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抄　　　　　録

背景
岩手医科大学血液腫瘍内科では，造血幹細胞移植中における口腔粘膜障害の発症予防を目的に，造

血幹細胞移植チームに歯科医師・歯科衛生士が加わり移植患者の口腔管理を行っている . 今回，移植後
に白血病が再発し，再移植を行なった患者について，初回と再移植時の口腔管理を行う機会が得られ
たので，比較して報告する .
症例と臨床経過

症例は初回移植時 41 歳の女性で，2013 年 8 月に急性骨髄性白血病のため末梢血幹細胞移植を施行し
た . その後再発を認め，2014 年 6 月に再移植で骨髄移植を施行した . 再移植後，生着が確認されたが，
同年 9 月，全身状態の悪化により死亡した .
口腔粘膜炎と介入

口腔管理の介入は，移植前処置の施行前から開始し，初回移植および再移植時には，口腔内の状態
に応じて，保湿剤，含嗽剤おび軟膏の処方，P-AG 液の服用指導，セルフケアの支援を行った . 再移植
では口腔粘膜障害のリスクが高いことを予測し，予防的管理を行ったが，粘膜障害は重症化し，生着
し白血球数増加後も口腔粘膜障害が長期間残存した . 口腔粘膜障害が重症化した要因としては，第一に
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緒　　　　　言

白血病などの血液疾患の治療である造血幹細
胞移植では，移植前処置として大量化学療法や
全身放射線照射を行うため，副作用として様々
な口腔合併症が頻発する．なかでも口腔粘膜炎
は，発症すると著明な口内痛を伴い，移植患者
の Quality of Life （QOL）の低下を招くことに
なる 1）．現在，口腔粘膜炎に対する確立した治
療法はなく，発症予防には，移植前からの口腔
管理が有効と考えられている 2-5）．岩手医科大学
血液腫瘍内科では，平成 16 年に多職種からな
る造血幹細胞移植チームを組織し，移植治療に
臨んでいる．移植チームには，発足当初より歯
科医師が参加し，翌年には歯科衛生士も加わり，
移植前の早期から移植患者の口腔管理を行って
いる．介入当初は重度の口腔粘膜炎が頻発した
が，チーム内で連携をとりながら予防対策の改
善を試みた結果，最近では，重度の粘膜炎は減
少していると思われる．その一方で，事前に発
症リスクを検討し，予防的な口腔ケアを実施し
ても重症化を防ぐ事が困難な症例が存在するこ
とも現状である．今回，造血幹細胞移植後に白
血病が再発し，再度移植を行った患者に発症し
た重度の口腔粘膜炎に対して口腔管理を行う機
会を得たため，本症例に関する口腔内の経時的
な変化ならびに口腔管理の概要を報告する．

症　　　　　例

患者：41 歳の女性
初診：2013 年７月
主訴：同種末梢血幹細胞移植前の口腔内精査依頼
既往歴：2013 年の３月に急性骨髄性白血病と診
断され寛解導入療法，地固め療法を施行．移植

治療目的に他院から本学血液腫瘍内科に紹介と
なった．
家族歴：特記事項なし
現病歴：移植前精査の目的で，血液腫瘍内科の
依頼より歯科医療センター口腔ケア外来を受診
した．
現症：
全身所見：身長 164cm，体重 62,4kg，

血圧 117/73mmHg，顔色良好．
急性骨髄性白血病の第一寛解期．

口腔内所見：右側下顎智歯に歯肉縁下におよぶ
齲蝕が認められた．歯周組織の状態は概ね良好
で，歯周ポケット測定の結果，最深部でも３mm
であった．下顎前歯部舌側歯頸部を中心に縁上
歯石の沈着が認められた．初回の O'Leary の
Plaque Control Record（PCR）は 66％であった．
パノラマエックス線所見：右側下顎歯に骨縁下にお
よぶ齲蝕が認められた．その他の部位に特に移植時
の感染源となる歯は認められなかった（図１）．
臨床診断：右側下顎智歯の骨縁下齲蝕，慢性辺

