
がんと感染
～当院での病棟薬剤業務から学んだこと～



最初に：病院紹介

• 五日市記念病院
病床数：１８０床

急性期：７２床
回復期：８０床
地ケア：２８床

※血液内科病床：19床
（無菌室：17床）

薬剤師数：９名
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• 脳神経外科

• 脳卒中・血管内治療センター

• 内科

• 循環器内科

• 血液内科

• 消化器・内視鏡外科
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血液内科では

主に

・慢性骨髄性白血病（CML）

・急性骨髄性白血病（AML）

・骨髄異形成症候群（MDS）

・多発性骨髄腫（MM）

五日市記念HPより



血液内科では ※血液内科病床：19床
（無菌室：17床）
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今日のレジュメ

• 血液内科での治療について（新薬をふまえて）

慢性骨髄性白血病：CML（アシミニブ 2022年5月25日発売）

急性骨髄性白血病：AML（ベネトクラクス 2021年3月23日

適応追加承認）

MDS

• 血液内科で起こる感染症、予防について

（イサブコナゾニウム 2023年4月6日発売）
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慢性骨髄性白血病

• 血液細胞の成り立ちと働き

【造血幹細胞が血液になるまで】

正常な血液細胞の働き
〇病原体の侵入から体を守る（白血球）
〇全身に酸素を運ぶ（赤血球）
〇出血を止める（血小板）



慢性骨髄性白血病（CML）とは

• CMLとは約10万人に1人の頻度で発症する「血液のがん」です。何らかの原因

によりがん化した血液細胞、すなわち白血病細胞が骨髄の中で増殖していく

病気です。

• 骨髄性白血病には急性のものと慢性のものとがあり、慢性の骨髄性白血病で

あるCMLの特徴は白血病細胞の増え方がゆっくりであることです。CMLでは、

およそ5年から6年かけて白血病細胞が骨髄と血液の中でゆっくりと増え続け、

この期間を「慢性期」と呼びます。

• 分化機能をもったままのものが多いため、症状があらわれにくい病気です。



慢性骨髄性白血病（CML）とは

• 白血病細胞が増える仕組み

骨髄は未熟な細胞を、機能を持つ成熟
した血液細胞へと育てる場所で、そこ
から成熟した血液細胞が血液中に送り
出されます。増殖する能力が高い白血
病細胞が骨髄の中で増えて中が一杯に
なると、まだ血液の機能を持たない未
熟な細胞でも血液中に押し出されてし
まうということが起こります。



慢性骨髄性白血病の症状

• 芽球が増えると、芽球は成熟しない

ため貧血が現れてきます。

• さらに白血球も増えてくるので全身

のだるさや発熱、脾臓が腫れておな

かが張るなどの症状が現れます。

正常な血液細胞の働き
〇病原体の侵入から体を守る（白血球）
〇全身に酸素を運ぶ（赤血球）
〇出血を止める（血小板）



慢性骨髄性白血病の原因

• 慢性骨髄性白血病（CML）の患者さんの95％以上でフィラデルフィア（Ph）

染色体という異常な染色体が見つかっています。 慢性骨髄性白血病（CML）

が発症する原因は、この染色体上にある BCR-ABL 遺伝子です。 ヒトの染色体

は23対46本ありますが、フィラデルフィア（Ph）染色体は9番目と22番目の染

色体が途中から切れて入れ替わり、つながってできたものです（相互転座）。



慢性骨髄性白血病の原因

• フィラデルフィア染色体の上のBCR-ABL遺伝子という遺伝子からBCR-ABL蛋白という
蛋白がつくられます。このBCR-ABL蛋白のはたらきによって、1つの白血病細胞から
新しい白血病細胞が次々とつくられます。

• 白血病細胞の中でつくられたBCR-ABL蛋白は、ポケットのようなものを持っています。
このポケットにエネルギー物質がくっつくとBCR-ABL蛋白にスイッチが入り活性化し、
白血病のもとになる細胞の中で分裂して、「白血病細胞を増やせ」という指令を出し
ます。

