 (hereditary angioedema: HAE)は補体

第 1 成分阻止因子 (C1-inhibitor:C1-INH)の先天的欠損

あるいは機能不全により皮膚や粘膜の深層に反復性、

一過性、限局性に生じる浮腫を特徴とする常染色体優

性遺伝性疾患である 1,3)。疫学的には 5 万人に 1 人との

報告が多い。診断基準は HAE ガイドライン 6)に遺伝性

血管浮腫を疑う皮下、あるいは粘膜下浮腫や消化器症

状が出現する患者に対し C1-INH 活性および補体 C4
値の測定を行うことにより診断される、と記載されて

いる。血管浮腫発作の誘因は外傷、精神的ストレス、

物理的刺激、月経、感染などがあげられる 7,8,9)。HAE
には HAE1 型、HAE3 型および HAE4 型が存在し、

C1-INH 定量 (保健適応外 )および C1-INH 活性（保健適

応）を測定することで診断できる。C1-INH 活性の低値

を示し、C1-INH 定量が低値であれば HAE1 型、正常値、

もしくは高値であれば HAE3 型と診断される。HAE4

型は病態の詳細が未だ不明で、エストロゲン依存性が

あり、一部に第ⅩⅡ因子の変異を認め C1-INH は定量、

活性ともに正常範囲を示すものである 6)。発作時の治

療は C1-INH の補充を目的としたヒト C1-INH 製剤の投

与が推奨されている 6,10)。したがって、アナフィラキ

シーのように IgE といった免疫グロブリンや炎症性細

胞の関与するⅠ型アレルギー反応とは異なる機序であ

るため、抗ヒスタミン薬やエピネフリン、副腎皮質ス

テロイド薬は無効である。外科手術といった高侵襲が

予想される際の短期予防については術前 1 時間前の

C1-INH 補充療法、さらに 3 度目の C1-INH 補充療法の

準備をしておくこととされている 6)。長期的予防には

トラネキサム酸やダナゾールが使用される 6,11)。  
 今回、我々は HAE を合併した急性胆嚢炎に対し待

機的手術として吊り上げ法による腹腔鏡下胆嚢摘出術

を施行したが、HAE ガイドラインを参考に血管浮腫の

予防としてヒト C1-INH 製剤を 1,500 単位、出棟前に

投与した。さらに気管内挿管による物理的刺激が上部

気道の粘膜浮腫および気道閉塞を起こさないよう、気

管内挿管を行わず、硬膜外麻酔併用脊椎麻酔にて腹腔

鏡手術を施行した。また、術中の精神的ストレスも血

管浮腫の誘因となり得るため、静脈麻酔下に自発呼吸

を担保しつつ十分な鎮静を行った。今回、気管内挿管

を行わない、自発呼吸下の腹腔鏡手術であったが、様々

な合併症を有する患者において硬膜外麻酔併用脊髄く

も膜下麻酔といった区域麻酔下に気腹による腹腔鏡手

術を行った報告は散見される 13,14)。しかし、肩への放

散痛の出現と放散痛出現による不安や、気腹による腹

部膨満感と横隔膜への圧迫、嘔気・嘔吐、といった術

中合併症の管理が問題となる 13)。今回はこうした気腹

による合併症を避けるため、西井式吊り上げ法による

腹腔鏡下胆嚢摘出術を選択した。当科においては、整

容性があり、かつ、専用ポートを要しない西井式吊り

上げ法による単孔式腹腔鏡下胆嚢摘出術を、3009 年よ

り導入している 14)。気腹法によって呼吸性アシドーシ

スに至るリスクのある気管支喘息患者や慢性閉塞性肺

疾患患者、あるいは、腹腔内圧の上昇による循環動態

への影響を考慮することが必要な慢性心不全患者や小

児に対し積極的に施行してきた 15)。今回の症例も吊り

上げ法であるからこそ、可能となった腹腔鏡手術であ

ると考える。ただし、今回の症例においては内臓脂肪

が多く、また、手術時間を短縮する必要があったため、

通常の単孔式ではなく、4 ポートとした。  
HAE 患者に対する気管内挿管は禁忌とはされてい

ないが、挿管チューブの物理的刺激により喉頭浮腫が

生じるリスクがある。また、全身麻酔持の気道確保と

して気管挿管の代わりに使用されるラリンジアルマス

クも、かえって、気道粘膜との接触面積が気管内挿管

に比べ、より広くなるため喉頭浮腫のリスクを上昇さ

せる可能性が指摘されており、推奨はされていない 16)。

一方で、HAE ガイドラインによると HAE を疑う症候

としては、皮下浮腫、粘膜下浮腫以外に、腹痛、嘔気・
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嘔吐といった消化器症状を含む急性腹症として発症す

