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化学療法室の皮膚疾患
～当院における159例の検討～

盛岡赤十字病院　皮膚科１）・看護部２）・ニチイ学館３）

馬場　由香１）・山下久美子２）・櫻庭　文子２）・千葉　紗貴２）・毛利　明子２）・細谷　亜希３）

【はじめに】

　近年分子腫瘍学の進歩により，癌細胞の増殖，転
移，浸潤に関する重要な遺伝子や蛋白が明らかにな
り，新規抗癌剤として分子標的治療薬に対する関心
が高まっている１）。骨髄抑制などの有害事象が少な
いため，通院による外来化学療法が主流になってき
ている。当院にも2008年９月に外来化学療法室が新
設され，12床が稼動している。
　従来の殺細胞性抗癌剤の他，分子標的薬である上
皮成長因子受容体（epidermal growth factor 
receptor : EGFR）阻害薬は，有害事象として皮膚
障害が問題になっており，現在，他科より皮膚科医
に求められる知識の１つが分子標的薬とそれに伴う
皮膚障害についてである２）。化学療法中に発現する
皮膚障害自体は生命を脅かすものではないが，
QOLの低下や整容面での精神的苦痛は深刻な問題
である３）。 
　今回，2013年～2018年の６年間に当院の外来化学
療法室で治療を受けた734患者のうち，なんらかの

皮膚所見があり，当科で治療を要した159症例につ
いて検討した。

【研究目的】

　化学療法患者にどのような皮膚疾患が生じやすい
か，どのように対応することでQOLの低下なく治
療が継続できるかを模索するために本調査を行っ
た。

【対象及び方法】

１．調査期間および対象患者
　2013年～2018年の６年間に当院外来化学療法室で
治療を受けた734患者のうち，治療期間中に当科で
治療を要した159症例（患者実人数154人）とし
た。
２．方　法
　１ ）該当患者の診療記録よりレトロスペクティブ
に調査を行った。
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　２ ）調査項目は，対象患者の背景（①性差，②診
療科と疾患名，③治療レジメン），④皮膚科診
断名と化学療法との関連の有無とした。

３．倫理的配慮
　本研究は，個人情報保護法を遵守し，個人が特定
されないように配慮した。

【結　　果】

　調査期間中の対象患者は159人（男性72人，女性
82人）で，外来化学療法室で治療を受けた患者の
21%であった（表１a）。年別では2013年27人（男
性９人，女性18人），2014年28人（男性14人，女
性14人），2015年32人（男性17人，女性15人），
2016年29人（男性17人，女性12人），2017年25人
（男性７人，女性18人），2018年13人（男性８人，
女性５人）であった（表１b）。
①性別：男女比は1：1.4であった。
② 診療科と疾患名：診療科内訳は外科125人，消化
器科10人，婦人科18人，血液内科２人，泌尿器科
1人であり，消化器疾患患者が多かった（表１
c）。最も多かった疾患名は大腸癌（結腸癌，直
腸癌，S状結腸癌，直腸癌）であり，そのほかに
乳癌，胃癌，胆嚢癌，胆管癌，膵癌，卵巣癌，子
宮体癌，前立腺癌，多発性骨髄腫，悪性胸膜中皮
腫，潰瘍性大腸癌があった。
③ 治療レジメン：分子標的薬を含むレジメンが多く，
疾患名とレジメン及び人数は表２に示す。

④ 皮膚科診断名（表１d）：化学療法に伴う皮膚障
害43人，手足症候群37人であり，化学療法と直接
関係のあると判断したものは80人であった。化学
療法に伴う皮膚障害の重症度の内訳はGrade1が
26人，Grade２が12人，Grade３が15人，手足症
候群の重症度内訳はGrade1が27人，Grade２が９
人，Grade３が１人だった。重症度分類は，共に
有害事象共通用語規準（CTCAEv5.0日本語訳
JCOG版）における皮膚障害の評価規準に従って
分類した。その他に化学療法と直接の関連がない
ものは79例で，皮膚感染症27人，蕁麻疹８人，皮
膚腫瘍４人，薬疹３人，熱傷１人，その他36人で

あった（表２）。その他の中には湿疹皮膚炎群，
乾癬，鶏眼・胼胝，毛包炎，陥入爪，乳癌皮膚浸
潤などであった。

【症例供覧】

　化学療法と関連のある・症例１～４と，化学療法
とは関連性のない・症例５を提示する。
１．症例１（図１）
　１）患者：64歳，男性
　２）病名：Ｓ状結腸癌，肺転移，腹部リンパ節転移
　３） 病歴：Bmab+FOLFIRI療法８クール後より

