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　［要旨］　2006 年 5 月に名古屋大学医学部附属病院外来化学療法室が設置されて以来，受診患者数は年々増加して
いる．施行患者の増加に伴い有害事象（adverse reaction：ADR）の発現頻度も増加していると推察されるが，実
際にその件数などについて詳細に調査はされていない．ADR の発見やその対応は，患者自身が自宅にて行う場合
が多いため，患者は ADR の初期症状とその対策について十分に理解しておく必要がある．本研究では，電子カル
テを用いて ADR の種類および発現回数をレトロスペクティブに調査し，調査結果から，医師，看護師および薬剤
師にて発現の頻度が高く，患者自身で対応可能な 13 種類の ADR を選定した．選定した ADR の説明書には，初期
症状の見分け方および対策方法などを記載し，ADR ごとに分冊にした．本説明書について患者にアンケートを実
施したところ，分冊にした説明書の有用性が得られた．レジメンや抗がん剤ごとに作成された患者向けの一般的な
説明書とは異なり，がん種別に頻度の高い ADR を明確化し，それをもとに患者教育がしやすい分冊型にした説明
書は，外来化学療法室のみならず，各診療科の病棟においても有用であることが示唆された．
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緒　　　言

近年，がん患者が増加する中で，患者の生活の質

（quality of life：QOL）と経済負担を考慮した外来化学療

法が急激に増加している1）．この背景には，厚生労働省が

推進するがん治療均てん化および診断群分類（diagnosis 

procedure combination：DPC）による包括評価方式導入

に伴う入院医療の包括化や平均在院日数の短縮，2002 年

3 月に導入された外来化学療法加算（300 点）の承認に加

え，2004 年の改定で，財団法人日本医療機能評価機構の

認定を受けた病院でなくても外来化学療法を行うことが可

能となった点が挙げられる2）．

名古屋大学医学部附属病院（以下，当院）では，2006

年 5 月に外来化学療法室が設置され，受診患者数は年々

増 加 し て い る（http://www.med.nagoya-u.ac.jp/gairai_

chemo261）．がん化学療法はがん細胞に対する抗がん剤の

殺細胞効果をねらった治療法であるが，抗がん剤は，選択

的にがん細胞のみに作用せず，正常細胞にも作用する．そ

のため，有害事象 （adverse reaction：ADR）は避けられ

ないが，当院の外来化学療法室において実施された患者の

ADR の種類や発現頻度について詳細に調査されていない．

ADR の発現は，患者の QOL を低下させるとともに，症

状の不十分な管理は患者の治療意欲を低下させ，治療の継

続を妨げることが知られている3）ので，ADR の軽減・防

止対策は重要であり，がん化学療法の成否に大きな影響を

与える．特に，外来がん化学療法を受けた患者が自宅で

ADR を発現した場合，適切に対応することが困難であり，

ADR が重篤化する可能性もある．したがって，患者自身

がその症状を十分に理解することで早期発見につなげ，適
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略語一覧
DPC：診断群分類
ADR：有害事象
QOL：Quality of Life　生活の質
CTCAE：有害事象共通用語規準
GEM：ゲムシタビン
Her：トラスツズマブ
DTX：ドセタキセル

　FEC：シクロホスファミド＋塩酸エピルビシン＋フルオロウラ
シル

PTX：パクリタキセル
CINV：がん化学療法に伴う悪心・嘔吐
5-HT：セロトニン
ADL：日常生活動作
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切に対処できるセルフケア能力を習得することが非常に重

