
 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

CQ1 化学療法誘発脱毛の予防や重症度軽減に頭皮クーリングシステムは勧められるか

FQ2 化学療法中の脱毛予防や化学療法後の頭髪の再発毛促進にミノキシジル外用薬は勧められるか

FQ3 化学療法後の睫毛の再発毛促進にビマトプロストは勧められるか

FQ４ 化学療法による脱毛の再発毛の促進に、非薬物療法の治療は勧められるか（マッサージなど）

FQ５ 化学療法による皮膚色素沈着の予防や治療としてビタミンCの投与は勧められるか

FQ６ 化学療法による皮膚色素沈着に対する予防・治療としてトラネキサム酸の投与は勧められるか

FQ７ 化学療法による皮膚色素沈着に対してハイドロキノン外用は勧められるか

CQ８ 化学療法による手足症候群の予防や重症度の軽減に保湿薬の外用は推奨されるか

FQ９ 化学療法による手足症候群に対する治療として副腎皮質ステロイド外用薬は勧められるか

CQ10 化学療法による手足症候群の予防や発症を遅らせる目的で、ビタミンB6を投与することは勧められるか

爪障害 FQ11 タキサン系薬剤による爪障害の予防に冷却療法は推奨されるか
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化学療法 総論 
 
はじめに 

殺細胞性化学療法による外見変化として脱毛は代表的であるが，その他にも多くの外見変化を伴う副

作用がある。その多くは生命にかかわるものではないため，疼痛などの身体症状をきたしたり，機能的な

変化を生じたりしなければ，見落とされたり，過小評価される可能性がある。しかし，脱毛以外の外見関

連の副作用も，社会生活を送るうえで患者の生活の質に影響しうるため，留意すべきである。 

本章では，頭髪と睫毛の脱毛のほか，殺細胞性化学療法による爪変化，色素沈着，手足症候群（手掌・

足底発赤知覚不全症候群）についての対処方法についてのエビデンスを評価した。総論では，代表的な外

見変化である脱毛と色素沈着の作用機序や，浮腫についての対応等も記載している。薬剤性皮疹に関し

ては，皮膚科的な対応が必要となるため，本章では扱わない。 

なお，今回検討した殺細胞性化学療法の外見関連副作用に対する対処方法は，実地臨床で漫然と行われ

ている可能性があるが，いずれもがん患者を対象にして実施された前向き臨床試験のエビデンスが乏し

いか，臨床試験があっても有用性の検証に結びついていないのが現状であり，今後，副作用の病態解明や

対処方法の開発が急がれる。 

 

参照：表）本章で取り扱う副作用の CTCAE ver 5.0-JCOG*によるグレード評価 

*有害事象共通用語規準ｖ5.0 日本語訳 JCOG 版  

 
脱毛について 

化学療法による脱毛は成長期脱毛の 1 つである。成長期脱毛は悪性腫瘍への抗がん剤による化学療法

や放射線療法，その他 colchicine，タリウム，水銀，銅などの重金属，bonic acid（ホウ酸），ヒ素など

によって成長期毛包細胞の増殖，分化が抑制され傷害された成長期毛が抜けて 1～3 週間の比較的急性に

頭部のびまん性脱毛を引き起こす（表1）。残存する毛髪のほとんどは傷害されずに残った休止期毛であ

る 1)。 

化学療法による脱毛は外見上も大きな変化を来たすためその心理的影響は大きい。抗がん剤そのもの

により身体的ダメージに加えこのような心理的に大きなダメージを受けることは患者にとって非常に大

きな負担である。一般的には一過性で抗がん剤使用中止とともに症状は改善するが，完全に回復しない

場合もある。この脱毛に対する効果的な予防法や治療法そして日常の頭皮ケアやヘアケアの方法，さら

に QOL を改善させる方策など幅広い対策が確立されることが望まれる。 

 

表 1 成長期脱毛の原因 1) 

・悪性腫瘍への抗がん剤による化学療法 

・放射線療法 

・Cholchicine 

・タリウム，水銀，銅などの重金属 

・Boric acid（ホウ酸） 

・ヒ素 

・Loose anagen syndrome ほか 



【疫学】 

化学療法による脱毛は 65～80%の患者に生じる。脱毛の程度は抗がん剤の種類，投与量，投与スケジ

ュールによって決定される。抗がん剤の中でも脱毛を生じやすい薬剤と時に脱毛を生じる薬剤，脱毛を

生じにくい薬剤とに分類される（表2）2)3 )。また主な 4 つの抗がん剤のグループによって脱毛を生じる

頻度は異なる。Antimonotubule agents1(例：パクリタキセル)では 80%以上の患者に，抗トポイソメ

ラーゼ薬（例：ドキソルビシン）では 60～100%，アルキル化薬（例：シクロフォスファミド）では 60%

以上，抗代謝拮抗薬（例：5-FU）では 10～50%の患者に脱毛を生じると報告されている。またいくつか

の薬剤を組み合わせて治療を行った場合には脱毛を生じる割合は高くなり，症状も重症化する。またレ

ジメン別の脱毛の頻度と程度について表３に示す 4)。渡辺らの行った乳癌患者に対するアンケート調査

では，脱毛の有無に関し回答のあった 1458 名のうち 99.8%が抗癌剤治療により脱毛がみられたと回答

している 5)。 

 

表 2 脱毛を生じる薬剤 2)3) 

脱毛を生じやすい薬剤 時に脱毛を生じる薬剤 脱毛を生じにくい薬剤 

Adriamycin 

Cyclophospahamide 

Daunorubicin 

Docetaxel 

Doxorubicin 

Epirubicin 

Etoposide 

Idarubicin 

Ifosphamide 

Irinotecan 

Paclitaxel 

Topotecan 

Topotecan 

Vindesine 

Vinorelbine 

Amsacrine 

Bleomycin 

Busulphan 

Cytarabin 

5-Fluorouracil 

Gefitinib 

Gemcitabine 

Lomustine 

Melphalan 

Teniposide 

Thiotepa 

Vinblastine 

Vincristine 

Carboplatin 

Capecitabine 

Carmustine  

Cisplatin 

Fludarabine 

Methotrexate 

Mitomycin C 

Mitroxantrone 

Procarbazine 

Raltritrexate 

6-Marcaptopurine 

Steptozotocin 
 

 

 

表 3 レジメン別脱毛の頻度 

がん種 レジメン 全 Grade Grade1 Grade2 

悪性リンパ腫 R-CHOP 97   39 

ホジキンリンパ腫 ABVD     24 

大腸癌 mFOLFOX6   17.2 8.2 

FOLFIRI   32.7 21.8 

IRIS 59.8     

XELOX 4     



胃癌 Sー1＋CDDP   12.8   

SOX   4.4   

PTX（weekly） 83   

 

Tmab＋XP 56.1     

Rmab+wPTX 50.8   1.2 

weekly nabPTX 82.6     

食道癌 FP 9     

DTX 93.9     

膵臓癌 FOLFIRINOX 66.7   11.4 

nabPTX+GEM 76     

  

  

  

  

乳癌 

  

EC 85     

AC   3 69.5 

DTX 91.2     

weeklyPTX 97.1     

PTX+BV 98     

TC（DTX+CPA） 100 1.9 98.1 

エリブリン 45     

ペルツズマブ+Tmab+DTX 60.9     

T-DM1 2.2     

卵巣癌 

  

TC   7 89 

DC   18 75 

PLD   24.3 0 

子宮頸癌 weeklyCDDP 25.7     

子宮体癌 AP   6 69 

非小細胞肺癌 

  

CDDP+PEM     11.9 

PTX＋CBDCA＋BV 86.5   45 

PEM＋CBDCA＋BV 6.6     

DTX+CBDCA 68.3     

nabPTX+CBDCA 55.8   0.4 

ニボルマブ 0.04     

小細胞肺癌 CPT-11＋CDDP     31 

ETP+CDDP 44.4     

AMR 70.4     

前立腺癌 DTX+DEX 65.1     

 

 



【機序】 

近年，マウスやラットの動物モデルを用いて化学療法による脱毛の機序を明らかにするための研究が

進み，シクロフォスファミドや塩酸ドキソルビシンによる脱毛の機序が解明されつつある。その研究か

ら毛乳頭周囲の毛包細胞に発現した Fas と Fas ligand を介した p53 依存性のアポトーシスが，抗がん

剤による脱毛に重要な役割を果たすことが明らかにされてきている 6)7)。 

 

【特徴】 

毛包は活発に増殖する上皮成分で構成され，毛球部では特に活発に細胞が増殖する。抗がん剤は活発に

増殖する細胞に作用するため，成長期毛は傷害を受けやすい。抗がん剤により傷害をうけた毛髪では毛

幹は狭小化し，毛上皮が破壊される。脱毛は抗がん剤投与開始 1～3 週間後に生じる。通常頭髪の 90%

以上は成長期毛であるため，多くの毛髪が傷害を受け，頭髪のほとんどが脱落する。脱毛は髭や睫毛，眉

毛，腋毛，陰毛にも生じる。通常脱毛は一過性であり，化学療法が終了してから 3～6 カ月後には毛髪の

再発毛がみられる。ただし再伸長した毛髪の質や色調が脱毛する前の毛髪と異なる場合がある。毛髪の

形態は縮毛となり，白毛となっていることがある。ただしこの変化は通常一過性である 8)。永久的な脱毛

は，busulfan や骨髄移植後にシクロフォスファミドを使用した場合，慢性的な graft-versus-host 

reaction や事前に X 線照射を行った症例などで報告されている 9)。前述の渡辺らの報告によると，脱毛

は抗がん剤開始から平均 18.0 日後に始まり，治療終了から平均 3.4 カ月で発毛が診られるとされてい

る。 

 

【QOL に対する影響】 

化学療法による副作用には様々なものがある。QOL に及ぼす影響については過去にいくつかの報告が

あり脱毛は常に 1 位から 3 位の上位に位置する。2002 年の Carelle らの報告によると化学療法を受け

たがん患者の苦痛のなかで「脱毛」は「家族や配偶書に対する悪影響」についで 2 番目に高い 10)。また

前述の渡辺らのアンケートによると脱毛は化学療法中に感じた苦痛の中で最も多いと報告されている 5)。 

 

 

色素沈着について 

【機序】 

色素沈着は主に表皮または真皮におけるメラニンの増加によって生じる。殺細胞性化学療法は，皮膚の

基底細胞の細胞分裂や増殖を阻害し，メラノサイトを活性化することで色素沈着をきたすと考えられて

いるが，詳細な機序の報告は乏しい。 

【特徴】 

アルキル化剤，白金製剤，代謝拮抗薬などの殺細胞性化学療法では特徴的な色素沈着をきたすことが報

告されている 11)。 

アルキル化剤のなかではシクロフォスファミド，イフォスファミド，チオテパなどが色素沈着となりう

る。シクロフォスファミドによる色素沈着は投与後 4 週ごろから手掌，足底，爪や歯牙に出現し，治療

終了後 6－12 か月で消退する 12)。イフォスファミドによる色素沈着は屈曲部位に多く，1 コースだけの

投与でも出現することがあれば，何か月も投与してから出現することもある 13）。チオテパによる色素沈



着も屈曲部位に多い 14）。  

白金製剤についてはシスプラチンの投与を受けた患者の 7 割程度が色素沈着をきたし，限局性である

こともあれば，不規則に出現することもあり，毛髪や爪，口腔粘膜にも出現しうる 15)。 

代謝拮抗薬のなかでも 5FU 系薬剤（5FU, カペシタビン, テガフールなど）は色素沈着をきたすこと

が多い。カペシタビンとテガフールは末端性の色素沈着が多いが，皮膚の折れ目に沿った色素沈着，斑状

の色素沈着などもきたす 11)。またその他の薬剤では，ブレオマシンでは投与後 12－24 時間から 6 か月

後にかけて 20－30％の患者に線状の紅色調の色素沈着をきたす 11）。 

 

 

