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Sincethegoalofthetreatmentofchildhoodcanceriscureofgrowingpatients,the

developmentofthetreatmentwithminimalsequelaewouldbeessential. Ⅰnthepresent

symposium,Isummarized3importantpointsasfollows:

1)pIでSentStatusOfcentralnenTuSSystemProphylaxisthatoftencauselatedevelopmental

sequelaeinthetl･eatmentofacutelymphoblasticleukemia(ALL).

21shortstatureaftercompletionofthetreatmentofALL.

3)tllerole｡fmaindoctorandfamilyinthetreatmelltOfdyingpatients.

Finally.t.heimp()rtantroleofmaindoctorintheproceedingtoahighschool,

employment,andm(lrriageofcuredpatients,wasemphasized.

Keywords:ehildho()deaneer.tratmentalldQOL.maindoctor･

小児癌.治療と QOL,主治医

本 日のテ-マは小児癌患者の QOLをたかめるため

の治療はいかにあるべきかとい･')ことである.

ます小児癌の穐額と治療成績の変遷について私共のデ-一

夕で説明する.

新潟県立がんセンターは1961年 1月1日に開設され

てか1㍉昨年12月31日で35年が経過 した.

この間私達の小児科病棟には 371例の小児癌患者が入

院 した (表 l上

も一つとも多かった癌は急性 りンバ性白血病 (ALL)で

154例,429Jdであった.

これと他の白血病および悪性 りソバ腫 (NHL)で全

体の70.Obとなる.

-駿に小児悪性固形魔境でもっとも多いのは脳腰癖と

されているが,私共の集計では神経芽腫がもっとも多 く

58胤 1696であった.

これらを合せると317例,85%であり腎腫轟以下は稀

である.

次に当院での小児癌の治墳成績の変遷を示す (表 2).

表 1 新潟県立 がん七ン '1-′ト児科iこおける′ト児癌の種頬 と頻度

(1961-1995年小児科病棟入院 )(19 9 5 .12.31)

急性 リンパ性白血病急性骨髄性白血病慢性骨髄性白血病ホジキン氏病悪性 リソバ鹿 1≡芸S'嶺摘 )} 21- )103冨 =ト 45(1摘 ) 317く85%)

神経芽細胞腫 58 日6%)

腎腰癌 (ウイルムス他) まま

肝芽腫 7

網膜芽腫 5

畢丸腰壌卵巣腫療 1
54(15%)

3

骨腫蕩 6

軟部組織腫療 -2

その他* 9

昏骨髄異形成症候群 (MDS)5例をふくむ
*嚇魔境,上咽頭癌,奇形癌 (胸腔頃発)各 1例.胃痛.甲状腺癌.Langerhanscell
histiocytosis各2例
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表 2 1961-1990年入院小児癌患者の治療成績L7)変遷

(1995.12.31)

年 代疾患名 1961--75 76-∵80 81--85 86.-90 総 計

急性リソバ性白血病 0/21 7/21 15∵31 19*:34 41:107

急性骨髄性白血病 0/10 O/1 1;9§ 3/12i 4/32

慢性骨髄性白血病 - O/3 O/1 1/2 ト 6

ホジキソ氏病 0/1 - - 3/3 3/ 4

悪性リソバ腰 0/3 2;5 4十9 9■11 15/28

神経芽細胞腰 1:u 3/6 5;10 15@/24 24/51

小 計 1/46 12/36 25!60 50′鳩6 88/228
(2%) (SSH) (42qo) (58%′)

その他の小児癌 7/13 4/9 8/10 ll/14 30∴46
(54%) (44% ) (80%) (79%)

総 計 8/59 16/45 33/70 6巨100 118/274

急性りンべ性白血病2例治療丸 @神経芽細胞腫 1例治帝中

各藩 1例ずつ MDS(RAEBt)をふくむ

表 3 ′J＼児癌治療における QOL:｢生命の質と生活｣を尊重して行う医療 l)