る症例も存在するため、不要な腹部手術が行われたと

の報告も存在する。医学中央雑誌で会議録を除いて「遺

伝性血管浮腫」、「手術」をキーワードに 1989 年から

3018 年で検索したかぎりでは、気管内挿管を行わずに

腹部手術を行った症例は帝王切開 3 例 17,18)、低位前方

切除術 1 例のみであった 19)。HAE 患者に対して腹腔鏡

手術を行った症例は論文報告としては 1 例も認めず、

本症例は本邦で初の報告例と思われる。HAE ガイドラ

インにもあるように、上気道粘膜の血管浮腫による気

道閉塞は、適切な治療が行われない場合、 40%～50%
の高い致死率であると言われており、注意を要する

6,30)。我々も緊急気管切開の器材、手術機器と術者の

用意をして麻酔導入を行った。  

おわりに 

HAE 患者に対し、気管挿管を行わずに静脈麻酔によ

る鎮静を行った上で硬膜外併用脊髄くも膜下麻酔下に、

吊り上げ式腹腔鏡下胆嚢摘出術を施行することが出来

た。HAE ガイドラインは診断、治療のみならず、周術

期管理を行う上でも有用であった。  
利益相反：なし  
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要旨 大腸内視鏡検査前処置としてのピコスルファートナトリウム内服が誘因となり発症した虚血性大腸炎の一例を経験し

た。症例は 77 歳、女性。3 年前に直腸癌手術の既往あり、術後経過観察目的に大腸内視鏡検査を予定した。検査前日に前処置と

してピコスルファートナトリウムを内服した後より急激な腹痛、発熱、下血が出現したため緊急入院となった。大腸内視鏡検査

にて下行結腸～Ｓ状結腸に粘膜浮腫と易出血性の粘膜壊死が認められ、内視鏡像と病理組織所見、経過から虚血性大腸炎と診断

し、ピコスルファートナトリウム内服が原因と考えられた。ピコスルファートナトリウムは大腸内視鏡検査前処置に最も汎用さ

れている腸管蠕動運動を亢進する刺激性下剤であるが、腸管内圧上昇を来すことで虚血性大腸炎発症の誘因となり得ることに注

意が必要である。 

キーワード 虚血性大腸炎、大腸内視鏡検査前処置、ピコスルファートナトリウム 
 

はじめに  
虚血性大腸炎は、高齢者あるいは高血圧、糖尿病な

どの基礎疾患を有する患者に発症することが多く、薬

剤が誘因となる頻度は少ないとされている。ピコスル

ファートナトリウムは大腸の蠕動運動を亢進させ、水

分吸収を抑制することで排便促進作用を示す刺激性下

剤であるが、腸管内圧上昇や粘膜血流不足を来たし虚

血性大腸炎の原因となり得る。今回我々は大腸内視鏡

検査前処置としてのピコスルファートナトリウム内服

が誘因となった虚血性大腸炎の一例を経験し、今後同

様な副作用の発生に注意すべきと考え報告する。  
 

症例 
患者：78 歳、女性  
主訴：腹痛、悪寒、下血  
既往歴：75 歳時、直腸癌にて腹腔鏡下低位前方切除

術施行（D2, 左結腸動脈温存）  
家族歴：特記事項なし  
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生活歴：特記事項なし。便通は 1 行 /日であり便秘の

