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　In　consideration 　of 血e　difference　between　the 　2006　American　Society　of 　Clinical　Onco【ogy 　guideline　on 　the　use 　of　he−
matopoietic 　 colony −stimulating 　factors（CSF ）and 　the　Japanese　 medical 　insurance　regulation ，　 we 　 studied 　the　 appearance 　 of

neutropenia 　and 　 the 　use 　of 　G −CSF 　in　breast　cancer 　patients　 undergoing 　FEC 　I　OO　therapy 　as 　neoadjuvant 　or 　adjuvant 　chemo −
therapy ．

　All　patients　undergoing 　FEC100 　therapy 　developed　neuIropenia 　of 　grade　30r　4．　As　febrile　neutropenia （FN ）occurred 　in

the　first　 course 　in　 which 　the　 start　 of 　G ・CSF 　 administration 　 was 　delayed，　Ihe　timing 　of 　G−CSF 　 administration 　during　the
course 　was 　adjusted ．　We 　found 　that 　administering 　G −CSF 　early 　on 　was 　mere 　effective　than　administering 　it　after　lhe　appear −
ance 　of 　neutropenia 　to　prevent　FN 　and 　severe 　neutropenia ．　The　use 　of 　G −CSF 　in　Ihis　manner 　enabled 　FEC 　l　OO　therapy 　to　be

accompLig ．　hed　without 　dose−reduction 　in　the　breast　cancer 　patients．

　Our 　findings　suggest　that 　the　preventive　administration　of 　G −CSF 　is　very 　useful 　in　FEC100 　therapy 　and 　that　if　it　is　used
in　 accordance 　with 　Ihe　Japanese　medical 　insurance　 regulation ，　iI　may 　be　difficult　to　prevent　Ihe　 appearance 　of 　serious 　neu −
tropenia　and 　to　conIinue 　FEC100 　therapy 　aI　optimum 　strength ．
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緒 言

　 が ん 化学療法施行時 に 発現す る 好 中球減少 は ，と きに

重篤な 感染症 を引 き起 こ す．しか し，近年，顆 粒球コ ロ

ニ ー
形成刺激因子〔G −CSF ）製剤 の 併用 に よ り，重篤な好

中球減少症 は 対処可能 と なっ た
［〕．2006 年 に 発表 され た

ASCO の G −CSF 製剤使用 の ガ イ ドラ イ ン で は，一
次 的

予 1坊投与を推奨す る レ ジ メ ン の 範囲が 発熱性好中球減少

の 発 現 率 40％ 以 kか ら 20％ 以 上 の レ ジ メ ン に拡 大 さ れ

る と と も に，患 者 の リ ス ク フ ァ ク ターや レ ジ メ ン の 治療

強度 を考慮 に入 れ た投与 も推奨 さ れ て い る．乳が ん 化学

療法 に お い て は，TAC 療法（ドセ タ キ セ ル 75　mg ／m2 ＋ ド

キ ソ ル ビ シ ン 50　mg ！mi 十 シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド 500　mg ／

m2 ），　 FEClOO 療法 （フ ル オ ロ ウ ラ シ ル 500　mg ／m2 ＋ エ ピ

ル ビ シ ン ］OO　rng ／m1 十 シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド500　mg ／m
’

）が

こ れ に該当す る と さ れ て い る
Z〕．しか しな が ら，日 本 の

医療保険制度 で は，
一

部 の が ん 腫 を 除 き好 中球 が 500 〆

μ
L 未満 に 減少 した 後 に G −CSF 製剤 の 投与 を 開 始 す る

必要 が あ る
コ・4〕，FECIOO 療 法 は，　 St．Gallen　2005 の 治療指

針 に お い て 手術可能 な 乳 が ん に 対す る 術後補助化学療法

の 標準療法 の
・つ と して 推奨 され て い る

fi｝．乳が ん 術後

補助化学療法 は，投与量 ・投 与間隔 と臨床効果 との 関 連

性が示唆 され，治療強度を維持す る こ とが 予後を良好に

す る 傾向 に あ る
6−Y）．　 ツ∫，術 前化学療法群 と術 後化学

療 法 群 の 再 発 率
・生 存率 に 関 して 比 較 が 行 わ れ て い る

が ，両 群 に 差 は 認め られ ない ．さら に
， 乳房温存率が 向

上 した こ と よ り
L°・IL），乳が ん 術前化学療法 は 標準的治療

の
一つ と して も位置付 け ら れ て い る

11／．した が っ て，

St撫ge　l一皿 a 期乳 が ん に 対す る術前 お よ び術後補 助 化学

療法 は，治癒 をめ ざ した再発抑制 目的 で行わ れ る．そ こ

で ，治癒 を目 指す乳 が ん術 前
・術 後補助 化学療法 に お け

＊
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−8501　Japan）
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る FECIOO 療法 の 好 中 球減少 と G−CSF 製剤 の 使用実 態

