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発熱性好中球減少症の定義

好中球数が500/μL未満、あるいは1,000/μL未満で48時間以内に

500/μL未満に減少すると予測される状態で、腋窩温37.5℃以上

(口腔内温38℃以上)の発熱を生じた場合をFN(Febrile Neutropenia)

と定義する

これは状態の名前であり、あくまで「目安」であるため

定義を満たさない場合でもFNに準じて対応することもある



主なガイドラインにおける発熱性好中球減少症の定義

『G-CSF 適正使用ガイドライン』2022 年10 月改訂第2 版

日本では口腔内温での測定は稀で腋窩温が一般的に用いられている

腋窩温は口腔内温と必ずしも相関せず深部体温の指標として信頼性はやや劣る



FNになると

抗菌薬による治療が必要になる

→場合によっては入院することに(致命的になりかねない)

予定通り化学療法を実施できない(RDIの低下)



RDI(Relative Dose Intensity)

計画時の治療強度(DI)に対し実際の治療強度はどれくらいか(mg/m2/week)
RDI=(実際の投与量/投与期間)/(計画投与量/投与期間)×100(%)

治療効果とRDIとの相関が報告されている化学療法もある

乳がんにおける術前術後補助化学療法

非ホジキンリンパ腫のCHOP療法

卵巣がんのTC療法

非小細胞肺がん など

FNによる延期をなんとか避けたい



FN発症のリスク因子

• 原疾患

•治療レジメン

•患者リスク因子

• 治療の目的(curative vs. palliative)

• (G-CSF製剤の非投与)

初回サイクルでの発症率が高い



FN発症頻度の高いレジメン(一部抜粋)

G-CSF適正使用ガイドライン(一部抜粋)



カバジタキセル(ジェブタナ®)

国内第Ⅰ相試験 ジェブタナ適正使用ガイド

ジェブタナ適正使用ガイド



FN発症の患者リスク因子
ASCO NCCN EORTC

年齢 65歳以上 full doseのがん薬物療法を受ける
患者(65歳以上)

65歳以上

全身状態 PS低下 PS低下

低栄養状態 HIV感染

HIV感染

臓器障害 腎機能障害 好中球減少

肝機能障害(ビリルビンの増加) 肝機能障害(ビリルビン>2.0)

心血管疾患 腎機能障害(CCr<50)

好中球減少

複数の合併症

感染症

疾患の状態 進行がん 骨髄浸潤 進行がん

骨髄浸潤

治療歴 がん薬物療法治療歴 がん薬物療法治療歴 FNの既往歴

放射線治療歴 放射線治療歴

最近の手術歴または開放創あり 最近の手術歴または開放創あり

発熱性好中球減少症（FN）診療ガイドライン（改訂第3版）



G-CSF製剤

顆粒球コロニー形成刺激因子(granulocyte-colony stimulating factor:G-CSF)製剤は、

骨髄中の好中球前駆細胞に存在するG-CSF受容体に結合し、好中球前駆細胞から好中球へ

の分化を促進することで末梢血中の好中球数を増加させる

癌化学療法の副作用と対策より一部抜粋



G-CSF製剤
分類 持続型G-CSF製剤 G-CSF製剤

成分名 ペグフィルグラスチム フィルグラスチム レノグラスチム

商品名 ジーラスタ皮下注 ジーラスタ皮下注
ボディーポッド

フィルグラスチムBS
注シリンジ「F」

ノイトロジン注

採用規格・薬価 3.6mg：108,532円/
本

3.6mg：114,185円/
本

75μg：2,237円/本
150μg：3,635円/本

250μg：11,182円
/V

適
応

好中球減少症の予
防

がん化学療法による発熱性好中球減少症の発症抑
制

● ●

好中球減少症の治
療

がん化学療法による好中球減少症
● ●

骨髄異形成症候群に伴う好中球減少症 ● ●

再生不良性貧血に伴う好中球減少症 ● ●

先天性・特発性好中球減少症 ● ●

ヒト免疫不全ウイルス(HIV)感染症の治療に支障
を来す好中球減少症

● ●

免疫抑制療法(腎移植)に伴う好中球減少症 ●

悪性腫瘍の治療 再発又は難治性の急性骨髄性白血病に対する抗悪
性腫瘍剤との併用療法

● ●

神経芽腫に対するジヌツキシマブの抗腫瘍効果の
増強

造血幹細胞移植関
連

造血幹細胞の末梢血中への動員
● ●

同種末梢血幹細胞移植のための造血幹細胞の末梢
血中への動員

●

造血幹細胞移植時の好中球数の増加促進 ● ●



G-CSF製剤

方法 特徴 対象 薬剤

１次予防 １コース目からFNを予防する目的で
G-CSF製剤を投与

FN発症率が高いレジメン
治療強度を維持したい場合

ペグフィルグラ
スチム

２次予防 前コースでFNあるいは好中球減少症を生じた場
合に次コースで予防的にG-CSF製剤を投与

抗がん剤の減量やスケジュールの
延期が望ましくない場合

ペグフィルグラ
スチム

治療投与 好中球減少症を生じた場合にG-CSF製剤を投与 重症化リスクの高い患者 フィルグラスチム

FN発症率や好中球減少期間の短縮には効果あり

PFSやOSの改善に対する有意差なし(延長の傾向が示された)