全身に皮疹があり，皮疹が悪化し潰瘍化した。
　４） 皮膚科現症：顔面は潮紅し，躯幹四肢に大豆

大から爪甲大の紅斑を融合性にみる。
　５） 経過：皮膚症状が強く化学療法休止となっ

た。プレドニゾロン（Prednisolone：以下
PSL）0.3mg/kg/dayの内服投与，紅斑部は
very strong classのステロイド外用薬，潰瘍
部は抗潰瘍外用薬で治療した。対症療法で皮
膚症状は改善したが，原疾患のため永眠した。

２．症例２（図２）
　１）患者：72歳，女性
　２）病名：Ｓ状結腸癌，肺転移
　３） 病歴：Pmab+FOLFOX療法３クール後より

顔面に皮疹が出現し，急激に悪化した。
　４） 皮膚科現症：顔面に小びらんが多数あり，前

胸部にも痤瘡様皮疹を散在する。足趾に爪囲
肉芽も形成している。

　５） 経過：PSL 0.5mg/kg/dayの内服投与，紅斑
部はstrongest classのステロイド外用薬，顔
面はstrong classのステロイド外用薬で治療
した。皮疹の改善あり，PSLは漸減，上皮
化，治癒となった。その後は化学療法が
Bmab+FOLFIRIに変更になり，再燃なく経
過している。

３．症例３（図３）
　１）患者：67歳，男性
　２）病名：結腸癌，肝転移
　３） 病歴：Pmab+FOLFOX療法１クール後より
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表 1 
a：外来化学療法患者数と皮膚科受診患者数
b：皮膚科受診患者の男女割合
c：診療科内訳
d：皮膚科診断名

表 2　疾患名と治療レジメンの内訳
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ル後に腫瘍は瘢痕様となり、皮膚科は終了と
なった。

顔面に痤瘡様皮疹が出現した。回を重ねるご
とに悪化し，躯幹，頭部に痤瘡様皮疹が拡
大，顔面に脂漏性皮膚炎様皮疹を併発した。

　４） 皮膚科現症：顔面，頭部，前胸部，四肢に毛
孔一致性紅色丘疹と膿疱を多数散在する。脂
漏部位には落屑性紅斑も混在する。

　５） 経過：抗アレルギー剤の内服投与，顔面は
medium classのステロイド外用薬，その他
はvery strong classのステロイド外用薬で治
療した。化学療法の都度，悪化と軽快を繰り
返し，皮疹症状が強いためPmabは17クール
で終了し，皮膚症状は落ち着いた。その後は
Bmab+FOLFORIに変更になり，変更後は
色素沈着とそう痒感のみで皮疹の再燃なく，
経過したが，原疾患で永眠した。

４．症例４（図４）
　１）患者：66歳，女性
　２）病名：Ｓ状結腸癌
　３） 病歴：XELOX療法２クール後より手足のし

びれと手足の水疱が出現し，疼痛を伴う。
　４） 皮膚科現症：手掌，足底に色素沈着があり，

紅斑も混じる。足趾先端に緊満性水疱を形成
する。足趾の一部で潰瘍化している。

　５） 経過：手足はvery strong classのステロイド
外用薬で治療した。上皮化，治癒となった。
その後は化学療法がBmab+FOLFIRIに変更
になり，水疱は再燃なく経過している。

５．症例５（図５）
　１）患者：70歳，女性
　２）病名：左乳癌，肺転移
　３） 病歴：２，３年前から左乳房に腫瘍を自覚し

たが放置した。数ヶ月前から滲出液があり，
出血が止まらなくなった。

　４） 皮膚科現症：左乳房に14×９×６cmの隆起
する褐色腫瘤があり，外側は自潰して易出血
性となっている。 

　５） 経過：DOC療法と平行してモーズペースト
療法を２回行った。出血や滲出液が激減し，
QOLは改善した。局所療法としてメトロニ
タゾール軟膏を外用した。DOC療法９クー

図1　 全身に紅斑を呈し，前胸部，背部，上腕に壊
死性潰瘍を形成する。

図2　 Pmab+FOLFOX療法３クール後。顔面全体
に小びらんが多数ある。

図3　 全身に痤瘡様皮疹を多数認め，顔面には脂漏
性皮膚炎様皮疹も合併している。（a：顔面，b：
胸部，c：頭皮，d：下腿）
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図４　a，b：末端に水疱を形成する。
　　　c：一部潰瘍化している。
　　　d：足底，足趾は紅斑～色素沈着を呈する。