を 調査 し，治療強度を維持す る うえで G −CSF 製剤投与

の 必要性 に つ い て 検討 し た の で 報告 す る．

方 法

1． 対象

　2005 年 10 月か ら 2006 年 10 月まで の 期 間，京都大学

医学部附属病院 で FECIOO 療法が実施 された乳が ん 患者

の う ち，術 前 補 助 化 学 療 法 4 例 ，術 後 補 助 化 学 療 法 6 例

を 対象 と した ．FECIOO 療法 は 初 回 の み 入 院 で 行 い ，2

コ
ー

ス 目以降 は
， 外来通院で 実施 され た．なお ， 本研究

は 「医療 ・介護 関 係事業者 にお ける 個人情報 の 適 切な取

扱 の た め の ガ イ ドラ イ ン 」，「症例報告を含む医学論文 及

び学会研 究 発 表 に お け る 患者プ ラ イ バ シ
ー保護に 関 す る

指 ¢1」 に 基 づ き，患者情報 の 取 り扱 い に 十分留意す る と

と もに，個 人 の 臨床情報 や 治療結 果 を 学術 的 目 的 で 発

表
・公 表す る こ と に書 面 に よ る 同意が 得 ら れ た 患 者を 対

象 と した ，

2． G −CSF 製剤 の 投与方法 と好中球数 の 検査

　G −CSF 製 剤 の 投 与 は ，初 回 コ
ー

ス の み ，好 中 球 の 減

少 に 応 じて担 当 医 の 判 断 で 投 与 が 開 始 され た．2 コ ース

目以 降 は，抗 が ん 剤投与 2 日後 よ り担当医 の 判断で 好 中

球数 に 関係な く使用 され た．た だ し，抗 が ん 剤投与後 14

口 目 以降 は 好 中球 数 1，000f／i　L 未 満 の 場 合 で 投与 され

た．な お ，G−CSF 製 剤 は す べ て ナ ル トグ ラ ス チ ム 50μg

が 1 凵 1 回皮 ド注射され た，好中球数 の 検査 は患者 の 状

態等で 若干 の 違 い は あ る が
， 初 回 コ

ー
ス で は 入 院 ， 外 来

をあ わ せ て 4 回 以 ヒ，2 コ ース 目か らは 3 同 以 E行 わ れ

た．

3． G −CSF 製剤 の 使 用実態 と好 中球減少 と の 関連性 に

つ い て の 調 査

　電 子 カ ル テ に 記 録 され た 処 方 記 録，診療記 録 をもとに

G −CSF 製剤 の 使用実態 と好 中球減少 お よ び 治療強度 に

つ い て 調査 した．

　1）G −CSF 製 剤 の 使用実態調査

　 各 コ
ー

ス あ た りの G −CSF 製剤 の 使用実態 を次 の 3 項

目 に つ い て調査 した，L 総投 5一回 数，2．化学療法を実

施 して か ら好 中 球数最低値 を示 し た 時点（以 下 ，好中 球

数最低 凵と略す）まで の 投与回数，3，化学療法 を実施 し

た 日か ら G −CSF 製剤 を初 め て 投
’