手足症候群（手掌・足底発赤知覚不全症候群）について 

【機序】 

手足症候群の詳細な機序の報告は乏しい。特に，殺細胞性化学療法が，同じ手足症候群をきたすメカニ

ズムによるという根拠はないが，最も可能性の高い原因として直接的な毒性であろうと考えられている。

特に，ペグ化リポソームドキソルビシン（PLD）は，エクリン汗腺への薬物濃度の集積を伴って，表皮角

質層へ浸透することが報告されている。 

【特徴】 

当初，患者は手掌や足底にチリチリするような感覚をきたす。その後，手掌や足底の紅斑を認め，重症

化すると水疱を認める。発症は通常投与から 2－21 日以内とされるが，継続的な投与を受けた患者では

例えば 10 ヵ月を超えてから発症する場合もある。 

シタラビン，カペシタビン，ドキソルビシン，PLD，5FU，ドセタキセルなどがほうこくされており，

多くの薬剤は用量依存性に頻度が増えるとされる。ボーラス投与よりも持続投与やリポソーム化による

表皮への抗がん剤濃度の増加が，影響すると考えられる。発生率は 6%から 64%の範囲で報告されてい

るが，薬剤ごとに頻度はことなる（表 4）16)。投与を受けた患者の手足症候群の頻度は，カペシタビンで

4-5 割程度，PLD で 5－6 割程度とされている。 

【対応】 

手足症候群に対する最も効果的な対応方法は，治療中断または用量の減量であり，症状は典型的には 1

～2 週間で改善する。その他の治療法としては，対象療法であり，抗炎症作用に期待した局所ステロイド

軟こう，炎症と感染を予防するための創傷治療，保湿剤塗布などが行われる。予防がこれまで数多くの前

向き研究で検討されているが，冷却は PLD やドセタキセルによる手足症候群の減少が報告されている
17,18)。また，カペシタビン投与時のセレコキシブが発症予防に役立ったとする大規模ランダム化比較試

験もある 19)。 

 

表 4 レジメン別の手足症候群の頻度 16) 

エージェント 発生率(すべてのグレード) 発生率(高いグレード) 

ドキソルビシン+ 5FU 時続投与 89% 24% 

ドセタキセル+カペシタビン 56%-63% 24%-26% 



エージェント 発生率(すべてのグレード) 発生率(高いグレード) 

ペグ化リポソームドキソルビシン 40%-50% 1%-20% 

カペシタビン 50%-60% 11%-24% 

ドキソルビシン 22%-29% 

 

シタラビン 14%-33% 

 

5FU（時続注入） 34% 7% 

5FU（ボーラス投与） 6%-13% 0.5% 

ドセタキセル 6%-58% 0%-4% 

*5FU; 5－フルオロウラシル 

 

 

トピック ：リンパ浮腫 

 浮腫は皮下組織に余分な水分が貯留した状態であり，心疾患，腎疾患，肝疾患，低栄養等さまざまな病

態で生じうる。患者から，外見上の問題として訴えられる場合もあるが，身体的な問題が背景にある可能

性があるため，がん治療中に生じた浮腫については，十分な医学的な鑑別診断を要する。 

ここでは殺細胞性化学療法による副作用として生じる浮腫について述べる。なお，手術や放射線療法に

起因する四肢のリンパ浮腫については，一般社団法人 日本リンパ浮腫学会による「リンパ浮腫診療ガ

イドライン 2018」（金原出版，東京，2018）に詳しいため，そちらを参照されたい。 

【機序と病態】 

殺細胞性化学療法薬が直接の原因となって浮腫をきたす薬剤としてタキサン系薬剤が知られている。

タキサン系薬剤による浮腫は血管透過性の亢進が原因であり，累積投与量が増加とともに全身性浮腫を

起こすリスクが高まる。浮腫は下肢から発現し，体重増加を伴う全身性浮腫になる場合があるが，一般に

急性の乏尿や低血圧は伴わず，ドセタキセルの投与を中止すると，浮腫は徐々に軽快する。 

【頻度】 

乳がん術後薬物療法としてドセタキセル 75mg/m2 の 3 週 1 回投与を検討した NSAS-BC02 試験で

は，グレード 3/4 の浮腫の発現率は，ドセタキセル 8 回投与群で 12.6％であったが，4 回投与で 1.1%

であった 20）。一方，ドセタキセル 60-70mg/m2 および支持療法としてデキサメサゾン 8mg/day 3 日

間で投与された転移乳がん患者 77 人を対象とした後方視的研究では，約半数に浮腫を認めたが，グレー

ド 3 以上の浮腫の出現は 4 名にとどまった 21）。またドセタキセル 70mg/m2+プレドニゾロン併用療法

を受けたホルモン療法抵抗性前立腺がん患者 55 人を検討した後方視的研究においても，約半数に浮腫の

発現を認めえたが，グレード 3 以上の浮腫の出現は 1 名であった 22）。 

【対応】 

 ドセタキセルの浮腫の予防についてはランダム化比較試験によりステロイドが有効であることが示さ

れている 23)。 



浮腫に対する治療としては，利尿薬が多用されている。利尿薬はヘンレループや遠位利尿管に作用し，

体内血液量を減少させ，その結果間質液を減少させることが期待される。しかし，科学的根拠としてはゲ

ムシタビン投与後の末梢浮腫が利尿薬投与にて軽快したとの症例報告がある程度であり 24)，投与におい

ては慎重に判断する必要がある。また浮腫に対する治療としてのステロイド投与の有用性も確立してい

ない 25）。ステロイドや利尿剤は，それぞれ副作用があるため，病態に応じて慎重に用いられるべきであ

る。 
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CQ1 化学療法誘発脱毛の予防や重症度軽減に頭皮クーリングシステムは勧められるか 

 

推奨 

化学療法誘発脱毛の予防や重症度軽減に対する頭皮クーリングシステムは，周術期化学療法を行う乳癌

患者に限定して，行うことを弱く推奨する。 

〔推奨の強さ：2，エビデンスの強さ：B（中），合意率 100％ (18/18) 〕 

 

背景・目的 

脱毛症は化学療法の副作用の一つであり，患者のQOLに影響を与える。化学療法誘発脱毛の低減を目

的とした頭皮冷却は 50 年ほどの歴史がある。しかしながら，温度を均一に保ち，冷却時間を明確に規定

したシステムとしての頭皮冷却は，FDAの承認をめざした２システム(DigniCap, Paxman)の臨床試験を

機に，ようやく科学的根拠と呼べるデータが蓄積され始めるようになった。Rugoらのシステマティック

レビュー1)は，2017 年 2 月までの 10 件の研究が解析され，654 人の患者から構成された。その 523 人

（80％）が乳がん患者であり，全体の 432 例[66％]は主にアントラサイクリン系薬剤の投与を前向き，

後ろ向きで解析しているが，経時的に一定の温度が保てない古典的な冷却方法（Gel cap, Cryogel bag, 

Chemocap, Spenco hypothermia cap など）が 8件（80％）であり，RCTは 1件のみ 5)であった。 

以上より，化学療法誘発脱毛の予防や重症度軽減に頭皮クーリングシステムが推奨されるかを検証した。 

 

解説 

化学療法誘発脱毛の予防や重症度軽減に頭皮クーリングシステムが勧められるかというCQに対して，

合致する RCT が 3 本見つかった。これらの試験で使用された頭皮クーリングシステムは DigniCap が 1

試験, Paxman が 2 試験であり，実施されたクーリング時間は化学療法前に 30分，化学療法中，化学療法

後 60-120 分であった。対象患者は全て初期の乳がん患者であり，対象となったレジメンはアントラサイ

クリンとタキサン，アントラサイクリンまたはタキサンであり，そのうち１試験はタキサンから投与す

るレジメンを含んでいた。評価法は CTCAEv4.0 または Dean Scaleが用いられていたが，どちらも 50%

未満の非脱毛を成功と定義していた。 

 検討が可能であったアウトカムは①脱毛の予防及び脱毛発症後の重症度の低減について②QOL であ

った。この他，再発毛も促進する可能性も示唆されたが，メタアナリシスに耐えられる研究結果の蓄積を

待ちたい。以下にアウトカムごとに解説する。 

① 脱毛の予防及び重症度の低減について 

3 試験について，50％以下の脱毛を成功と定義した場合の脱毛予防をアウトカムとして，メタアナ

リシスを実施した（図 1）。この結果，リスク比（RR）は 0.52(95%信頼区間（CI）; 0.45-0.61)

と，頭皮クーリングシステム使用により，脱毛成功割合が有意に高いことが示された。また，

Nangiaらの試験によると，頭皮クーリングシステム使用により，5例 5.3%の無脱毛も期待でき

る。 



 

図 1，頭皮クーリングシステムによる脱毛予防の成功割合のメタアナリシス 

 

重症度に関しては，客観的指標（撮影写真を，外部評価者 5）もしくは研究責任者 7)による

CTCAEv4.0 の grading で，grade0-1）と主観的評価 2)（Dean Scale ； Grade 0-2，あるいはWig

などを必要としたかで評価）が存在しており，Smetanay の論文は非直接性に影響があることが考え

られたが，メタアナリシスの結果は，頭髪全体の 50%以上の脱毛は，頭皮冷却を実施しない全ての

症例に起こり，頭皮冷却によって 52％に抑えられる可能性が示されたことになる。評価時期に関し

て，1 サイクル後，4サイクル後，6 週以内，12 週以内という短期の観察であったが，レジメン別

の特徴もある程度明らかになった。 

② QOLについて 

大規模 RCTであるNangia らの試験では，QOL は，EORTC, QLQ-C30, HADS, BISの尺度を用い

て評価されたが，頭皮冷却をして脱毛回避が成功した人と，頭皮冷却をしても脱毛を招いた人と，

冷却をしなかった人の間に有意差はなかった。 Smetanay らの試験では，QOLは，EORTC QLQ-

C30 と BR23 を用いて調査され，両群に有意差を認めなかった。 Bajpai らの試験では，QOL は

EORTC R23 を用いて調査されたが，冷却群で有意に高かったのは，唯一脱毛に関するスケールで

あった。 

 

Limitationについて；盲検化に関していえば，実施が困難である上，ここで取り上げた研究で使用され

た化学療法レジメンでは，対照群が 100%の脱毛を誘発するものである故，非盲検が科学性を失うとい

う懸念は最小限と考えてよいと判断した。頭皮冷却システムは，有意差をもって化学療法誘発脱毛を改

善したが，レジメン依存性でもあった。興味深いことに，タキサンを先行させた場合の方が，アントラ

サイクリンを先行させるより，有意に成功率が高いという結果（13/17(77%):5/15(33%)(=0.0307)） 

が示されている。リアルワールドにおいては，装着技術やそのほかの設定条件（温度，冷却時間）に依

存する可能性がある。またこれを運用するためには，設備と人と時間と場所を確保する必要があり，ま

た保険制度が適用できない環境においては，患者の費用負担の面で，経済性も課題がある。これらの制

約の中，現時点では，広く活用することに限界がある。QOL調査で，冷却群と対照群にほとんど有意

差が出なかったことも，アピアランスに関するQOLを十分に反映できる尺度が無いということかもし

れないが，課題の一つである。更に，取り上げた 3 つの RCTは，対象が全て女性の早期乳癌であり，1



年以内の短期的な観察結果が示されたにとどまっていた。長期的な有効性や，晩期の有害事象は今後の

課題である。頭皮転移に関しては，Rugoらの systematic review8)の結果は，negative であったが，今後

他の臓器への転移も含めて，頭皮冷却システムが長期的にも安全で有効であるか否かを検証することは

重要課題である。 

頭皮冷却システムの有害事象については，使用回数に基づく有害事象頻度であり，試験ごとに評価方法

が異なっており，メタアナリシスは実施できなかった。重篤な有害事象は無く，全ての試験で，寒気と

頭痛が最も多く，他にめまい，悪心，しびれなどの報告もあった。脱落例については，Nanjia の試験で

95 例中 6例が脱落し，理由としては 4例が装置の冷たさと不快感，1 例が不安，1例が閉所恐怖症であ

った。他 2 試験では有害事象や脱毛が原因であった。 

エビデンスは 1 つの大きなランダム化比較試験があるが，2 つについては小規模ランダム化比較試験の

ため，最終的なエビデンスの強さは中とした。益は脱毛予防について示されているが，有害事象，脱落

例，などを勘案し，益が勝ると考えた。そして介入の手間と保険適用の問題もあり，患者の意向のばら

つきも存在すると考えられる。 

推奨決定会議の投票では 1 回目の投票で合意率 100％ (18/18)であった。 

化学療法誘発脱毛には，一部の患者集団（固形がん（特に早期乳癌），脱毛を誘発する化学療法を受ける

患者）において，脱毛予防や重症度軽減に頭皮クーリングシステムが有効であることを支持する強いエ

ビデンスがある。しかし，益と害のバランス，患者の希望などを勘案し，推奨は「化学療法誘発脱毛の予

防や重症度軽減に対する頭皮クーリングシステムは，周術期化学療法を行う乳癌患者に限定して，行う

ことを弱く推奨する。」とした。 

 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

PubMed，Cochrane， Cinahl，医中誌にて，"Antineoplastic Agents", " Alopecia or Hair loss or Hair 

regrowth ", " Scalp Cooling or Hypothermia or Cryotherapy "等のキーワードを用いて検索した。 

前回アピアランスの手引き 2016 年版の検索以後，検索期間は 2015 年 1月から 2020 年 7 月 14 日まで

とし，48 件がヒットした。うち RCTは 6 本であった。二次スクリーニングによりそのうち 3本は，ク

ーリングの条件設定（温度設定 4），冷却時間設定 3)6)）に関するものであり，本 CQ に見合った

RCT に限定した場合 3本 2)5)7)となった。さらに総説 1 本 1)を加え，合計 4 論文をもとに，定性的・

定量的システマティック・レビューを行った。 
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FQ2 化学療法中の脱毛予防や化学療法後の頭髪の再発毛促進にミノキシジル外用