• その指令を受けた白血病のもととなる細胞は、無限に

白血病細胞を産生して増えていきます。このような仕組み

で白血病細胞は増加していきます。増加した白血病細胞は

時間がたつとさらに悪性化し、移行期、急性期に進行して

しまいます。



慢性骨髄性白血病の慢性期

• 慢性期は白血病細胞が骨髄の中でゆっくりと増えていく期間で、治療をしない場合、

およそ5年から6年続きます。白血病細胞は骨の中心部にある骨髄というところでつく

られ、血液中に送り出されます。慢性期の白血病細胞は、がん化していても機能は正

常な血液細胞とほぼ同じです。

• ただし、増殖する能力が高く、特に白血球がどんどん増えるため血液検査では白血球

数の値が高くなります。

• 正常な血液細胞は、私たちの身体の中で病原体の侵入から身体を守ったり、全身に酸

素を運んだり、出血を止めたりというはたらきを担っています。

• 慢性期で自覚される症状は、ほとんどありません。それは白血病細胞が増えても、正

常な血液細胞とほぼ同じ機能を持っているからです。



慢性骨髄性白血病の移行期

• 移行期では、骨髄の中で未熟な白血病

細胞である「芽球」が増えてきます。

また、白血病細胞がさらに悪性化し、

増殖する能力がより高く薬が効きにく

いものになります。



慢性骨髄性白血病の移行期

• 移行期の期間はおよそ6カ月から9カ月で、その後、骨髄の中が悪性化した芽

球でいっぱいになってしまう急性期へと進行してしまいます。

• 正常の芽球は骨髄の中で成熟して、血液細胞として機能できる状態になって

から血液中に出て行きます。一方、移行期および急性期の白血病の芽球は成

熟する能力を失っています。



慢性骨髄性白血病の急性期

• 急性期では骨髄は悪性化した芽球で一杯になり、血液中にも芽球が

増加します。機能を持っている血液細胞が減ってしまうので、症状

としては強い貧血や高熱、出血しやすくなるなどの症状が現れます。



慢性骨髄性白血病の急性期

• 移行期や急性期になると、白血病細胞がこれまで有効であった分子標的治

療薬にも抵抗性を示すので、より強いお薬を使ったり、造血幹細胞移植を

したりしても病気をコントロールすることは難しくなります。

• CML治療では慢性期を維持することがとても大切です。慢性期の早いうち

から白血病細胞の増殖をしっかりと抑えて、数を減らす治療を行うことで

正常な血液細胞をつくる仕組みを回復させて、より正常に近い骨髄の状態

に戻すことができます。



慢性骨髄性白血病治療の目標

• CMLという病気は、ジェットコースターと似てい

ます。慢性期にゆっくりと上へあがっていき移行

期、急性期では速度を上げて降下していくイメー

ジです。そのため、CMLの治療は可能な限り慢性

期の早い段階で白血病細胞の増殖を抑えて、上へ

あがらないようにすることを目指します。

• 移行期、急性期でも治療の方法はありますが、加

速したジェットコースターが止まりにくいのと同

様に病気のコントロールは慢性期より難しくなり

ます。



慢性骨髄性白血病治療の治療

①分子標的治療薬

②造血幹細胞移植

③化学療法（抗がん剤）



慢性骨髄性白血病治療の治療

①分子標的治療薬（TKI）

• 分子標的治療薬の仕組みは、BCR-ABL蛋白

にあるポケットをエネルギー物質の代わり

にお薬でふさぐことによって白血病細胞を

増やすスイッチが入らないようにする治療

法です。



慢性骨髄性白血病治療の治療

①分子標的治療薬（TKI）



慢性骨髄性白血病治療の治療

②造血幹細胞移植

• 造血幹細胞移植とは、通常の何倍もの化学療法薬

の投与や全身に対する放射線療法を行って、骨髄

中の白血病細胞や造血幹細胞を完全に破壊した後、

