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過 去15年 間に当科 に入院 し種 々の癌化学療法を うけた末期固形癌683例 につ いて術後癌化学療

法施行 胃癌100例 を対照 と して,合 併感染症の発 生率,改 善 率等につ いて検討 した。そ の結果,癌

化学療 法施行末期癌例におけ る感染症 の発生率 は,対 照 の5.0%に 対 して,臨 床例で45.2% ,剖

検例では48.1%に 認め られた。 これ ら合併感染 の種類は,臨 床例お よび剖検例 ともに,呼 吸器系

感染が最 も多 く,泌 尿器系感染,消 化器系感染 の順 であった。 また,合 併感染症に対する抗菌 性抗

生物質 はほぼ半数に無効であるが,癌 化学療法効果が有効か ら無効になるにつれ,抗 生物質効果 も

有効か ら無効 にな る傾向が認 め られた。 なお,感 染症非合併群 においては,癌 化学療 法効果 の有効

例がやや高率に認め られ た。制癌剤 の種類 と感染症発生率には著 明な相関 はなか った。 しか し,癌

化学療法に併用投 与され たPrednisolone投 与例では,非 投 与例 との問 に感染症合併率 に差異 は認

め られなか ったが,感 染症非合併例の82.8%は,投 与総量1,800mg ,2ヵ 月 まで の投与例 であ

り,感 染症 合併例 の64.0%は3ヵ 月以上の投与例 であった。そ のほか,末 期癌例の死亡直前1～2

週 間の末期感染症におけ る発 熱型 と末楕 白血球数等 について も検討 した。

癌 化学療法 に合併す る感染症 は,癌 化学療法 の成果を

阻む重要 な因子 の1つ である。 また,癌 患者における感

染症 の合併は,患 者の予後 に関連 をもつ重大な問題であ

ると考え られている。

癌患者におけ る感染を考 える場合,次 の2つ の要因が

考慮 されねばな らない。す なわちその1つ は,癌,特 に

末期癌における全身状態 の低下,腫 瘍に よる周辺圧迫,

狭窄,潰 瘍形成 などを もた らす原発疾患 の癌 そのものに

基因す るものであ り,他 は,制 癌剤 に よる免疫能 の低下

や 白血球減少等に基づ く感染症発生 の助長 である。

今回,わ れわれは この ような観点か ら,癌 化学療法施

行末期癌患者に合併す る感染症 の現状を解析す るため,

過 去15年 間 の当科入院癌患者を対象 と してこの問題 に

つ いてretrospectiveに 検討 した ので報告す る
。

I. 対象例お よび方法

対象症例お よび資料は,す べて東北大学抗酸菌病研究

所臨床癌化学療法部門お よび仙台厚生病院消化器科の も

のであ る。Table1に 示 した ように,対 象例は,白 血病

な ど造血器系腫 瘍お よび悪性 リンパ腫 を除 く末期 固形癌

683例,お よび対照 とした術後癌 化学療 法施 行 胃癌100

例を併せた合計783例 である。末期癌683例 の男 女別

お よび年令分 布をTable2に 示 した。 また,末 期癌 の原

発 巣をTable3に 示 したが,消 化器癌,こ とに胃癌がそ

の半数以上(405/683,59.3%)を 占めて いる。

Table 1. Cancer patients studied

Cancer patients 683 cases (364 cases had a complete postmortum examination)

Controls100 cases (treated with cancer chemotherapy after gastrectomy as stomach cancer)

Total783 cases

(756 cases died at Department of Clinical Cancer Chemotherapy, Research Institute
for Tbc & Cancer, Tohoku University , and at Department of gastroenterology inS

endai Kosei Hospital, from May 1963 through May 1978)
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Table 2 . Age and sex of cancer  Patients