薬は勧められるか 

 

【ステートメント】 

化学療法中の脱毛予防に関しては，ミノキシジルは効果がないと考えられる。化学療法後の頭髪の再発

毛促進に関しては 2-5%のミノキシジル外用薬が有用である可能性があるが，現時点では明確なエビデン

スがあるとは言えない。 

 

 

背景・目的 

化学療法後に毛髪量や髪質が元に戻らず，長期間薄毛等に悩む患者が存在する 1)。特に前額部や頭頂部

は再発毛の程度が弱くなりやすい部位 2)であるが，薬剤によって再発毛が促進されれば患者の QOL の向

上が期待される。ミノキジルは発毛作用があるとされ，本邦でも一般医薬用の育毛剤(外用薬)として市

販されている。ミノキシジルが脱毛を予防する効果があるのか，また化学療法誘発脱毛に対して発毛促

進作用があるのか文献的に検討した。 

 

解説 

ミノキシジル外用薬の化学療法に対する脱毛予防効果に関しては以下の二つが報告されている。婦人

科癌を対象とした Granai らの研究 3 )は，婦人科疾患の患者 20名を 2 群に分け，2%ミノキシジルを化

学療法の 1-2 週前から 1日 2 回頭皮に塗布しはじめ，対照群は何も介入をしないというものである。本

研究は比較試験ではあるが，ランダム化されたものではなかった。いずれも 10人中 5人に脱毛を認めた。

また，Rodriguez らの報告 4)は，ドキソルビシンが投与された 48 例が対象で大半が 乳癌患者というラ

ンダム化比較試験の結果である。化学療法の 24 時間前から 2%ミノキシジルを頭皮に塗布開始する群は

24 例で，うち脱毛が生じたのは 21例であった。対照群 24 例はプラセボを塗布し，脱毛は 22 例に認め

られた。Shin ら 5)は，化学療法誘発脱毛に関するシステマティック・レビューとメタ解析を行い，上記

3)4)の研究がミノキシジルの脱毛予防効果を証明できなかったと述べている。 

化学療法後のミノキシジルによる再発毛促進効果に関しては，以下の報告がある。Duvic らの研究 6)

は，化学療法を終了した乳癌症例 22 例を対象とし，2%ミノキシジルの再発毛の促進効果を見ることを

目的としたランダム化比較試験であるが，ミノキシジル群はプラセボ群に比して，再発毛までの期間が 

50.2 日短縮できたという結果であった。Freites-Martinez 7)らは小規模の観察研究を行った。54人の化

学療法終了後 6 ヵ月後の再発毛が不十分な状態の患者(持続性化学療法誘発性脱毛症, persistent 

chemotherapy-induced alopecia, pCIA)に対し 5%ミノキシジル外用剤で治療した結果，67%の患者に中等

度から有意な改善が見られたと報告している。 

以上から，2%ミノキシジル外用の化学療法誘発脱毛への予防効果は，婦人科および乳癌など女性患者に

関して臨床試験が試みられているが，その有効性が証明されていない。一方，再発毛までの期間短縮や，

化学療法後の再発毛不良症例に対する発毛促進に関して，ミノキシジルが有用である可能性がある。 



しかし，いずれの試験も登録人数が少ないこと，脱毛や再発毛に関して評価の客観的な指標が確立され

ていないため高いエビデンスとは言えないのが現状である。なお，化学療法誘発性脱毛症の治療に関す

る研究の難しさは，以前より指摘されており１），脱毛と発毛を評価するための標準化された方法論がない

ことが大きな理由となっている。もちろん，脱毛の評価には世界保健機構（WHO）の化学療法誘発性脱毛

症の分類など既存の尺度がいくつか存在するが，例えば WHO 分類は非定量的であるため報告者間のばら

つきが大きくなるなどの問題がある。従って今後，本領域の研究のためには研究の方法論の開発も重要

である。 

最近 Sharma 8)らにより，脱毛症に対するミノキシジルの経口投与のレビューが報告された。ミノキシ

ジルの経口投与(1 日 0.25-5mg)は適応外使用ではあるが男性型脱毛症や円形脱毛症に有用であり，さら

に外用ミノキシジルには反応しなかった化学療法後の薄毛に対しても増毛が認められた症例を報告して

おり，今後の研究が待たれるところである。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMed，Cochrane，Cinahl

にて，”chemotherapy”, “alopecia”, “minoxidil”等のキーワードを用いて検索した。医中誌 Web

にて，”化学療法”，”脱毛”，”発毛” ，”ミノキシジル”等のキーワードを用いて検索した。前回

アピアランスの手引き 2016年版の検索以後，検索期間は 2015年 1月から 2020年 7月 14 日までとし，

44 件がヒットした。重複を除いたうえで，二次スクリーニングにより内容が適切ではないと判断した論

文を除外し，さらにハンドサーチでも関連論文を検索した。 
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chemotherapy for gynecologic malignancies. Eur J Gynaecol Oncol 1991;12:129-32.[ PMID: 2055226] 単

群試験 

4） Rodriguez R, Machiavelli M, Leone B, et al. Minoxidil as a prophylaxis of doxorubicin-induced alopecia. Ann 

Oncol.1994;5:769-70.[PMID: 7826913] ランダム 

5） Shin H, Jo SH, Kim DH, et al. Efficacy of interventions for prevention of chemotherapy-induced alopecia: A 

systematic review and meta-analysis. Int J Cancer. 2015;136:E442-54.[ PMID: 25081068] SR（メタ） 

6） Duvic M, Valero V, Hymes SR, et al. A randomized trial of minoxidil in chemotherapy-induced alopecia. J 

Am Acad Dermatol 1996;35:74-8.[ PMID: 8682968] ランダム 

7） Freites-Martinez A, Chan D, Sibaud V, et al. Assessment of quality of life and treatment outcomes of patients 

with persistent postchemotherapy alopecia. JAMA Dermatology, 2019;155:724-28.[ PMID: 30840033] コホ

ート 

8） Sharma AN, Michelle L, Juhasz M, et al. Low-dose oral minoxidil as treatment for non-scarring alopecia: a 

systematic review. Int J Dermatol. 2020;59:1013-9.[PMID: 32516434] SR 



FQ3 化学療法後の睫毛の再発毛促進にビマトプロストは勧められるか 

 

【ステートメント】 

抗がん剤による睫毛脱毛に対して，ビマトプロストは有用である可能性がある。 

 

 

背景・目的  

抗癌剤による脱毛に対しビマトプロストを使用した場合の症状改善効果につきその有用性を検証した。 

 

解説 

ビマトプロスト(Bimatoprost，商品名:グラッシュビスタ) は睫毛貧毛症を治療する目的で開発された

薬剤である。この合成プロスタグランディン構造誘導体はプロスタマイドとして知られ，これまで開放

性隅角緑内障および高眼圧症の患者の治療に用いられてきた。緑内障および高眼圧症の患者の臨床試験

でビマトプロストの使用による副作用として睫毛の成長が認められており，この機序は毛包でのビマト

プロストとプロスタマイド感受性受容体との相互作用によって生じる影響とされている。ビマトプロス

トの使用方法は片目ごとに 1 日 1 回，1 滴を専用のブラシに滴下し，上眼瞼の辺縁部に塗布する。Harii 

1)らは，抗がん剤による睫毛貧毛例 36 例をビマトプロスト使用群，プラセボ群の 2 群に分け，2 重盲

検試験によりその有効性を日本人用画像解析数値化ガイド付き総合的睫毛評価スケール(GEA)により評

価した。結果はビマトプロスト使用群では 88.9%，プラセボ群では 27.8%の症例がベースラインから 4 

カ月までに GEA スコアにて 1 段階以上の改善が認められ，両群間に有意差を認めた。Wirtaら 2)は抗が

ん剤による睫毛貧毛症 130 例を無作為にビマトプロスト使用群，プラセボ群の 2群に分け，GEAスコア

の 1段階以上の改善だけでなく，睫毛満足度質問票(Eyelash Satisfaction Questionnaire，ESQ)で満足

度の改善が得られた割合を評価した。その結果，治療後 4 ヶ月(37.5％対 18.2％，p=0.041)と 6ヶ月の時

点(46.9％対 18.2％，p=0.004)でビマトプロスト使用群での改善割合が有意に高かった。さらに，Glaser

ら 3)も抗がん剤による睫毛貧毛症 130 例に対し二重盲検ランダム化比較試験を行い，プラセボ群に比し

てビマトプロスト使用群での GEA スケールの改善割合が有意に高かったと報告している。 

ビマトプロストの安全性に関しては Wirtaら 4)が報告している。2007年 4月から 2012 年 5月の間に実

施された 6つの臨床試験に参加しビマトプロストを使用した睫毛貧毛症 680 例の解析では，比較的多い

有害事象として結膜充血（6.3％），眼瞼そう痒症（3.4％），眼瞼色素沈着（3.4％），鼻咽頭炎（3.4％），

眼瞼紅斑（3.2％），穿刺性角膜炎（3.2％）などがあった。有害事象の多くは治療の初期に発生し，比較

的軽症で治療部位に限局し，治療の中止により可逆的であった。なお，ビマトプロストは睫毛の長さも増

加させるが，使用をやめると睫毛の長さはもとにもどるので注意が必要である 3)。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMed，Cochrane，Cinahl

にて，”chemotherapy”，“hair loss”， “eyelashes”， “Bimatoprost” 等のキーワードを用いて

検索した。医中誌 Webにて，”抗癌剤”，“脱毛”，”睫毛”，“ビマトプロスト”等のキーワードを用



いて検索した。前回アピアランスの手引き 2016年版の検索以後，検索期間は 2015 年 1 月から 2020年 7

月 14 日までとし，44 件がヒットした。重複を除いたうえで，二次スクリーニングにより内容が適切で

はないと判断した論文を除外した。 

 

参考文献 

1） Harii K, Arase S, Tsuboi R, et al. Bimatoprost for Eyelash Growth in Japanese Subjects: Two Multicenter 

Controlled Studies. Aesth Plast Surg ; 2014;38 : 451-60. [PMID: 24643895] ランダム 

2） Wirta D, Baumann L, Bruce S, et al. Safety and Efficacy of Bimatoprost for Eyelash Growth in 

Postchemotherapy Subjects. J Clin Aesthet Dermatol;2015;8:11-20. [PMID: 26060513] ランダム 

3） Glaser DA, Hossain P, Perkins W, et al. Long-term safety and efficacy of bimatoprost solution 0·03% 

application to the eyelid margin for the treatment of idiopathic and chemotherapy-induced eyelash 

hypotrichosis: a randomized controlled trial. Br J Dermatol. 2015;172:1384-94. [PMID: 25296533] ランダム 

4） Wirta D, Pariser DM, Yoelin SG, et al. Bimatoprost 0.03% for the Treatment of Eyelash Hypotrichosis: A 

Pooled Safety  Analysis of Six Randomized, Double-masked Clinical Trials. J Clin Aesthet 

Dermatol;2015;8:11-20. [PMID: 26203317] レビュー 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



FQ4 化学療法による脱毛の再発毛の促進に，非薬物療法の治療は勧められるか（マ

ッサージなど） 

 

【ステートメント】 

化学療法による脱毛の再発毛の促進に対する治療として，マッサージ等の非薬物療法の有用性につい

てはエビデンスがなく，今後の検討が待たれる。 

 

 

背景・目的 

 がんにおける化学療法では，抗がん剤の種類により高頻度に脱毛が生じる。脱毛が及ぼす QOL への影

響は大きく(1)，患者は早期に治療前の状態に戻ることを望んでおり，化学療法による脱毛の再発毛の促進

に，非薬物療法の治療は有効かを検討した。 

 