正常な造血幹細胞を移植して、骨髄の造血機能を

回復させる方法です。つまり、がん化した血液細

胞を健康な血液細胞と取り替える治療法です。



慢性骨髄性白血病治療の治療

②造血幹細胞移植

• 現在のところ、慢性骨髄性白血病を完全に治すことができる治療方法は、造血

幹細胞移植のみです。ただし、この治療法を行うためには、HLA（白血球のタ

イプ）が一致する造血幹細胞の提供者（ドナー）が必要なこと、そして年齢制

限などの条件を満たす必要があります。また、移植後早期には、感染症や急性

GVHD（移植片対宿主病：移植した細胞が患者さん側の細胞を攻撃してしまう

こと）が起こる危険性があります。また、移植後しばらくたってからも、慢性

GVHDや再発が起こる可能性があります。



慢性骨髄性白血病治療の治療目標

• ステップ1「血液学的完全奏効」CHR

• 奏効とは、それぞれの検査において白血病細

胞が検出されない、コントロールされた状態

のことです。

• 最初に目指すステップ1は血液中の白血球数

が1万/L未満、血小板数が45万/L未満になる

などの基準を満たした状態を言います。血液

検査のレベルで症状が完全にコントロールさ

れていると判断された状態です。



慢性骨髄性白血病治療の治療目標

• ステップ2「細胞遺伝学的完全奏効」CCyR

• 骨髄の細胞20個を取り出して染色体分析

して、フィラデルフィア染色体が一個も

見つからない状態です。

• ステップ2は、染色体検査のレベルで白血

病細胞が完全にコントロールされている

と判断された状態です。染色体検査は原

則として骨髄を用いて行われますが、血

液を用いた好中球FISHという検査でもお

おむね代替可能とされています。



慢性骨髄性白血病治療の治療目標

• ステップ3「分子遺伝学的大奏効」MMR

• ステップ3は、「分子遺伝学的大奏効」でMMRと呼ばれます。MMRは血液検査で

BCR-ABL遺伝子の割合が0.1％以下に減少した状態を言います。ステップ3は、遺

伝子検査によって白血病細胞がかなり減少して一定基準にコントロールされたと

判断される状態であり、一つの治療目標と考えられています。

• 白血病細胞を限りなくゼロに近づけることを目指すので、厳密な検査で確認しま

す。ステップ3はとても大事な治療目標で、治療開始から1年以内で達成すると、

そのあとは移行期や急性期に病気が進行する可能性がとても低くなることがわ

かっています。



慢性骨髄性白血病治療の治療目標

• ステップ4 MR

• ステップ4は、分子遺伝学的効果の中でもMMRよりさらに白血病細胞が少ない

MR4.5と呼ばれる状態です。血液検査でBCR-ABL遺伝子の割合を検査し、一般的

な患者さんの診断時のBCR-ABL遺伝子量100％に対して、0.0032％以下に減少し

た状態を言います。

• ステップ4では、遺伝子検査のレベルで病状がほぼコントロールされていると判断

された状態です。ステップ3に比べると、ステップ4を達成した方のほうが治療効

果の維持が期待できるといわれています。

• ただし、ステップ4を達成しても自己判断で服用を中止することは大変危険です。

ステップ4を達成しても、きちんと治療を継続することが大切です。



慢性骨髄性白血病治療の
治療目標

• 無治療寛解（TFR）

分子標的治療薬の中止



慢性骨髄性白血病治療の
治療目標 • CMLの治療効果を把握するために、

血液成分検査はステップ1達成まで
は1週間から2週間ごと、そしてその
後は少なくとも3カ月ごと、もしく
は必要に応じて検査します。染色体
検査についてはステップ2を達成す
るまでは3・6・12カ月ごと、その後
は12カ月ごと、もしくは必要に応じ
て検査します。