要である4）．このセルフケアにおいて，従来から作成され

ているレジメンや抗がん剤ごとの患者向け説明書とは異な

り，がん種別に ADR を明確化したうえで，必要なときに

必要な説明書だけを用いることを可能にした分冊型患者用

説明書は，レジメンや抗がん剤ごとに注意しなければなら

ない ADR の理解をより促進させることができ，外来化学

療法室ばかりでなく，各診療科の病棟においても有用な教

育資材になるものと思われる．

本研究では，電子カルテを用いて ADR の種類および発

現回数をレトロスペクティブに調査し，調査結果から，医

師，看護師および薬剤師にて発現の頻度が高く，患者自身

で対応可能な ADR を選定した．選定した ADR の説明書

は分冊にし，その有用性について患者アンケートを実施し

た．

対象および方法

1． 調査期間および対象患者
調査期間は，2009 年 1 月から 3 月までの 3 カ月間とし

た．対象患者からは口頭同意をとったうえで，外来化学療

法施行当日から次回施行までの間，患者属性（患者 ID，

性別，疾患名および化学療法施行時点の年齢），化学療法

施行日，レジメン名，発現した ADR とその発現時期およ

び臨床検査値を，レトロスペクティブに電子カルテより調

査した．

2． 評 価 方 法
発現した ADR は，有害事象共通用語規準（common 

terminology criteria for adverse events v3.0：CTCAE 

v3.0）に基づいて Grade 評価を行った．臨床検査値は，化

学療法の施行当日から次回の化学療法施行日までの間に発

現した最も重症度の高かった Grade を用いて評価した．

3． 統計学的検定
統計学的検定には，statcel2 を使用した．ADR の有無

と性別，年齢との関連性および各 ADR の有無とがん種と

の関連性についての検定にはχ2 検定を用いた．危険率 5 

% 未満のときに有意差ありと判定した．

4．　患者向け説明書の作成および患者アンケート
ADR の調査結果をもとに，1．発現頻度が高いこと，

2．日常生活の中で患者が早期に発見できること，3．自

らそれらに対応・予防すべき手段があることを選択基準と

して，医師・看護師および薬剤師にて選択した．ADR の

説明書には，症状に関する写真や図を用いた説明や対策方

法などを記載し，患者ごとに必要な説明書のみ使用できる

ように ADR ごとに分冊とした．

本説明書の有用性について患者アンケートを実施した．

アンケート内容として，1．有害事象に関する内容（発現

しやすい ADR，具体的な症状，対応策，生活上の注意点：

各 1 ～ 4 点の 4 段階評価）について，2．有害事象に関す

る説明書を使用した説明について，3．説明書について

（分冊について，字の大きさ，内容のわかりやすさ，文章

の量）について評価してもらった．

結　　　果

1．　ADR調査結果
1-1．　対象患者

2009 年 1 月から 3 月（3 カ月間）に当院外来化学療法

室にて，がん化学療法を施行した患者は 360 名であった．

ただし，レジメン変更やレジメンごとにがん化学療法施行

間隔が異なることから，本調査では，延べ患者数の月平均

で算出した．したがって，2009 年 1 月から 3 月（3 カ月

間）の延べ患者数は 843 名（月平均 281 名）であった．

年齢の中央値は 60 歳（範囲 8 ～ 84 歳）であり，高齢

者に対して多く施行されていた．男女の割合は，男性 335

名（39.7%：月平均 111.7 名），女性 508 名（60.3%：月平

均 169.3 名）であった．

1-2．　レジメン別施行数と ADR 発現頻度

外来化学療法室にてがん化学療法が施行された患者の中

で，GEM（ゲムシタビン）のレジメンが最も多く（16.3%），

次いで，Her（トラスツズマブ：7.3%），DTX（ドセタキ

セル：7.2%），FEC100（シクロホスファミド＋塩酸エピ