前処置に全身放射線照射が加わったこと，第二に骨髄抑制時期が長期化したこと，第三に初回の移植による移植
片対宿主病が残存していたことなどが考えられた .
結論

再移植では開口障害，粘膜炎による疼痛，全身状態の悪化などにより患者本人のみならず，我々医療スタッフ
の口腔管理への技術的・精神的負担も大きなものであった . 口腔管理が困難であった今回の症例において、介入
を継続するうえで、初回移植時から構築した患者や多職種との信頼関係が大きな力となった。本症例より、患者
を含むチーム医療の重要性を再認識することができた。

図1：初診時（急性骨髄性白血病第一寛解期）パノ
ラマエックス線写真
＃ 48 に骨縁下におよぶ齲蝕が認められ , 抜去
が必要と判断された . その他の部位には施術
後に感染源となる所見は認められなかった .
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縁性歯周炎．
処置および経過：右側下顎智歯は，齲蝕が骨縁
下に及んでいたため，移植中の感染源除去の目
的で，口腔外科に抜歯を依頼した．また，初回
PCR が 66% と高値であったため、移植期間中
の口腔粘膜炎の予防のために，口腔内の細菌数
を可能な限り減らすことが必要であることを説
明し，口腔清掃指導および下顎前歯部舌側を中
心に全顎のスケーリングを行った．その後，前
処置開始前に再度外来にて口腔清掃状態を評価
したところ PCR は 22％に減少し，セルフケア
の改善が認められたため，移植期間中も現在の
セルフケアを継続してゆくように説明を行い，
外来での口腔管理を終了した．

移植患者への口腔管理の概要
移植患者への口腔管理の介入の流れを図２に

示す．
移植患者への口腔管理は，移植前から開始す

る．口腔ケア外来を受診した移植実施予定患者
の口腔内診査，エックス線診査を行い，移植期
間中の感染源となる齲蝕や歯周病の有無，智歯
の存在などの確認を行い，移植前の感染源の除
去治療を行う．また，口腔内の細菌数を可能な

限り減らし，口腔粘膜炎の発症を予防する目的
で，歯科衛生士による専門的口腔ケアを行う．
同時に，移植期間中，患者が適切なセルフケア
を行えるように口腔衛生指導を行う．移植治療
が開始され，患者が無菌室に入室した時期から
病棟でのベッド診を開始する．造血幹細胞の移
植が行われ，生着するまでの骨髄抑制期間中は，
口腔内の観察やセルフケア方法の確認および支
援を継続して，口腔粘膜炎の発症予防に努める．
生着後は，口腔内の移植片対宿主病（graft 
versus host disease: GVHD）の発症に留意して，
口腔管理の介入を継続し，症状にあったケア方
法を提案する．退院前には，口腔ケア外来で退
院前の口腔内状況を確認し，専門的口腔ケアを
行い，退院へのバックアップを行う．移植前後
の 口 腔 内 の 評 価 に は，Eilers ら に よ る Oral 
Assessment Guide （OAG）6） を 使 用 し た．
OAG は口腔内を８つのカテゴリーに分類し，
カテゴリーごとに１－３点で評価を行うもので
ある．OAG 合計値の最大値は 24 点，最小値は
８点となり，OAG の合計値が大きいほど口腔
合併症が重症化していることを示す．　Eilers
らによる OAG の評価基準を表１に示す．

図２：移植患者への口腔管理の介入の流れ
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移植治療の概要
患者は，2013 年の３月に急性骨髄性白血病と

診断され，他院にて寛解導入療法（骨髄中の白
血病細胞を５％以下にし，かつ末梢血や骨髄が
正常化し，白血病の症状がなくなった寛解状態
を目指す治療法），地固め療法（寛解導入療法
により５％以下になった白血病細胞をさらに減
らすことで再発を予防するための治療）を施行
した．その後，本学血液腫瘍内科に紹介となり，
８月に血縁者ドナー（兄）による同種末梢血幹
細胞移植を施行した．特に問題となる副作用も
発現せずに，移植後 14 日目（day 14）に生着
となったが，12 月に再発を認めた．2014 年２
月に再寛解導入療法を施行し，６月に非血縁者
ドナーによる骨髄移植を施行した．移植後 25
日目（day 25）に生着を確認したが，出血性膀
胱炎の発症，口内痛の遷延などがあり，精神的
に不安定な状態が継続した．その後見当識障害
が出現し，精神科の医師を中心に移植チームで
声掛けなどによる患者のサポートを継続した．
さらにサイトメガロウイルス感染症に伴う肺炎
を発症し，７月に呼吸状態が悪化して気管挿管
となり，治療を継続したが，全身状態の悪化が
して９月に死亡となった．移植ソースは初回が

