
緒　　　言

現在の日本はがん患者が増加し，2 人に 1 人はがんに罹

患する時代である．関節リウマチ（以下，RA）患者が，

がんを発症することも少なくないと考えられる1）．RA の

治療では，メトトレキサート（以下，MTX）の使用を開

始し，必要な患者には生物学的製剤を早期から使用するこ

とが推奨されている2, 3）．今回，関節リウマチの治療中に

胆嚢がんと診断されがん化学療法をおこなっていたが，

RA の手指関節症状増悪に伴い，T 細胞選択的共刺激調節

剤のアバタセプト（以下，ABT）を併用した症例を経験

したので報告する．

症　　　例

62 歳女性．RA の症状コントロールが困難であることか

ら，X 年 8 月に生物学的製剤使用前の肺合併症評価を目

的とした胸部単純 CT で，胆嚢床に低濃度腫瘤を指摘され

た．腹部造影 CT，腹部 MRI，腹部エコーの結果，胆嚢床

に認められた約 40 mm 大の腫瘍は肝内浸潤と膵背側リン

パ節転移を伴っており，胆嚢がん（Stage ⅣB）と診断さ

れた．

経　　　過

X 年 9 月より胆嚢がんに対して，がん化学療法のシス

プラチン＋ゲムシタビン療法（以下，GC 療法）が開始と

なった．治療開始時 RA の治療薬は，MTX 8 mg（/週），

プレドニゾロン（以下，PSL）3 mg（/日），ミゾリビン

200 mg（/日），セレコキシブ 200 mg（/日）であった．

GC 療法施行中に手指の拘縮感を訴え，手指関節症状は中

疾患活動性であった（DAS28-CRP 3.54）．この際，MTX 

は 16 mg（/週）まで増量されていた．1 週間後の検査で，

Grade 4 の血小板減少症（有害事象共通用語基準 V4.0）

が認められた．治療開始前から前コースまでは血小板数に

変化がなかったことから，2 週間前より開始されていたタ

クロリムスは中止とし，GC 療法は 20％減量で継続投与

した．胆嚢がん根治の可能性は低く，RA の症状を軽減す

ることが患者の Quality of Life（以下，QOL）向上に重

要であると考え，生物学的製剤の使用を検討した．｢関節

リウマチ（RA）に対する TNF 阻害薬使用ガイドライン｣

では，TNF 阻害薬は，悪性腫瘍の患者に対しては投与禁

忌とされている．しかし，ABT でマウスのリンパ腫およ

び乳腺腫瘍の発生率上昇が報告されているものの，海外臨

床試験においては，悪性腫瘍の発現率がプラセボ群と差を

認めなかったという報告もある4-7）．そこで，患者同意の

もと，X ＋ 1 年 1 月より ABT の投与が併用開始となった．

ABT 投与開始 6 カ月後の時点で，手指の拘縮感は軽減し

て お り， 手 指 関 節 症 状 は 寛 解 ま で 改 善 さ れ て い た

（DAS28-CRP 2.17）．そのため，疼痛緩和は，セレコキシ

ブの頓用服用で対処可能であった．その後，拘縮感の訴え

は認めず，セレコキシブの増量は不要であった．CT 画像

や腫瘍マーカーで評価をおこないながら，X ＋ 3 年 1 月
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関節リウマチの治療中に胆嚢がん（Stage ⅣB）と診断されてがん化学療法をおこなっていたが，手指関節症状増
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まで GC 療法（20％減量），ゲムシタビン単独療法（20％

減量），S-1 療法を継続し，血小板減少症も（Grade 2 ～

3）でコントロールすることができた（図 1）．当初懸念さ

れた発熱性好中球減少をはじめとする感染症や，間質性肺

炎等の副作用は認められなかった．しかしその後，Best 

Supportive Care となり，X ＋ 3 年 4 月に永眠した．

考　　　察

本症例では，胆嚢がん（Stage ⅣB）化学療法中に RA

の病勢が悪化し，ABT を併用投与することで手指関節症

状が中疾患活動性から寛解まで改善し，その後も RA の病

勢コントロールが可能であった．一般的に ABT は T 細胞

の活性化を抑制するため7），がん化学療法との併用は相乗

効果により，重篤な骨髄抑制を伴う感染症を引き起こす可

能性がある．しかし，本症例では，Grade 4 の好中球減少

や発熱性好中球減少症に加え，間質性肺炎も認められな

かった．胆嚢がんでの GC 療法による生存期間中央値は約

11 カ月と報告されているが8, 9），本症例は 32 カ月間（ABA

併用 28 カ月）生存することができた．がん化学療法と

ABT の併用療法を施行したが，がん病変のコントロール

は比較的良好であったと考えられる．今後，同様の症例の

蓄積が待たれるが，化学療法施行中のがん患者における

ABT の併用療法の可能性が示唆された．

利益相反（COI）：　開示すべき利益相反はない．
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図 1　治療経過と CA19-9，CRP の推移
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　Abstract: In Japan, the number of cancer patients is increasing. There are a few cases of patients with rheuma-
toid arthritis who also have cancer. This paper reports on a patient who was diagnosed with gallbladder cancer 
(Stage IVB) during the treatment of rheumatoid arthritis as an underlying disease, and survived for a long period 
after receiving chemotherapy combined with a biologic for selective T-cell co-stimulation modulation to address the 
worsening of rheumatoid arthritis symptoms.
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