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　In　cancer 　chemotherapy ，　avoidance 　of　adverse　effects，　improvement　of 　quality　of　life（QOL ）and 　palliative　care　aエe　clini−

cally 　important　types　 of 　supportive 　therapy ．　The　 aim 　 of 　this　 study 　was 　to　clarify 　the　 chnical 　 usefulness 　of 　pharmaceuticai
care 　in　cancer 　chemotherapy 　 and 　to　do　this　a　survey 　of 　thirty−five　patients　with 　malignant 　hematological　diseases　 was 　 con −

ducted　from　March 　2005　to　August　2005　at　the　Social　hlsurance　Kyoto　Hospita1．
The 　survey 　revealed 　that　there　had　been　35　cases 　in　which 　pharmaceu亡ical　intervention　had　been　proposed　in　I5　patients．

111terventions　related 　to　chemotherapy 　protocols　accounted 　for　8．6％ of 　the　total（3／35　cases ）while 　the　remaining 　9　L4 ％ re −

lated　to　supportive 　therapy 　of 　which 　prescription　 changes 　 accounted 　for　40．0％ （14patients）．　Among 　the　35　cases 　 of 　pro−

posed　prescription　changes ，27 （77．1％ ）were 　accepted ．

　They 　comprised 　14　cases 　of 　measures 　to　avoid 　adverse 　effects ，3cases 　of　supportive 　 therapy 　to　improve 　QOL ，3cases　of

palliative　care 　and 　7　cases 　relating 　to　optimum 　dosages．　Supportive　therapy　to　directly　mitlgate 山e　adverse 　events 　Qf　cancer

chemetherapy 　thus　 accounted 　for　20　cases 　of 血tervention （74 ．1％ ）．　In　240f 　the　27　cases 　of 　prescription　changes （88，9％ ），
adverse 　effects 　were 　avoided 　or 　there　was 　an　improvement　in　symptoms ．　Our　findings　show 　that　pharmaceutical 　care 　func−

tions　well 　in　supportive 　therapy，　and 　is　clinically 　useful 　in　cancer 　chemotherapy ．
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緒 言

　血 液腫瘍 に 対す る 治療成績 は，新規抗が ん剤 の 開発お

よ び抗 が ん 剤 の 大量投与法な ど に み られ る 新規プ ロ トコ

ル の 導入 に よ り顕著 に向上 して い る ．

　血 液腫瘍 に対す る化学療法 の 場合，一
般 的 に，使用 さ

れ る 薬剤数は多 く，そ の 効果 お よ び 副作用 も強 く発現

し，また 治療期 間 も長期 に及 ぶ 場合 が ほ と ん どで あ る，

こ の よ うな 治 療 を継 続 す る上 で ，支 持 療法 の 進歩 お よ び

普及 は 重要 で あ り
1），薬剤 に 起 因す る 副作 用 の 回避，

QOL 向上お よ び 緩和 ケ ア に対 す る 取 り組 み が，臨床上

と くに 有用 で ある と考えられ る ．

　近年，薬剤 師 に よ る プロ トコ ル 管理 の 必要性が ，が ん

化学療法 に お い て 推奨 さ れ，安全面 の 強化 が 積極的 に 図

ら れて い る ．また，多種，多様化す る が ん化学療法に対

＊
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して ，厳格な管理体制を構築 し，患者個 々 の 状況 に応 じ