• 遺伝子検査はステップ3を達成する
までは3カ月ごと、その後は3カ月か
ら6カ月ごとに行います。



慢性骨髄性白血病治療の
治療目標

• 白血病細胞がいったん減っても、ま

た増えてきてしまうことがあるため、

検査を続けることは大切です。



慢性骨髄性白血病治療の治療薬の歴史



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• 造血器腫瘍診療ガイドライン2023



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

•イマチニブ

先発品：グリベック®（100㎎、200㎎）

後発品あり！

〇効能効果

〇用法用量

• 副作用：浮腫、筋肉痛、悪心、皮疹、

こむら返り

※ 第一選択薬

効かなかったら、ほかのTKIへ



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

•ニロチニブ

商品名：タシグナ® （50㎎、150㎎、200㎎）

〇効能効果

〇用法用量

• 副作用：心電図異常・QT延長、膵炎、

高血糖、肝障害、血管有害事象、

末梢動脈閉塞（脳梗塞）

★長期内服中の方は頭部MRI

※ 第一選択薬

効かなかったら、ダサチニブ、ボスチニブへ

（変異確認してポナチニブも）

食事の影響あり、PPI併用注意



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

※ 第一選択薬

効かなかったら、ニロチニブ、ボスチニブへ

（変異確認してポナチニブも）

食事の影響が少ない、PPI併用注意

•ダサチニブ（DAS）

商品名：スプリセル® （20㎎、50㎎）

※後発品あり！

〇効能効果

〇用法用量

• 副作用：胸水、骨髄抑制、肺高血圧、出血

心筋梗塞、脳梗塞

★胸写



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• 副作用：下痢、肝障害、高血圧、皮疹

胸水

★胸写

•ボスチニブ（BOS）

商品名：ボシュリフ® （100㎎）

〇効能効果

〇用法用量



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• 副作用：血管有害事象、膵炎、肝障害、

骨髄抑制、高血圧、心筋梗塞

★開始時、冠CT（フォローも）

•ポナチニブ（PON）

商品名：アイクルシグ15㎎ ®

〇効能効果

〇用法用量

※ 三次治療薬

T315I変異にも効く



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• 副作用：膵炎、QT延長、血管閉塞性事象

※ 三次治療薬

食事の影響あり！必ず空腹時の説明。

食事1時間前に服用！冷所保存（25℃以下）

•アシミニブ（2022年5月25日 発売）

商品名：セムブリックス® （20㎎、40㎎）

〇効能効果

〇用法用量

注意！



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• いままでの分子標的薬との違い



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

• いままでの分子標的薬との違い



慢性骨髄性白血病治療の治療薬

•副作用：特に患者さんからの訴えは

なし

•他の薬剤で皮疹が出ていた人は皮疹

が落ち着いたと喜んでいた。

•アシミニブ

2023年6月長期投与解除

現在：20名程度に新規処方あり

薬剤を切り替えた人の傾向

⇒前薬で胸水等の副作用があった人、BCR-ABLが再度上昇し

た人が切り替えになっている。



症例①

•７０代 女性

経過：X-6年、汎血球の増多あり精査目的にて当院紹介受診

血液検査にて同様に汎血球増加があり、骨髄穿刺を施行

顆粒球系の増加、芽球が2.8％で典型的な慢性骨髄性白血病と

診断されイマチニブによる内服治療開始となった。



症例①

•経過

X-5年 イマチニブ中止、ニロチニブ開始

X-4年 ニロチニブ中止、ダサチニブ開始

X-4年 胸水貯留にてダサチニブ中止、半年後減量して再開

X-3年 再度、胸水貯留にてダサチニブ中止、ボスチニブ開始

X-3年 肝機能障害にてボスチニブ中止、ニロチニブ開始

X-2年 高血糖にてニロチニブ中止、再度ダサチニブ開始

X年 アシミニブ開始



症例①

• BCL-ABL IS
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骨髄穿刺



• 血液内科での治療について（新薬をふまえて）

慢性骨髄性白血病：CML（アシミニブ 2022年5月25日発売）

急性骨髄性白血病：AML（ベネトクラクス 2021年3月23日

適応追加承認）

MDS

• 血液内科で起こる感染症、予防について

（イサブコナゾニウム 2023年4月6日発売）

今日のレジュメ



• 骨髄にある造血幹細胞から血液細胞（白血球、赤血球、血小板）へと成熟する過程にある細

胞が癌化する病気です。白血病はまず、癌化した細胞がもし正常に成熟したら何になってい

たかによって分類されます。たとえば、成熟したらリンパ球（白血球の一種）になるだろう

細胞が癌化したものをリンパ性白血病と呼び、成熟したらリンパ球以外の白血球、赤血球、

血小板になるだろう細胞が癌化した場合を骨髄性白血病と呼びます。さらに、急激に発症し

た白血病を急性白血病、ゆっくり進むものを慢性白血病と呼びます。これらを組み合わせて、

白血病は急性リンパ性白血病、急性骨髄性白血病、慢性リンパ性白血病、慢性骨髄性白血病

の4つに大きく分けられます。急性骨髄性白血病は数日から数週単位で病状が進行する、進み

方が早いタイプの白血病です。

<症状>

〇白血球減少… 易感染状態のため、発熱等

〇血球減少… 貧血のため、めまい・動機・息切れ

〇血小板減少… 出血傾向のため、皮膚の点状出血、鼻出血

急性骨髄性白血病（AML）とは？



急性骨髄性白血病

• 血液細胞の成り立ちと働き

【造血幹細胞が血液になるまで】

正常な血液細胞の働き
〇病原体の侵入から体を守る（白血球）
〇全身に酸素を運ぶ（赤血球）