Table 3. Site of origin of primary tumors

in cancer patients

* Including 2 cases with double cancer

これ らの症例について,剖 検時感染症 の有無,癌 化学

療 法と感染症発生 の時期,合 併感染症に対す る抗生物質

効果,癌 化学療 法効果 と合併感染症 との関連性,制 癌剤

の種類 と感染症発生率,制癌剤 に併用投与 されたPredni-

soloneと 合併感染症 との関連,感 染症合併 と生存期間 と

の関連性,死 亡直前1～2週 間に合併 した末期感染症 の

種類 と発熱お よび末梢白血球数 との関連性等の各項 目に

つ いて検討 した。

II.成 績

1.剖 検時感染症の頻度

剖検施行症 例中,剖 検時感染症の有無について明確な

記載のあるもの287例 について検討 した。合併各感染症

の内訳はTable4の ようである。287例 中明らかな感染

症を認めた症例は,138例,48.1%で あ った。感染症の

種類別 では,呼 吸器系 の感染症が123件,52.6%と 最

も多 く,次 いで,泌 尿器系感染症50件,21.4%,消 化

器系感染症31件,13.2%の 順 となっている。Fig.1は

剖検時感染症有無についての年 次推移を示 した ものであ

る。

2.癌 化学療 法と感染症発 生の時期

これ らの症例について,癌 化学療法 と感染症発生の時

期 を検討す るため,Table5の よ うに,全 症例をA,B,

Table 4. Frequency of infections detected by

postmortem examination in cancer

paticnts

No. of cases with infections 138/237: 48.1%
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Fig. 1 Annual distribution of infection in cancer

patients by postmortem examination
* Postmortem examination were performed at

A (Department of Pathology, Research In-

stitute for Tbc & Cancer, Tohoku University)

and B (Department of Pathology, Tohoku

University School of Medicine)

Table 5. Scheme of onset of infection in
relation to cancer chemothera-

py in cancer patients

C,D,Eの5群 に分類 した。す なわ ち,入 院時か ら癌化

学療 法開始 までの問に感染症が認 め られた症例 または発

生 した症例 をA群,癌 化学療 法を開始 してか ら死亡 まで

の間に感染症が起 こった ものをB群,癌 化学療法開始前

に も,ま た,開 始後に も感染症が認め られ た も の をC

群,ど の時期に も全 く感染症が認 められ なか った ものを

D群,感 染症の有無は明確 にできなか ったが,発 熱だけ

が認め られた ものをE群 とし,こ れ らの5群 について種

々検討を加えた。

Table 6の よ うに,Bお よびC群,す なわち,癌 化学

療法施行後末期癌に合併 した感染症は,45.2%認 めら

れ,男 女比はほぼ同等であ った。 これ らの感染症の内訳

をみ ると,Table7の ように,呼 吸器系感染症が最 も多

く,40.5%を 占め,次 いで,泌 尿器系感染症(25.1%),

消化器系感染症(7.6%)の 順 であ り,発 熱だけが認 めら

れ,他 に 白一血球増多な ど感染症 としての所 見を全 く認め

ず,い わゆ る癌熱 とした ものは6.2%で あ った。 また,

A,B,C群454例 中78例(17.1%)に 癌 熱 とすべきも

のが認め られた。

また,こ れ らの症例について,感 染症発 生の時期 およ

び感染症の種類の年 次推 移を検 討 したが,著 変は認めら

れなか った。 さらに,B+C群,す なわち癌 化学療 法に

合併 した感染症の年 次推 移をFig.2に 示 したが,同 様 に

著変を認め得なか った。

なお,対 照 とした根治手術施 行 胃癌100例 の術後癌化

学療法例の感染症発 生率は,Table8の ように,5例,

5.0%で あ り,先 に述べ た剖 検例の48.1%,癌 化学療

法施行末期 癌例の45.2%に 比較す る と,極 めて低 率で

あ った。 この成績 は,感 染症発症 の原 因を必 ず しも癌化

学療 法だけに帰す るこ とはできないことを示 している。

3. 抗 生物質効果

Table9は,癌 化学療法施行末期癌例 における喀疾お

よび尿中か らの検 出菌 の年次推移 を示 した ものである。

検出症例は少ないが,喀 疾か らは最近 グラム陽性菌 の検

出率が,陰 性菌 に比べ て多少高率 であるこ とが認め られ

た。

また,尿 中か らの検 出菌 としては,グ ラム陰性菌 が比

較的多 く見 られ,最 近5力 年 で そ の増加 が著 明 で あ っ

た。

これ らの感染症 に 対 す る 抗菌性抗生物質 の 効果 を

Table10の 判定基準 に より検討す ると,Table11の よ

Table 6. Frequency of infections in cancer patients during cancer chemotherapy
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Table 7. Type of infections complic
ated in cancer patients during cancer chemotherapy