既往なし。  
現病歴：直腸癌術後の定期検査として大腸内視鏡検

査を予定し、検査前日の 18 時に軽食を摂り、20 時に

ピコスルファートナトリウム 20ml を服用した。翌日 2

時頃より腹痛、悪寒が出現したため当院救急外来を受

診した。診察中に下血が出現し、血圧の低下ならびに

皮膚蒼白と冷汗を認めたため緊急入院となった。  
入 院 時 現 症 ： 身 長  152cm 、 体 重  50kg 。 血 圧

78/48mmHg、脈拍  102 回、呼吸数  26 回、体温 36.0℃。

意識清明、顔面蒼白、冷汗あり。眼瞼結膜に貧血なし。

皮膚冷感あり。腹部やや膨満、手術瘢痕あり。下腹部

左側に圧痛あり、反跳痛なし、板状硬なし。  
血液検査所見（表 1）：乳酸値上昇を伴う代謝性アシ

ドーシスを認め、入院翌日の検査では炎症反応上昇、

腎機能低下、貧血の進行および凝固機能異常を認めた。 
 

 
表１ 血液検査所見  

 
入院後経過：頻回の下痢、下血による循環血液量減

少を認め、晶質液を急速投与した。十分量の補液にて

循環動態は安定した。原因検索目的に緊急腹部造影 CT

検査ならびに下部消化管内視鏡検査を施行した。  
腹部 CT 検査所見：下行結腸からＳ状結腸にかけて

腸管壁は肥厚（図 1A 矢印）し、周囲脂肪組織に淡い

濃度上昇域（図 1B 矢頭）を認め、左側結腸に炎症所見

がみられた。明らかな腸管の造影不良や血管途絶所見

は認められなかった。  
 

 
 

 
図１ 腹部造影 CT 検査  

 
大腸内視鏡検査（図 2）：脾彎曲部～Ｓ状結腸にかけ

粘膜は浮腫状で暗赤色を呈し、下行結腸においては全

周性に、脾彎曲部およびＳ状結腸においては約 2/3 周

性に斑状の易出血性粘膜壊死を来していた。肛門縁か

ら直腸吻合部にかけては異常所見を認めなかった。  
 

 
図 2 大腸内視鏡像（白色光）  

(A)脾彎曲部  (B)下行結腸  (C)(D)Ｓ状結腸  
  

A

B
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病理組織学的検査所見：生検の結果、粘膜層の脱落、

壊死（図 3A 矢印）と、間質に小出血と炎症細胞の浸

潤（図 3B 矢頭）あり、杯細胞が減少した再生性の腺

窩上皮変性を認めた。異型の乏しい高円柱状の陰窩上

皮に覆われ、腺管は比較的正しく配列しており、虚血

性腸炎の組織像として矛盾しなかった。  
 

 

 

図 3 病理組織学的検査  
(A)H-E 染色  x100 (B)H-E 染色  x200  

 
その後の経過：便細菌培養検査にて有意な菌の検出

はなかった。また、抗生剤服用歴もなく、Clostridium 

difficile 抗原検査も陰性で、感染性腸炎や抗菌剤による

薬剤性腸炎は否定的であり、虚血性大腸炎と診断した。

腹部所見にて反跳痛や板状硬を認めず、腹部造影 CT

検査にて主要血管の造影効果が保たれていたことより

壊死型の虚血性大腸炎は否定的であり、絶食、整腸剤

投与による保存的加療を行った。徐々に腹痛や下血等

の自覚症状は軽減し、検査上の炎症所見もそれに伴っ

て改善した。第 7 病日にフォロー目的に 2 回目の下部

消化管内視鏡検査（図 4）を施行したところ、粘膜面

に発赤の残存や、うろこ模様（図 4A 矢印：白い線で

区画された発赤）、偽膜様所見（図 4B 矢頭：盛り上が

った白苔）を認めるも、出血はなく粘膜壊死所見の改

善が認められた。第 9 病日より食事再開し、その後も

症状の再燃なく、第 15 病日に軽快退院となった。  

 

 
図 4 大腸内視鏡検査  (2 回目 )  

(A)下行結腸 (B)Ｓ状結腸  
 

考察  
虚血性大腸炎は「主幹動脈の明らかな閉塞を伴わず、

腸間膜動脈の血流減少や、腸管壁内の微小循環障害に

よって生ずる可逆的な限局性病変」 と定義され、1963

年に Boley ら 1)によりはじめて報告された。飯田ら 2)