解説 

 化学療法後の再発毛開始は治療後，平均 3 か月と報告されている一方で（2），治療前の状態に戻ってい

ない患者が 1 年で 47.3%，2 年までで 36％，3 年までで 37.2％，4 年までで 35.7％存在している（3）。こ

のような状況において，患者は少しでも早い発毛を望むとともに，再発毛の促進にマッサージやスキン

ケアなどの非薬物療法に期待する患者も多い。 

 検索の範囲で，化学療法による脱毛の再発毛の促進に有効な非薬物療法の効果を示す報告は認められ

なかった。現時点において，化学療法による脱毛の再発毛の促進に対する治療として，マッサージ等の非

薬物療法を推奨する科学的根拠はない。 

 一方で，健常人における頭皮マッサージの効果を研究した文献は 3件が該当した。それぞれ，頭皮マッ

サージによる身体的・心理的影響を調査した研究（4），頭皮マッサージによる血中ホルモン濃度等の身体

的影響を調査した研究（5），ヒトの頭皮に 6 カ月間マッサージを行い，毛髪の数・毛径・伸長速度を客観

的に計測した研究（6）であった。 

  頭皮マッサージによる身体的および精神的影響を調査した横断観察研究（4）では，30名の成人女性を

対象に身体的効果（唾液中のコルチゾール，分泌型 IgAと心拍，皮膚温）と精神的効果（Visual Analogue 

Scale(VAS)と Profile of Mood States-Short Form test (POMS-SF)）を検討していた。唾液中のコルチ

ゾール，分泌型 IgAはストレス評価としてよく使用されるバイオマーカーである。頭皮マッサージは，10

分間の洗髪を含み，3 分 30 秒のプレマッサージ，5 分間の揉みほぐし，5 分間のリフトアップマッサー

ジ，洗い流した後に 30 分 30 秒の追加マッサージを実施するという内容であった。これらの頭皮マッサ

ージの結果，コルチゾール値はマッサージ前と比較してマッサージ後に有意に低下した（p<0.001）。一

方，唾液中の分泌型 IgA 値はマッサージ後に有意に増加した（p<0.001）。心拍は 11 分後と 16 分後の間

で有意な減少（p<0.001）を認めたが，それ以外は有意差がなかった。精神的効果としては，VAS による

評価ではマッサージ後に覚醒・良好な感情・疲れの軽減・リラックス状態にあること，POMS-SFの結果で

は緊張―不安，抑うつ―落込み，怒り―敵意，疲労，混乱の項目において，マッサージ後で有意に低下が



みられた。 

 頭皮マッサージによる血中ホルモン濃度等の身体的影響を調査した前向き観察研究（5）では，女性会社

員 34 名を 15 分のマッサージ群（n=11），25 分のマッサージ群（n=11），コントロール群（n=12）に分類

し，マッサージ群では週 2回 10 週間のマッサージを行った。ノルエピネフリン・コルチゾール値は，15

分マッサージおよび 25分のマッサージ前後で有意に減少し（いずれも p<0.05）していた。またマッサー

ジ後の群間比較では，15分のマッサージ群，25分のマッサージ群ともにコントロール群と比較してノル

エピネフリン・コルチゾールの値が有意に低い値であった。血圧値も，15分マッサージおよび 25分のマ

ッサージ前後で収縮期血圧・拡張期血圧は有意に減少した（いずれも p<0.05）。またマッサージ後の群間

比較では，15 分マッサージ群と 25分マッサージ群はいずれもコントロール群と比較して収縮期血圧・拡

張期血圧ともに有意に低い結果であった。 

ヒトの頭皮に 6カ月間マッサージを行い，毛髪の数・毛径・伸長速度を客観的に計測した前向き観察研

究（6）では，頭皮マッサージマシン（EH-HE96, パナソニック社）を用いて，健常男性 9 名に毎日 4 分間

の頭皮伸展マッサージを側頭部（片側）に 24週実施した。体側の側頭部をコントロールとして比較した

結果，いずれの時期においても毛髪の数，毛径，伸長速度に両群間で有意差は見られなかった。ただし，

マッサージ部位では，24 週後にベースライン時よりも毛径が有意に増加しており，頭皮マッサージが毛

の本数や伸びに影響は与えないものの，毛髪の太さを増大させる可能性が示唆された。 

 

これらの 3 文献より，頭皮マッサージは疲労を軽減し，精神的な安定と満足感をもたらす可能性が示

された。一方で，毛髪数や伸びを調査した研究は 1件であり，有意差も認めておらず，再発毛が促進され

るとはいえない。またいずれの研究も健常人での短時間から 6 カ月間の研究結果であり，頭皮マッサー

ジの具体的方法や至適実施時間には確立した方法やランダム化比較試験のような高いエビデンスの研究

は存在しない。以上より，化学療法による脱毛の再発毛に対するエビデンスの蓄積が待たれる。 

  

検索キーワード・参考にした二次資料 

PubMed で  “antineoplastic agents”, “alopecia”, “hair loss”, “hair 

regrowth”, ”massage”, “skin care”等，CINAHLで“neoplasms”, “hazardous substances”, 

“hair loss”, “scalp”, ”massage”, “skin care” 等 ， Cochrane で “neoplasms”, 

“antineoplastic agents”, “hair loss”, “hair regrowth”, ”massage”, “skin care”のキー

ワードで検索した。医中誌 webにて”抗腫瘍剤”, “脱毛”, “発毛”, “マッサージ”, “頭皮”, 

“スキンケア”等のキーワードを用いて検索した。Cochrane Library・Cinahlでも同等のキーワードで

検索した。検索期間は 2000 年 1月 1日から 2020年 3 月 31 日までとし，242 件がヒットした。この中か

ら主要な論文を抽出するとともに，ハンドサーチでも関連論文を検索した。 

 

参考文献 

1） Lemieux J, Maunsell E, Provencher L. Chemotherapy-induced alopecia and effects on quality of life 

among women with breast cancer: a literature review. Psychooncology. 2008;17(4):317-28. [PMID: 

17721909] レビュー 

2） Franceschini C, Garelli V, Persechino F, et al. Dermoscopy and confocal microscopy for different 



chemotherapy-induced alopecia (CIA) phases characterization: Preliminary study. Skin Res Technol. 

2020;26(2):269-76. [PMID: 31556477] コホート 

3） Watanabe T, Yagata H, Saito M, et al. A multicenter survey of temporal changes in chemotherapy-

induced hair loss in breast cancer patients. PLoS One. 2019;14(1):e0208118. [PMID: 30625139] 横

断 

4） Shimada K, Honishi H, Nakano H, et. al. Effects of scalp massage on physiological and psychological 

indices. J Soc Cosmet Chem Jpn. 2013;47(3):202-8. 横断 

5） Kim IH, Kim TY, Ko YW. The effect of a scalp massage on stress hormone, blood pressure, and heart 

rate of healthy female. J Phys Ther Sci. 2016;28(10):2703-7. [PMID: 27821918] コホート 

6） 波間隆則. 頭皮マッサージが毛髪に及ぼす影響. FRAGRANCE JOURNAL. 2017;45(2):60-3. コホート 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



FQ5 化学療法による皮膚色素沈着の予防や治療としてビタミン C の投与は勧められる

か 

 

【ステートメント】 

化学療法による皮膚色素沈着に対して，ビタミン Cに予防及び治療効果があるという報告はない。一

般的な色素沈着疾患に対して治療効果を示す報告はあるが，化学療法による色素沈着に応用できるとの

十分な根拠はない。 

 

 

背景・目的 

化学療法を行うことで，皮膚の色素沈着をきたすことがある。これは，化学療法薬が基底細胞層に存

在するメラノサイトを刺激することによって起こるとされている。 

ビタミン Cは，メラニン合成やチロシナーゼ，活性酸素を阻害することで炎症後色素沈着を改善する

と言われている(1)。基礎実験レベルでは，メラノーマ培養細胞に対してビタミン Cを投与すると UVA誘

導性のメラニン産生を抑制するという報告がある(2)。また，ラットを対象とした研究で，ミノサイクリ

ンによる皮膚色素沈着に対して，ビタミン Cが予防効果を示したという報告もある(3)。ミノサイクリン

による皮膚色素沈着には，真皮内にミノサイクリンがキレートした鉄の沈着による場合と，表皮のメラ

ニン産生が亢進して認められる機序が混在しており，後者が化学療法による色素沈着の機序と同じであ

ると考えられている(4)。 

 

解説 

検索の範囲で，ビタミン Cが化学療法による皮膚色素沈着及び健常人を対象とした皮膚色素沈着のい

ずれに対しても，予防効果を示すという論文も認められなかった。 

また，ビタミン Cが化学療法による皮膚色素沈着に対して治療効果を示すという論文報告も認められ

なかった。一方，健常人を対象とした皮膚色素沈着に対してビタミン Cの内服投与を行った報告はあ

る。以下，健常人を対象とした皮膚色素沈着に対して，ビタミン Cを内服することの意義について検討

した臨床データと基礎データについて，概説する。 

内服については，本邦からの報告が 1件あり，肝斑患者 12例に対してトラネキサム酸 1,500mg/日と

ビタミン C3,000mg/日を 3カ月投与したところ，1カ月ごとの皮膚の色素濃度評価（著者が独自に開発

した Skin Tone Color Scale）が有意に改善したとの報告がある(5)。他には中国からの報告で，肝斑の

ある患者に対して，無治療 30例，ビタミン C300mgを 1日 3回，ビタミン E20mgを 1日 3回内服に加え

て Diweiクリーム（市販のクリーム）3カ月投与したところ，肝斑の範囲と色素斑のスコア（詳細記載

なし）が無治療に比べて有意に改善したとの報告がある(6)。しかしこれらの報告には，ビタミン C単独

で肝斑の色素沈着改善効果が得られるかは不明であること，臨床的に意味のある色素沈着の改善効果な

のかも評価されていないこと，比較試験ではないなどの問題点がある。よって，これらをもとに，皮膚

色素沈着にビタミン Cが効果を示すと結論付けることはできない。 



外用については，顔面の光損傷に対して 10％ビタミンＣ液またはビヒクルセラム（対照）を顔の半分

に 3カ月間塗布する試験を実施した報告(7)や，肝斑に対してビタミンＣの浸透を高めるためにイオンフ

ォトレーシスを用いた報告(8, 9)があり，いずれも有意な効果を示した。ただし，Huhらによる試験では

独自のビタミンＣ製剤（アスコルビルグルコシド）を用いていること，広スペクトル紫外線 A/紫外線 B

日焼け止め，つばの広い帽子，日焼け回避行動等の厳格な維持管理レジメンを併用していることから，

ビタミンＣのみの効果を評価することはできない。最近では，ビタミン Cの皮膚浸透の悪さと不安定さ

を改善したビタミンＣ誘導体の開発が行われている(10, 11)。しかし，いずれも健常人における一般的な

色素沈着疾患を対象としており，化学療法による色素沈着に対する検討はされていない。 

ビタミンＣの有害事象としては，大量摂取によって急性尿細管間質性腎炎の原因である高シュウ酸尿

症をきたす（1～10％）。また，1％未満の頻度であるが，めまい，倦怠感，頭痛を感じることがある。 

治療薬との相互作用では，ボルテゾミブの効果減弱や，シクロスポリンの血中濃度低下，エストロゲ

ンの血中濃度増加の可能性があるとされている。 

なお，医療用ビタミン C内服薬の適応症には，ビタミン C欠乏または代謝障害が関与すると推定され

る薬物中毒，ならびに炎症後の色素沈着がある。ただし，効果がないにもかかわらず月余にわたって漫

然と使用しないこととされている。一般用医薬品としては，しみ・そばかす・日やけ・かぶれによる色

素沈着の緩和に内服薬が承認されている。外用薬は医療用および一般用医薬品いずれも認められている

ものはない。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMed で 

"antineoplastic agent”, "antineoplastic drug”, “antitumor agent”, “antitumor drug”, 

“chemotherapy agent”, “chemotherapy drug”, "chemotherapeutic agent", "chemotherapeutic 

drug", "chemo therapeutic", “anti cancer agent”, "anti cancer drug", "hazardous 

substances", "hazardous drug", “cytostatic”, “skin pigmentation”, “pigmentation”, 

“hyperpigmentation”, "cytotoxins", "cytostatic agents", “cytotoxic”, "neoplasms/drug 

therapy", “neoplasms”, “pigment”, “skin pigmentation”, “pigmentation disorders”, 

“chromatosis”, “hyperpigmentation”, “skin lightening preparations”, “nail diseases”, 

“ascorbic acid”, “vitamin C”, “ascorbate"のキーワードで検索した。Cochrane Library・

Cinahl でも同等のキーワードで検索した。医中誌では"抗腫瘍剤”, “抗がん剤”,” 抗がん薬”, 

“細胞毒性”, “化学療法”, “薬物療法”, “皮膚色素沈着”, “色素沈着”, “ascorbic acid”, 

“vitamin c”, “アスコルビン酸”, “ビタミン C”のキーワードで検索した。検索期間は 2020年 7

月までとし，35件がヒットした。そのうち主要な論文を抽出し，さらにハンドサーチでも関連論文を検

索した。 

 

参考文献 

1. Kurokawa I, Yoshioka M, Ito S. Split-face comparative clinical trial using glyceryl-octyl-ascorbic 

acid/ascorbyl 2-phosphate 6-palmitate/DL-α-tocopherol phosphate complex treatment for postinflammatory 

hyperpigmentation, postinflammatory erythema and atrophic scar in acne vulgaris. J Dermatol. 