* Fever without ass
ociated infections in cancer patients 

**Infection site unkno
wm, fever or other findings of undetermined etiology

Fig. 2 Annual type of infections during cancer chemotherapy

うに,.癌 化学療 法施行中 またはそ の後 に合併 した感染症

に対する抗生物質 の効果 は,著 効11.6%,有 効20.1%,

不変22.1%,無 効46.2%で あ った。

そ の内訳は,呼 吸器系感染 の59.2%,泌 尿器系感染

の58.5%,消 化器系感染 の66.7%が 不変 または無効 で

あ り,当 然 なが ら,癌 熱 と判 定 された もの の87.9%が

不変または無効であ った。

4.癌 化学療法効果 との関連性

癌化学療法効果 と感染症 の発生率 との関係を検討 した

成績は,Table12の ようであ る。 す なわち,感 染症発

生 の認め られないD群 に お け る癌化学療 法 の 有効率は

31.9%で あ り,何 らか の感染症が認 められたA,B,C,

E各 群の合計 のそれは23.2%で あった。 また,感 染症

合併の認 められ ない群において,有 効率がやや高い(Pく
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Table 8. Frequency of infections associated
with adjuvant cancer chemotherapy
after gastrectomy in 100 patients

1. Sex distribution

2. Infections associated

3. Adjuvant cancer chemotherapy

0.02)傾 向が認め られた。

また,癌 化学療法の効果 と抗 生物質 の効果 との関係を

み ると,Table13の ように,癌 化学療法著効例中抗生

物質効果が著効 または有効 であった例は71.4%,同 様に

癌 化学療法効果 有効 例では66.7%,不 変例では43.8%,

無効例では24.7%で あった。すなわち,癌 化学療 法効

果 が著効お よび有効 であった88例 中抗生物質効果 が著,

有効を示 した ものは60例,68.2%で あ ったのに対 し,

癌 化学療 法効果無効例中のそれは24.7%で あった(P

<0.001)0

5. 制癌剤 の種類 と感染症発 生率

制癌剤 の種類(抗 腫瘍性抗生物質,代 謝阻害物質,ア

ル キル化物質お よびその他 に分類)と 感染症発生率を,

A,B,C,D,Eの5群 で検討 したが,Table14の よう

に,こ れ らの間には著 明な差は認め られなか った。 こと

に投与制癌剤 の種類に よる感染症発 生の有無,す なわち

B群 とD群 の発 生率につ いての検討 で も,発 生率に差は

認 め られ なか った。

6. Prednisoloneと 感染症

次 に,制 癌剤 と併用 したPrednisolone(Psと 略)と

感染症発生 の関係を検討 した。Table 15の よ うに,Ps

投与301例 中感染症が発生 した症例は185例,61.5%

であ ったが,こ の うち,Ps投 与中,ま た は,そ の後 に

発生 した感染症,す なわ ち,Psが 関係 している と思わ

れ る感染症の発 生率は61.1%(113/185)で あ った。

また,Ps非 投与例 中 の 感染症 の 発生率 は,60.6%

(200/330)で あった。 したが って,Ps投 与例 に特 に感

染 率が高 い とはいい得 ない成績が 得られた。

しか し,感 染症発生 の時期 とPs投 与量お よび期間(月

数)と の関係を,Ps投 与総量1,800mg,2ヵ 月間投与

を中心 に し,こ の前後で検討す ると,Table16の よう

に,感 染症非発 生例の82.8%はPs1 ,800mg,2ヵ 月

以下の投与例 とな ってい る。 これ に対 し,Ps投 与 中ま

たはその後 に発 生 した感染症 の64.0%がPs1
,800mg