JLした 時点（以 下，投与

開始 口 と略す）まで の 日 数．

　 た だ し，初 同 コ
ー

ス の み ，G −CSF 製 剤 投与 開 始 円お よ

び 好 中 球数 最低 日 の 好 中 球数 に つ い て も調 査 した，

　2）好中球減少 お よ び 治療強度

　各 コ
ー

ス に おけ る好 中球数最低値 の 推 移 ， Grade　3−4

の 好中球減少発現率，発熱性好中球減少の 発現率，お よ

び 実施さ れ た 治療強 度 に つ い て 調 査 した．好 中球数 の グ

レ
ードはCommon 　Terminology　Criteria　for　AdveTse　Events

version 　3．0 （CTCAE ）に 従 っ て 分類 し た．

結 果

1． 患者背景

　 対 象患 者 の 背 景 を 表 1 に 示 す ．患 者 の 年 齢 は 29 〜55

歳 （中 央値 47）で あ っ た ．FEC 　100 療法 は，3 週 ご と を 1

コ ース と し，術前 補助化 学療法 が 4 コ ース 4 例 の 計 4

例 ，術後補助化学療法が 4 コ
ー

ス 3 例，6 コ
ー

ス 2 例，

歯肉炎 の た め 3 コ
ー

ス で 投与中 止と な っ た 1例 の 計 6例

で あ っ た．

2． G −CSF 製剤 の 使用実態 と 好中球減少

　表 2 に ，FECIOO 療法 の 各コ
ー

ス に お け る G −CSF 製斉rj

総投与 回 数 を示す．全例 で ，す べ て の コ
ー

ス に G −CSF

製剤 が 投与 され て お り，初回 コ
ー

ス が 3，0 回に 対 して ，

2 コ
ー

ス 目以 降 は 3，9 回，4．3 回，4．2 回 と投 与回数 が 多

い 傾 向 に あ っ た ，また ，表 3 に好 中 球 数最 低 日 ま で の G −

CSF 製剤投与 回 数を示 す．初 回 コ ース で 1．3 回 で あ り，

表 1，対 象患者 背景

年齢 〔歳〕　　 病期
化 学療法

施 行 コ
ー

ス数

治療強度 〔mglm
’
t
’
wk 〕

CPN EP1ホ串　　　　 5−FU串霜購

症 例 152 Ea 術後 6コース T61833 ．11520

症 例 255 lla 術後 6コース 16672981667

症 例 34s Ib 術後 4 コ
ー

ス 166734 ．31667

症 例 430 na 術後 4 コ ース 1T532311153

症 例 546 lla 術後4 コ
ー

ス 16673331667

症 例 65 工〕 皿 a 術前 4 コ
ー

ス T5673T3IS6 、7

症 例 729 1【b 術前 4 コ
ー

ス Tb（11313166 、7

症 例 838 皿 a 術前 4 コ ース 166 ア 3］ 31667

症 例 930 皿 a 術前 4 コ
ー

ス T66733 ．3t66 ．7

症例 10 ∬ lla 術 後 3 コ
ー

ス 1T6724 、31419

＊CPA ：シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド．＊ ＊ EPI ：エ ピル ビ シ ン ，＊ ＊ ＊FU ： フル オ ロ イ ウラ シル
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コ ース が 進 む に つ れ 2．1 同，2．8 回，3．2 回 と増加す る傾