患者の問魔点 医師および医療機関の問題点

1.乳児期.幼児期
学童期,思春期

2.家族

3.社会
学校,進学
就職,結婚

4.がんの子供を守る会

1.医師の問頓点

2.診断のための検査

3.治療方針の決定
治療開始,治療終了,ターミナル,死後

4.医療棟関の問題点
病室.入院期間,食事,プレlJL･-ム,
学校 (養護学級),コメディカルスタッフ

1961年から90年までの30年間を前半の15年間を--･-一括

し その後の15年間を5年毎に区切って主な疾患の治療

威演を比較検討した.

1961年から75年までの15年間の血液, リンパ組織の

悪性腫癌は1例も生存していない.

神経芽腫で1例のみが生存しており.この15年間の単

純生存率は全体で14%であった.

ALL と 7m Lは70年代後半から生存例をみるように

なった.

急性骨髄性白血病 (ANLL)は80年代に生存例が出た.

慢性骨髄性白血病 (CML)の1生存例は非血縁者間

同種骨髄移植例である.

81年-90年の ANLL には骨髄増穂異常症 (MDS)が

2例ふくまれているがいずれも死亡した.

1976年からSX)年までの15年間の全体の単純生存率は51

%であった.

1961年かLL)90年までの30年間では274例中118例.43
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%が生存している.

しかし残念ながら ALLの2例と神経芽腫の 1例が

再発治療中で,この3例をのぞく115例は全て治療を終

了して生存中である.

1991年から95年までの最近 5年間の症例では治療中

と治療終了例がそれぞれ約40.%.死亡例は約20%であっ

た.

以上小児癌治療の QOLを考える場合には治療中の

症凧 治療終了後の症例,さらiこ死をむかえた子供達の

QOLを考える必要がある (表 3)1?.

小児癌患者は言うまでもなく15歳未満の小児であり,

乳児でも幼児でも癌は発生する.

また学童期でも思春期でも発病するが,患者は常に成

長発育を続けている小児であることに先ず留意すべきで

ある.

最近は治療法の進歩から小児癌を死にゆく病気とは考

えず,治療開始の時から完全治癒を目ざしていることを
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家族に説明する.

治療開始から数年たって完治 したと考え治療を終えた

子供達はやがて進学 し,就職 し,結婚するようになる.

したがってこのように将来のある子供達に後遺症がの

こる治療は出来るだけ避けなくてはならない.

この長い経過の患児達の QOLを高めてやる医師お

よび医療機関はどうあるべきであろうか.

まず癌治療は医師のみで出来るものではなく,院内外

のあらゆるスタッフからなる治療グル-プが必要である.

上に述べたようiこ,治療開始から治噂終了まで,ある

いは治療終了後 も･一貫 して患児あるいは家族達の相談iこ

応ずる主治医が中心になる必要がある.

主治医は治療中の患者のあらゆる変化に対応 し 治療

ブロ ト:I-JLの進行状況を把握 し,この過程を通 LLて患

者や家族達 との信頼関係を作ってゆく.

また主治医は患児の村社会的な問題についても重要な

役割を果たす必要がある.

医療機関の問題点としてもっとも強調すべき点は,癌

治療のための病室や病棟は極めて清潔な環境を保つこと

が望ましく. このためiこ面会人も制限されなくてはなlT)

ない.

小児癌の車でもっとも多 (みられる急性白血病の治療

後の晩期障害を表4に示す21.

もっとも多い障害は頭部 CT所見異常.脳波異常で

ある.

この集計には ANLLその他も入っているが,この障

害は主として ALLの中枢神経糸 (CNS)-の白血病

浸潤を予防するために定期的に Methotrexate(NTH)

と Hydrocortis()n(HDC)の髄注や頭蓋照射が行われ

てきた結果起 きた脳内石灰沈着や IAuk(漕n-CePhalopathy

による異常が考えLL)Jlる.