2ヵ 月以上 の投与例 であった。 すなわち,Psと 感染症

の関係 では,Psの 投 与量 と投 与期 間が重 要な 因子 であ

ることが認め られた。

なお,Table 17に,Ps投 与後 に発 生 した感染症の種

類を示 した。

7. 感染症 合併 と生存期 間

末期癌 例における感染症合併 と生存期 間 との関係を癌

化学療 法開始か ら死亡 までの生存期間 で検討 した。 その

成績 はTable18の よ うに,A群,す なわ ち,癌 化学療

法前か ら感染症を合併 した群 の生存期間 は,感 染症 を合

併 しないD群 のそれに比べて短縮 していた。 この関係は

生存期間を入院時か ら死亡 まで と した場合で も,ほ ぼ同

様であ った。

8. 末期 感染症

末期癌 例にて死亡 直前1～2週 の間に合併 していた感

染症 を,末 期感染症 とし,こ の期 間の発熱型,白 血球数

との関連性 につ いて検討 した。 この期間 のあらゆる発熱

状態 お よびその経過 をTable19の ように分類 した。発

熱 の程度 を表 のよ うに規定す ると,表 左欄は,熱 が横ば

いの状態 の組み合 わ せ,お よび,上 昇傾 向 の 組み合わ

せ,表 右欄は下降傾向の組み合わせを示 してお り
,そ れ

ぞれ の症例数は表中に示 してあ る。Table20は,こ れ

を整 理 して,発 熱型をFAか らFEま でに 分類 した も

のであ る。FAは 平熱型 とも称すべ きもので,Iaが これ

に属 し,そ の症 例数 は229例 で最 も多い。FBは 微 熱型

とも称す べ きもので,Ib,IIa,IIIaが 属 し,FCは 高 熱

型 とも称すべ きもので,Icか らIeま で,IIhか らIIj
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Table 9. Annual distribution of organisms detecting from sputum and urine in cancer patients

Table 10. Criteria for clinical evaluation of antibiotic therapy for infections



908 CHEMOTHERAPY
AUG. 1981

Table H . Effect of antibiotic therapy on infections during or after cancer chemotherapy in can-
cer patients

Table 12. Relation between infection and clinical effect of cancer chemotherapy

* Clinical effectsof these treatments were evaluated according to our criteria

Table 13. Relation between clinical effects of cancer chemotherapy and antibiotic therapy for

infections in cancer patients
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Table 14. Relation between incidence of infections to the kinds of anti -cancer drugs
administered to the cancer patients

Ps: Prednisolone

Table 15. Incidence of infections associated with prednisolone (Ps) in cancer patients

Table 16. Relation of total dosis of prednisolone(Ps) administered to the onset of
infections associated
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Table 17. Type of complicated infections in