向 に あ っ た．

　表 4 に G−CSF 製剤 の 投与 開 始 目 まで の 日数 を示す．

初 1口1コ
ー

ス で lo．3 目 と 最 も遅 く，コ ース が 進 む に つ れ

4，6 日 ，
3，5 日 ，

2，8 目 と 早 くな る 傾向 が み ら れ た．ま た

患者間 の バ ラ ツ キ も少な くな っ て い た ．

　次 に G−CSF 製剤 の 添付文書 の 用法用 量 に 基 づ い た使

用方法 と FEClOO 療法 に お け る使用実態 と の 相違 を 調べ

る ため に，初回 コ
ー

ス に お ける G −CSF 製剤投与開始 日

と好中球数最低 日の 好 中 球数 を比 較 した．そ の 結 果 を 図

1 に 示 す．添付文書 の 用法用 量 通 り好 中球数 が 500〆μ L

表 2．各コ
ース に お け る G−CSF 製剤 の 総投与 同数

初回 コース 　 第 2コ ース 　 第 3コ ース 　 第 4コ
ー

ス 　 第 5コ
ー

ス 　 第 6 コ
ー

ス

未満 で 投与 が 開始 さ れ た の は，10例 中 2 例 で あ っ た．

しか しなが ら，500LuL 以．．Eで 投与 が開始 され た 8例 中

5 例 に お い て もそ の 後著 し く好 中球 は 減少 し，好 中球数

最低値が 500LaL 末満 と な っ た ，好中 球 数 最低 日 に 投 与

が 開始 され た 例 が 2 例 あ り，そ の う ち の 1例 は 39 度 の

発熱 が 認 め られ た．

症例 1

症例 2

症例 3

症例 4

症例 5

症例 6

症例 7

症例 8

症例 9

症例 10

3332424333 3346444533 3566354443 346544453

中止

34 34

3． 各 コ
ース に お け る好中球数最低値の 推移

　各 コ
ー

ス に おけ る好 中球数最低値を図 2 に 示す．コ
ー

ス が 進 む に つ れ 患者 間 の バ ラ ツ キ は あ っ た が ，G −CSF

製 剤 を投与 す る こ と に よ り，初 回 コ ース よ り も
．
重篤 な 好

中球減少 は 認め られ な か っ た ．

　好 中球数最低値 は，抗 が ん 剤投与後 10 日
一一14 日目に

出現す る傾向 が み られ，特 に 初回 コ ー
ス は全 例 に Grade

3−4 の 好中球減少 が 発現 して い た（表 5）．ま た，初回 コ
ー

　 　 　 3．O± Q、7　　　3．9± 1．0　　　4．3± ヨ．2　　　4．2± L．0　　　　　3．5　　　　　　 3．5
平均 ± SD
　 　 　 　 〔n＝10）　　　　（n

−to）　　　　〔n
＝10）　　　　　（n

己9）　　　　　〔n
⊇2＞　　　　　（n

＝2｝

表 3．各 コ
ー

ス に お け る 好 中 球 数 最 低 日 まで の G −

　　 CSF 製剤投与 回数

好
中

球
数

　 （ ！pL ）

4，000

3，000

2，000

初回 コ
ー

ス 　 S2 コ
ー

ス　 箪 3コース　 第 4コース　 第 5コース 　 第 6コース
1，000

症例 1　 　 　 1

症例 2　 　　 0

症例 3　 　　 2

症例 4　 　 　 0

症例 5　 　 　 2

症例 6　 　 　 1

症例 7　 　 　 2

症例 8 　 　 　 2

症例 9　　　 1

症例 10　 　 2

2122233222 2244242332 234434342

中止

23 23

　 　 　 1．3 士 Q、8　　Z．1士 0．7　　2．9士 0．9　　 3．2± 0．8　　　　2．5　　　　　　2．5
平均 ± S．D
　 　 　 （n

＝］0）　　　（n
＝10）　　　（n

＝10）　　　　〔n＝9）　　　　（H ＝2）　　　　（n；2）

500

0G
−CSF製剤投与開始 日 好中球数最低 日

図 1．初 回 コ
ース に お け る G−CSF 製剤投 ラ開始 H

　 　 と好 中球 数最 低 日の 好 中球 数 の 比 較

　　
＊
症例 2 ，症 例 4 は，好中球数最 低 日 に G −CSF

　 　 　 製剤 の 投与 が 開 始 され た

表 4．各コ
ー

ス に お け る G −CSF 製剤投与開始 日 ま

　　 で の 日数

⊆ 中 L ｝

1、fiDO

初 回 コ
ー

ス　 纂 2コース　 第 3コース 　 第4コース　 第5コ ース　 第 6コ ース

症例 1

症例 2

症例 3

症例 4

症例 5

症例 6

症例 7

症例 8

症例 9

症例 10

0593826009 3832539635 3233436233 322

］

33423

中止

3232

　 1、400
好
中 I」。。

球

数
：・°D°

最 800

低

値 6・・

♀ 4。。

塑 ，。，

n＝ID

n≡旦0rlOn

＝9

コr2n22

0　　 　 厘 　2　　　　　　　　］　　　　　　　　4　　　　　　　　5

FEC　100 療 法施 行 コ
ー

ス 数

　 　 　 10．3 ± 2．7　　　4、6 ± 2rl　　 3．5 ± 1．2　　　2．呂± 0．7　　　　　2」5　　　　　2．5
平均 ± S．D
　 　 　 （n

−10）　 Cn・＝IQ）　 〔n
−te）　 〔n

＝9）　 　 〔n＝2｝　 （n
−2）

E

図 2．各 コ
ース に お け る 好中球数最 低値（平均 ± S．D ）

　 　 の 推 移
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ス で は 2 例 の 発熱性好中球減少 が あ っ た が ，2 コ
ー