た 支援療法 を充実 させ る こ と も必要で ある ．しか しな が

ら， が ん化学療法 自体 の 管 理 体制 に つ い て は報告 さ れ て

い る もの の
2・3〕
，薬剤管理指導業務 に よ る 薬学的ケ ア の 成

果 を評価 した 報告 は ほ と ん どな い
4
）．

　そ こ で 今回 ， 社会保険京都病院（以下 ， 当院 と略す）で

化学療法 を 施行 した 血 液腫瘍患者 に 処方支援が 実施 され

た 事例 を解析 し
，

が ん 化学療法 に お い て
， 薬学的 ケ ア が

どの よ うな臨床的有用性 を もた らす か に つ い て 評価 した．

び症状 が 介 入 前 と比較 し て 改善 したか否か を確認す る こ

とで 行 っ た ．検査 で 確認 で きな い 事象（悪心，食欲低 下 ，

疼痛な ど）につ い て は，患者 との 問診あ る い は 看護記録

から判断 した ．ま た，副作用 を未然 に 回避 した事例 に 関

し て は
， 介入後 に 予測 さ れ た 副作用 が 発 生 し た か 否 か を

調査 した．さらに ， 処方介入 に よ り新 た な副作用 が 生 じ

た 場合 は，「副作用発現
・
症状悪化」 に 分類 した ，

　処方介入後 の 転帰 を分類 した 3項 目の 割合 か ら，薬学

的ケ ア の 臨床 的有用性 を評価 した．

方 法

　調査対象は，平成 17年 3 月 か ら 8 月 ま で の 6 カ 月 間

に 当 院 に て化 学 療 法 が 施 行 さ れ，薬 剤 管 理 指 導 業 務 を実

施し た 血液腫瘍患者 35例 と した．こ の うち，悪性 リ ン

パ 腫 は 19例，急性白血 病 12例 お よ びそ の他 4 例 で あ っ

た （表 1）．

　対象患者 に対して ，処方内容の 鑑査，副作用 モ ニ タ リ

ン グ，服薬指導などの 薬学的ケ ア を実施 した．また，調

査期 間 中に 積極的な 処 方支援 を実施 し た 事 例 に つ い て ，

そ の 内容 を解析 した，

　さらに，薬学的介入 に よ り処方変更 に至 っ た事例 の 場

合，追跡調査 に よ っ て 処方変更後 の 転帰 を，「副作 用 回

避 ・症 状改善」， 「症状不変」 お よ び 「副作用発現 ・症状

悪化」 の 3 項目に 分類 した ，転帰 の 分類 は，．血液 検査，

胃カ メ ラ な どの 検査 に よ っ て ，処方介入後 の 副作用 お よ

結 果

　表 2− 5 は，対象患者に対 して 実施 した 薬学 的 ケ ア を

副 作 用 対 策，QOL 向 上，緩 和 ケ ア お よ び 適 正 使 用 へ の

支援に分類 し，そ の 内容と評価 の
一

部を示 して い る ．

　 こ の ような 薬学的 ケ ア に基 づ い て，対象患者 に 対す る

処 方 介 入 と そ の 受 け入 れ 件数 を調 査 した ，薬 剤 師 に よ る

処方へ の 介入 は ，35 例中 15例 で 認め られ ，全介入 件数

は 35件 で あ っ た．また，プ ロ ト コ ル に対 し て 処方介入

し た 割合 は 8，6％（35件 中 3件 ）で あ っ た もの の ，支持療

法に対 して 介入 した割合 は 9L4％（32件）を占め た （図 1）．

こ の うち，医師が介入 を受け入 れ，処方変更 に至 っ た 症

例 は 14 例 で あ り，総症例数 の 40 ．0 ％ で あ っ た （表 6）．

さ ら に
，

全 介入件数（35 件）の うち
， 受け入 れ ら れ た の は

27 件（77．1％）で あ っ た（表 6）．そ こ で ，処 方変更 に 至 っ

た 27 件（14 症例）の 薬学的 ケ ア に つ い て ，副作用対 策，

表 1．対象患者の 疾患 と化学療法 の 種．類

疾 　 　患　 　 名 症 例 数 プ 卩 　 ト　コル 内 訳

悪 性 リ ン パ 腫

急 性 リ ン パ 陸 白 血 病

急 性 骨 髄 性 自 血 病

多 発 性 骨 髄 腫

成 人 T 細 胞 性 臼 li［r．病

ヘ ア リ ー
セ ル 白 血 病

19

6

5

221

Ra ｝

R −CHOP
R −DeVIC
CHOPM

−CHOP
DeV ［CA

（B ）VDHDAC

　etc ，　CHOP
HDAC −MITI 　 EPOCH

JALSG 　 Ph † ALL202b ｝

JALSG 　 ALL202 の

CAGJALSG

　 AML201 の

VADLSG15e

）

2 −CdA

4432211115132221

合 計 35

a）Rituximab ，　b〕Japan 　Adult 　Leukemia 　Study　 Group 　Philadelphia　Ch エomosome −

Positive　Acute　Lymphoblastic　Leukemia　202　Protocol，　c）Japan　Adult　Leukemia
Study　Group 　Acute 　Lymphoblastic 　Leukemia 　202　Protocol，　d〕∫apan 　Adult　Leu −

kemia　Study　Group　Acute　Myelogenous　Leukemia　201　Protocol，　e〕Lymphoma
Study　GToup 　ls　ProtocoL
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表 2．副作用対策へ の 支援例