cancer patients during or after

administration of prednisolone

まで とIII hが 属す。FDは 急上 昇高熱型 とも称すべ きも

ので,IIbか らIIgま でが属す。 また,FEは 高熱急下

降型 とも称すべ きもので,IIIbか らIIIgま でが属す。FB

か らFEま でに属 する末期癌症例は,そ れぞれ161例,

59例, 107例, 82例 で, 末期癌 の死亡直前の発熱型は

以上 のよ うに,種 々の経過 を とることが示 された。

これ らの発熱型 と末期 感染症合併 との関係は,Table

21の よ うに,末 期 感染症 を合併 してい る症例の中で,

高熱が関係す るFCか らFEま での症例は54.9%の 多

数を 占め,平 熱型のFAが17.0%で あ るの とは対照的

で あった。

また,末 期感染症 の非合併例 では,当 然,平 熱型 であ

るFAが 最 も多 く,54.8%を 占めたが,感 染症 がな く

ても高熱が関係す るFCか らFEま での症例は合計21.4

%み られ,約1/5の 症 例では,感 染症が な くても,末 期

に高熱状態 の時期 が 認め られた。Table 22は 末期発熱

型 と感染症発生 の時期を示 してい る。Table 23は,以

上 の末期感染症 の種類 を示 してい るが,358例 中,呼 吸

器系感染症 は127例, 35.5%,泌 尿器系感染症は78例,

21.8%で あ り,い わゆ る癌熱 と称すべ きものが45例,

12.6%含 まれ ていた。

Table 24は,末 期癌 例におけ る死亡直前 の 白血球数

の変動状態 の経過を分類 した ものであ る。表左欄は,白

血球数 の横ばい状態を 示 し,表 中央欄は そ の 増多傾向

を,ま た,表 右欄は減少傾向を示 してい る。 白血球数の

区分は表下欄に示 したが,こ の分類を整理す ると,Table

25の よ うにな る。 すなわち,末 梢 白血 球数は,1か ら

VIIIまで の型に グル ープ分けす ることがで きたが,こ れら

の型に属す るグル ープを表の よ うに規定 した。Iか らIII

までは 白血球数の正常型 ともい うべ きものであ り,IVお

よびV型 は減少型,VIか らVIIIまでは増 多型 とみなす こと

がで きる。 この ような 白血 球数の変 動 と末期感染症合併

との関係は,Table 26の ようである。 す なわち,感 染

症合併群 においては,当 然,増 多型 であるVIか らVIIIを示

す ものが多 く,こ れ らの合計 は,312例 中155例,49.7

%を 占めていた。 しか し,注 目すべ きは,末 期感染症

が合併 していても,症 例の37.2%は 正常型 であるIか

らIIIまでの経過 を とり,さ らに,13.1%に 白血球 の減

少型 であるIVお よびVを 示す症 例がみ られた ことで あ

る。

また,末 期感染症非合併 例においては,当 然,正 常型

が最 も多 く,227例 中148例,65.2%を 占め るが,や

は り,こ の場合 も,感 染症が な くても,増 多型 であるVI

か らVIIIまでを とる症 例が58例,25.6%に み られた。

次 に,以 上述べた末期発熱型 と白血球数 の変動 との関

係 をみ ると,Table 27の よ うに,Iか らIIIまでの 白血

球正常型 において も,高 熱型を示す症例は278例 中74

例,26.6%に み られ,さ らに,白 血 球減少型において

Table 18. Survival period(days) of cancer patients associated with or without infections

(days from start of cancer chemotherapy to death)
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Table 19. Type of fever in cancer patients at terminal stage (1•`2 weeks before death)(1)

(-) -36.9℃ (+) 37.0～37.9℃ (廾) 38.0～38.9℃ (卅) 39.0 39.9℃ (卅) 40.0℃ ～

Table 20. Type of fever in cancer patients 

at terminal stage 

(1•`2 weeks before death) (2)

Table 21. Type of fever in cancer patients 

associated with or without infecti-

ons at terminal stage

は,高 熱型 をとる症例 が74例 中47例,63.5%を 占め

た。

この ことは,先 に述べた感染症 の合併 問題 と併せ考え

ると,注 目すべ き現象 である。 また,白 血 球増 多型 であ

るVIか らVIIIまでにおけ る熱型は種 々の形 を とるが,高 熱

型 で最も多 く,208例 中90例,43,3%を 占めた。 しか

し,白 血球数が2万 を超えるVIIおよびVIIIにおいて も,高

熱型は90例 中41例,45.6%で あ り,前 者に比べてあ

ま り差を認めなか った。 また,末 期に白血球数が正常域

か ら2万 を超える経過を とるVIII群においてさえ,高 熱型

を とる症例は55例 中20例,36.4%だ け であ り,残 り

の63.6%は,む しろ平熱型または微熱型 をとることが

注 目された。

以上のよ うに,末 期癌 の発熱型,白 血球数の変動 との

間には,種 々の関係がみ られ るが,こ れには,こ の両者

の動 きに密接 な関係にある末期感染症 の 合併,さ らに

は,癌 化学療法に よる極端 な白血球数 の減少な どの因子

が組み合わされ て,こ の ような複雑な経過を とっている

もの と考え られ る。

次に,末 期 に白血球減少をきた した症例における感染

症合併 との関係を検討す ると,Table 28の ように,感

染症 の有無にかかわ らず,高 熱型 を とる症例 が そ れ ぞ

れ,178例 中38例,21.3%,56例 中17例,30.4%

み られ,両 者間に差は認め られなかった。すなわ ち,末

期癌 においては,白 血球減少を示す症例 の約1/3に,臨

床的 には感染に無関係 と思われ る発熱が み られ た。 ま

た,Table 29は,逆 に,白 血球増多を示 した症例にお

ける感染症合併 との関係を示 してい るが,感 染症の有無

にかかわ らず,そ れぞれ,178例 中101例,56.7%, 56

例 中35例,62.5%に 高熱型 がみ られた。

9.症 例

Fig. 3に52歳 男性 の胃癌例を,Fig. 4に27歳 男性 の

Fibrosarcoma例 を,ま た,Fig. 5に73歳 女性 の肺癌
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Table 22. Relation of the type of fever to the onset of infections associated in cancer patients

Table 23. Type of infections in cancer
patients at terminal stage (1
～2 weeks before death)