ス 目

か ら は骨髄抑制 に よ る用量 の減量：や投与の 延期が行わ れ

な か っ た に もか か わ ら ず，発熱性好中球減少 は 認 め ら れ

て い な か っ た．

4． 治療強度

　本 調査 に お け る FECIOO 療法 の
g
ド均投 与間隔 は 22．5

囗 で あ っ た．発 熱性好 中球減 少 の 発現率 は 20％ で あ

り，国内報告〔JBCRGOI ）
iコ｝

の 19％ とほ ぼ 同 じで あっ た．

海外報告（FASG 　O5）
（’・7）

で の 発 熱性好 巾 球減少 の 発 現率 は

2．7％ と低 か っ た。しか し な が ら，エ ピル ビ シ ン の 治療

強度 は 30，9mg ／m
コ
！wk で あ り，G −CSF 製剤 の 予 1坊的投

’

」
・を しな か っ た 海外報告28．7mg ／m2 〆 wk ，お よ び 国内報

告 27．1mg ／m2f
’
wk に比 べ 高 い 結果 と な っ た （表 6）．

考 察

　進 行乳 が ん に お け る FEC50 （エ ピ ル ビ シ ン 50　mg ／m2 ）

療法 と FEC100 （エ ピ ル ビ シ ン 100　mg ．imi ）療法 と の 比較

試験 で は，FEC 　100 療法 の ほ うが 10年 生存 で 優れ て い

た
fi・1／．また，3 治療群（低用量 詳，標準投 与群，高用量

群）に 分 け た CAF （シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド十 ア ドリ ア マ イ シ