2019;46(10):e347-e8. （PMID: 31149741）（非ランダム） 

2. Xiao L, Matsubayashi K, Miwa N. Inhibitory effect of the water-soluble polymer-wrapped derivative of 

fullerene on UVA-induced melanogenesis via downregulation of tyrosinase expression in human melanocytes 

and skin tissues. Arch Dermatol Res. 2007;299(5-6):245-57. （PMID: 17333222）（記載なし） 

3. Bowles WH. Protection against minocycline pigment formation by ascorbic acid (vitamin C). J Esthet 

Dent. 1998;10(4):182-6. （PMID: 9893512）（記載なし） 

4. 堀川 達. 異物沈着症. 日本皮膚科学会雑誌. 2005;115(9):1310-3. （記載なし） 

5. Konishi N, Kawada A, Morimoto Y, Watake A, Matsuda H, Oiso N, et al. New approach to the evaluation 

of skin color of pigmentary lesions using Skin Tone Color Scale. J Dermatol. 2007;34(7):441-6. （PMID: 

17584320）（非ランダム） 

6. Shi HF, Xu B, Guo XC, Qiu XW, Zhang YP, Ding XJ. Effect of Gan-Pi regulatory needling in treating 

chloasma. Chin J Integr Med. 2010;16(1):66-70. （PMID: 20131039）（ランダム） 

7. Traikovich SS. Use of topical ascorbic acid and its effects on photodamaged skin topography. Arch 

Otolaryngol Head Neck Surg. 1999;125(10):1091-8. （PMID: 10522500）（ランダム） 

8. Huh CH, Seo KI, Park JY, Lim JG, Eun HC, Park KC. A randomized, double-blind, placebo-controlled 

trial of vitamin C iontophoresis in melasma. Dermatology. 2003;206(4):316-20. （PMID: 12771472）（ランダム） 

9. Taylor MB, Yanaki JS, Draper DO, Shurtz JC, Coglianese M. Successful short-term and long-term 

treatment of melasma and postinflammatory hyperpigmentation using vitamin C with a full-face iontophoresis 

mask and a mandelic/malic acid skin care regimen. J Drugs Dermatol. 2013;12(1):45-50. （PMID: 23377327）

（非ランダム） 

10. Ishikawa Y, Niwano T, Hirano S, Numano K, Takasima K, Imokawa G. Whitening effect of L-ascorbate-

2-phosphate trisodium salt on solar lentigos. Arch Dermatol Res. 2019;311(3):183-91. （PMID: 30778667）

（ランダム） 

11. Aboul-Einien MH, Kandil SM, Abdou EM, Diab HM, Zaki MSE. Ascorbic acid derivative-loaded modified 

aspasomes: formulation, in vitro, ex vivo and clinical evaluation for melasma treatment. J Liposome Res. 

2020;30(1):54-67. （PMID: 30821553）（記載なし） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



FQ6 化学療法による皮膚色素沈着に対する予防・治療としてトラネキサム酸の投与は

勧められるか 

 

【ステートメント】 

化学療法による皮膚色素沈着に対して，トラネキサム酸に予防・治療効果があるという報告はない。ト

ラネキサム酸は，古くから肝斑に対する治療薬として，内服・外用・注射など様々な検討がなされ，治療

効果を示す報告はあるが，肝斑をきたす機序は明らかではなく，化学療法による色素沈着に応用できる

かは今後の研究が待たれる。 

 

 

背景・目的 

化学療法によって，皮膚の色素沈着をきたすことがある。これは，化学療法薬が基底細胞層に存在する

メラノサイトを刺激することによって起こるとされている。 

トラネキサム酸は，プラスミノーゲンとケラチノサイトとの結合を阻害することで，ケラチノサイトが

分泌するプラスミン（メラノサイト刺激因子）活性を阻害し，メラノサイトのメラニン生成を抑制するこ

とが示唆されている(1, 2)。化学療法の有害事象である皮膚の色素沈着に対してトラネキサム酸により予

防または治療が可能かを検討した。 

 

解説 

検索の範囲で，トラネキサム酸が化学療法による皮膚色素沈着に対して予防効果を示すという論文報

告は認められなかった。健常人の炎症性色素沈着を対象としてトラネキサム酸等を併用した公表されて

いる予防法はあるが，エビデンスに基づいたコンセンサスがないため，臨床現場で大きく異なっている

(3)。 

また，トラネキサム酸が化学療法による皮膚色素沈着に対して治療効果を示すという論文報告も認め

られなかった。一方，健常人の肝斑や炎症性色素沈着に対する治療にトラネキサム酸が有効との報告は

ある。以下，健常人を対象とした皮膚色素沈着に対して，トラネキサム酸を内服することの意義につい

て検討した臨床データと基礎データについて，概説する。 

肝斑 130例において，通常の局所治療（外用ハイドロキノンと日焼け止め）に内服トラネキサム酸（1

回 250mg1日２回）を併用する A群と局所治療単独の B群に分けて検討した結果, A群ではベースライン

から 8週目および 12週目の Melasma Assessment Severity Index（MASI）の平均スコアが有意に低下し

た(4)。 

Del Rosario らは，中等度から重度の肝斑患者（ヒスパニック女性）を対象に，内服トラネキサム酸の

プラセボ対照二重盲検ランダム化比較試験を実施した(5)。トラネキサム酸 250mg（TA群）またはプラセボ

カプセル（対照群）を 1 日 2 回，3 カ月間投与した。3 カ月目の時点で，ベースラインと比べて TA 群で

は 49％，対照群では 18％の modified MASI（ｍMASI）スコアの有意な低下を認めた。 

トラネキサム酸の投与量については，Zhuらが多施設ランダム化比較試験（1日 500mg，750mg，1000mg，



1500mg の 4 群）を実施したところ，4 つの用量間の MASI またはメラニン指数に有意な差はなかった(6)。 

シンガポールの National Skin Centre において肝斑に対して内服トラネキサム酸（1 回 250mg1 日２

回）を受けた患者 561例のレトロスペクティブ調査では，有害事象は 40例（7.1%）に発生し，ほとんど

は腹痛や頭痛等の一過性のものであったが，深部静脈血栓症が 1 例に認められ，この症例は後に家族性

プロテイン S 欠乏症と判明している。使用開始前に血栓塞栓症の個人的および家族的危険因子について

把握すべきである(7)。 

以上のように，経口トラネキサム酸は，低用量（1 日 500mg）でも短期間（8～12 週間）で，肝斑に対

する有効性が示されており，副作用が少なく安全な治療選択肢であるが，長期的な安全性と有効性を決

定するためにはより多くの研究が必要である(8)。トラネキサム酸は血栓塞栓リスクを増加させないこと

が研究で示されているが，治療を開始する前に禁忌および危険因子としての血栓性素因について慎重に

検討されるべきである(9)。 

また，これらの報告を元に，化学療法による色素沈着に対する治療効果があると結論付けることはでき

ない。 

最近では美容の分野で，外用または局所注射が注目されている。2018 年に出された肝斑治療における

トラネキサム酸についてのメタ分析にも外用及び注射の報告が含まれている(10)。 

なお，医療用内服トラネキサム酸の適応症には湿疹およびその類症，蕁麻疹，薬疹・中毒疹における紅

斑・腫脹・瘙痒等の症状があるが，予防投与は基本的に保険対象外である。一般用医薬品としてビタミン

Cなどとの配合薬が肝斑に対して承認されている。外用トラネキサム酸については，医薬部外品に含まれ

ることがしばしばあるが，医療用医薬品として承認されているものはない。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMedで"antineoplastic 

agent”, "antineoplastic drug”, “antitumor agent”, “antitumor drug”, “chemotherapy 

agent”, “chemotherapy drug”, "chemotherapeutic agent", "chemotherapeutic drug", "chemo 

therapeutic", “anti cancer agent”, "anti cancer drug", "hazardous substances", "hazardous 

drug", “cytostatic”, “skin pigmentation”, “pigmentation”, “hyperpigmentation”, 

"cytotoxins", "cytostatic agents", “cytotoxic”, "neoplasms/drug therapy", “neoplasms”, 

“pigment”, “nail diseases”, “nails”, “pigmentation disorders”, “chromatosis”, “skin 

lightening preparations”, “tranexamic Acid”, "salicylic acid"のキーワードで検索した。

Cochrane Library・Cinahlでも同等のキーワードで検索した。医中誌では"抗腫瘍剤”, “抗がん剤”, 

“抗がん薬”, “細胞毒性”, “化学療法”, “薬物療法”, “皮膚色素沈着”, “色素沈着”, 

“tranexamic acid", “トラネキサム酸”のキーワードで検索した。検索期間は 2020 年 7月までとし，

41 件がヒットした。そのうち主要な論文を抽出し，さらにハンドサーチでも関連論文を検索した。 

 

参考文献 
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2. Shankar K, Godse K, Aurangabadkar S, Lahiri K, Mysore V, Ganjoo A, et al. Evidence-based treatment 



for melasma: expert opinion and a review. Dermatol Ther (Heidelb). 2014;4(2):165-86. （PMID: 25269451）

（SR） 

3. Wong ITY, Richer V. Prophylaxis of Post-Inflammatory Hyperpigmentation From Energy-Based Device 

Treatments: A Review. J Cutan Med Surg. 2020:1203475420957633. （PMID: 32929988）（SR） 

4. Karn D, Kc S, Amatya A, Razouria EA, Timalsina M. Oral tranexamic acid for the treatment of melasma. 

Kathmandu Univ Med J (KUMJ). 2012;10(40):40-3. （PMID: 23575051）（ランダム） 

5. Del Rosario E, Florez-Pollack S, Zapata L, Jr., Hernandez K, Tovar-Garza A, Rodrigues M, et al. 
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9. Bala HR, Lee S, Wong C, Pandya AG, Rodrigues M. Oral Tranexamic Acid for the Treatment of Melasma: 

A Review. Dermatol Surg. 2018;44(6):814-25. （PMID: 29677015）（SR） 
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FQ7 化学療法による皮膚色素沈着に対してハイドロキノン外用は勧められるか 

 

【ステートメント】 

化学療法による皮膚色素沈着に対して，ハイドロキノン外用に治療効果があるという報告はない。健常

人における皮膚の色素沈着（肝斑や炎症性色素沈着）に対して治療効果を示す報告はあるが，長期使用に

伴う有害反応が懸念されており，非ハイドロキノン製剤の開発が進んでいる。 

 

 

背景・目的 

化学療法による皮膚の色素沈着は，化学療法薬が基底細胞層に存在するメラノサイトを刺激すること

によって起こるとされている。 

ハイドロキノンは，メラニン生成の鍵となる酵素であるチロシナーゼを阻害することでメラニン生成

を阻害すると言われている(1)。化学療法の有害事象である皮膚の色素沈着に対してハイドロキノン外用

により治療が可能かを検討した。 

 