が提唱した虚血性大腸炎の診断基準においては、薬剤

性腸炎や感染性腸炎の否定が必須であり、発症様式や

発生部位、内視鏡像、注腸造影像、生検組織像を総合

して判断する必要がある。大川らは、発症様式として、

まず腹痛が出現し、その後下痢を来たし徐々に血性下

痢となっていくのが典型的としており、またそのよう

な典型的なタイプは一過性型が多いと報告している 3)。

本症例においては、抗菌剤服用歴なく便培養検査も陰

性で、薬剤性腸炎や感染性腸炎は否定的であり、突然

の腹痛で急激に発症し、後に下痢、下血が出現した。

下部内視鏡検査にて左側結腸を主座として粘膜の発赤

や浮腫、出血像がみられ、病理組織学的検査では、急

性期の虚血性大腸炎に特徴的とされる 4)粘膜層の脱落、

壊死や、間質内に出血と炎症細胞浸潤を認めたことか

ら虚血性大腸炎と診断した。検査前日まで腹痛や下血

等の症状が全くなく、ピコスルファートナトリウム内

服後より急激に症状が出現していることから、今回の

虚血性大腸炎の発症にピコスルファートナトリウムが

強く関与していると考えられた。  
 虚血性大腸炎は、動脈硬化を主とする慢性的な虚血

準備状態に、何らかの誘因が加わって発症すると考え

られている 5)。その原因として、粘膜血流不足や腸管

内圧上昇などの腸管側因子と、循環不全、経口避妊薬、

手術などの血管側因子が挙げられる。頻度的には腸管

側因子により発症する症例が多く、そこに血管側因子

が重複した場合に重症化するといわれている 6)。通常、

高齢者あるいは高血圧、糖尿病、心疾患などの基礎疾

患や腹部手術歴、外傷歴を有する患者に発症しやすい

が、本症例のごとく大腸検査前処置としての刺激性下

剤が誘因となって発症した虚血性大腸炎の報告が散見

され、医学中央雑誌で検索し得た限りでは本邦報告例

（会議録を除く）は自験例を含め 19 例であった (表 2) 

7)-21)。  
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表 2 大腸検査前処置としての刺激性下剤が誘因と

なった虚血性大腸炎の本邦報告例  

 
 