疾　　患 事　 例 処方介入 （薬学的考察） 処方変更 評 　 価

右 瓣 濫

急性 リ ンパ性 白血病 3rd　ODnso 五datiQ皿 治療の ため 前回治療の 経 過か ら遅発性悪心 の 予防に対 ドン ペ リ ドン 30 遅発「生の 悪心 は 軽微 で あ り、
照 θ 動 ナ1皿 202 人院となる。前回の シ タラ ビ ン して ドンペ リドンが有効と考え鳥 米国臨床 mg 個 、1 日 31・「食 食事量の 減少 もほ とん ど認め

お よ び メ ト トレ キサ
ートの 大 腫 瘍学会の ガ イ ドライ ンに お い て、今回大 量 前で 処 方開始 とな られ な か っ た。

量投 与に おい て 遅発性 の 悪心 に使用 された薬剤は高 リス ク薬剤で あり、ガ る．
が発現して ドン ペ リ ドン 投与 イ ドライ ン を参考 にス テ ロ イ ドの 併用は行

が効果を示 した。今回も同薬剤 な われ て い た こ とか ら、ドンペ リ ドン の定期

の 大量療法予定、 投与を治療初 日か ら医師に提案 した 。
悪性 リンパ腫 化学療法 1 ク

ー
ル 日投与後、 抗がん剤投与時、十分な輸液の負荷投与は行 2 ク

ー
ル 目施行時、 B

．
UNICr値は施行前後とLヒ較

6π 〜PBUNICr 値 は施行前後 と比 較 なわれ て い なか っ た 。腎機能は改善 した が変 輸液 1000 副 追加 して 1411．2→ 22〆1．0 と上昇は

して 191L2 → 3511，6 まで、　 UA 動を認 め不安定な状態で あ っ た。腫瘍崩壊症 投 ケとな る。 認 め られず、UA 値 も変動 を示

値 は 7．7→ 10．4 まで上昇 した。 候群 と考 え、2 ク
ー

ル 目におい て は輸液 1000 さず、腎障害は回避 された．
〜1500ml の負荷投与を医師に提案した。

多発 性骨髄腫 化 学療 法開始 と ともに ス テ ロ フ ァ モ チジン は 腎排泄型薬剤 で ある こ と、 ラ ベ プ ラ ゾ
ー

ル ナ フ ァ モ チ ジ ン の 過 量投与は回

砌 イ ド剤 の副作用 予 防 と して フ 鴨 D 療法は ス テ ロ イ ド剤の 高用 量投与が継 ト リ ウム 内服 10 避 された。胃カ メ ラの 結果、
アモ チジン 20mg 〆日の 内服 が 続 して行 なわれ て い くこ とか ら安全1生お よ mg 〆凵に 変更と な ス テ ロ イ ドに よ る消化性潰瘍

開始 された。入院時、Ccrが 8 び副作用予防を考慮 して PPI への 変更を医 る． 等ば認め られなか っ た。
mymin と著明な腎機能の低 下 師に 提案 した。
が認 め られ た．

悪 性 リ ンパ腫 シタ ラ ビン大：量療 法開始 予定』 大量療法のため、副作用 で ある眼症状を予防 リン 酸デ キサ メ タ 結膜炎 な ど眼症状 の 発現は認

毋 ｝40 耀 す る た め ス テ ロ イ ド点眼 剤の 使用 が必 要 と ゾン ナ ト リ ウ ム の め なか っ た。副作用は 予防 さ

考え、そ の 旨医師に提案した。 点 眼 剤が 開始 と な

る。
れ た。

BUN ，血 ［
．
P尿素窒素 ；Cr，血清 クレ ア チニ ン ；UA ，尿酸 ；Ccr，クレ ア チ ニ ン ク リア ラン ス ；PPI，プ 卩 トン ポ ン 邯 脇 ll