解説 

検索の範囲で，ハイドロキノンが化学療法による皮膚色素沈着に対して治療効果を示すという論文報

告は認められなかった。一方で，健常人を対象として，皮膚の色素沈着（肝斑や炎症性色素沈着など）

に対して，ハイドロキノンが治療効果を示したという報告はある。以下，健常人を対象とした皮膚色素

沈着に対して，ハイドロキノンを塗布することの意義について検討した臨床データと基礎データについ

て，概説する。 

肝斑に対するハイドロキノンのプラセボ対照ランダム化比較試験が報告されている（プラセボ：Sun 

Protection Factor 25を昼間に併用）(2)。12例を対象に，左右に 4％ハイドロキノンとプラセボを 3カ

月間塗布した結果，ハイドロキノン塗布部で 76.9％の改善を示したが，副作用として，皮膚の刺激性が

25％に認められた。 

2010 年代から併用療法が検討されるようになり，ハイドロキノンのチロシナーゼ阻害作用によるメラ

ニン生成阻害効果を高めることが期待されるトレイノチンとの併用療法が 3件報告されている(3-5)。従来

3か月かかると言われていたハイドロキノンによる肝斑治療であったが，トレチノインと併用することに

よって 4週間で有意な効果を示した（P≦0.001）とのことであるが，いずれも特定のハイドロキノンケア

システム（Nu-Derm®）を併用した臨床試験であることに注意が必要である。そのうち Grimes らは，参加

者 20名中 3名で治療に関連したと思われる有害事象（乾燥，紅斑，皮剥け，刺すような感覚）を，Rendon

らは，39名中 1名で紅斑を報告した。Taylorらが報告した 2つの大規模多施設試験では，トリプルコン

ビネーションクリーム（TCC：4％ハイドロキノン，0.05％トレチノイン，0.01％フルオシノロンアセトニ

ド）は，これら成分の 2剤併用よりも効果的であり，8週目終了時に TCC群では，2剤併用群と比較して

有意に多くの患者が完全治癒を示した（26.1% vs. 4.6%, P<0.0001）。すべての群で紅斑，落屑，灼熱，

乾燥，そう痒症が認められた(6)。その後，肝斑患者 120例を対象として，TCC1日 1回または 4% ハイドロ

キノン 1日 2回（対照）を 8週間塗布する非盲検対照試験では，TCCは対照群に比べて 4週目以降の効果



が有意に高く（病変が周囲の皮膚とほぼ同等に改善した患者は，対照群 5％，TCC群 35％），有害事象は

両群で同様であった(7)。以上より，肝斑などの色素沈着症を認めた健常人に対して，TCCは他の治療より

も有効な可能性がある。 

ただし，化学療法による色素沈着に，ハイドロキノンが有効であると結論付けることはできない。 

2019 年には，ハイドロキノン使用例におけるこれまで報告されていなかった眼の有害事象（角膜後筋

や強膜の菲薄化・斑点など）も報告されており(8)，ハイドロキノンの長期使用の安全性に関する懸念が

FDA より提起されている。こういった背景を元に，近年，非ハイドロキノン製剤の開発が進められている。

2020年には非ハイドロキノンとハイドロキノンのランダム化比較試験が 2件報告されている(9, 10)。 

ハイドロキノンは国内では化粧品への 2％までの配合が厚生労働省から認可されているが，医療用医薬

品としては未承認である。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMedで"antineoplastic 

agent”, "antineoplastic drug”, “antitumor agent”, “antitumor drug”, “chemotherapy 

agent”, “chemotherapy drug”, "chemotherapeutic agent", "chemotherapeutic drug", "chemo 

therapeutic", “anti cancer agent”, "anti cancer drug", "hazardous substances", "hazardous 

drug", “cytostatic”, “skin pigmentation”, “pigmentation”, “hyperpigmentation”, 

"cytotoxins", "cytostatic agents", “cytotoxic”, "neoplasms/drug therapy", “neoplasms”, 

“pigment”, “pigmentation disorders”, “chromatosis”, “skin lightening preparations”, 

“hydroquinone"のキーワードで検索した。Cochrane Library・Cinahlでも同等のキーワードで検索した。

医中誌では"抗腫瘍剤”, “抗がん剤”, “抗がん薬”, “細胞毒性”, “化学療法”, “薬物療法”, 

“皮膚色素沈着”, “色素沈着”, “Hydroquinones”, “ハイドロキノン”, “皮膚美白剤", “美白”

のキーワードで検索した。検索期間は 2020年 3月までとし，76件がヒットした。そのうち主要な論文を

抽出し，さらにハンドサーチでも関連論文を検索した。 
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CQ8 化学療法による手足症候群の予防や重症度の軽減に保湿薬の外用は推奨され

るか 

 

推奨 

細胞障害性抗がん剤投与患者に対して，手足症候群の予防や重症度の軽減に保湿薬の外用を行うことを

弱く推奨する。 

〔推奨の強さ：2，エビデンスの強さ：D（とても弱い），合意率 94％（17/18）〕 

 

背景・目的 

 細胞障害性抗がん剤による手足症候群（HFS）は手掌・足底発赤知覚不全症候群や手掌・足底紅斑，肢

端紅斑，手足皮膚反応とも呼ばれ，手掌や足底に疼痛および皮膚変化おもたらす副作用である。症状が進

行すると腫脹，水疱，落屑，潰瘍を伴う場合もある。細胞障害性抗がん剤の中でもカペシタビンは高頻度

に HFSを起こすことが知られており，その出現頻度は 45～68%との報告がある（Heo, 2004; Abushullaih, 

2002）(1) (2)。これらの症状の緩和や治療，予防に，保湿剤の使用が推奨されるか検討した。 

 

解説 

 HFSを引き起こす可能性のある細胞障害性抗がん剤としては，フルオロウラシル，カペシタビン，ドキ

ソルビシン，シタラビン，ビノレルビン，ドセタキセル，などが知られ，6～67%の出現頻度とされている

（nagore, 2000）(3)。 

 HFS の明確な発現機序は不明であるが，最も報告が多いフッ化ピリミジン系薬剤で生じる HFS は当初，

手掌足蹠・指（趾）腹・足踵にびまん性の浮腫性紅斑を生じ，慢性に経過し，表皮の萎縮（有棘層と角層

の菲薄化）による指紋の消失や乾燥の更新のため手足の腹側全体に亀裂や鱗屑を認め，強い疼痛を伴う。

また，手足の辺縁部や指趾関節部に色素沈着が目立つようになる。確立した治療法と予防法はなく，HFS

の最も確実な処置は原因薬剤の休薬と減量のみとされている（Scheithauer, 2004）(4)。HFSに対する保

湿薬の使用に関して，高いエビデンスレベルの文献は少なく，日常臨床では HFS に対する保湿薬の塗布

が行われている。 

 細胞障害性抗がん剤における HFS の予防や重症度の軽減のための保湿薬外用について記述された論文

は，スクリーニングの結果，4 文献であった。この中に，HFSの予防や重症度の軽減のために，保湿剤の

ありとなしを直接比較した前向き研究は調べた限りでは存在しなかった。一方で，保湿剤の種類による

HFS の予防や重症度の軽減効果を検討した前向き比較試験の論文が含まれていた。  

 保湿薬使用の効果についての検討は，1本の後ろ向き観察研究（藤井, 2008）(5)がある。カペシタビン

2 コース以上を実施した乳がん患者 66 例を調査し，尿素含有軟膏やヘパリン類似物質含有軟膏，市販ハ

ンドクリームといった保湿薬を使用した群と保湿薬を使用しなかった群を比較した。その結果，HFS発生

率は保湿薬使用群では 48.8％（21/43例），保湿薬使用なし群では 73.9％（17/23例）であった）。Grade2

以上の発生率は，湿薬使用群では 11.6％（5/43 例），保湿薬使用なし群では 47.8％（11/23 例）であっ

た。保湿薬の外用が HFSの発生率や重症度を軽減する可能性はあるが，本研究は後ろ向き研究であり，症



例数も少なく，背景因子も調整されていないため，保湿薬の効果を示すエビデンスが十分であるとはい

いがたい。 

後方視的研究が 1つだけであり，エビデンスの強さはとても弱いとした。 

 一方で，益に対して害はほとんどないと考えられた。患者の意向のばらつきは少ないと考えられる。 

 

 臨床でよく使用される保湿薬には，油脂性基材製剤（白色ワセリンやジメチルイソプロピルアズレン

含有軟膏），ヘパリン類似物質含有製剤，尿素製剤などがある。保湿剤の種類による効果を比較した３文

献は，いずれも RCTであった。使用した保湿剤は，それぞれ①尿素含有保湿薬と保湿クリーム（Wolf, 2010）

(6)，②抗酸化薬合剤軟膏と尿素含有クリーム（Hofheinz, 2015）(7)，③抗酸化薬合剤軟膏とプラセボ軟

膏（抗酸化薬を配合していない基材のみで構成）（Jung, 2017） (8)であった。これらのうち，Jungらの研

究はプラセボ群 7例，介入群 10 例という小規模かつ試験のバイアスリスクに問題のあるランダム化比較

試験であったうえ，他の 2 試験がカペシタビンによる HFS における保湿剤の検討がなされていたのに対

して，Jungらの研究はドキソルビシン塩酸塩 リポソーム注射剤に対する HFSの検討であり，統合解析の

対象ではないと考えた。さらに，Wolfらと Hofheinzらの 2試験は尿素含有保湿薬を１つの治療群として

評価している RCTであったことから，HFSに対する尿素含有保湿薬の有用性について，定性的および定量

的システマティックレビューを行った。抽出された 2件（Wolf, 2010; Hofheinz, 2015）(6) (7)は，いず

れもカペシタビンによる治療であり，対照群は，保湿クリームもしくは抗酸化薬合剤軟膏であった。検討

可能なアウトカムは，①全グレードの HFSの発症割合，②グレード 2以上の HFSの発症割合，③HFS発症

までの期間，④QOLであった。 

 全グレードの HFS発症割合のメタアナリシスでは（図 1），リスク比（RR）は，0.83（95％信頼区間(CI): 

0.39―1.77）で，尿素含有保湿薬の使用は HFSの発症割合を減少する方向であったが，統計学的に有意差

を認めなかった（p=0.63）。 

 グレード２以上の HFS の発症割合のメタアナリシスでは（図 2），リスク比（RR）は，0.83（CI：0.41

―1.68）で，尿素含有保湿薬の使用は HFSの発症割合を減少する方向であったが，統計学的に有意差を認

めなかった（p=0.88）。 

 発症までの期間については，グレード 1以上（Hofheinz, 2015）(7)，グレード 2以上（Wolf, 2010）(6)

と，報告しているグレードが異なっているため，統合できなかった。定性的システマティックレビューで

は，いずれの報告も発症までの期間に有意差を認めなかった。以上より，尿素含有保湿薬が，尿素を含ま

ない保湿薬に対して，HFSの発症時期が延長するとは結論づけることはできなかった。 

 QOLについては，1文献（Hofheinz, 2015）(7)のみの報告であった。European Organization for Research 

and Treatment of Cancer （EORTC QLQ-C30）と Dermatology Life Quality Index（DLQI）を用いてベー

スライン・1・２・3週間後および研究終了時の評価を行っていた。回答率は 84％であり，EORTC QLQ-C30

は両群間で差がなく，全般的な健康関連 QOL は同様であった。DLQI の結果では，治療終了時点において

尿素を含まない保湿薬が尿素含有保湿薬に比べて，皮膚の状態が QOL へ及ぼす影響が有意に大きいとい

う結果であった（p=0.03）。尿素含有保湿薬は皮膚の乾燥や痒みを改善させる効果がある（横関, 1996）

(9)ため，皮膚のバリア機能が改善されたことで，特に良好な皮膚関連の QOL を示した可能性が考えられ

る。ただし，1文献による報告であり，尿素含有保湿薬の使用が QOL改善に繋がると結論づけることはで

きない。 



しかし，尿素含有保湿薬を評価しているいずれの 2 件の RCT においても，対象疾患（乳がん・大腸が

ん・肺がん・食道がん）および治療内容（カペシタビン）が限定的であり，注意が必要である。 

CQに合致した後ろ向き研究ならびに，尿素含有保湿薬の効果を評価した 2件の RCTいずれにおいても，

保湿薬塗布が直接影響を及ぼすような副作用の報告はなかった。 

HFS の発症については，後方視的解析から，保湿剤を使用する方がしない場合よりも発症割合及び重症

度軽減に役立つ可能性があり，保湿剤による有害事象の報告は認められなかった。保湿剤使用はべたつ

きなどもあり，患者の希望にはばらつきが想定される。 

一方で，保湿剤の中で，尿素配合保湿剤を他の保湿剤と比較した場合，HFSの発症予防や重症度の軽減

には有益とは言えなかった。一方で，今回の研究では特に有害事象が増えるという報告はなかったが，易

刺激性が一般に報告されている。以上より，尿素配合保湿剤は注目されているものの，他の保湿剤と比較

して有意に優れているとはいえず，積極的に選択する必要はないと考える。 

 

 推奨決定会議の投票では，1回目の投票で合意率 94％（17/18）であった。 

 

以上より，エビデンスの程度，益と害のバランス，患者の希望などを勘案し，推奨は「細胞障害性抗が

ん剤投与患者に対して，手足症候群の予防や重症度の軽減に保湿薬の外用を行うことを弱く推奨する。」

とした。 

 

 

図１尿素含有保湿剤とその他保湿剤における全グレードの HFSの発症割合 

 