図５　a： 左乳房部に14×9×6（高さ）cmの腫瘤
があり，表面は自潰し，血性滲出液が多
量である。

　　　b：モーズペーストによるMoh’s surgury

【考　　察】

　化学療法と直接の関連があると診断したものは対
象患者の約半数であり，化学療法に伴う皮膚障害と
手足症候群の２つに分類した。広義では手足症候群
は皮膚障害の一部ではあるが，特徴的な臨床所見で
あるので区別して，それぞれについて検討する。
　化学療法に伴う皮膚障害の原因のほとんどは分子
標的薬である。分子標的療法は，癌の増殖や転移，
浸潤にかかわる遺伝子や蛋白を標的としてその機能
を制御する治療法であり，多くの癌腫において今や
欠かすことのできない選択肢となっている４）‒７）。
薬剤によっては皮膚障害の発現が癌治療効果と相関
するため，分子標的薬の投与が可能な限り継続でき
るようにサポートするのが皮膚科の重要な役割であ
る。当院においてはPmab：パニツムマブ（ベク
ティビックス®），Bmab：ベバシズマブ（アバスチ
ン®），Cmab：セツキシマブ（アービタックス®）に
よるものが多い。中でも，EGFR阻害薬のPmabに
よる頻度が非常に高い１）。EGFR阻害薬は多くの腫
瘍で過剰に発現して癌細胞の増殖に関わっていると
されているが，皮膚や毛包，爪など正常細胞の増
殖・分化にも深く関与している８）。増殖・分化が抑
制されることで持続的な皮膚の炎症を生じ，バリア
機能の低下した状態となる。EGFR阻害薬による特
異的な皮膚障害は，痤瘡様皮疹，脂漏性皮膚炎，皮
膚乾燥，爪囲炎などがあり，継時的に変化していく
ことが多い。これらの皮膚障害の発症機序にはいま
だ不明な点が多いが，正常細胞でのEGFR発現部位
が表皮基底層や皮膚付属器などの皮膚障害の発現部
位に一致すること，皮膚障害がEGFR阻害薬の休薬
だけでなく減量によっても改善することなどから，
アレルギー機序ではなくEGFR阻害薬の直接的な作
用によって引き起されていると考えられている。す
なわち，副作用ではなく主作用としての薬剤本来の
作用の一端の所見であり，皮膚症状を強く認める症
例において高い治療効果が得られることが報告され
ている。また，重篤な皮膚障害が発現するほど生存
期間が延長するとの報告もあり，休薬や中止に至ら
ないように皮膚障害をコントロールすることが重要
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である。
　手足症候群は，手掌や足底などの手足末梢に紅
斑，腫脹，疼痛などが出現し，悪化すると水疱やび
らん，落屑や皮膚亀裂などを生じる。亀裂や疼痛で
物が掴めない，歩行困難など日常生活に支障を来
す。フッ化ピリミジン系薬のほか、リポソーム化ド
キソルビシン，ドセタキセルなどの殺細胞性抗癌
剤，ソラフェニブ，スニチニブ，レゴラフェニブな
どのキナーゼ阻害薬で高頻度に発現することが知ら
れている９）。当院においては　テガフール・ギメラ
シル・オテラシルカリウム配合剤（TS‒1®），カペ
シタビン（ゼローダ®），ドセタキセル（タキソ
テール®），フルオロウラシル（５‒FU®）において
頻度が高かった。手足症候群では日常生活動作に制
限のあるGrade２，日常生活動作の遂行が困難であ
るGrade３では休薬や減量が推奨されるが，Grade
３に進展すると回復までの治療時間を要すため，
Grade２の時点で休薬することも多い。また，予防
に努めることも重要であり，あらかじめ手足症候群
の出現頻度の高い薬剤を投与すると分かっている場
合は治療前より角質や炎症のケアや保湿を行うこと
で症状が抑えられるので，可能ならば治療前から認
定看護師や皮膚科の介入が望ましい。
　化学療法と直接の関連のない疾患で多かったもの
は表在性皮膚感染症であった。細菌感染症では表皮
嚢腫の二次感染，真菌感染症では白癬，ウイルス感
染症では帯状疱疹が多かった。特に帯状疱疹などで
は化学療法で免疫低下がある場合は汎発性となって
重症化することがあるので注意が必要である。ま
た，体表に露出した癌（癌性皮膚潰瘍）の出血や滲
出液のコントロールを望まれることもあり，対症的
にMoh’s surguryなどの治療を行うこともあった。
症状コントロールにより，患者のQOLを向上さ
せ，癌治療を継続できるようにサポートすることも
重要である。
　化学療法と関連のある皮膚所見は多彩であり，ま
た従来の薬疹のように薬剤の障害＝すぐに薬剤中止
とはならず，皮膚障害と薬物治療を併存させるとい
う高度な対応が皮膚科医に求められる。対症的な治
療に加え，治療による皮膚症状がどのような経過を

とるのかを患者に理解してもらい，スキンケアの指
導，外用療法の方法，精神的サポートを行うなど，
医師・看護師など医療スタッフの連携が重要にな
る。また，化学療法が継続できるかどうかで生命予
後に大きく差が出る可能性がある薬剤もある。可能
な限り治療を継続できるように，主診療科に協力し
ていきたい。

　（本論文の要旨は令和元年８月24日日本皮膚科学
会岩手地方会学術大会第387回例会で発表した）
　利益相反：本論文すべての著者は，開示すべき利
益相反はない。
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