表 3．QOL 向上 へ の 支援例

疾 　　患 事　 例 処方介入 （薬学的考察） 処方変更 評 　　価

准学蹴

急性 リンパ 性白血病 3rd　oonsohda 恒on 治療 目的で 問診 か ら悪心お よび食欲低 ドは改善 して い 維持輸液500ml お 点滴中止 後、悪心 お よび 食欲

鯉 θ劭 ≠仙 02 入 院と なる。前回 の治療 で 悪 た，QOL の低下 に つ なが るこ とを考慮 して 、よび メ トク ロ プ ラ 低下に 関 して症状の 悪化は認

心 ・
嘔 吐 は 重 篤 で な か っ た た 点滴の中止 も可 能 と考 え、医 師にそ の 旨説 明 ミ ド注の 投 与は 中 め なか っ た。患者

．
は長峙間の

め．今 回も同様 に標準的対策 と を行 なっ た。 止 となる． 点滴に よ る束縛か ら開放 さ

して抗 がん剤治療 中は 、グラ ニ れ、精神的苦痛は解消 された。
セ トロ ン 注 と高用 量 ス テ ロ イ

ドが投与 され島 悪心 と食欲低

下 が発現 し始め、抗がん剤の 投

与終了 に よ り、遅 発性を 考慮 し

て維持輸液500ml とメ トク ロ

プラ ミ ド注が 1 日2回で 開始 と

なる。その 後、訪床時に 患者 は

「点滴は時間 も長 い し、1 目 2

回もあるか らい ややな」と訴 え

た。
急性 リン パ性 白血 病 化学療 法開始、訪床時、患者 は 皮膚の カ サつ き等発現 し、抗が ん 斉IIお よび 高 ビタ ミン A 軟膏の 使用 感良 く、不 快感 は改善 し

柵 θ％ 纏 02 「皮膚 が荒れ て 気持悪 い 」と訴 用量ス テ ロ イ ド剤 に起因す るもの と考え 、ビ 処 方開始とな る。 た。症 状の 悪 化は認 め られ な

えた。 タ ミン A 軟 膏の 使用を医 師に提案 した． か っ た。

QOL 向上 ，緩和 ケ ア お よ び適正 使用 へ の 支援 の 4 項 目

に 分類 した 結果，そ れ ぞ れ の 占め る割合は 51．9％ （14件），

11」 ％ （3件），ILI ％（3件）お よ び 25．9％（7 件 ）で あ っ た

（図 2）．

　 さ ら に，こ れ ら薬学的ケ ア に よる 処方変更 に 至 っ た 27

件 の 転 帰 を調 査 した 結 果 ，副 作用 の 回 避ある い は 症状 の

改善 し た割合 は 27件中 24件（88，9％）で あ っ た（表 7）．

なお，症状 の 不変 は 1 件（3．7％）ならび に副作用 の 発現あ

る い は 症状 の 悪化 は 2 件（7．4％ ）で あっ た．

考 察

　す で に，著者 ら は ，当院に お い て 薬剤管理 指導業務 を

施行 した全患者 の うち，約 10％ の 患者 に おい て 薬学的

ケ ア に よ る 処方 変更が認 め られ た こ と を 報告 し て い

る
S）．今 回，血 液腫瘍患者 に 対す る 化学療法 に お い て ，

薬剤師の 介入 に よ り処方変更 に至 っ た症例 の 割合 は 40，0

％ で あ り，化学療法 に 対す る 薬学的 ケ ア の 必要性 が 示 さ

れ た．ま た，若杉 らは，大学病 院 で の 薬剤管理指導に お
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表 4．緩和 ケ ア へ の 支援例

疾　 患 事　 例 処方介入 （薬学的考察） 処方変更 評 　 　価

危糠 法

悪性 リン パ腫 腰背部の 疼痛が激し く、ロ キ ソ 疼痛 コ ン トロ
ー

ル は不良で あ っ た こ と、化学 ペ ン タゾ シ ン の 内 疼痛は改善した。検査 に よ っ

β仂 叨 プ ロ フ ェン ナ トリウム 180 療 法 におい て 高用量の ス テ 卩 イ ド剤 を使 用 服 50m げ日に変更 て 、疼痛 はがんに 起因す るも