ン ＋ フ ル オ ロ ウ ラ シ ル ）療法の 比較試験 で は，投与 量 は

通常の 範囲 で は よ り高 い ほ うが 効 果的で あ る と の 結論 が

示 さ れ た
Sレ．こ の た め安易な減量：は避 け る こ とが 望 ま し

い と考 え ら れ る．

　FECIOO 療法 に お い て ，併用 され る 抗 が ん 剤 は，単剤

表 5．各 コ
ース に お け る Grade　3−4 の 好中 球減 少 発

　 　 現 率 お よ び好 中球 数 最低 値 まで の H 数

Grade3 Grade4 　　 最低 値ま での 日 数（平均 ｝

　 　 　 　 　 　 （範囲 〕

初回 コ
ー

ス

第2コ
ー

ス

第3コ
ー

ス

第 4コ
ー

ス

310 〔30．0％ ）

310 （30．0％ ）

5MO （500 ％ ）

3’9 〔333 ％ ｝

刑 0 （70．ゆ％｝

4MO （400 殉

3，・TO （30D ％ ）

39 〔33．3％ ｝

t2．5± L2

〔1〔｝〜14）

13．1± 11

（11〜］4）

133 ± 1工1

（12
〜T4）

14工1± 13

（凵
n・T4）

表 6．エ ピ ル ビ シ ン の 治 療強度 に お け る 海外 お よ び

　 　 国 内 報告 と の 比 較

FASCI／OS JBCRG り1 本調査

コ
ー

ス 数

G．CSF 製剤 の 1次 予 防的 投与

G．⊂SF製 剤の 2次 的 予防 投与

EPi の 平均投与iCmg，’mt ’”e ｝
’clc ）

EP［の治 療 強度 〔mg ・’m7，’wk ）

E円 の 相 対 的な治療 強 度 〔％ ）

平均投与間隔 旧 ，

無

無

993IR

　7

巳61

4

医 師 の 判断

医 師 の判 断

92021

．1Rl

　223

呂

4または f，

有

有

97 「

lc］992s

］25

医療薬学　Jpn．　J．　 pharm．　 Health　Care　Sci．

に お い て も骨髄抑制の 発現頻度が 高 く， 併用 に よ りさ ら

な る 注意 が 必 要 となる，本調査 で も Grade　3−4 の好中球

減少 が すべ て の 症 例 に お い て 認 め ら れ た が ，G −CSF 製

剤を適切 に投与す る こ とに より，治療強度 を減ず る こ と

な く治療 が 完遂 さ れ た．G −CSF 製剤 の 作 用 は ，好 中 球

の 前 駆 細 胞 の 増 殖 と好 巾 球 へ の 成 熟 を 促 進 し，さ らに 成

熟 した好 中球機能 へ の 増強 で あ る と され て い る．が ん 化

学療法 に よ る 好 中球減少症 に 対 して G −CSF 製剤 の 予防

的投与の 有効性 に つ い て議論さ れ て い る．例えば ASCO

2006 の G −CSF 製 剤使 用 に お け る ガ イ ドラ イ ン で は，乳

が ん 術後補 助 化学療法 に お い て FECIOO 療法 を 施行 す

る と きは G −CSF 製剤 の 1次的予防投与 を 推奨 して い る
1 ）．

ま た，NCCN ガ イ ド ラ イ ン で は，乳 が ん 術 後化学療法

に お い て 発熱性好中球減少 の 頻度が 10％ 以 Eで G−CSF

製剤の 予防的投与 を考慮す る と さ れ て い る．日本癌治療

学会 の G −CSF 適正使用 の ガ イ ドラ イ ン で は，1 コ
ー

ス

日 に 発 熱 性 好 中球 減 少が 起 こ っ た 場 含 で ，2 コ
ー

ス 目 の

抗 悪 性 腫 瘍 薬 の 減 量 が 適 切 で な い と 判 断 され る場 合 （抗

悪性腫瘍薬 の 量：を維持す る必 要性 が あ る 場合）は G ．CSF

製剤 を考慮 して も良い と され て い る
］h，一

方 ， G−CSF 製

剤 の 添付文書 に お け る 用法用量 は，好中球数 1，000（ttL

未満 で 発熱（原 則 と し て 38℃ 以 ヒ）あ る い は 好 中球数

50鋳 、L 未満が 観察 さ れ た 時点か ら，ま た，好 中球 数

1，000ipL で 発熱（原則 と し て 38 ℃ 以 上 ）あ る い は 好中球

数 500〃∠L が 観察され ，引 き続 き同
一

の が ん 化学療法 を

施行す る症 例 に対 して は，次回以 降の が ん 化学療法施行

時 に は 好 中球数 1，000／yL 未満 が 観察 さ れ た 時点 か ら と

され て い る．本調査 で は，施行 され た 全 43 コ
ー

ス の う

ち添付文書 の 用 法 用 量 外 で 投与 が 開 始 さ れ た の は ，41

コ ース （95．3％）で あ っ た．ま た，最 終的 に 好 中 球数最低

H の 好 中球数が 添付 文書 の 用法用 量 の 条件 を 満 た さ な

か っ た は 2 コ ース （4フ％ ）で あっ た ．初回 コ ース に お い て

は，保険適応 ヒの 問題か ら好中球 の 減少 に応 じて 開始す

る 必 要 が あ っ た た め ，10例 中 2 例 の 発熱性 好 中球減少

を認 め た ，

　抗生 物 質の 使用 は，抗 が ん 剤投与後 7 日 目の 好中球数

が 500tuL 未満 に お い て レ ボ フ ロ キ サ シ ンが 400　mg 分 2

で 7 日分 予 防 的投与 され た．レ ボ フ ロ キ サ シ ン が 投 与さ

れ た の は，発 熱性好中球 減少症 例 を含む 初回 コ ー
ス 3

例，2 コ
ー

ス 目 1例，6 コ
ー

ス 目 1 例 で あ り，初回 コ
ー

ス に 多 く投与 され て い た ．

　歯肉炎症 に よ り休 薬 期 間 を 延 長 した 症 例 に お い て，
コ ース 期 間 に お け る G −CSF 製剤 の 投与 i口1数 は 同 じで あ

る が ，投与 タイ ミ ン グ を調節す る こ と に よ り， 好中球 の

回復 に違 い が み ら れ た こ と を経験 した ，図 3 は ，そ の 症

例 の G −CSF 製剤投与 と好中球数 の 推移 を示す．2 コ ー

ス Fiと 3 コ ース 目 の 抗が ん 剤投与 口 の 好中球数 は，それ

ぞ れ 1，5004 ，L ，1　，400／X1　L で あ り，コ
ー

ス 期 間巾 に お け

る G −CSF 製剤 の 投与 回 数 は い ず れ も 6 回 で あ っ た ．2

コ ース 目 に お け る 好 中 球数最低日 まで の 投 与回 数 は 21口1
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図 3 ．歯 肉 炎症 に よ り休 薬期 間 を 延長 し た症 例 に お け る G −CSF 製剤 の 投 与 と好中球 数 の 推 移