また低身長についても頭蓋照射による視床下部一脳下

垂体系に障害を起こし成長ホルモンの分泌に異常を来 し

たとも考えられている.

いずれに してもこの集計では CNS白血病予防によ

ると思われる晩期障害が顕著である.

以上のことから私は 1)ALLの CNS白血病予防に

ついて現在はどう考えられているか,2)ALL治墳終

p~r後の低身長の問題.および3)死をむかえた子供達の

QOLの考え方.の3点について述べてふたい.

I. ALLのCNS白血病予防について3-

ALLの治療ブロトニZ-JLは各 StudyGroup毎に年々

改良されているが小5).cNS予防を行うことで本邦の ALL

の治療成績がどのように改善 してきたかを表5に示す6､.

CNS予防を全 く行わなかった時代の5年完全寛解維

持 (CCRl率は4.49,.'であ一一､た.

その後定期的iこMTX と HDCの髄注を行うよ･')に

養 4 急性白血病にみられる晩期障害
(AI,.t｡684例,ANIJI_｡73例,その他9例 )

低身長 20名 (2.69･b )
成長ホ′しモン分泌低下 14 (1.8 )

肥満

二次性徴遅延

運動機能異常

感覚知覚輿常

知能学習異常

神経学的異常

脳波異常

頚部 CT所見異常

心線能異常

d｢
.q

9

【/

q
J

nU

3

9

1

1

｢⊥
3

3

(i.8 )

(0.5 )

(i.2 )

(0.9 )

(2.5 )

(I.3 )

(4.3 )

(5.I 1

21 (2.7 1)

その他 (低 γプロフ̀リン血症.肝韓能障害,腎磯 能
障害,白内障.皮膚はん噴､尿崩症,無 精
子症.乳房線維腺腫)

(植田班 ｢小児期白血病患者の生存の質改善に関す

る研究証｣昭和61-63年).(著者-部改変)2)

表 5 急性 りンバ性白血柄の中枢神経系 (CNS)への白血病細胞浸潤予防
の威贋

5年 CCR率*

1966-1970;CNS-の浸潤予防を全 く行っていなかっ
た時代

71.- 75;Methotrexateの定期的随注を加えた時期

76- 80;CNS浸潤予防に全頭蓋照射を加えた時期

1981･--1983こ危険田子別に患者を層別化 して強力な化学
療法 (超大量療法をふくむうを行った時期

4.4%

ll.6,%1

28.1%

46.7%

*植田 ;小児白血病患者の生存の質改善に関する研究班,昭和61-63年. 日
小児会誌,93:1907,19896､.
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なり,さらをこ全頭蓋照射を加えるようになってから5年

CCR率は向上し,更に危険因子別に患者を層別化して

強力な化学療法と CNS予防とで5年 CCR率は46.7

06に達したとしている.

頭蓋照射と薬剤髄注でもっとも恐ろしい合併症は

Disseminatednecrotizingleuk(滑nCephalopathyであ

り致命的で3),われわれも苦い経験をしている.

われわれは1981年以降小児癌 書白血病研究ダル-プ

(CCLSG)に属して ALLの治墳研究を行っているが.

その過程で CNS白血病予防の必要性について検討が

行われてきた7)8)

1981年から87年までの治療プロトコ-ルのうち,頭

蓋照射を省略して題大鹿の m の静注と定期的なm

と HDCの髄注を行った群で川Q持上上の CNS白血病

の再発がみられた.

そこで予防頭蓋照射群と非予防頭蓋照射群に分けてみ

ると,CNS白血病発生に有意差がjJ.-)かたのは InterTned i-

ateRiskGroup874A と BProtoCOlの問のんであっ

た.

しかし2つLT)Groupの CCR率には有意差が入ら

れなかったことから.911Protocolからは LowRisk

と 111temediateRiskGroupでは頭蓋照射を省略し,

超大量 MTX 静注に加えて定期的な MTX と HDC

の髄注か,これに Ara.C を加えた髄注を行うこととなっ

ナこ.