ルビシン＋フルオロウラシル：6.2%）などであった（図

1）．一方，ADR が発現した患者は対象患者（843 名）の

94% であり，発現しなかった患者はわずか 6% であった．

性別（p ＝ 0.61）および年齢別（p ＝ 0.61）では ADR の

発現頻度に有意な差は認められなかった（データ示さず）．

1-3．　ADR の内訳

発現した ADR の内訳を図 2 に示した．赤血球減少の発

現件数は 144.3 名と最も多く，次に白血球減少が 137.0 名，

以下，便秘（103.7 名），倦怠感（101.0 名），血小板減少

（92.3 名），神経症状（92.3 名），食欲不振（78.3 名），悪

心（76.0 名），味覚変化（57.0 名），皮膚・爪障害（47.0

名），口内炎（44.0 名），下痢（34.7 名），嘔吐（28.7 名），

アレルギー（20.3 名），脱毛（16.3 名）の順であった．

1-4．　ADR とがん種との関連性

がん種別に ADR の発現頻度に差異がないかどうか，が

ん種と各種 ADR の発現との関連性について調査した．

1）　白血球減少症

がん種別の白血球減少症の発現頻度を図 3A に示した．

白血球減少症の発現とがん種との間に，有意な関連が認め

られ［χ2（6）＝ 25.37，p ＜ 0.01］，最も白血球減少症の発

現頻度が高かったのは婦人科腫瘍であった．婦人科腫瘍に

おいて白血球減少を発現した患者のうち，Grade 1 の白血

球減少を呈した患者は 16.2%（4 名 /24.7 名），Grade 2 は

36.5%（9 名 /24.7 名 ），Grade 3 は 35.1%（8.7 名 /24.7
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図 1　外来化学療法のレジメン別施行人数と有害事象発現頻度．カラム上の数字は各レジメンの月平均施
行患者の人数を示す．GEM: gemcitabine, Her: herceptin (trastuzumab), DTX: docetaxel, FEC100: cyclo-
phosphamide＋epirubicin＋fluorouracil, PTX: paclitaxel, TC: paclitaxel＋carboplatin, EC: epirubicin＋
cyclophosphamide, FOLFOX: fluorouracil＋levofolinate＋oxaliplatin, Tem: temozolomide, IFN: interferon, 
FOLFIRI: fluorouracil＋levofolinate＋irinotecan, BV: bevacizumab, CPT-11: irinotecan, BD: Bortezomib
＋dexametazone, S1: tegafur＋uracil＋oteracil potassium, VNR: vinorelbine, sLV5FU2: fluorouracil＋le-
vofolinate, R-CHOP: rituximab＋cyclophosphamide＋doxorubicin＋vincristine＋prednisolone, RF: ritux-
imab＋fludarabine, Cmab: cetuximab, CBDCA: carboplatin, VP-16: etoposide, CDDP: cisplatin, MTX: 
methotrexate, 5-FU: fluorouracil，F-ara-A: fludarabine, CDGP: nedaplatin.

図 2　外来化学療法において発現した有害事象．カラム上の数字は各有害事象の月平均発現
件数を示す．
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名 ），Grade 4 は 12.2%（3 名 /24.7 名 ） で あ っ た（ 図