で あ っ た．好 中球数最低 日 を過 ぎて か ら 4 回 の G−CSF

製剤 が投与さ れ た が ，歯肉炎発症 に よ る抗が ん 剤投与延

期 に 伴 い ，軽 度（Grade　3）好 中球減 少 に 対 す る G −CSF 製

剤 の 投与 は 行 わ れ な か っ た た め
， 好中球 の 同復 が 遅 延 し

た．しか し なが ら， 抗 が ん 剤投与再開 とな っ た 3 コ
ー

ス

目 で は，好中球数最 低 日 まで の G −CSF 製剤投与 回 数 を

4 回 と投与 タ イ ミン グが 調節さ れ た とこ ろ，必 要以 上 の

抗が ん 剤 の 休薬 お よび 減 量 を す る こ と な く次 の 4 コ ース

凵が 開始 され た．　 一
般 に コ

ー
ス が 進 む に つ れ骨髄抑制 は

重篤化す る 場 合 が あ る と考え ら れ る が，好中球数最低 冂

ま で の G −CSF 製剤投与 回 数 は 増加 し た に も か か わ ら

ず，2 コ ー
ス 目以 降 の コ ー

ス 期 間中 の 総投与回数 は 増加

して い なか っ た．G −CSF 製剤 の 投 与 タ イ ミ ン グ を コ
ー

ス の 進行 に あ わ せ た調 節，すなわち，投与 タ イ ミ ン グ を

早 め ，好 巾 球 数 最 低 値 まで の 投 与 同 数 を増 や す こ と に よ

り，発 熱性 好 巾 球減 少 の 発 現 を予 防 して い た．こ の こ と

か ら，FEC100 療法 の 治療強度 を維持 す る ヒで ，好 中球

減少症 の 重篤化 を 回避す る た め に G −CSF 製剤 の 予防的

投 与の 有用性が示唆 された．

　V ｛〕gel らの 報告 に よ る と，ドセ タ キ セ ル 100　mg ／m2 使

用時 に G −CSF 製剤 を予 防的 に 投 与す る こ とで 発熱性好

中 球減少 や そ れ に 伴 う人 院 の 頻度，静注抗 生 物 質の 使 用

が 有意 に 減少 した i41．また，　 Riveraら は，乳 が ん 術 後化

学療法 に お い て，初 回 コ ース の 好中 球数 最低値に よ り高

リ ス ク 群 （好中球数 ≦500ta　L）と低 リ ス ク 群 （好 中 球数 ＞

500 〆
’
）！　L）に分類 し，高 リ ス ク群 に G −CSF 製剤 を化学療法

終 了 後 24 時 間 後 よ り予 防 的 投与行 っ た 結 果 ，発熱性好

中球減少 に よ る 入 院 は ，血 液学的 な 回 復 の 遅 延 また は 発

熱性好中球減少時 に G −CSF 製剤 が 投 与 さ れ た 低 リ ス ク

群 と同等で あ っ た と報告 して い る
15〕．しか しな が ら，G −

CSF 製剤 の 使用 に あ た っ て は，薬剤費 も考慮 に 人 れ る

必要 が あ る ，凵本 に お ける 医療保険制度 で は，乳 が ん 治

療 に お い て 国際的 な標準化学療法 を行 っ て い く上 で ，治

療強度 を維持 しな が ら 重篤 な好 中 球減少発 現 を予 防で き

ない 可能性 の あ る こ とが わ か っ た．

　外来化学療法 の 発達 に よ りFEC 　100療法 も外来 で 施行

さ れ て い る た め ，患 者へ の 感 染 予 防 対 策が 重 要 とな る．

した が っ て ，薬剤師 は抗 が ん 剤投 5・後 10 日〜14 日 が 最

も感染 しや すい 時期 で あ る こ と を伝 え
， その 時期 に は な

るべ く人 ご み を避け る，囗常 に お ける 外出時の うが い ・

手洗い の 励行等感染予防を徹底す る こ とを指導す る 必要

が あ る．ま た，処 方鑑 査 を実施す る際 に 添付文書 の 記載

内容 に 基 づ くこ とは 当然で あ る が，対象 とな る患者 の 背

景，治療 の 目的 ， そ れ に か か わ る 国際的 な エ ビ デ ン ス を

t分 に考慮す る必 要が あ る と考 え る，
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