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　腎細胞癌多発骨転移肺転移の緩和医療中の患者の ITP
にエルトロンボパグを投与，血栓症などの合併症の発症
もなく８ヵ月間使用可能であった。

はじめに

　がんの緩和医療中，ときに血小板減少症に遭遇する。
その原因として，造血機能の低下や薬剤による骨髄抑制，
骨髄癌腫症などがあげられる。今回，腎細胞癌の緩和医
療中に ITP を発症し，エルトロンボパグで改善した１
例を経験したので報告する。

症　　例

患者：79歳男性
主訴：右腸骨部痛
既往歴：左腎癌腎摘，膀胱癌経尿道的膀胱切除，腎癌再

発左後腹膜腫瘍摘除，左下葉肺癌葉切除，仙骨転移放射
線照射（30Gy）（X-２年５月）
現病歴：左腎癌腎摘後，多発骨転移，多発肺転移，気管
分岐部リンパ節転移で緩和ケア外来にて緩和医療を行っ
ていた。仙腸関節部転移の疼痛に対し，前医で処方され
たトラマドール・アセトアミノフェン合剤，エトドラ
ク，プレガバリン，ファモチジンを内服中であった。Ｘ
年10月近医でヘリコバクター・ピロリの除菌をボノプラ
ザンフマル酸塩・アモキシシリン水和物・クラリスロマ
イシンで施行し，除菌は確認されていた。Ｘ年12月フォ
ローの血液検査で血小板減少を指摘された（血小板8．9
万 /μL）。上記の薬剤のほか，サプリメントなどの摂取
はなく，薬剤性，感染性，癌性などの要素を考え，経過
観察とした。Ｘ+１年１月血液検査でさらに血小板減少
（3．2万/μL），PT-INR 0．90，FDP 10μg/mL（基準値
10以下）で DIC は否定的であった（表１）。薬剤性を疑
い，ファモチジンは中止，エトドラクはセレコキシブ

表１　血液検査結果
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に，トラマドール・アセトアミノフェン合剤はタペンタ
ドールに変更した。血液内科で骨髄穿刺を施行した。病
理所見で Cellularity は40％程度，M：E比＝３：１程度
で，顆粒球系，赤芽球系の maturation や集族性には著
変なく，巨核球が10個/HPF 程度と増加しており ITP に
矛盾しないとの所見であった。血小板関連 IgG は94．0 
ng/107cells（基準値46以下），抗核抗体　40倍未満（基
準値40倍未満），DS-DNAIgG 1．2IU/mL（基準値12以
下）で，SLE などの膠原病は否定的であった。薬剤の
変更でも血小板減少は継続（2．4万/μL）していたため，
ITP の診断で PSL0．5mg/kg で開始，消化器症状がある
ため，ファモチジンを再開した。X+１年２月疼痛の増
悪を認めたため，タペンタドール100mg/日に増量，オ
キシコドン速放剤５mg/回，プレガバリン75mg/日に増
量した。疼痛の増悪を認めたため，オキシコドン徐放錠
30mg/日に変更し，プレガバリン150mg/日に増量した。
血小板減少は継続（2．6万/μL），左大腿部に紫斑が出現
するようになったため，PSL 無効と判断し，エルトロ
ンボパグ12．5mg/日を開始し，PSL を20mg/日に減量し
た。X+１年３月血小板増加傾向（5．8万/μL）に増加し，
紫斑も退色した。その後さらに血小板増加（11．0万/μL）， 
紫斑もさらに退色し，PSL10mg に減量した。X+１年 
４月血小板増加（16．9万/μL）を認め，紫斑は消失し， 
PSL を５mg に減量した。その後血小板値は正常化
（17．6万/μL）し，PSL を中止した（図１）。その後，
状態悪化で内服困難になる X+１年12月までの８ヵ月間，
エルトロンボパグによると思われる副作用は認められず，
X+２年１月逝去となった。