皿 g／日 とジ ク ロ フ ェナ ク ナ ト しなければい けない こ と、出血陸胃潰瘍が生 とな る。 の で は なか った。胃カ メ ラ の

リウム （25）坐薬 3 個／日が 投与 じた こ とか ら NSAIDs の 使用を回避 して 鎮 結果、潰瘍は縮小 し改善が 認

された。しか し、疼痛は改善ぜ 痛剤の 変更が必要 と考え鶴 高齢者 で あっ た め られ た。
ず、出血性胃潰瘍が発症 した。 こ とか ら、作用時間の 短 い ペ ン タゾシ ン を代

そ の 後も薬剤は継続投与 され 替と して 医師に提案した。ペ ンタ ゾシ ンは が

た。 ん性疼痛に推奨され てい ない が，患者は腰 痛

症 の 既往があ り、力湖 蜘 融 可能1生眇 な

か っ た。
多発性骨髄腫 腰背部の 疼痛が激 しく、ジ クロ NSAIDs によ り疼痛 の 改 善が得 られな か っ ブプ レ ノ ル フ イ ン 疼痛は改善 した。化学療 法 に

” フ ヱナ クナ トリウム （25）坐薬 たこ と、さらに重篤な腎 障害 には禁忌 で ある 坐薬 に変更となる。 よ る奏効 も伴い ，ブプ レ ノル

が 開始 とな る。疼痛の 緩和は 示 こ とか ら薬剤変更が 必要 と考えた 』が ん 陸の フ ィン 坐 薬の投 与 は終 了で き

されなか っ た。入院時、腎機能 持続的な疼痛であ っ たため、WHO の 3 段階 た。腎障嗇
：
は改善を示 した。

障 害 が認 め られ、Cαr が 8 除痛ラ ダ
ー

にお ける 第2段階以 上の薬剤が必

my 畑 n で あ っ た 。 要 と判断 し、作用 時間 の長い ブプ レノル フ ィ

ン坐 薬か ら開始する こ と を医師に提案した 。
Ccr，ク レ ア チ ニ ン ク リア ラ ンス ；NSAIDs ，非ス テ ロ イ ド性 抗炎症薬 ；W 且0 ，世界保健 機関

表 5．適 正使 用 へ の 支援 例

疾 　　患 事 　 　例 処方介入 （薬学的考察） 処方変更 評　 　価

佑瀬 法

悪性 リンパ腫 化学療法開始峙か ら高用量の 以前よ りオメ プラ ゾ
ー
ル 10mg 〆日を定期服 フ ァ モ チ ジ ン の 処 重複投与は回避された．

必   ア ス テ ロ イ ド剤 を使用す るた め 、用 され てい た。入 院後 も服 用 を続行 し てお 方は中止 となる。
フ ァ モ チジ ン の 内服 20mg1 日 り、フ ァ モ チジ ン の 1†「止 を医師に提案 した。
が開始 され た。

多発性骨髄 腫 化学療法開始後、骨髄抑制によ 同系抗菌剤が重複 してい るこ とか ら、処方の レ ボ フ ロ キサ シ ン 重複 投 り
．
は同避 された。

” る 易感染 状態の ため レ ボ フ ロ 中止を医師に 提案 した。 が 中止 となる。
キ サシ ン 300n 》 冂が開始さ

れ 鵡 そ の 後、歯科受診し トス

フ ロ キ サシ ン 300 皿 g〆日が開

始 された。

プ ロ トコル

へ の 介 入

　 8．6％

表 6，介入 に よ り処 方変更 に至 っ た 症例 数 と受け入 れ件数

総症例数ま た は

　全 介入件数
受 け入 れ

処方変更に 至 っ た症例 の 割

合 また は 受け入 れ 率 （％ ）

35例

35件

t4例

27件

40，077

，1

図 1．全 介入 に 対する 支持療法 また は プ ロ トコ

　　　 ル へ の 介 入 割合

い て，薬剤師が 積
．
極的 提言 に よ る処方介入 を行 い ，そ の

受け入れ率 は 82，5％ で あ っ た と報告 して い る
6〕．当院の

場合，臨床腫瘍学会専 門 医 の 認定 を有 して い る 医師は い

ない もの の
， 臨床経験豊富な医師が多 い ため ，研修医の

多い 大学病院の 場合 と異 な り，介入件数 お よ び 受け入れ

緩和ケア

へ の 支 援

11．1％

　　　　Q

　　　　へ の 支援

　　　　 11．1％

図 2．薬 学 的 ケ ア に よ る 処 方支 援 の 内 容 とそ の 割 合

N 工工
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表 7．薬学的 ケ ア の 臨床 的有 用 性