〇出血を止める（血小板）



• 診断と分類

急性骨髄性白血病（AML）とは？

AMLMDS

AMLMDS

FAB分類

WHO分類

芽球比率

20 30

（％）

20％ 30％



• 予後因子

急性骨髄性白血病（AML）とは？



急性骨髄性白血病治療の治療



急性骨髄性白血病治療の治療

• 造血器腫瘍診療ガイドライン2023



急性骨髄性白血病治療の治療レジメン

• 五日市記念病院HP

• エノシタビン（サンラビン®）

：シタラビンのプロドラック

• イダルビシン（イダマイシン®）

：アントラサイクリン

• アザシチジン（ビダーザ®）

• ベネトクラクス（ベネクレクスタ®）



• ベネクレクスタ® （2021年3月23日 適応追加承認）

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• 選択基準

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• 用法および用量

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• CYP3A4阻害強度

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• CYP3A4阻害強度

（中程度）

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• CYP3A4阻害強度

（強い）

急性骨髄性白血病治療の治療薬



• 腫瘍崩壊症候群（TLS）

の予防と管理

急性骨髄性白血病治療の治療薬



急性骨髄性白血病治療の治療薬



有害事象

• 白血球減少



有害事象

• 無菌室入院



症例②

• ９０代 男性

経過：かかりつけ医より、白血球６０００、芽球３２％で紹介あり

検査値：

ＳｐＯ２ ９６％

診断：AML

末梢血 白血球 好中球 リンパ球 単球 芽球

dayX ７６００ ６％ １３％ ２％ ７５％

末梢血 ｸﾚｱﾁﾆﾝ ﾋﾞﾘﾙﾋﾞﾝ AST ALT CRP

dayX ０．８１ ０．６ ３９ １５ ３．５６



症例②

CQ8: 強力化学療法が適応とならない高齢者AML
 に対してどのような治療が勧められるか

推奨グレード１：ベネトクラクス+アザシチジン
または

ベネトクラクス+低用量シタラビン
または

Best supportive care



症例②

• 治療選択：

ベネトクラクス+アザシチジン

TLS予防投与：

ラスブリカーゼ静注用

（水分補給）



症例②

• 経過

（3コース経過）
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• 血液内科での治療について（新薬をふまえて）

慢性骨髄性白血病：CML（アシミニブ 2022年5月25日発売）

急性骨髄性白血病：AML（ベネトクラクス 2021年3月23日

適応追加承認）

MDS

• 血液内科で起こる感染症、予防について

（イサブコナゾニウム 2023年4月6日発売）

今日のレジュメ



抗菌化学療法の基本的考え方

感染部位

原因微生物 抗菌薬

どこの感染症？？
肺・尿路・血液・その他

原因菌は？？
市中感染？耐性菌リスク？

どんな患者さん？？
易感染状態？健康？
おとな？こども？

どの抗菌薬？？
投与量、投与期間は？



抗菌化学療法の基本的考え方

感染症

抗菌薬の選択
用法用量・投与経路の選択

抗菌薬の変更
用法用量・投与経路の変更

治療終了

適切な診断

非感染症

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より

患者背景と宿主因子を考慮して以下を検討
✅抗菌薬使用の目的（治療か予防か）
✅患者の重症度
✅微生物の侵入門戸と感染臓器
✅想定される微生物・想定される感受性
✅腎機能・肝機能・アレルギーの既往など



抗菌化学療法の基本的考え方

感染症

抗菌薬の選択
用法用量・投与経路の選択

抗菌薬の変更
用法用量・投与経路の変更

治療終了

適切な診断

非感染症

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より

患者背景と宿主因子を考慮して以下を検討
✅抗菌薬使用の目的（治療か予防か）
✅患者の重症度
✅微生物の侵入門戸と感染臓器
✅想定される微生物・想定される感受性
✅腎機能・肝機能・アレルギーの既往など

「菌がいるから抗菌薬を使う」
↓

「どんな患者にとって、どのようなメリットをもたらすか」



抗菌化学療法の基本的考え方

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より

✅培養・感受性結果
✅腎・肝機能再チェック
✅効果判定

感染症

抗菌薬の選択
用法用量・投与経路の選択

抗菌薬の変更
用法用量・投与経路の変更

治療終了

適切な診断

非感染症



抗菌化学療法の基本的考え方

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より

✅適切な治療期間の設定

感染症

抗菌薬の選択
用法用量・投与経路の選択

抗菌薬の変更
用法用量・投与経路の変更

治療終了

適切な診断

非感染症



抗菌化学療法の基本的考え方

✅適切な治療期間の設定

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より

患者背景と宿主因子を考慮して以下を検討
✅抗菌薬使用の目的（治療か予防か）
✅患者の重症度
✅微生物の侵入門戸と感染臓器
✅想定される微生物・想定される感受性
✅腎機能・肝機能・アレルギーの既往など

✅培養・感受性結果
✅腎・肝機能再チェック
✅効果判定

感染症

抗菌薬の選択
用法用量・投与経路の選択

抗菌薬の変更
用法用量・投与経路の変更

治療終了

適切な診断

非感染症



抗菌化学療法の基本的考え方

日本内科学会雑誌 110 巻 3 号

重症感染症に対して適切な治療が
遅れると、予後が悪化する
例えば、重症市中肺炎では救急外
来到着後4-6時間以内に適切な抗
菌薬が開始されないと死亡率が上
昇する