例を示 した。 これ らの3例 は,と もに図の ような癌化学

療法が施行 され,合 併感染症 としては,胃 癌 例では急性

大腸炎,ま た,Fibrosarcoma例 お よび肺癌 例ではKle-

bsiellaに よる肺炎を合併 したが,図 の よ うな各 種の抗

生物質お よび γ-globulin製 剤な どの投与に よ り,剖 検

時には感染症の存在が否定 された最近の治験例であ る。

III.考 察

癌化学療法に合併す る感染症は,前 記 した よ うに,対

照 の5.0%に 対 して,臨 床例 で45.2%,剖 検 例 で は

48.1%に 認め られた。 この感染症合併 の 頻度に関 して

は,BoGGS 1)ら は,127例 中44.0%に,BoDEY2)は,

固形腫瘍816例 中47.0%,急 性 白血病366例 中70.0

%,悪 性 リンパ腫206例 中51.0%に 感染死がみ られた

ことを,ま た,山 口ら3)も 剖検例102例 中52.0%に 剖

検時感染所見を認めた ことを報告 して い る。 こ の よ う

に,癌 患者におけ る感染症の合併は,患 者 の予後 に関連

を もつ重大な問題であ る。

これ らの合併感染症の うち最 も多いのは,わ れわれ も

述べた よ うに,肺 炎な どの呼吸器系感染 で,次 いで膀胱

炎 などの泌尿器系感染,腹 膜炎 などの消化器系感染 など

である。 また,敗 血症に関 し,INAGAKI 4)ら は,剖 検時

に採取 した血液培養か ら診断 し,婦 人科領域 の癌お よび

Table 24. Fluctuation of leucocyte count in peripheral blood of cancer patients at terminal stage

(1•`2 weeks before death)(1)

Leucocyte count  a;～1000 b; 1001 3000 c; 3001～9000 d; 9001～20000 e; 20001～



VOL.29 NO.8 CHEMOTHERAPY
913

Table 25. Fluctuation of leucocyte count in peripheral blood of cancer patients at terminal stage 

(1•`2 weeks before death) (2)

Table 26. Fluctuation of leucocyte count in peripheral blood of cancer patients associated with or 
without terminal infections

Table 27. Relation of type of fever to the fluctuation of leucocyte count in peripheral blood of 

cancer patients at terminal stage
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Table 28. Type of fever in cases with leucopenia
(Leucocyte count < 3000 cells/mm3)

Table 29. Type of fever in cases with leucocytosis

(Leucocyte count > 10000cells/mm3)

Fig. 3 T. A. 52 y. male, stomach cancer (adenocarcinoma)

消化器癌 に合併頻度が高い ことを述べ ている。 また,原

発癌 を臓器別 に検討 した 感染率 を み る と,固 形腫瘍で

は,肺 癌 例に多 く,食 道癌,大 腸癌,胃 癌等 の順であ る

が,白 血病お よび悪性 リンパ腫 に比較す ると,そ の感染

率 は低い よ うである2,5,6)。

癌化学療法に合併す る感染症 におけ る検出菌は種 々で

あ るが, Klebsiella sp., Proteus, Pseudomonas aer.

お よびEooliな ど の グ ラ ム陰 性 菌 の 検 出 率 が増 加 の傾

向 に あ り2～4),わ れ わ れ の成 績 で も,Klebsiellaが 多 い

印象を うけた。 また,真 菌 の検出率 も増加 の傾 向にあ

る 。 これ らの こ とは,い わ ゆ る opportunistic infection

の問題 を含み,螺 良7)ら が,癌 患者 の末期 には,グ ラム

陰性桿菌 や真菌が最 も多 い原 因菌 であると述べ ているこ

とと,一 致す るものと思われ る。

次 に,末 期癌例 においては,制 癌剤使用群 と非使用群

との間 で感染症 の発生率に 差 は な い との報告3)が ある

が,わ れわれ の成績 でも,術 後癌化学療法例 の感染症発

生率が5.0%で あるのに対 し,剖 検 例のそれが48.1%,
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Fig. 4 A. KIKUCHI 73y . female, pleuritis carcinomatosa (large cell care., lung cancer)

Fig. 5 T. YASHIMA, 27y. male, fibrosarcoma

また,癌 化学療法施行末期癌 例では45.2%で あった の

で,感 染症発生 の原因を必ず しも癌化学療 法だけ に帰す

ることはで きない。 また,制 癌剤 の種類 と感染症 の発生

率 との関係では特に著 明な差は認めてい ない。

しか し,癌 化学療 法 としてのPs併 用投与に関 しては,

その長期併用投与が感染症発 生を促進 する ことが指摘 さ

れ8～9),検討され ている。特 に,Psの 免 疫抑 制作用,線

維芽細胞増殖 の抑制,macrophageの 抑制,生 体 内代謝

の変化などが感染に対する宿主側 の抵抗 力の減 弱につ な

が るもの と考 えられてい る。

今回,Ps併 用 の際の感染症発生率について検討 した

が,総 括 的にみ ると,Psの 投与例,非 投与例 において

は,感 染症 合併率 に差異を認めなか った。 しか しな が

ら,Psの 投与量 または投与 月数 の面か ら検討 す る と,

感染症 を 合併 しな い症例 の82.8%は,Ps投 与量が

1,800mg,2ヵ 月 までの投与例 であ り,逆 に,Ps投 与

中また は投与後に合併 した症 例の64.0%は3ヵ 月以上

の投与例 であった ことはすでに述べた ところである。
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これ らの 成績 か ら,当 部 門 で これ まで に経 験 した癌 の