しかしHighRisk,HighHighRiskGroupでは CCR

率の落ち込みがみられるので,それぞれ ま8Gy,24Gy

の頭蓋照射が行われている.

また1歳未満乳児 ALLは HighRiskGroupに入

るが,巌の発達が未熟な時期であるという配慮から頭蓋

照射は乳児 ALLprotocoliこは入っていない.

頭蓋照射を行った群では,NHL をふくめて将来脳腫

癌の発生も報告されており長期間の観察が必要である9).

2.治療終了後の低身長について

ALLで治療した子供達にはしばしば低身長と肥満が

みられるとされている (豪 4)10)

低身長は予防頭蓋照射が原因であるとする説もあるが,

非照射群でも低身長の傾向がみられ,負荷試験を行って

も差はみられないという報告もあり,-愛した結論は出

ていない3卜 6)10)

これら治療を終了した ALLで低身長を来した子供

達に遺伝子組み換えヒト成長ホルモン (rhlニH)を使

用しているゲ′し-プもあるが効果は-･一･一定していない.

一一万 ALLや他の小児癌治療終了後の低身長に対し

129

て rh-GH を使用して ALLC')再発をふたり.新たな

白血病を発生することが報告されている1日~13~1

また原発性の低身長に対して rhlニH を使用した例

に白血病の発生をふたとの報告もありLII'15㌧ 小児癌治

療後の低身長をこ対しての Th-GH 使用には極めで 除塵

でなければならないと考える.

われわれは小児期では極めて稀な骨髄増殖異常疫の8

歳8か月の女児iこHLA 一致.MLC陰性の母親かL､)

同種骨髄移植 (BMT)を行い生者iこ成功したが,2年

7か月後の身長が -2.5SD の低身長である症例を経

験している.

BMT はこのような症例には絶対必要な救命治噂と思

われるが,今後は BMTでも将来の QOLを考えた前

処置の改善が望まれる.

3. 死をむかえた小児の QOLについて

最後に死をむかえた小児癌の子供達の QOLはどう

あるべきかを述べる (表 6汗 .

患児が不幸にも再発を繰り返し.現在の治療方法では

治癒させうる可能性が無い場合はタ-ミナルの判定を行

ラ.

患児に対しては化学療法でさらに苦痛を増すようなこ

とはせず,対症的な苦痛の緩和や商会の制限解除や外泊

の許可を与える.

しかし窮3番をことって患児が末期と考えられても子供

が生存する限り肉親は治療を中止することを納得しない

ことが多い.

両親とのつながりはそれまでの主治医の態度で決まる

ので,最初の治療開始の時から主治医は患児の治療をこ対

する反応,副作用,検査成鱗をありのままを両親をこ告げ

j里解させて処置をすべきである.

患児の死亡時のことも重要であるが.その後の家族と

寮 6 小児のタ-ミナルケアの基本方針
(細谷 ;1993)ll

1.ターミナルの判定を行う.

2.患児.両親および家族とのコミュニJ7--ション
を図る.

3.スタり7相互J)話し合い.

4.苦痛の軽減,除去.

5.攻撃的治療中止の検討.

6.病棟規制の緩和.

7.両親-の支援.

8.外泊,在宅ケ丁の奨励.

9.患児の死後,遺族-の支援.
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表 7 県立がん七ンウー新潟病院′ト児科病棟入院死亡例*と剖検例 (1961-95)

(1995.12.31)

年 産 小児癌 緩り検) その他の疾患 (剖検) 死亡級数 (剖検級数)

1961--65 3( 01 26(2) 29( 2)

1966--70 5( 4) 18(7) 23(li)

1971--75 26(18) 24(8) 50(26)

1976-80 17(1日 5(2) 22(13)

1981--85 27(20) 2(い 29(21)

1986--90 35(31) 2(2) 37(33)

1991-95 31(25) 2(21 33(27)

総 計 144(川9) 79(24) 223(133う

*当院小児科外来,他料,飽院での死亡例はふく澄ない

のつながりも必要である.