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より



抗菌化学療法の基本的考え方

感染部位

原因微生物 抗菌薬

どこの感染症？？
肺・尿路・血液・その他

原因菌は？？
市中感染？耐性菌リスク？

どんな患者さん？？
易感染状態？健康？
おとな？こども？

どの抗菌薬？？
投与量、投与期間は？



AMLでの感染症予防

感染部位

原因微生物 抗菌薬

どこの感染症？？
肺・尿路・血液・その他

原因菌は？？
市中感染？耐性菌リスク？

どんな患者さん？？
易感染状態？健康？
おとな？こども？

どの抗菌薬？？
投与量、投与期間は？

⇒易感染状態



• 好中球減少・機能不全

• 細胞性免疫不全

• 液性免疫不全

• 解剖学的バリアの破綻

抗菌薬適正使用生涯教育テキスト 日本化学療法学会より



AMLでは？

• AMLでは

好中球の貪食能や遊走能などが機能異常をきたしている。

「好中球減少時」と同様の対応が必要。「バリアの破綻」も見られる。

• AMLの治療では

同様に「好中球減少」「バリアの破綻」が考えられる。

医学書院 血液腫瘍と感染症① 急性骨髄性白血病と感染症（森信好）より



AMLでは？

• AMLでは

抗菌薬の予防投与が行われる。

⇒ どういうときに？？

どういう抗菌薬を？？

医学書院 血液腫瘍と感染症① 急性骨髄性白血病と感染症（森信好）より



AMLでの予防投与

NCCN ガイドライン２０２３より



AMLでの予防投与

NCCN ガイドライン日本語版よ
り



AMLでの予防投与

NCCN ガイドライン日本語版より



AMLでの予防投与

医学書院 血液腫瘍と感染症① 急性骨髄性白血病と感染症（森信好）より

①細菌

遷延する高度の好中球減少があるので、基本的には緑膿菌をターゲットと

する抗菌薬の予防投与が必要。2005年に発表された95のランダム化比較試験

（RCT）に対するメタ解析6）ではフルオロキノロン系抗菌薬の予防投与により

全死亡率や感染症関連死亡率などを有意に引き下げることが示された。

好中球減少が続く間は

レボフロキサシンの予防投与が

推奨。

6）Cochrane Database Syst Rev. 2012［PMID：22258955］
7）NCCN Guidelines ver1. 2018 Prevention and Treatment of Cancer-Related Infections.

https://www.igaku-shoin.co.jp/paper/archive/y2018/PA03261_04#bun


AMLでの予防投与（真菌）

NCCN ガイドラインより



AMLでの予防投与

医学書院 血液腫瘍と感染症① 急性骨髄性白血病と感染症（森信好）より

②真菌

ターゲットとする真菌はカンジダとアスペルギルス。カンジダは皮膚や腸管に常在する真菌な

ので、中心静脈カテーテルなどによる皮膚バリアの破綻や化学療法による腸管粘膜バリアの破綻

が感染成立の主なリスクとなる。そのため抗真菌薬による予防が重要。

一方，アスペルギルスは環境中に存在しており好中球減少が主なリスク。そのため抗真菌薬に

加え、防護環境という観点がより重要。具体的には個室管理の上、HEPAフィルターなどを設置

すること。

MDACCでは大部分の症例にposaconazole（POSA）というアゾール系抗真菌薬を使用していた。

POSAはボリコナゾールの次の世代のアゾールで、アスペルギルスに加えてムーコルにも活性が

あります。2007年にAMLと骨髄異形成症候群（MDS）においてPOSAとフルコナゾールあるいは

イトラコナゾールの予防投与を比較したRCTが発表されたが8）、POSA群で有意に侵襲性真菌症

が減少し全死亡率も改善した。
7）NCCN Guidelines ver1. 2018 Prevention and Treatment of Cancer-Related 
Infections.
8）N Engl J Med. 2007［PMID：17251531］

https://www.igaku-shoin.co.jp/paper/archive/y2018/PA03261_04#bun


AMLでの予防投与（ウイルス）

NCCN ガイドラインより



AMLでの予防投与

医学書院 血液腫瘍と感染症① 急性骨髄性白血病と感染症（森信好）より

③ウイルス

AMLにおいて考慮すべきウイルスは単純ヘルペスウイルス（HSV）がメイン。

特に寛解導入療法前にHSV抗体が陽性の場合には再活性化が起こり得るが、

アシクロビルの予防投与が

有効であることが過去のRCT

で示されている9～11）。

7）NCCN Guidelines ver1. 2018 Prevention and Treatment of Cancer-Related Infections.
9）Ann Intern Med. 1983［PMID：6359995］
10）J Clin Oncol. 1997［PMID：9196140］
11）BMJ. 1995［PMID：7767151］