3B）．

2）　血小板減少症

がん種別の血小板減少症の発現頻度を図 4A に示した．

血小板減少症の有無とがん種との間に，有意な関連が認め

られ［χ2（5）＝ 38.23，p ＜ 0.01］，最も血小板減少症の発

現頻度が高かったのは呼吸器腫瘍であった．呼吸器腫瘍に

おいて血小板減少を発現した患者のうち，Grade 1 の血小

板減少を呈した患者は 92.3%（4 名 /4.3 名），Grade 2 は

7.7%（0.3 名 /4.3 名），Grade 3 および Grade 4 は 0％で

あった（図 4B）．Grade 4 の血小板減少を呈した患者は血

液腫瘍にのみ認められ，血液腫瘍において血小板減少を発

現した患者の内訳は，Grade 1 が 83.9%（8.7 名 /10.3 名），

Grade 2 および Grade 3 が 6.5%（0.7 名 /10.3 名），Grade 

4 が 3.2%（0.3 名 /10.3 名）であった（図 4B）．

3）　神経症状

がん種別の神経症状の発現頻度を図 5A に示した．神経

症状の発現とがん種との間に有意な関連が認められ［χ2

（4）＝ 24.63，p ＜ 0.01］，最も神経症状の発現頻度が高

かったのは婦人科腫瘍であった．婦人科腫瘍において神経

症状を発現した患者のうち，Grade 1 の神経症状を呈した

患者は 91.1%（17 名 /18.7 名），Grade 2 が 8.9%（1.7 名

/18.7 名），Grade 3 および Grade 4 は 0％であった（図

5B）．

4）　悪　　心

がん種別の悪心発現頻度を図 6A に示した．悪心の有無

とがん種との間に，有意な関連が認められ ［χ2（3）＝ 9.55，

p ＜ 0.05］，最も悪心の発現頻度が高かったのは婦人科腫

瘍であった．婦人科腫瘍において悪心を発現した患者のう

ち，Grade 1 の悪心を呈した患者は 84.4%（12.7 名 /15.0

図 3　がん種別における白血球減少症の発現頻度（A）と Grade（B）．

図 4　がん種別における血小板減少症の発現頻度（A）と Grade の内訳（B）．

小路恵子・小谷　悠・石川和宏・他34



名），Grade 2 が 13.3%（2 名 /15.0 名），Grade 3 が 2.2%

（0.3 名 /15.0 名），Grade 4 は 0％であった（図 6B）．

5）　嘔吐および味覚変化

嘔吐［χ2（3）＝ 3.25，p ＝ 0.36］および味覚変化［χ2

（3）＝ 5.24，p ＝ 0.15］の発現とがん種との間には，有意

な関連は認められなかった（データ示さず）．

2．　患者向け説明書の作成およびアンケート調査
ADR の調査結果を基に，1．発現頻度が高いこと，

2．日常生活の中で患者が早期に発見できること，3．自

らそれらに対応・予防すべき手段があることを選択基準と

して，医師，看護師および薬剤師にて選出し，患者向け説

明書を作成した（図 7）．

選定した項目は，アレルギー，白血球減少，血小板減

少，赤血球減少，悪心・嘔吐，味覚変化，口内炎，脱毛，

神経症状，下痢，便秘，皮膚・爪障害，間質性肺炎の 13

項目とした．説明書には，それぞれの ADR を発現しやす

い薬物，初期症状の見分け方，対策方法，食事の工夫およ

び ADR が発現したときに注意することや，発現時に病院

へ連絡すべき症状について記載した．

発現する ADR は患者ごとにあるいはクールによっても

異なることから，それらに応じて必要となる説明書が使用

できるように，また各診療科において使用頻度の高い

ADR に応じた説明書が優先的に配置できるように，ADR

ごとに分冊とし利便性を図った．

患者向け説明書が患者に有益であったかどうか，アン

ケートを実施した．その結果，有害事象に関する説明書を

使用した服薬指導を受けた患者は 16 名中 16 名（100％）

であり，全患者が「発現しやすい ADR」「症状」「対応策」

「生活上の注意点」の説明について「分かりやすかった」

「非常に分かりやすかった」と回答し，平均評点はそれぞ

図 5　がん種別における神経症状の発現頻度（A）と Grade の内訳（B）．

図 6　がん種別における悪心の発現頻度（A）と Grade の内訳（B）．
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ら，作成した患者向け説明書の使用頻度が高くなる ADR

および診療科が明らかとなった．好中球数が 1,000/mm3

未満 （Grade 3 以上）に低下すると，免疫機能が低下し，

感染リスクが高くなる．最も白血球減少の発現率が高かっ

た婦人科腫瘍において，白血球減少の Grade が 3 以上は

47% であった．小児がん，血液腫瘍や呼吸器腫瘍におい

ても発現率は高く，特に呼吸器腫瘍における Grade 3 以

上を占める割合は 63% 以上であった．したがって，これ

らの腫瘍患者は感染リスクが高く，区別なく適切に感染予

防を指導する必要があり，重要な項目であると示唆され

る．臨床的に出血傾向を伴う血小板数は 6 万個 /µl 以下の

場合であり，Grade 分類では Grade 3 および Grade 4 で

ある．今回の調査において，最も血小板減少の発現率が高

かった呼吸器腫瘍では，Grade 3 および Grade 4 の血小板

減少を呈した患者は認められなかった．しかし，血小板数

が約 10 万以下（Grade 1 以上）に減少している場合には，

血小板数とほぼ反比例して出血時間が延長することか

ら10），Grade が低い患者に対しても，出血リスクについて

は注意喚起する必要があると思われる．

一方，がん化学療法による神経障害により，しばしば抗

れ 3.9，3.9，3.8，3.8 であった．全患者が「不安や心配は

解消できた」と回答し，説明書の「分冊」「字の大きさ」

「内容」「文章量」に対しても「便利」「適切」と回答した

患者はそれぞれ 93.8，87.5，87.5，87.5％であり，分冊型

患者用説明書の有効性が示された．

考　　　察

がん化学療法に伴う ADR の発現状況に関する調査は

数々の施設で行われており5-9），本調査において，当院外

来化学療法室における ADR の発現率は 94% と高値であっ

た．レジメン別の調査においても，ほぼすべてのレジメン

において ADR の発現頻度が 90％以上であり，レジメンに

かかわらず ADR に関する患者教育は必須であると示唆さ

れる．

当院外来化学療法室における ADR は赤血球減少が最も

多く，次いで白血球減少，便秘，倦怠感，血小板減少，神

経症状，食欲不振，悪心，味覚変化，皮膚・爪障害，口内

炎，下痢，嘔吐，アレルギーおよび脱毛の順であった．そ

の中でも，白血球減少，血小板減少，神経症状，悪心の発

現とがん種との間には有意な関連性が認められたことか

図 7　作成した患者向け説明書（一部抜粋）．有害事象ごとにページの色を変えた．
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がん剤投与の継続中止が余儀なくされる場合がある．機能