表 7は過去35年間,当院小児科病棟で最後をムとっ

た子供達とその剖検例数である.

癌の子供達は 1970年頃までは充分な治療も行えない

まま死亡する例が多かったが,治療法が進歩して年々次

年度以降-の繰り越 し患者が増加 して来た.

1971:勘,1降入院患者数も増加して来たので死亡例数

も急激に増加 している.当院では1973年から固定の′ト

児科医師をl名増加してもらい,以後は主治医制をとっ

てきた.

死亡 したばかりの子供の剖検を承諾してもらうために

は,やはり主治医と家族の信頼関係が必要と思われる.

当院の小児癌の剖検率が76%であったことは,他の施

設と比較 してふてどのような意義があるのか不明である

が,これは癌のJH共の-.･･一生に主治医を中心とした全スケ･ソ

てが誠意ある治療を行った結果であると考える.

最後iこ死亡 Lた子供達のご冥福を祈ると共に小児癌を

克ち抜いた子供達の将来に宰多かれと祈ります.
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司会 小児癌の治療における QOLについて.発表

していただきました.特に,子供の特殊性に関係した治

療後の低身長の問題ですとか,或いはタ-ミナル･ケア

についても触れていただきましたがフロア-のほうから,

発言をお願いします.

田中 ただ今は膨大なデ-タをご提示いただき,あり

がとうございました.いくつか,お聞きしたいことがあ

るのですが, 1つは,完全寛解車の死亡例を,発生の病

院では,何症例かご経験あるでしょうか.

内海 日常生活をしていて,亡くなったという例は,

まず,ないと思います.交通事故とか全くないと思いま

す.

田中 明らかに,化学療法をこ関連した死亡例のご経験

はありませんか.

内海 それはあります.やっぱり,やっている最中をこ,

水痘が発現したとかですれ 帯状痛疹が出たとか.そう

いう例はありますけども.

田中 それはやっぱり完全寛解中ですか.

内海 はい,完全寛解中で,昔の症例ですね.1970

年代の症例では,そういう例があります.
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田中 最近ではあまりないですか.

内海 愚遠では,感染症,殊をこ肺炎とか,いわゆる薬

菌による肺炎なんかもほとんどなくって.敗血症も起こ

しますけども,それで死ぬということは,まず,ほとん

どないです.

田中 そうですか.結局,どんどん化学療法が強化さ

れてきて,それをこ伴う副作周との戦いになってきている

と思うのですげども,そういう点で,完全寛解中の治療

をこ関連 した死亡例が一般的をこぼ増えていく傾向にあり,

我々も最近何症例か経験 したものですから,お聞きしま

した.

もうまつは,維持療法もかなり強くなってきているの

で,先生の印象としてで結構なのですが,学校-の登校

日数なんかも,晋と比べて,むしろ維持療法車は,欠席

率が増えているようなご印象はないでしょうか.

内海 やっぱり,晋みたいに学校にやりたいのですけ

ども,cLhem()therapyで.白血球の減少と,それから

肝機能障害ですよh.それが出ると,やっぱり食べられ

なくなって動けなくなるということがあって,学校は,

あまり今のところ横橡的ではありません,

田中 そうすると, 2年とか,3年とかの単位で見る

と,かなり欠席日数が増えてしまうという状況をこどうし

てもなってしまいますよね.

内海 まあ,小学校のときは良いのですけども,最近

もあったのですけども,中学校の子供で,欠席が太身あ

るのだけれども,県立高校へ進学したい,ということで,

校長先生が来たりして,話したのですけども,出席日数

が足りなくても,とをこかく受験させてみるということで,

OK を出している子がいます.その子はまだ 1年,あ

とに治療が残っているのですげども,-応,本人の希望

通り,やれるだけのことはさせる,というふうをこしてやっ

ています.

田中 分かりました.