AMLでの感染症治療

感染部位

原因微生物 抗菌薬

どこの感染症？？
肺・尿路・血液・その他

原因菌は？？
市中感染？耐性菌リスク？

易感染状態

どの抗菌薬？？
投与量、投与期間は？



AMLでの感染症治療

亀田感染症ガイドライン：発熱性好中球減少症より

FNの定義

• 「好中球減少」とは、末梢血の好中球数が500 /μL未満、もしくは、48時間

以内に500 /μL未満になると予想される場合、と定義される。

• 発熱は、米国感染症学会は口腔温38.3℃、日本臨床腫瘍学会は腋窩温37.5℃と

定義している。実際には、腋窩温38.0℃を「目安」とすればよい。

• 好中球減少中に発熱来した状態がFNであり、これは診断名ではなく状態の名

前である。

• あくまで早期抗菌薬治療を開始するための「目安」であるので、定義を満た

さない場合でも、FNに準じて治療することもある。

• 頻度：固形癌の化学療法で10-50%、血液悪性腫瘍の化学療法で80%以上。



AMLでの感染症治療

FNのリスク

発熱成功中郵減少症（FN）診療ガイドラン 改訂第２版 より



AMLでの感染症治療

亀田感染症ガイドライン：発熱性好中球減少症より

FNの原因菌

• 多くの場合、原因となる感染症（感染臓器や原因微生物）は不明。判明する

のは20-30%。

• 検出される菌は、グラム陽性菌では、コアグラーゼ陰性ブドウ球菌

（coagulase-negative staphylococci：CNS）、黄色ブドウ球菌、Viridans連鎖

球菌などが多く、グラム陰性菌では、大腸菌などの腸内細菌科細菌や、緑膿

菌など。真菌が発熱初期の原因なることは稀であり、好中球減少が遷延し、

経験的抗菌薬を1週間以上使用した後に出現することが多い。

• 血液培養は、10-25%で陽性となる。血液培養陽性例では、CNSが最多。

• 感染の好発部位は、腸管、肺、皮膚。その他、カテーテル、口腔内、副鼻腔、

肛門など。



AMLでの感染症治療

亀田感染症ガイドライン：発熱性好中球減少症より

FNの診断、治療

• 最適な経験的治療を決めるにあたって、感染臓器と原因微生物の推定が重要である。疫学情報、

病歴、身体所見、検査所見（血液検査・画像検査・微生物検査）から推定する。

• 炎症を起こす好中球がほぼ存在しないため、炎症を示す症状や徴候が弱い、またはないことが多

いため、丁寧に診察する必要がある。経過中にfocusがはっきりしてくることがあるので、毎日、

丁寧に身体所見をとる。

• 身体所見を取る際、皮膚、カテーテル刺入部、中咽頭（歯周組織などの口腔内を含む）、消化管、

肺・副鼻腔、陰部・肛門周囲を丁寧に診察する。腸管内の細菌による感染の懸念があるため、直

腸診行ってはいけない（肛門周囲の診察は、視診と圧痛の確認を行う）。

• 検査：末梢血・生化学、血液培養2セット（最重要）。尿検査・尿培養（尿路感染の可能性）。

胸部レントゲン・喀痰培養（呼吸器症状や低酸素血症）。CDトキシン検査（下痢）。腹部造影

CT（好中球減少性腸炎などの疑い）。



AMLでの感染症治療

FNの初期治療

発熱成功中郵減少症（FN）診療ガイドラン 改訂第２版 より



AMLでの感染症治療

FNの初期治療

NCCN ガイドラインより



AMLでの感染症治療
FNの初期治療

• FNは内科的緊急症であるので、focusの特定ができなくても、各種培養検査を行ってから、抗緑膿菌活

性のある抗菌薬を来院後2時間以内に開始する。緑膿菌感染による死亡率が非常に高いため、抗緑膿菌

活性のある抗菌薬が推奨される。

• 抗菌薬の選択：基本は、セフェピム（CFPM）またはピペラシリン/タゾバクタム（PIPC/TAZ）で単剤

治療。過去に耐性菌が検出されているようであれば、感受性のある薬剤の中から選択する（例：ESBL産

生菌の場合は、メロペネム）。肛門周囲膿瘍や好中球減少性腸炎が疑われる場合は、嫌気性菌カバーが

必要（PIPC/TAZ、MEPM、CFPMとメトロニダゾール併用）。

• アミノグリコシドまたはキノロンとの併用治療を考慮する状況：shock、緑膿菌感染症が疑われる場合、

多剤耐性菌が疑われる場合。

• 通常、初期治療で抗MRSA薬（原則バンコマイシン）は不要であるが、以下の場合は併用が必要。特定

の感染臓器の感染症（皮膚軟部組織感染症、カテーテル関連血流感染症、肺炎）が疑われる場合、血行

動態が不安定な場合、グラム陽性球菌が血液培養から検出されている場合、MRSA保菌者、などが該当

する。

亀田感染症ガイドライン：発熱性好中球減少症より



AMLでの感染症治療

FNの再評価

発熱成功中郵減少症（FN）診療ガイドライン 改訂第２版 より



AMLでの感染症治療

FNの3-4日後の再評価

• 正しい抗菌薬を使用していても、解熱まで固形癌の化学療法で2日、血液悪性腫瘍の

化学療法で5日程度かかるとされる。患者の全身状態やバイタルサインが安定してい

れば、抗菌薬は変更せずに注意深く経過観察を行う。発熱が続くようであれば、血液

培養を繰り返し採取する。

• 血液培養で酵母様真菌を検出した場合には、ミカファンギンで治療を開始する。