障害が生じた場合，一般的に有効な治療法が確立しておら

ず，患者の QOL を著しく低下させることになる11）．今回

の調査では，神経症状が最も多く発現していた婦人科腫瘍

において Grade 3 および Grade 4 の日常生活に支障があ

るような神経症状は認められていなかった．婦人科腫瘍に

おけるレジメン別の神経症状の発現頻度が最も高かった

weekly PTX のレジメン（データ示さず）は，当院では

80 mg/m2 にて実施されている．今回の調査結果において，

神経症状の発現率は高かったが，重症化した症例が認めら

れなかったのは，投与量が低く設定されていたためと考え

られる11, 12）．しかし，治療を重ねると PTX の蓄積量が増

加するため，神経症状が悪化する可能性がある．また，抗

がん剤に起因する神経症状は，がん化学療法による ADR

の中でも自覚症状が著明であり，がん患者の QOL を低下

させる可能性がある．したがって，婦人科腫瘍に起因する

がん化学療法を施行される患者に対して，医療従事者は，

患者自身が ADR を早期に発見し，自己対策ができるよう

な説明とそれに対応できるようなシステムを構築し，外来

婦人科患者の QOL を維持してもらうことが重要であると

思われる．

がん化学療法に伴う悪心・嘔吐（chemotherapy-induced 

nausea and vomiting：CINV）は，1980 年代に行われたア

ンケートによると，がん化学療法施行患者にとって最も苦

痛で恐怖を感じる副作用のひとつである．この結果は，

5-HT3 受容体拮抗制吐薬が導入され，制吐療法が大きな進

歩を遂げた後に行われた 1990 年代のアンケート調査にお

いても，引き続き主要な問題となっている13）．今回の調査

では，婦人科腫瘍に最も多く悪心が発現していた．これ

は，女性は男性よりも CINV を発現しやすいことによる

かもしれない14）．また，悪心を発現した患者において，

「摂食習慣に影響のない食欲低下」と定義づけられる

Grade 1 を呈した患者が多く認められ，悪心は呈しても嘔

吐までにはいたらなかった患者が多かった可能性が示唆さ

れる．しかし，悪心のコントロールが不十分であると，2

回目以降，予測性悪心・嘔吐が惹起され，さらにコント

ロール不良を招く恐れがある．悪心・嘔吐の状況と摂食状

況に負の相関関係があることが報告されている15）ことか

ら，悪心・嘔吐のコントロールが長期に不良であると，栄

養状態の悪化を招き，苦痛が増強されるばかりでなく，体

力の低下による日常生活動作（activities of daily living：

ADL）の縮小などの身体的苦痛が生じる．飲食は基本的

欲求であることから生命維持への不安につながりやすく，

食への楽しみが奪われることによる精神的苦痛を生じ16）た

り，さらには治療意欲を低下させ治療の継続を妨げる3）場

合もある．食事に影響を与える要因として，味覚変化にも

注意が必要である．実際，当院においても，21%（57 名

/268.7 名）と頻度は低いものの，味覚変化が発現した患

者は存在していた．以上の結果は，ADR の発現頻度に加

え，重篤化のしやすさ（発現程度）も考慮した服薬指導に

よる患者教育の実践や説明書を作成するうえで非常に役立

つものと思われる．

外来におけるがん化学療法に伴う ADR に対して患者は

不安を抱えていることが多く17, 18），ADR への不安軽減や

ADR の防止対策は重要であり，これらががん化学療法の

成否に大きな影響を与える場合もある．外来化学療法で

は，入院時とは異なり，医療従事者は点滴施行中にしか

ADR をモニタリングすることができない．大阪医科大学

付属病院で実施された患者満足度調査では，自宅で ADR

の対処に困ったことがあると回答した患者は 23%（有効

回答率 83%）であったと報告しており19），患者自身による

ADR の自己管理がきわめて重要となる．患者が自分の病

状を把握し，治療によって発現する作用，発現が予想され

る ADR およびその対処方法をよく理解しておく必要があ

る20）．したがって，患者自身で ADR を早期に発見し，自

己対策ができるような患者教育が求められる．今回われわ

れは，医師，看護師および薬剤師間で共通のツールを作成

し，それを使用することにより，医療従事者間における説

明内容の差異を軽減すること，それにより患者の混乱をな

くし，理解を得ることが可能であると結論づけた．そこ

で，三者間にて掲載内容を協議のうえ，患者向け説明書を

作成した．化学療法の患者向け説明書として，これまでに

特定のがん種に対する説明書，レジメンごとの説明書や薬

物ごとの説明書は企業やさまざまな施設で発行されてい

る4-7, 21-23）が，ADR ごとに分冊となっている患者向け説明

書は，これまでに報告されていない新しいタイプである．

今回の ADR の調査において，発現する ADR は患者のが

ん種やレジメン，使用する薬物などによって多種多様であ

ることが見いだされたため，ADR に関する説明書を一度

にすべて渡すのではなく，ADR ごとに分冊としたことで，

必要なときに必要な説明書だけを使用するという個別対応

ができるように利便性を図った．重篤化しにくいことが明

らかとなった ADR の説明書には，その対処方法よりも，

日常生活の中で実施できる予防対策に重点を置くなど，

ADR 調査の結果を踏まえて工夫した．また，がん種別に