それから,最後なのですが,タ-ミサル･ケアとも関

連していると思F)のですけども,子供-の病名の告知iこ

ついては,先生の病院,或いは先生ご自身,どのように

考えて.今されているか.お聞かせください.

内海 先日も小児癌の給食があり,そこでも癌の告知

の問題が出ましたけども,今回,さっきの話の車にも

｢主治医｣を非常に強調しておきましたが,田本では,

癌の告知をしたときに,子供や家族に対して.心理的な

サボ- 卜というか,そういうケアが,治療チ-ムの車で

本当に出来るかどうかということが,いつも問題になっ

ていますが,主治医は心理的なナ7までしなければだめ
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だというのが日本の現実なので,子供iこ対しては.告知

杏-一切 しないということiこしています.というのは.同

じ病棟の中をこいて,告知された者が,｢同じ薬を使って

いるから,あなたも白血病だよ｣というようなことを言

われても.それも困るので,一応,告知はしていません.

ただ.高校を卒業したり.看護婦になりたいとか.本人

が病名を知-:'ていたほうが良いのではないか.というケー

スは.親と子供が同席したとこ71で.｢ぁなたは.実は

白血病だ一〕たんだよJという告知はしております.大抵.

分かっています.本人は.

田中 最後にもう1つお聞かせ下さい.

タ-ミナJLの状態のときに,子供とのあいだで.病名

をお互いに告知しあっていないということが.障害にな

るというようなことは.あまりお感L.にならないですか.

内海 はい.あまり感 じていません.

小池 成長ホ′しそンと白血病との開陳について,先生

のご経験,或いはご存知のことがありました1-:).教えて

下さい.

内海 一昨年だったですか,国際小児内分泌学会がフ

ランスであって,そこでも問頓になって,成長ホルモン

を授与した群としなかった群で,差はないから心配ない,

というような結論も出ているようなんですけれども.た

またま,信州大学で neuroblastomaが治った後で低身

長に対して 訂OWthhormoneをやっていたら.leukemia

が出たという報告のようi･こ.散発的ですが,白血病発症

の報告はあります.

小池 ということは,成長ホ′レモン投与により,白血

病の発症に差があったということでしょうか.

内海 国際′ト児内分泌学会では,差がないと出ていま

す.それから.去年の ｢New Englandjournalof

Medicine｣(Vol.332p1618-1630)に Puiという人

が.ALLの総説を書いてあるのですけども.そのrl･1で

もやっぱり.そういう説もあるし,ないという説もある

し,という唆味な態度しかとっていませんけども,や一･〕

ぼりあることはあると思います.

小池 あと.先生のところには,かなE)大きくなって

いる方,或いは,成人されている方もおられるかと思い

ますけども.妊娠したとか,或いはこれから妊娠 したい

とい-)た症例の経験はございますか.

内海 ALLで2人の母親にな-_,ている人と.NHL

で1人子供を生んだ人といます.だけど.Hodgkin病

で結婚した人がいるのですけど,その人は子供ができま

せんでした.

小池 そうですか.無月経が続し､てし､るとか.そうい

う人はいないわけですね.

内海 BMT のあとの子は.

小池 BMT はいるけども,化学墳法ではそういう例

はないということですか.

内海 そういう相談はありません.

小池 そうですか.どうもありがとうございました.

司会 ただ今の,小池先生の成長ホルモンのご質問に

開通 しまして 1つ追加し.ておきます.

臨床的には証明されていないのですが,成長ホ′しモン

には細胞増殖作用があり,発がん助長作間を示すことが

動物窯験尊で確かめられていますので,腰痛の合併や再

発の問題が懸念されています.ですから,脳陸壕の手術

後約2年間,或いは Ⅰ)nwn症候群や Bloom 症候群の

ように,将来.白血病などの悪性腫壕の合併率が高い疾

患については,成長ホ′しモンの使用は見合わせたほうが

良いというのが一･一般的な考えのようです.参考までに.

内海 あi)がとうございました.