Candida血症が判明した場合には、診断時と好中球回復後に必ず眼内炎の検索（眼科

コンサルト）を行う。

• 治療開始して4-7日以上発熱が続く場合は、血液培養、β-Dグルカン、ガラクトマン

ナン検査、胸部CT を施行する。侵襲性肺アスペルギルス症などの侵襲性真菌感染症

を疑う場合には、ボリコナゾール（またはアムホテシリンB脂質製剤）で治療を開始

し、可能であれば、気管支鏡で、組織学的/微生物学的に診断を行う。気管支鏡が行

えない場合は、喀痰培養（細菌・真菌）を行う（感度は低い）。
亀田感染症ガイドライン：発熱性好中球減少症より



症例③

7０代 男性 MDS/AML
X（日） X+1 X+3 X+5 X+7 X+8 X+10 X+12 X+14 X+16 X+19

白血球 1300 1100 500 500 300 500 200 600 300 400 1500

白血球分類

好中球 60.5％ 58.6％ 52.1％ 44.0％ 58.0％ 57.2％ 47.9％ 72.7％ 52.9％ 40.9％ 57.8％

リンパ球 9.3％ 9.9％ 14.6％ 24.0％ 19.4％ 20.4％ 30.4％ 16.5％ 26.5％ 20.5％ 14.3％

単球 30.2％ 31.5％ 33.3％ 32.0％ 22.6％ 22.4％ 21.7％ 10.9％ 20.6％ 38.6％ 27.9％
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7０代 男性 MDS/AML
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経口抗菌薬
STFX+VRCZ

静注抗菌薬
CEZ

静注抗菌薬
MEPM+AMK（+VCM）
（+MCFG）

症例③



AMLでの感染症治療（真菌）

• 深在性真菌の診療・治療ガイドライン 2014

• NCCNガイドライン

• 日本医真菌学会雑誌 とかとか



AMLでの予防投与（真菌）

NCCN ガイドラインより



深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より

AMLでの予防投与（真菌）



AMLでの感染症治療（真菌）

FNの治療（再評価にて）

• 治療開始して4-7日以上発熱が続く場合は、血液培養、β-Dグルカン、ガラクトマンナン検査、

胸部CT を施行する。侵襲性肺アスペルギルス症などの侵襲性真菌感染症を疑う場合には、ボ

リコナゾール（またはアムホテシリンB脂質製剤）で治療を開始し、可能であれば、気管支鏡

で、組織学的/微生物学的に診断を行う。気管支鏡が行えない場合は、喀痰培養（細菌・真

菌）を行う（感度は低い）。

深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より



AMLでの感染症治療（真菌）
FNの治療

深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より



AMLでの感染症治療（真菌）

深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より

日本医真菌学会雑誌 第63巻 67-74，2022 ISSN 2434-5229より



新しい真菌薬

深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より



真菌感染症

ムーコルを考慮した治療

・高用量のアムホテリシンB

・ポサコナゾール

・イサブコナゾ－ル

深在性真菌症の診断・治療ガイドライン2014 より



新しい真菌薬

【イサブコナゾールとボリコナゾールの比較】

イサブコナソールの非劣性が示された。
イサブコナソール治療の人では肝胆道疾患の頻度
が低く、眼疾患も低かった

【ポサコナゾールとボリコナゾールの比較】

ポサコナゾールの非劣性が示された。
ポサコナゾールは忍容性が高く、ボリコナゾール
よりも有害事象が少なかった

ポサコナゾール（ノクサフィルR）とイサブコナゾール（クレセンバR）



• ７０代 男性 MDS/AML

症例④

MCFG
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症例④

• 用法用量、相互作用について



連携充実加算について
令和２年度診療報酬改定の概要
（個別的事項）
厚生労働省保険局医療課より



連携充実加算について

令和２年度診療報酬改定の概要
（個別的事項）
厚生労働省保険局医療課より



五日市記念病院HPについて



• 診療科選ぶ

五日市記念病院HPについて



• 血液内科のHP

五日市記念病院HPについて



• レジメンについて

No.001～050（血液内科）

五日市記念病院HPについて



• レジメン内容

五日市記念病院HPについて



• レジメン内容

五日市記念病院HPについて



• ご清聴ありがとうございました。

• 何かあればいつでもお気軽にご相談ください。

五日市記念病院 臨床薬剤科
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