刺激性下剤とは腸管蠕動亢進か腸管内容物を増加させ

て排便を促進する薬剤であり、その一つであるピコス

ルファートナトリウムは、大腸細菌叢由来の酵素によ

り加水分解されて活性化され、腸管蠕動運動亢進と水

分吸収阻害による瀉下作用を示す 22)。脱水や蠕動亢進

による粘膜血流不足や水分吸収阻害による腸管内圧上

昇を来すことで虚血性大腸炎発症の腸管側因子となり

得る。19 例のうち 15 症例でピコスルファートナトリ

ウムが誘因とされており、汎用されている前処置薬（ポ

リエチレングリコール、クエン酸マグネシウム、グリ

セリン浣腸）の中で最も多かった。ピコスルファート

ナトリウムの頻度が高いのは，前処置薬としての使用

頻度が関連している可能性は否定できないが、検査当

日に医療施設内で使用する他の刺激性下剤と違い、検

査前日に自宅にて内服することがほとんどであり、病

態把握が遅れる危険性を認識する必要がある。また血

管側因子としては直腸癌術後であったことが挙げられ

る。過去報告例でも 19 例のうち 3 例 (16%)で大腸癌手

術がなされており、既往歴としては高血圧についで多

かった。 Ishihara ら 23)は、大腸切除後患者の血管造影

検査において吻合部肛門側の辺縁動脈に狭窄を認めた

ことから、術後治癒過程における腸間膜の線維化が腸

管の栄養血管を狭窄させる可能性を指摘している。加

えて、手術による血管切離やリンパ節郭清が残存腸管

への血流低下を来たし、慢性的な虚血準備状態に至る

ことも考えられる。本症例はピコスルファートナトリ

ウム内服による腸管側因子に加え、これらの手術後の

血管側因子が重なったことで重症化したと考えられた。

大腸内視鏡検査は全国で月に 18 万件以上といわれ、

多くの施設で施行されており、定型的な検査前処置が

行われている。ピコスルファートナトリウムを含む刺

激性下剤による検査前処置で虚血性大腸炎誘発の危険

性があることや、大腸癌術後患者の場合はさらに危険

性が高まることに留意しなければならない。また危険

性が高いと思われる症例には、患者への注意喚起を行

った上で、刺激性下剤の減量や服用時間の延長、比較

的安全性が高い酸化マグネシウム等の浸透圧性下剤の

使用、入院補液管理下での処置などの対応が必要と考

えられた。  
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A case of severe oral mucositis accompanied by pancytopenia 

during low-dose Methotrexate 
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要旨：メトトレキサート（以下 MTX）は関節リウマチの治療におけるアンカードラッグとして広く知られている．症例は

82歳の女性で 2015年 10月，口腔粘膜炎の疼痛よる食事摂取困難を主訴に当科を紹介され受診した．患者は 2007年からMTX

を関節リウマチの治療のため内服していた．臨床所見において口腔粘膜全体に広がる広範な疼痛を伴った潰瘍を認めた．患者

は悪化した全身状態や経口摂取困難のため緊急入院となった．MTX の中止，活性型葉酸製剤の投与，汎血球減少症の治療を

行い，患者の全身状態は改善し,口腔粘膜炎は改善した．低用量MTXの治療中において骨髄抑制は如何なる時でも突然に発症

しうる．口腔粘膜炎はMTXの細胞毒性の早期の症状として生じるかもしれない．それゆえ，医科および歯科医療従事者は口

腔粘膜潰瘍の鑑別診断としてMTXの副作用を考慮する必要がある． 
 

Keyword: rheumatoid arthritis, myelosuppression, pancytopenia, methotrexate, stomatitis 
 

 

はじめに  
 
メトトレキサート（以下，MTX）は 40 年以上前に抗腫瘍薬

として開発された薬剤で葉酸依存性の代謝経路を抑制し高

用量で抗腫瘍剤，低用量で免疫抑制作用と抗炎症作用を有

する．MTX は関節リウマチ（以下，RA）治療の第一選択薬と

して用いられ，アンカードラッグとされている［1］．副作用とし

て皮疹，口内炎，消化器障害などが一般的に認められる［2］．

より重篤で致死的な副作用として骨髄抑制などの血液障害や

間質性肺炎などの肺障害や感染症，リンパ腫などが挙げられ

る．今回，われわれは長期間 MTX を投与されていた高齢 RA

患者に口内炎を初期症状として汎血球減少症を発症した１例

を経験したので報告する． 

症例 

患者：82 才女性 

初診：2015 年 11 月 

主訴：多発口腔内潰瘍 

既往歴：2007 年 3 月より RA と診断され，フォリアミン ®︎ 錠，

プレドニン ®︎ 錠，リウマトレックスカプセル ®︎ 8ｍｇ/週を服用中で

あった．その他，２型糖尿病，狭心症，高血圧症，脂質異常

症にて，アムロジン ®︎ OD錠，オルメテック ®︎ 錠，プラビックス ®︎ 錠，

メバロチン ®︎ 錠，リバロ ®︎ 錠を内服していた 

家族歴：特記事項なし 

現病歴：2015年10月末より咽頭痛および口内炎にて食事

摂取の困難のため，かかりつけ医を受診し，点滴加療をうけ

た．翌日には口内炎の疼痛の増悪を認め，次第に硬口
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蓋，舌に潰瘍を認めるようになった．抗菌薬を内服するも寛解

なく，嚥下困難および口内炎が悪化したため，11月初旬に当

院耳鼻科を受診した．その際，MTXの副作用を疑われ，内服

を中止された．しかし，口内炎はさらに悪化し，かかりつけ医

院より当科に精査加療依頼にて紹介され受診した（図1）． 

 

現症： 

全身所見；体重は36.6kg，体格は小柄で自力歩行は困難

であった．体温37.6度，血圧109/77mmHg，脈拍48/分，

SpO2 96％（room air）であった． 

  

       