多 剤 併 用 療 法 中,最 も高 い有 効 率 を 示 した5-FU, Chro-

momycin A3お よびPsの3剤 併 用10)に お い て,最 近

は,従 来 か な りの長 期 間 連 日投 与 して い たPsを,Fig

4の 症 例 の よ うに,初 め の1ヵ 月 間 は1日30mgを 連

日投 与 し,次 の1ヵ 月間 は これ を 漸 減 して,3ヵ 月後 に

は原則 として,併 用薬剤か ら除 く方針を とっている 18,19)
。

次に,合 併感染症 に対す る抗菌性抗生物 質の投 与効果

に関 しては,前 記 した よ うに,癌 化学療 法施行後発生 し

た感染症 の場合,そ の効果はほぼ半数(46.2%)に 認 め

られたにすぎなか ったが,こ れ ら感染症の治療 は一般 化

学療法の原則 に照 して行な うべ きであ り,癌 患者 の特殊

性はあま りな く,抗 生物質投与において も,2剤 また は

3剤 の併用投与 に活路を見出 している現状 である。

しか しなが ら,今 回の検討で これ ら抗 生物質 の効果 と

癌 化学療 法の効果 との間には,癌 化学療 法が有効か ら無

効 になるにつれ て,抗 生物質の効果 も有効か ら無効にな

る結果が得 られ,ま た,感 染症合併 の な い群 に お い て

は,制 癌効果がやや高い ことが認め られた。

したが って,癌 化学療 法施行中に発生 した感染症に対

す る抗生物質の効果は,一 方 においては,癌 患者 のいわ

ゆる病態生理学的悪性度11)と密接 な関係 にあるものと思

われ る。

また,末 期癌例においては,白 血球減少例だけでな く

増多例 において も,感 染症 の合併が ない に もか か わ ら

ず,高 熱型を とる症例がみ られ たことは,い わゆ る癌熱,

さらには末期 白血 球増 多の問題 のほか,か くされた感染

症 の関与 も否定で きない と考 える。しか し,臨 床的に も,

剖検上 も,こ の究明は困難 であ り,こ の よ うな症例に施

行 した少数例の血液培養 でも菌検出は陰性であ った。 し

たが って,診 断技術上 の問題 も含めて,さ らに検討 を要

す る問題 と思 う。

さて,こ れ ら感染症 に対す る予防お よびその対策 とし

ては,い うまでもな く,よ り効果的な癌化学療 法の施行

が第一 義的であろ うが,前 述 した 抗生物 質投与 の ほ か

に,白 血球減少時 の顆粒球輸血12)や抗 生物質投与時 のア

ジュバ ン トとしての γ-gl0bulin製 剤投与13,14)などの補

助療 法も考慮 されねばな らない。さらに,LAFR (laminar

air flowroom)の 設 置 は 当 然 必 要 で あ る 15.16)
。

いずれ にせ よ,癌 化学療法に合併す る感染症 において

は,そ の発生率お よびそれに対 する治療効果が,癌 化学

療 法効果 とある程度の関連性を有 しているもの と考 えら

れ る。

したが って,癌 患者に合併す る感染症 に対 しては,適

当な抗生物質 の投与お よびその他の補正療法 によって,

これを防止あ るいは治癒 させ るべ く対策を講 ず る こ と

が,現 状 におけ る癌化学療法効果を高め るためにも重要

であろ う。

結 語

過去15年 間に当科に入院 し種 々の癌化学療法をうけ

た末期固形癌683例 について,術 後癌化学療法施行胃癌

100例 を対照 と して,合 併感染症の発生率,改 善率等に

つ いてretrospectiveに 検討 した。

1.癌 化学療法施行末期癌例におけ る感染症の発生率

は,対 照 の5.0%に 対 して,臨 床例で45.2%,剖 検例

では48.1%に 認め られた。

2.合 併感染症 の種類は,臨 床例 お よび剖検例 とも

に,呼 吸器系感染が最 も多 く,泌 尿器系感染,消 化器系

感染 の順であ った。

3.抗 菌性抗生物質は,癌 化学療 法施行後発生 した感

染症のほぼ半数(46.2%)に 無効であ った。

4.癌 化学療 法効果 と感染症発 生率 との関係では,感

染症合併のない群において,制 癌 効果がやや高率に認め

られた。

5.癌 化学療 法効果 と抗菌性抗 生物 質効果 との関係に

おいて,癌 化学療 法効果 が有 効か ら無効になるにつれ,

抗 生物質 効果 も有効か ら無効 になるこ とが認め られた。

6.制 癌剤 の種 類 と感染症発 生率 との間には著 明な差

は認め られ なか った。

7.Prednisolone (Ps)投 与例では,非 投与例 との間

に感染症 合併率 に差異 は認め られ なか ったが,感 染症非

合 併例の82.8%は,投 与総量1,800mg,2ヵ 月まで

の投与 例であ り,感 染症合併 例の64.0%は3ヵ 月以上

の投与 例であった。

8.末 期癌例 の死亡直前1～2週 間 の末期感染症 にお

け る発熱型 と末期 白血球数 との間 には種 々の関係がみ ら

れ,特 に,感 染症合併群 でさえ,白 血球数 は37.2%が

正常型,13.1%が 減少型を示 していた。 また,感 染症

が な くて も,21.4%に 高熱型が,25.6%に 白血球増多

型がみ られた。

(本論文 は第19回 日本化学療法学 会東 日本支 部総 会

(昭47),シ ンポジウム,癌 化学療法 と感染症17),第23

回 日本化学療法学会総会(昭50),特 殊病態下の化学療

法 シ リーズ,2.悪 性腫瘍時 の感染症 と化学療法18),お

よび,第26回 日本化学療法学会総会(昭53),シ ンポ

ジウムII,癌 患者に合併す る感染症の意義 とその対策19)

にて発表 した ものをまとめた ものであ る。)
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CLINICAL INVESTIGATIONS OF INFECTIONS ASSOCIATED

WITH CANCER CHEMOTHERAPY