図２尿素含有保湿剤とその他保湿剤におけるグレード 2以上の HFSの発症割合 

 

 



検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き 2016 年版」の同クエスチョンの参考文献に加え， PubMed で 

“antineoplastic agents”, “hand-foot syndrome”, “ointment”, “cream, ”lotion”, 

“moisturizer”等のキーワードで検索した。医中誌 webにて”抗腫瘍剤”, “手足症候群”, “皮膚保

湿剤”, “軟膏”, “クリーム”, “ローション”等のキーワードを用いて検索した。Cochrane 

Library・Cinahl でも同等のキーワードで検索した。前回アピアランスの手引き 2016 版の検索以後，検

索期間は 2015 年 1月から 2020 年 7 月 31日までとし，8 件がヒットした。二次スクリーニングにより内

容が適切ではないと判断した論文を除外し，前回ガイドライン作成に使用した RCT1件と後ろ向き観察研

究 1件を加えた 4件をもとに，定性的・定量的システマティックレビューを行った。 
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FQ9 化学療法による手足症候群に対する治療として副腎皮質ステロイド外用薬は勧め

られるか 

 

【ステートメント】 

化学療法による手足症候群に対する治療として副腎皮質ステロイド外用薬は実臨床でしばしば用いら

れているが，その推奨度については今後の検討が待たれる。 

 

 

背景・目的 

 化学療法による手足症候群(hand-foot syndrome;HFS)は手掌・足底発赤知覚不全症候群や手掌・足底紅

斑，肢端紅斑，手足皮膚反応とも呼ばれ，手掌や足底に疼痛および皮膚変化をもたらす副作用である。症

状が進行すると腫れ，水疱，落屑，潰瘍を伴う場合もある。抗がん剤のなかでもカペシタビンは高頻度に

HFS を起こすことが知られており，その出現頻度は 45～68%との報告 1)2)がある。ドキソルビシン塩酸塩

リポソーム（注射剤）についても，78.3%との報告 3)がある。これらの HFS の発現機序は明らかになって

おらず，有効な治療法はまだない。そのなかで，化学療法による HFSの治療として副腎皮質ステロイド外

用薬（以下，ステロイド外用薬）は勧められるかを検討した。 

 

解説 

 HFSを起こす可能性のある抗がん剤としては，5-FU，ドキソルビシン，シタラビン，ビノレルビン，ド

セタキセルなどが知られ，6～67%の出現頻度とされている 4)。 

 HFS の明確な発症機序は不明であるが，最も報告が多いフッ化ピリミジン系薬剤で生じる HFS は当初，

手掌足蹠・指（趾）腹，足踵にびまん性の浮腫性紅斑を生じ，慢性に経過し表皮の萎縮（有棘層と角層の

菲薄化）による指紋の消失や乾燥の亢進のため，手足の腹側 全体に亀裂や鱗屑を認め，強い疼痛を伴

う。また手足の辺縁部や指趾関節部に色素沈着が目立つようになる。確立した治療法と予防法はなく，

HFS の最も確実な処置は原因薬剤の休薬と減量のみとされている 5)。そのため，日常臨床では HFSに対し

て保湿薬の塗布が行われたり，感染予防のための創部ケア等が中心に行われたりしている。 

 検索の範囲で，化学療法による HFS の治療として，ステロイド外用薬の有効性を検討した報告は認め

られなかった。そのため，ステロイド外用薬を積極的に推奨する科学的根拠は乏しい。しかし本邦では，

厚生労働省から発表されている重篤副作用疾患別対応マニュアル・手足症候群の中で症状出現時にはス

テロイド外用薬使用することが記載されている。 

HFS の病理組織像は真皮乳頭の浮腫と血管周囲リンパ球浸潤を伴う空砲変性と角化細胞の壊死を認め

る非特異的皮膚炎所見とされている 4)。このことは，表皮から真皮にかけての炎症と，抗腫瘍剤による作

用および手掌・足底への圧迫や物理的刺激による細胞障害の両方の所見が混在していることを示してい

る。ステロイド外用薬はこのうち炎症を抑制する効果はあるものの，細胞障害を抑制する効果は期待で

きない。したがって HFS の症状をコントロールするためには細胞障害を抑制する外用薬の開発が必要で

ある。今後，新たな機序を持つ外用薬の登場が待たれる。 



検索キーワード・参考にした二次資料 

PubMed にて”Antineoplastic Agents”, ”hand-foot syndrome”, “steroid”等のキーワードを用い

て過去 5年分を検索した。医中誌 Webにて，“抗腫瘍剤”，“手足症候群”，“ステロイド外用”等のキーワ

ードを用いて 2015年 1月から 2020年 7月 16日までを検索した。いずれの検索においてもシステマティ

ックレビュー・二重盲検試験など質の高い論文はヒットしなかった。また前回の手引き文献も引用して

いる。 
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CQ10 化学療法による手足症候群の予防や発症を遅らせる目的で，ビタミン B6 を投

与することは勧められるか。 

 

推奨 

細胞障害性抗がん剤投与患者に対して，手足症候群の予防や発症を遅らせる目的のビタミン B6投与は，

明確に有効であるというエビデンスが存在せず，行わないことを弱く推奨する。 

〔推奨の強さ：3，エビデンスの強さ：B（中），合意率：94％（16/17）〕 

 

背景・目的 

化学療法による手足症候群（HFS）は手掌・足底発赤知覚不全症候群や手掌・足底紅斑，肢端紅斑，手

足皮膚反応とも呼ばれ，手掌や足底に疼痛および皮膚変化をもたらす副作用である。症状が進行すると

腫れ，水疱，落屑，潰瘍を伴う場合もある。これらの HFSの発現機序は明らかになっておらず，有効な治

療法はまだない。 

HFS を起こす可能性のある抗がん剤としては，フッ化ピリミジン系抗がん剤，ドキソルビシン，ドセタ

キセルなどが知られている 1)。抗がん剤のなかでもカペシタビンは高頻度に HFS を起こすことが知られ

ており，その出現頻度は 73％との報告がある 1）2）。ドキソルビシン塩酸塩リポソーム（注射剤）について

も，78.3％との報告がある 3）。HFSの発現機序は明らかになっておらず，有効な治療法はまだない。その

ため日常臨床では保湿薬の塗布，感染予防のための創部ケア等が中心に行われているのが現状である。

その一方で，HFS はビタミン B6 不足によって発症する肢端疼痛症に類似しているため，カペシタビンに

よる HFSに対して，経験的にビタミン B6が用いられてきた背景がある 4）。 

今回，HFSの予防や発症を遅らせるために，ビタミン B6内服が有効であるかについて，検討した。 

 

解説 

細胞障害性抗がん剤投与患者の手足症候群の予防や発症を遅らせる目的で，ビタミン B6を投与するこ

とは有効かという CQに対して，文献検索の結果に基づいて，全症例数が 200を超える大規模なランダム

化比較試験（RCT）2 報，少数例のランダム化比較試験 5 報を対象として，メタアナリシス，定量的また

は定性的システマティックレビューを実施した 5-11）。この試験間で，投与されるビタミン B6 の 1 日用量

は 60㎎から 200㎎までの幅があった。また，ベースに投与された細胞障害性抗がん剤は，カペシタビン

単剤のみが 3 試験 7, 9, 10)，カペシタビン含有レジメンが 3 試験，ドキソルビシン塩酸塩リポソーム単剤

が 1試験 6)であった。 

検討が可能であったアウトカムは，①全グレードの HFS の発症割合，②グレード 2 以上の HFS の発症

割合，③QOL，④細胞障害性抗がん剤の治療継続率，⑤ビタミン B6投与による有害事象の追加，⑥HFSの

発症までの期間である。 

この他，患者の満足度のアウトカムについては，抽出できた文献の中で評価しているものが存在せず，

今回検討できなかった。以下に，アウトカムごとに，解説する。 

 



①  全グレードの HFSの発症割合について 

全グレードの HFSの発現割合は 7つの RCT（Kang YK ら，Vivian von Gruenigenら，PG Corrie ら，

Braik Tら，M Otaら，Yoon-Sim Yapら，Toyama Tら）5-11）を対象として，メタアナリシスを実施した

（図 1）。この結果，リスク比（RR）は 0.95(95%信頼区間（CI）; 0.86-1.07)と，ビタミン B6併用で HFS

の発症割合は減少する方向ではあったが，統計学的に有意差を認めなかった。 

 

図 1，メタアナリシス：ビタミン B６内服の有無による全グレードの手足症候群の割合 

 

 

②  グレード 2以上の HFSの発症割合 

グレード 2以上の HFSの発現割合は 6つの試験（Kang YKら，Vivian von Gruenigenら，Braik Tら，

M Ota ら，Yoon-Sim Yap ら，Toyama T ら）を対象として，メタアナリシスを実施した（図 2）。RR は

0.91(95% CI; 0.74-1.13)とビタミン B6併用で HFSの発症割合は減少する方向ではあったが，統計学的

に有意差を認めなかった。 

 

図 2，メタアナリシス：ビタミン B６内服の有無によるグレード 2以上の手足症候群の割合 

 

 

③  QOLについて 

両群の QOLについては 3報（Vivian von Gruenigen ら，PG Corrieら，Yoon-Sim Yap ら）6, 7, 10)で報

告されているが，Vivian von Gruenigen らは FACT-G，PG Corrieらは EORTC QLQ-C30，Yoon-Sim Yapら

は EQ-5D-３L を使用しているといった QOL 評価スケールが異なっており，これらの 3 試験の定量的シス

テマティックレビューは実施できなかった。いずれの報告においても，QOLは介入による統計学的な有意

差を認めず，ビタミン B6投与が QOLを改善または悪化させるとは結論付けることはできなかった。 

④  細胞障害性抗がん剤の治療継続率について 

抗がん剤の継続性は，1試験のみで報告されていた。 PG Corrie らの報告 7)では， 12週時点での継続

割合はビタミン B6群で 37%，プラセボ群で 23%であり，統計学的な有意差は認めなかった （Hazard ratio 

(HR) 0.59(95% CI, 0.29-1.20, P=0.152)）。一方で，time to first dose modification については HR 



0.512(95% CI 0.31–0.84, P=0.008)と統計学的に有意にビタミン B6併用が良好であった。この結果から

は，RCT1報の報告だけであり，細胞障害性抗がん剤の治療継続率に対するビタミン B6 投与の影響につい

ては，結論付けることはできない。 

⑤  ビタミン B6投与による有害事象の追加について 

安全性については 5試験（Vivian von Gruenigenら，PG Corrieら，M Otaら，Yoon-Sim Yapら，Toyama 

Tら）6, 7, 9-11)で報告されていたが，ビタミン B6投与群とプラセボまたは無投与群の全有害事象頻度を比

較した報告は，1 報も認められなかった。そのため，介入であるビタミン B6 投与で全有害事象頻度が改

善するかまたは増加するかについては，評価できなかった。少なくとも，ビタミン B6 の追加使用による

HFS 以外の有害事象について，増加が報告されているものはない。 

ビタミン B6過剰摂取による有害事象としては，一般的にはほとんど問題がないものの，厚生労働省に

おける，NIHの説明の翻訳事業「『「統合医療」に係る情報発信等推進事業』」12）においては，感覚性神経

障害，痛みを伴い外観を損なう皮膚病変，光線過敏症，消化器症状（悪心や胸やけなど）があるとされる。 

有害事象が報告されていた 5 試験においては，感覚性神経障害，皮疹，光線過敏症についての報告は認

められなかった。このため，2 つ以上の試験で全グレードの悪心の頻度が報告されていた 3試験（Otaら，

Yoon-Sim Yapら，Toyamaら）9-11）について，メタアナリシスを実施した（図 3）。全グレード悪心の発現

割合は RR 0.79(95% CI; 0.52-1.18)と，ビタミン B6併用で悪心の発症割合は減少する方向であったが統

計学的な有意差は認めなかった。これら 3試験からは，1日あたり 60㎎か 200㎎のビタミン B6併用によ

る，明らかな悪心の頻度上昇は報告されていない。 

 

図 3，メタアナリシス：ビタミン B６内服の有無による悪心の割合 

 

 