頻度の高い ADR を明確化することは，患者自身がレジメ

ンや抗がん剤に応じて注意しなければならない ADR の理

解を，より促進することができるものと思われる．現在の

運用方法として，外来化学療法室での初回治療の説明時に

適宜使用し，2 回目以降は自宅での ADR の発現状況を把

握したうえで，発現した ADR に関する説明書を配布して

いる．当院では，化学療法は入院時に導入され，2 回目以

降から外来化学療法へと移行する場合がほとんどである．

今後は，各診療科の病棟において初回の外来レジメンに基
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づく化学療法を受ける患者にも本説明書を配布し，早期か

ら適切に ADR の自己対策ができるような患者教育システ

ムを確立していく予定である．したがって，ADR ごとに

分冊となっている本説明書は，各診療科においても，使用

頻度の高い説明書を優先的に配置できる点でも有用である

と思われる．また，本説明書について患者アンケートを実

施したところ，100％の患者は，有害事象に関する説明書

を使用した服薬指導は「不安や心配は解消でき，非常に分

かりやすかった，あるいは分かりやすかった」と回答し，

約 90% の患者は，説明書について「分冊は便利であった」

「字の大きさ，内容や文章量は適切であった」と回答した．

したがって，分冊型患者用説明書の有用性を示す回答が多

かった．今後，患者の QOL に関わるさまざまな因子（た

とえば，ADR の程度や適切な支持療法の選択，支持療法

開始の時期，自宅における ADR に対する不安の有無，日

常生活や社会生活を送りながらの治療継続についてなど）

についても調査し，その向上を図る患者教育システムを検

討していく予定である．
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Formulating Instructions for Outpatients Based on 
Research into Adverse Drug Reactions Induced by Che-
motherapy
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　Abstract: The number of outpatients has been increasing steadily since the outpatient chemotherapy facility 
attached to the Nagoya University Medical Department was established in May 2006. Although the frequency of 
adverse drug reactions (ADRs) has increased in outpatients, a detailed analysis has yet to be carried out. Patients 
need to understand the initial symptoms of ADRs and deal with them adequately themselves as they often occur 
outside the hospital environment. In the present study, we analyzed the type of and frequency of ADRs from an 
electronic chart, and based on this analysis, we selected 13 types of ADR that were both frequent and could be 
dealt with by the patients themselves with support from physicians and nurses. We clarified the high frequent ADRs 
for each form of cancer and created a separate manual for ADRs in which we described how to identify the initial 
symptoms of each ADR and how to respond appropriately. We conducted a questionnaire survey of the separate 
manual to the patients and got the positive results. We suggest that our manual, which is different from the general 
manual for cancer patients made every regimen and anticancer agent, is useful for not only outpatients but also 
inpatients in each clinical department.

　Key words: outpatient oncology, adverse reaction, chemotherapy, manual
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