処 方介 入 後の 転 帰 イ牛　数　　割 合 （％）

副作用回 避 ・症状改善

症状 不 変

副作用発現 ・症状悪 化

2412 88．93

，77

，4

率が 減少す る と考 え られ た，しか しな が ら，本調査 に お

け る 処方介入後 の 受け入 れ 率 は 77．1％ で あ り，若杉 ら

の 報告 とほ ぼ 同等で あ っ た．した が っ て
， 化学療法 に お

け る薬学的 ケ ア は，施設間 の 医療体制 の 相 違 に 関 わ ら

ず，必要 か つ 有用 で あ る と考え ら れ る．こ れ は，中規模

病 院 の 血 液内 科 にお い て ，年 間 305 件 の プ レ ア ボ イ ドが

発 生 した とい う安田 らの 報告
7）に よ っ て も支持 さ れ る も

の で あ っ た．

　本調 査 にお い て ，薬 剤 師 の 支 持療法 へ の 介 入 割 合 は，

全介 入 の 91．4％ で あ っ た ．こ れ は ，化学療法の 実施が ，

さ まざまな臨床的 問題 を引 き起 こ すた め，血液内科 の専

門 医 で あ っ て も薬 学的 ケ ア の サ ポ
ー

トが 必 要 で あ る こ と

を示唆 して い る ．し た が っ て
， 支持療法 に 対す る 薬学的

ケ ア の 貢献 は大 き く，その 果 た す役割 は重要で ある と考

え られ た．な お ，本調査 に お い て ，プ ロ トコ ル に 関 して

介入 した 割合 は 8．6％ と低 か っ た．こ れ は プ ロ トコ ル の

登録制，専門医 に よ る処方な どの 理由 か ら，プ ロ トコ ル

の 適 正化が維持 で きて い た もの と考 え られ る ．

　 今 回薬 学 的提 言 を実施 した 内 容 の 大 部分 は，医 師 の 処

方に 反映さ れ た，ま た，薬学的ケ ア に よ る処方支援の 51．9

％ が 副作用 に 関す る対策で あ り，化学療法で の 副作用 回

避が 重 要 で ある こ と を示 して い る．さ らに，副 作 用 対 策

へ の支援 に加え て，QOL 向上 お よ び緩和ケ アへ の支援

もあわせ る と，薬学的 ケ ア に よ る処方支援 は全体の 74，1

％ に 達 し た ．こ れ は ，薬学的ケ ア に よ る処 方 支援 が ，が

ん 治療 に起因 し たイベ ン トに 対 して ， 効果的 に実施され

て い る こ と を示 して い る，

　 そ こ で ，薬学的 ケ ア の 臨床的有用性 に つ い て ，こ れ ま

で ほ とん ど評価 されて い ない こ とか ら ， 処方介入後 の 転

帰 につ い て 調査 した．その 結果，薬学的ケ ア に よ る 副作

医療薬学 Vol．33，No ．11（2007 ）

用 の 回避あ る い は 症 状 の 改善 を示 した 割合 は 88．9％ で

あ り，薬学的ケ ア の有用 性が 示 され た．また，副作用が

頻発す る化学療法の 場合，薬学的ケ ア は さ ら に効 果 的 で

あ る と考え ら れ た ．なお 今 回，薬学的 ケ ア を実施 し な

か っ た 場合 と の 比較 は 検討 して い ない が ， 介入を実施 し

なけれ ば発生 した と推測 され る リス ク は 回避 で きた と考

え て い る ．

　以上
， 薬学的ケ ア は，が ん 化学療法 に おけ る安全性 の

向上 な らび に 処方 の 適 正 化 に 大 きく貢献す る と と もに ，

支持療法 と して の 役割 も十分 に 果 たす こ とが 明 らか に さ

れ た，
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