口腔外所見；顔面はやや蒼白であった．顔貌は左右対称

で所属リンパ節の腫脹は認めなかった．両側の口角炎を認め

た． 

口腔内所見；咽頭から舌，両側頬粘膜，歯肉にかけて広範

な潰瘍を認め，易出血性であった．潰瘍は平坦で，周囲に発

赤を伴い硬結は認めなかった．歯槽粘膜に骨露出は認めな

かった（図3A, B）． 

血液検査所見： WBC 600/μL, RBC 257 万/μL, Hb 

8.2 g/dL, Ht 23.7%, Plt 1.9 万/μL．血液一般検査にて貧

血および汎血球減少を認めた．白血球像では好中球 2％, 

単球 1％，好塩基球 35%, リンパ球 62%であった．血液生化

学検査では ALP 179 IU／L, AST 19 IU／L, ALT 28 

IU／L，BUN 40.7 mg/dL, Cre 0.98 mg/dL，Glu 104 

mg/dL，抗デスモグレイン 1，3 抗体はそれぞれ基準値以下

であった．また，単純ヘルペス抗体価 4 倍，水痘帯状ヘルペ

ス抗体価 6.9 倍，サイトメガロウィルス抗体価 30．2 倍を認め

た. 

臨床診断：MTX による口内炎および汎血球減少症． 

処置および経過：上記診断にて血液内科へ対診し，汎血

球減少症に対する全身管理のため加療目的に緊急入院とな

った．MTX はそのまま中止とした．輸血，ノイトロジン ®︎ ，水溶

性プレドニン ®︎ の投与および活性型葉酸であるロイコボリン ®︎

錠によるロイコボリンレスキューを行った．また日和見感染予

防のためファンガード ®︎ 点滴用および注射用マキシピーム ®︎ を

投与した（図 2）．当科では入院時より専門的口腔ケアを開始

図 1 当科初診までの経過  

図 3 初診時口腔内写真 (A,B) 

図 2 入院時の経過と投薬内容  

表 1 血液検査値の推移  
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した．口角炎に対してはアズノール軟膏 ®︎ にて塗布を施行した．