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SHIGERU MATSUOKA, YUKIHIRO IRINODA, MASAKAZU YOKOYAMA
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Department of Clinical Cancer Chemotherapy, Research Institute

for Tbc. and Cancer, Tohoku University, Sendai

* Department of Internal Medicine, Kyoundo Hospital, Tokyo

** Department of Internal Medicine, Cancer Institute Hospital, Tokyo

A retrospective study on the incidence of complications with infections and improvement rating

was conducted in 683 cases of solid cancer in the terminal stage who had been admitted to this hos-

pital in the past 15 years, using 100 cases placed on postoperative chemotherapy for cancer of the

stomach as the control.

1. The incidence of infections in cases of cancer in the terminal stage which had been admini-

stered cancer chemotherapy was 45. 2% in clinical cases and 48. 1% in autopsied cases as against 5. 0%

in the control.

2. As for the kind of complications with infections, the case of infection of the respiratory organs

was the most followed by infection of the urinary organs and the digestive organs in this order in

both clinical and autopsied cases.

3. Antibacterial antibiotics proved ineffective in about half (46. 2%) of the infections that developed

after administration of canccer chemotherapy.

4. As for the relationship between the effect of cancer chemotherapy and the incidence of infec-

tions, the efficacy rating of the carcinostatic effect was slightly higher in the group without compli-

cations with infections.

5. As for the correlation in effectiveness between cancer chemotherapy and antibacterial antibiotics
,

the effectiveness of antibiotics tapers off according as the effectiveness of cancer chemotherapy dimi-

nishes gradually to zero.

6. There was no marked difference between the kinds of carcinostatic agents and the incidence of

infections.

7. Cases administered Prednisolone (Ps) showed no difference in the incidence of complication

with infections from cases administered no Ps. However, 82. 8% of the cases complicated with no

infection were those which received Ps up to 2 months for a total dose of 1
, 800 mg, while 64. 0% of

the cases complicated with infections were those which received Ps for three months or more .

8. There were various relations between the type of fever and the peripheral white cell count in

terminal infections 1•`2 weeks before death in cases of cancer in the terminal stage .

Particularly, the white cell count was normal in 37. 2% and decreased in 13. 1% even in the group

complicated with infections. Even without infections, the high fever type was noted in 21
. 4% and

leukocytosis in 25. 6%.