⑥  HFSの発症までの期間について 

HFS の発症時期に関して検討されていたのが 3試験（Kangら，Yoon-Sim Yapら，Toyama ら）5, 10, 11)の

報告であったが，それぞれ Capecitabine の累積投与量，G2 の HFS 発現までのサイクル数，月数といっ

た 3 つであり報告内容が異なり統合できなかった。そのため，定性的システマティックレビューを行っ

た。Kangらの報告では，HFS発症までの累積投与量は統計学的に差を認めなかった（全グレード； P=0.205，

グレード 2以上の HFS; P=0.788）。Yoon-Sim Yapらの報告では，Grade2以上の HFSが出現するまでの期

間は，プラセボ群及びビタミン B6介入でサイクル数はいずれも，median timeはいずれも not reached 

(P=0.73)と，有意差を認めなかった。Toyamaらの報告では，median time to onsetではいずれも 1.8ヵ

月（HR 0.92, 95% CI, 0.61-1.38, P=0.18），グレード 2以上の HFS発症までの期間（HR 0.75, 95% CI, 

0.50-1.13, P=0.18）といずれも差を認めなかった。以上より，ビタミン B6投与により，プラセボまた

は不投与に対して，HFSの発症時期が変わるとは結論付けることはできなかった。 

 



その他，HFS の予防に関する報告ではないが，Wiernik らは hexamethylmelamine とシスプラチンの併

用療法を受ける卵巣がん患者に対し，hexamethylmelamine による神経毒性の軽減目的でビタミン B6 

300mg/㎡/日の投与を行ったところ，ビタミン B6 投与なし群と比べて神経毒性を軽減したが，抗腫瘍効

果の持続期間を短縮させたと報告しており 13），抗腫瘍効果減弱の可能性も否定できない。 

 

以上より，細胞障害性抗がん剤による HFSに対する予防や発症を遅らせる目的としてのビタミン B6内

服の効果は，上記で説明した①，②，④，⑥といった有効性に関したアウトカムで定量的なメリットが示

されておらず，または，安全性に関しては，③QOLや⑤HFS以外の何らかの有害事象が変化するという報

告もない。そのため，益と害のバランスに関しては，害は殆どないと推定されるが，益が害に勝るとまで

は結論付けられない。 

小規模な RCT を中心とした報告であること，試験対象がばらついていることなどを踏まえて，エビデ

ンスの確実性は中とした。主アウトカムに置く価値の大きさのばらつきは少ないと考えるが，一部，有害

事象の追加が明確でなければ，なんでも行いたいという患者の希望により価値観がばらつく可能性はあ

りうる。内服薬であり，投薬に関した患者の負担はあまりないと考える。 

ビタミン B6製剤は「ビタミン B6欠乏症の予防および治療（薬物投与によるものを含む），ならびにビ

タミン B6の欠乏または代謝障害が関与すると推定される急・慢性湿疹，脂漏性湿疹，接触皮膚炎」の効

能および効果として薬価収載されている。今回の CQ で採用した RCT では，ビタミン B6 は 1 日あたり 60

㎎から 200 ㎎の投与がなされており，（保険の適用前の）薬価総額としては，4 週間投与した場合 3,000

円程度である。 

 

推奨決定会議では，1回目の投票で，行わないことを弱く推奨するが 94％，行うことを弱く推奨するが

6％であった。 

 

以上より，エビデンスの程度，益と害のバランス，患者の希望などを勘案し，推奨は「細胞障害性抗が

ん剤投与患者に対して，手足症候群の予防や発症を遅らせる目的のビタミン B6投与は，行わないことを

弱く推奨する。」とした 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

PubMed，Cochraneにて，"Antineoplastic Agents", "hand-foot syndrome", "pyridoxine"等のキーワ

ードを用いて検索した。医中誌 Web にて，“抗腫瘍剤”，“手足症候群”，“ビタミン B6”等のキーワ

ードを用いて検索した。 

前回アピアランスの手引き 2016 年版の検索以後，検索期間は 2015年 1月から 2020 年 7月 11 日まで

とし，48 件がヒットした。二次スクリーニングにより内容が適切ではないと判断した論文を除外し，前

回ガイドライン作成に使用したランダム化比較試験 4編のうち，1編は抄録以外にアクセス不可能であり

除外した。残り 3 編を本検討の対象とし，今回の新たな検索で見つかったランダム化比較試験 4 編を加

えた合計 7論文をもとに，定性的・定量的システマティック・レビューを行った。 
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FQ11 タキサン系薬剤による爪障害の予防に冷却療法は推奨されるか 

 

【ステートメント】 

タキサン系薬剤による爪障害の予防として，冷却療法の有効性が検討されている。  

 

 

背景・目的 

 タキサン系薬剤による化学療法では，有害事象として爪障害が生じる頻度が高いことが知られており，

強い痛みを伴う場合や，爪の剥離あるいは脱落などの影響で細かい作業や安定した歩行ができなくなる

場合には，日常生活動作が制限されて QOLの著しい低下を招くことになる。また，特に手の爪は人目につ

くことから，外見（爪の色調など）のみの変化であったとしても，しばしば精神的なストレスをもたらす。

さらに，爪障害の発生によって化学療法を変更（用法・用量やサイクル数）または中止せざるを得なくな

れば，それが治療効果に影響して患者の不利益につながる可能性もあるため，爪障害を予防する対策の

重要性は高い。近年，タキサン系薬剤による爪障害の予防に，冷却療法が有効であることが報告されてい

る。 

 

解説 

 化学療法で用いられるタキサン系薬剤（パクリタキセル，ドセタキセル）は，有害事象として爪障害を

きたすことが最も多い抗癌剤であり，タキサン系薬剤による爪障害の頻度に関するシステマティックレ

ビューによると，パクリタキセルで 43.7%，ドセタキセルで 34.9%であったと報告されている 1) 2)。さら

に，爪障害の発現は化学療法のサイクル数と強く関連し，タキサン系薬剤の累積投与量の増加に伴って

増えることが知られている 2)。タキサン系薬剤による爪障害の病態生理はよく分かっていないが，爪母や

爪床上皮などへの直接的な細胞毒性や，抗血管新生活性，神経原性炎症の関与などが示唆されている 3)～

5)。タキサン系薬剤による爪障害として，薬剤の影響が爪母に及べば，爪の色調変化（褐色調や白色調），

爪表面の横溝形成（ボー線条），爪の脱落などが生じ，爪床上皮に及べば爪の剥離など，そして爪周囲の

皮膚に及べば爪囲炎が引き起こされ，さらには爪の下に血種を形成するなどの出血性変化を伴うことも

少なくない 1)。 

 化学療法中に生じる脱毛の予防には頭皮の冷却が有効であると報告されている 6)。これは，冷却によっ

て頭皮の血管が収縮して血流が減るため，毛嚢へ到達する抗癌剤の量も減るからであると考えられてい

る。同様に，5-FU 投与後の口腔粘膜炎の発生が口腔内の冷却によって抑制されることも報告されている

7)。その後，この考え方はタキサン系薬剤による爪障害の予防にも応用され，手足など局所の冷却療法の

有効性に関しての報告が増えつつある 8)～14)。 

 タキサン系薬剤による爪障害の予防を目的とした冷却療法の有効性に関しては，2005 年に Scotté らが

75mg/㎡のドセタキセルを投与する癌患者 45 名を対象として行った多施設臨床試験が皮切りとなった 8)。

それぞれの患者において，右手に冷却手袋を着用，左手は着用せずコントロールとし，主要評価項目であ

る爪の剥離の予防効果に関して比較したところ，全グレードの爪障害の発現率は，冷却手袋を着用した

側で 11%，着用していない側で 51%であり（p=0.0001），グレード 2 に相当する爪の剥離の発現率に至っ



ては，それぞれ 0%と 22%であり（p=0.0001），冷却手袋を着用した側で爪障害の発現率の有意な低下が認

められた。また，副次評価項目として皮膚障害の発現率についても比較しており，冷却手袋を着用した側

が 24%，着用していない側が 53%であった。一方で，爪障害や皮膚障害が発現するまでの期間については

有意差が認められなかった。冷却手袋着用に関する満足度調査も行われており，評価可能であった 43名

のうち 37名（86%）の患者が満足と回答している。なお，対象となった 45名の患者のうちの 5名が手袋

の冷たさに耐えられず脱落している。 

 Scotté らの報告以降も，タキサン系薬剤による化学療法に際して冷却療法が試みられてきたが，2014

年には McCarthy らによって初めてのランダム化比較試験が行われた 14)。Scotté らと同様に，ドセタキ

セルによる爪障害と皮膚障害の予防として，冷却手袋を着用することの有効性について検討された。冷

却手袋の温度を-25℃とした予備試験にて，手袋の冷たさの不快感に耐え切れずに脱落した例が多かった

ことなどから，本試験では手袋の冷却温度を-4℃とした。本試験の対象はドセタキセルが投与される癌

患者 53名であり，同一患者で冷却手袋を着用した側と着用していない側の比較が行われ，爪障害と皮膚

障害いずれの発現率においても有意差が認められないという結果であった。しかし，本試験対象者の 60%

に相当する 32名もの患者が，冷却手袋着用に伴う不快感などを理由に脱落している。 

最近報告された，タキサン系薬剤による爪障害の予防法に関するシステマティックレビューならびに

メタアナリシス（冷却療法に関しては 1 つのランダム化比較試験と 6 つの前向き試験が対象）では，冷

却療法は有効な予防法の 1 つであり，同薬剤による爪障害の発現率と重症度を低下させ，日常生活動作

および QOLの改善が得られるとしている 15)。ただし，対象となった試験は，サンプル数が比較的少なく，

冷却の方法（手段や温度など）がさまざまであり，有害事象としての爪障害を評価する重症度のスケール

が同一ではないことや，脱落症例が多いことなど，複数の問題点があり，不均一性も高い。 

以上のように，タキサン系薬剤による爪障害の予防として，冷却手袋に代表される冷却療法が有効であ

るとする報告は増えつつあるが，実際には解決すべき課題や問題点も少なくない。特に冷却手袋に関し

ては，冷却温度や着用時間はどのくらいが最適かなど今後検討する必要がある。Scotté らの試験では，

冷却手袋（製品名：Elasto-GelTM）を冷凍庫で-25℃から-30℃に少なくとも 3時間冷却し，患者はドセタ

キセル投与の前後それぞれ 15 分間と投与中の 1 時間の合計 90 分間にわたり着用した 8)。そして，冷却

温度を一定に保つために，中間にあたる 45分が経過した時点で新しい手袋に交換されている。Ishiguro

らの報告によれば，着用に伴う不快感を軽減させるために手袋を家庭用冷凍庫の設定温度である-10℃か

ら-20℃に冷却した場合でも，特殊用途の冷凍庫で-25℃から-30℃に冷却する場合と比べて有効性への影

響はみられなかったが，手袋（製品名不詳）の冷却温度を-4℃として行われた McCarthyらの試験では爪

障害の予防効果が示されず，にもかかわらず半数以上の患者が冷却手袋の不快感を理由に脱落してしま

ったことを考えると，有効性と忍容性のバランスが取れた最適な冷却温度ならびに着用時間は今後検討

すべき重要な課題の 1つである 14) 16)。また，冷却手袋着用中にその冷たさに我慢できなければ，速やか

に自己中断することは可能であるものの，凍傷をきたすリスクもあることから安全性への配慮が不可欠

となる 17)。さらには，Huangらも指摘しているように，製品の入手性（凍傷事例の発生により，Elasto-

GelTMは米国 FDA のリコール対象のため入手不可であり，爪障害予防の効能効果について本邦で薬事承認

を受けた冷却用医療機器も今のところ存在しない）やコストの他にも，低温の冷却手袋などを準備して

おける設備（目標温度まで冷却可能な冷凍庫）が整っているか，マンパワーを割く余裕があるかなどとい

った現実的な問題もクリアする必要がある 15)。しかし，日常生活動作および QOL の低下をもたらす爪障



害を予防することのメリットは大きいと考えられ，タキサン系薬剤を減量することなく計画通りの化学

療法を遂行するためにも，安全性に十分配慮した上で冷却療法を行うことを考慮してもよいと思われる。 

 

検索キーワード・参考にした二次資料 

「アピアランスケアの手引き2016年版」の同クエスチョンの参考文献に加え，PubMedで，“antineoplastic 

agents”, “taxoids”, “nail changes”, “nail toxicity”, “onycholysis”, “freezing”, 

“cooling”, “frozen glove”, “frozen sock”のキーワードで検索した。医中誌 Webで，“化学療

法”, “タキサン”, “爪変化”, “爪毒性”, “爪甲剥離”, “冷却”, “クーリング”, “冷却手

袋”, “冷却靴下”のキーワードで検索した。Cochrane Library，Cinahlでも同等のキーワードで検索

した。検索期間は 2015年 4 月 1日～2020年 6月 27日までとし，計 88件がヒットした。二次スクリーニ

ングにより，内容が適切ではないと判断した論文を除外し，さらにハンドサーチによって収集した関連

論文も含め，計 17件を参考とした。 
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