考　　察

　血小板減少は癌患者に一般的によく認められる。主た
るものとしては殺細胞性化学療法や放射線照射に伴う骨
髄低形成である。ときに認められるものに骨髄浸潤，薬
剤性，DIC などがある1）。
　緩和医療の場においては造血器腫瘍や骨髄機能不全の
患者にしばしば認められ，また，進行した肝疾患や脾腫
の患者，薬剤性の血小板減少なども認められる2）。
　本例における使用薬剤での血小板減少の頻度として，
トラマドール・アセトアミノフェン合剤は血小板減少の
副作用報告なし3），エトドラクは頻度不明4），プレガバ
リンは0．3％未満５），ファモチジンは0．1％未満6） であった。
トラマドール単体で１％未満との記載7） があり，薬剤の
変更を試みた。タペンタドール，オキシコドンでは血小
板減少の記載はなく8，9），セレコキシブは0．2％10） であっ
た。
　緩和ケア病棟入院中の患者の報告例では癌腫として造
血器腫瘍，消化器癌，前立腺癌などがあり，その原因は
原病の造血器腫瘍によるものや敗血症，DIC によるも
のとの報告がある11，12）。
　腎細胞癌に合併する ITP は，本邦では本例を含め17
例の報告（医中誌）を認める（表２）11-28）。腎細胞癌緩
和医療中の報告例は国内文献で調べられた限り本例が初
めてである。
　特発性血小板減少性紫斑病（idiopathic thrombocytopenic  
purpura : ITP）は，ほかに明らかな基礎疾患を有さず，
抗血小板自己抗体により主として脾臓での血小板破壊が
亢進し血小板減少をきたす後天性の自己免疫性疾患であ
り，厚生労働省の特定疾患治療研究事業対象疾患（特定
疾患）に認定されている29）。ITP と診断された場合，ま
ずピロリ菌感染の有無について検討する。ピロリ菌陽性
例においては除菌することにより，除菌成功例の50〜
70％で血小板数の増加が得られる。本症例は除菌療法後
であり，除菌効果は確認済みであった。
　ピロリ菌陰性，もしくは除菌療法にて血小板数の増加
を得られなかった患者においてのファーストライン治療
は副腎皮質ステロイド療法であり，治療目標を達成でき
ない，長期間大量のステロイドが必要，合併症や副作用
のためステロイド不耐容である患者は，セカンドライ
ン治療に移行する。セカンドライン治療として，１）
TPO-RA，２）リツキシマブ，および３）脾摘が推奨さ
れている。図１　オピオイドを含めた使用薬剤と血小板数の推移
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　TPO-RA（Thrombopoietin receptor agonists）は巨核 
球および造血幹細胞に発現する TPO 受容体に結合し， 
巨核球分化・成熟を促進し，血小板産生を亢進する薬剤 
である。投与開始後５〜７日目から血小板数が増加し始 
め，12〜16日後に最大の血小板数となる。継続使用によ 
り血小板数の増加効果を維持することができる。TPO-RA 
はその薬理作用から，血栓症・骨髄線維化・芽球の増加 
などの副作用が懸念されている30）。未確診の腎腫瘍合併 
の胃癌患者の ITP に対し PSL25mg とエルトロンボパグ 
併用中，下肢静脈血栓症，肺動脈多発血栓を発症した報 
告も認められ十分な注意を要する31）。本症例は PSL の使 
用においても血小板数は改善しなかったため，セカンド
ライン治療を考慮し，抗がん治療などを含む積極的治療
を望まないため TPO-RA を選択した。
　固形癌に合併する ITP に対するエルトロンボパグの
使用は多数あり，手術例（歯肉癌32）・肝内胆管癌33）・上
顎口蓋歯肉癌34）・乳癌3５）），化学療法例（食道癌36）・直
腸癌37）・胃癌38，39）・卵巣癌40）・S 状結腸癌41）），肝細胞
癌肝動脈内注入化学療法例42） を医中誌で検索しえたが，
緩和医療中の症例は認めなかった。
　ITP をはじめとする自己免疫性の血小板減少は血小板
輸血を必要とする場合は少ない43）。血小板輸血は赤血球
輸血に比べて計画，実行が困難な場合が多く，施行に伴
い，発熱，同種免疫，感染の問題も発生すること，輸血
された血小板は寿命が短く，３〜４日で再投与が必要に
なることから，症状のコントロールの目的で行うことが
基本である30）。緊急時あるいは外科的処置などが必要に
なった場合には輸血の検討が必要となるが，終末期の場
面では，高度な血小板減少に対するマネジメントの選択

が困難な場合が多く，倫理的なジレンマにおちいること
もある。マネジメントの困難さや倫理的ジレンマは，患
者，主治医チームともに可能であればさけたいと考える。
TPO-RA は血栓症の副作用が懸念されるが，上記の困
難さやジレンマを回避することができる一つの手段であ
ると考えられる。

結　　語

　癌患者の緩和医療中に認められる血小板減少症の原因
に ITP が認められること，ITP は緩和医療中であっても，
適切な治療ができること，緩和医療中の血小板輸血など
のジレンマを回避するための手段として TPO-RA が存
在すること，本症例は懸念された血栓症の副作用は発症
せず使用できたことを報告した。
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A case of idiopathic thrombocytopenic purpura （ITP） that developed during palliative 
care in a patient of renal cell carcinoma treated with eltrombopag

Hideyuki Kataoka

Department of Clinical Oncology (Palliative Care Team), Tokushima Prefectural Central Hospital, Tokushima, Japan

SUMMARY

　　This is, to the best of our knowledge, the first reported case in Japan using eltrombopag for 
ITP that developed during palliative care for multiple bone metastases of renal cancer.　Platelets 
decreased to 30，000 while tramadol and etodolac were prescribed as palliative care for multiple 
bone metastases.　PSL 0．5 mg/kg was started, but no improvement was observed, and eltrom-
bopag 12．5 mg/day was started, and platelets normalized.　During the 8 months when the pa-
tientʼs condition deteriorated and oral administration was not possible, there were no noteworthy 
side effects, and the drug was able to be continued.

Key words : idiopathic thrombocytopenic purpura（ITP），renal cell carcinoma，palliative care，
eltrombopag，opioid
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