1次予防とは

1コース目から発熱性好中球減少症を予防する目的で

好中球減少や発熱を確認することなくG-CSF製剤を投与すること

対象

FN発症率が高いレジメン

治療強度を維持したい場合など



がん薬物療法でのG-CSF1次予防

新たに化学療法

を開始する患者

<10％
1次予防は推奨

されない

10-20％
なし

あり

≧20％
1次予防は推奨

される

発熱性好中球減少症（FN）診療ガイドライン（改訂第3版）一部改変

化学療法レジメン
によるFN発症率

危険因子 G-CSF予防投与



ペグフィルグラスチム(ジーラスタ®)

PEG化し血中半減期が延長した持続型G-CSF製剤

化学療法翌日以降に1サイクルあたり1回皮下投与

化学療法開始10日前から投与終了後24時間以内の安全性は確立していない

予防投与のみ

国内外で2週間間隔投与のFN 高リスクのレジメンに 対して
本剤を用いた情報が蓄積

ジーラスタ投与ガイドブック



ジーラスタボディーポッド®

化学療法投与日にデバイスを装着して帰宅することで

27時間後に自動注入される

→通院の負担を軽減

装着の違和感やデバイスの不具合があるなど

患者の理解が必要



副作用

•筋・骨格系症状 骨痛・背部痛(5.2%及び22.8%)

• 皮膚症状 発疹・発赤、発熱を伴うことも

• 肝機能障害 AST・ALT上昇、LDH上昇など

• 呼吸器症状

その他間質性肺炎(0.5%)や大型血管炎(頻度不明)など



大型血管炎

• 腹部及び胸部大動脈・頸動脈・鎖骨下動脈に好発

•症状が副作用と類似(発熱や筋肉痛・関節痛など)

• ペグフィルグラスチムが一番多いがその他G-CSF製剤でも報告あり

• 女性での報告が多い

治療

ステロイドに著効、無治療で改善する場合も

→同一製剤での再投与は避ける

2018/6/5改訂



症例提示

57歳女性 子宮体癌ⅠB期に対し術後補助TC療法開始

day3 ジーラスタ®1次予防投与

day10頃 発熱、背部痛あり

day15 改善しないため緊急受診

CRP高値のため精査し腹部大動脈炎疑いで入院

その後

感染性を除外するまで抗菌薬で治療しながらNSAIDsで軽快しday22退院

自施設症例



予防投与として不適切な場合(2次予防も含む)

• 1週間毎のレジメン

•一部の内服薬を含むレジメン(SOX・CAPOXなど)

GEM

CDDP

TS-1 休薬

day8 day15day1

GCS療法(胆道癌)

ジーラスタ投与ガイドブック



ロンサーフ®＋ベバシズマブ療法

投与日
1 2 〜 6 7 8 9 〜 13 14 15

診察日 診察日

ロンサーフ →
→

→
→

→
→

→
→

→
→

→
→

アバスチン ● ●

ジーラスタ ●

大腸癌の後方ラインの治療選択肢の一つ

ロンサーフ®単剤と比較し治療成績が良好だが骨髄抑制も増強

SUNLIGHT試験

PMID:31999946



経験的治療

低リスク患者での重大な

合併症を見逃さないようにする

FN診療ガイドライン改訂第2版



身体的リスク評価

CISNE score score MASCC score score

PS(ECOG)≧2 2 臨床症状

ストレス誘導性高血糖あり 2 無症状・軽症 5

慢性閉塞性肺疾患あり 1 中等症 3

慢性心血管疾患あり 1 重症 0

口内炎 CTCAE grade≧2 1 血圧低下なし 4

単球<200/μL 1 慢性閉塞性肺疾患なし 4

固形癌または血液腫瘍
で真菌感染の既往なし

4

脱水なし 3

外来管理中の発熱 3

60才未満 2

合計 0：低リスク 1.2：中等度リスク 3≦：高リスク 21点以上低リスク 20点以下高リスク



鑑別として

点滴からどれくらい経ってるか nadirか、infusion reaction

薬剤による影響 ゲムシタビンによる発熱

腫瘍熱 日内変動あり、症状なし

季節の影響は インフルエンザ流行期



セルフケアでできること(患者指導)

•基本的なこと

手洗い

口腔ケア

入浴による清潔の保持

保湿による皮膚のバリア機能保持

マスク着用

•排便コントロール(便秘による直腸粘膜の傷害)

•生ものは避ける



抗癌剤治療中の食べ物について

AMLで導入化学療法を受ける患者153名

cooked diet(加熱食のみ)vs raw diet(生ものok)

→感染症発症率に有意差なし

PMID:18955453