口腔内の粘膜潰瘍による接触痛，嚥下痛の訴えが強く，キシ

ロカインビスカス ®︎ 入りのアズノールうがい液 ®︎ による含嗽を施

行した（図 4）．整形外科より膝関節炎にて処方されていたセ

レコックス ®︎ 錠の内服にて疼痛のコントロールは可能であった．

１１月中旬には口内炎の寛解に伴い，食事可能となった．入

院中に MTX 休薬に伴う RA の増悪は認めなかった．入院後

19 日には骨髄抑制の回復を認め（表 1），口内炎も軽快治癒

し，退院となった．現在 RA 治療はプレドニン ®︎ 錠とプログラフ

®︎ に変更され，口内炎などの認めず経過は良好である． 

考察 

日本における RA の有病率は 0.6~1.0％で約 70~124

万人の RA 患者がいると推測されている［3］．高齢者

人口の増加や治療薬の改良により RA 患者の予後が改

善し，長期に服用している高齢の RA 患者が増加して

いる．現在，RA 治療の標準薬である MTX は葉酸拮抗

薬として開発され，その高い有効性，継続率，骨関節

破壊進行抑制効果，Quality of life 改善効果，生命予後

改善効果などが示されたことにより，アンカードラッ

グとして欠かすことのできない薬剤となっている［ 4］． 
MTX には比較的軽微な副作用と重篤な副作用があ

り，軽微なものとして皮疹や口内炎，嘔気などの消化

器症状があり，生命を脅かすような重篤な副作用には，

骨髄抑制などの血液障害，間質性肺炎などの肺障害や

感染症などが報告されている［5－15］．口内炎の発現

頻度については 10.8~19.3％とされ，比較的頻度の高い

副作用の一つである［6，7］．原因として MTX による

好中球の活性酸素産生促進に伴い，口腔粘膜に産生さ

れたフリーラジカルが直接細胞やギャップ結合を障害

して発症すると考えられている［8］．口内炎は MTX 用

量依存性であり，MTX の減量や葉酸製剤の投与により

改善が期待できる．一方，重篤な副作用である血液障

害は，MTX の葉酸代謝阻害作用による細胞の核酸合成

阻害に伴い細胞分裂が抑制されるため，一定閾値以上

の濃度で，かつ 72 時間以上骨髄などの健常細胞へ暴

露することで発症する．すなわち MTX の細胞毒性に

より骨髄抑制が引き起こされる．MTX は半減期が 2 時

間台と短く，通常であれば骨髄抑制は引き起こされな

いが，何らかの原因で排泄遅延が起きると骨髄抑制の

発症するリスクが高くなる．MTX の排泄障害のきっか

けとしては，①風邪，下痢，②発熱，脱水，③経口不

良，④低アルブミン，⑤非ステロイド性抗炎症薬の使

用，⑥腹水・胸水・浮腫といったサードスペースなど

が挙げられる［9］．また骨髄抑制の危険因子として，

腎機能障害，70 歳以上の高齢，葉酸欠乏，5 剤以上の

多数薬剤の併用，低アルブミン血症が挙げられている

［10］．自験例は 70 歳以上の高齢で，5 剤以上の多数

薬剤を併用していた．自験例においては，何らかの原

因で MTXの血中濃度が上昇したために口内炎が出現し，口

図 4 口腔内所見と処置内容  
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内炎に伴う疼痛が継続し経口摂取量が低下し，MTX による

汎血球減少症が発症したと考えられた．また自験例では

MTXは当科初診の四日前に中止されており，それより以前に

骨髄抑制に達する閾値まで MTXの血中濃度が上昇していた

ものと推測されたが，MTX の血中濃度についての測定は行

われなかった．その他，血球減少と関連のある葉酸やビタミン

B 群の血中濃度についても検討すべきであった. 

鑑別診断としてサイトメガロウィルス感染や自己免疫性水

疱症が考えられた.かかりつけ内科医や当院耳鼻科医，救急

外来で対応した医師に確認したところ口腔内に水疱性病変

は認めていなかった .血液内科医と協議し，臨床経過から

MTX による汎血球減少症と診断し治療を開始した.サイトメガ

ロウィルスについて初診時に測定した抗体価は 30 倍の高値

を認めたが，検査結果が出たときには，臨床症状の改善を認

めていた.汎血球減少症により全身の抵抗力が低下し高値を

示したと考えられた .自験例では口内炎の生検を行っておら

ず，サイトメガロウィルス感染による口内炎を併発していた可

能性は否定できない.なお，抗ウィルス薬による治療は行って

おらず，症状の改善を認めない場合は抗ウィルス薬による治

療を追加すべきであったと考えられた. 

MTX による汎血球減少症が発現した際の治療法について

は統一された基準はないが，MTX 投与中に白血球が

2000/μL 以下，血小板が 50000/μL 以下となる場合は，

ただちに MTX を中止し，速やかにロイコボリン ®︎ 錠 25ｍ

ｇによるレスキュー療法を実施することが推奨されて

いる．また感染に対する予防のために顆粒球コロニー

刺激因子や抗菌薬などの適切な選択も必要であるとさ

れる［11］．自験例では初診時に汎血球減少症を認め，

ただちにロイコボリン ®︎ 錠 25ｍｇの投与と感染予防対策を

行った．また口内炎に対しては入院時より専門的口腔

ケアにより口腔内を清潔に保ち，対症療法を行った．

早期に介入することで経口摂取可能になり全身状態の

改善にも効果があったと考えられた．  
MTX による口内炎は汎血球減少症や骨髄抑制の前

駆症状となる可能性があり［12］，適切に対応されなか

った場合，汎血球減少症の増悪により致死的になる

［13］．特に自験例のような高齢の RA 患者では潜在的

に腎機能低下を有している可能性があり，リスクが高

いと考えられる．MTX による口内炎は早期に発見する

ことが可能であり，特に口内炎に遭遇する機会の多い

歯科医師は，患者の既往歴や内服薬などに十分注意し

て，早期に RA 主治医と連携することが重要である．  

結語 

MTX を投与されていた高齢 RA 患者に口内炎を初期症状

として汎血球減少症を発症した１例を経験したので報告した． 
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