血縁者の兄がドナーで HLA フルマッチ，再移
植時は骨髄バンクより非血縁者ドナーで，HLA
フルマッチだった．前処置は初回移植が大量化
学療法（ブスルファン＋シクロフォスファミド）
を実施，再移植時は大量化学療法（シクロフォ
スファミド）に加えて全身放射線照射（12 Gy）
を施行した．

初回移植時の口腔内状況と口腔管理
口腔内状況：

前処置開始とともに，口腔内に乾燥が認めら

図３：前処置開始直後の舌の写真
口腔内の乾燥により著明な舌苔付着が認めら
れるようになった . 舌縁全周に渡り軽度な浮
腫も観察される .

表１．Eilers らによる Oral Assessment Guide の評価基準
各カテゴリーのスコア合計が個人の OAG スコアとなる .
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れ，その結果，舌苔の付着が認められた（図３）．
また，舌全体に浮腫が認められるようになり，
移植時（day 0）には，舌縁部へ歯型の圧痕が
認められた．day 8 には，舌下部粘膜に糜爛お
よび潰瘍形成が認められ，会話時に疼痛が生じ
るようになった．また，咽頭痛が発現し，唾液
の嚥下や服薬が困難な期間が生じた．その後，
day 14 に生着が確認され，白血球数の上昇に伴
い，day 18 には口腔粘膜炎および咽頭痛は軽快
した．移植期間中の OAG 合計値は day 0 の時
点で，最大値の 13 点となったが，生着後，白
血球数が上昇すると共に OAG の値も減少した．
口腔管理方法：

前処置開始後から生じた口腔内の乾燥に対し
ては，院内製剤である口腔内保湿液の使用を開
始し，付着した舌苔の除去には，舌ブラシの使
用に加え，２％重曹水による含嗽を１日８回程
度行った．舌下部の潰瘍に対しては院内製剤で
あるアズレン・アネステジン軟膏の塗布を行い，
加えて，疼痛緩和のためにインドメタシンスプ
レーの使用を提案した．咽頭痛の軽減のために
は，院内製剤であるポラブレジング・アルギン
酸ナトリウム液（P-AG 液）の服用を開始した．
P-AG 液は，口腔粘膜炎発症の原因と考えられ
ている 7-9）フリーラジカル除去作用 10,11），粘膜

保護作用 12），組織修復作用 13,14）を持つポラブレ
ジング（プロマック TM）をアルギン酸ナトリウ
ム液（アルロイドGTM）に混合した懸濁液である．
移植期間中，口腔内に疼痛は認められたが，含
嗽や軟毛歯ブラシによるセルフケアは継続して
行うことが可能であった．

初回移植時の口腔内状況と口腔管理方法を図
４に示す．

再移植時の口腔内状況と口腔管理
口腔内状況：

前処置開始前から，初回移植後に発現した慢
性 GVHD による潰瘍が右側頬粘膜に生じてい

図５：初回移植後の慢性 GVHD による粘膜症状 .
前処置前から右側頬粘膜の慢性 GVHD によ
る潰瘍が認められた。

図４：初回移植時の口腔内の経時的変化と口腔管理状況
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た（図５）．口腔乾燥も認め，臼歯部歯面と接
触する際の疼痛が認められていた．

前処置の全身放射線照射の施行に伴い口腔粘
膜症状は増強し，右側頬粘膜の潰瘍の増悪が認
められた．下口唇内面に糜爛が生じた（図６ Ａ）．
さらに移植後には両側頬粘膜や口唇の内側など
口腔粘膜に広範囲に糜爛の形成が生じ，その後
潰瘍へと悪化した（図６ Ｂ）．

口内痛は移植前の day –8 から認められ，移
植治療の開始に従い増強していった．day 3 に
は，口内痛に加えて咽頭痛が出現し，唾液の嚥
下困難が生じてきた．さらに全身倦怠感，腹痛，
吐き気のためにベッドから起き上がることが困
難となった．開口度は１横指程度となり（図７），

含嗽やブラッシングおよび会話にも支障をきた
し，著しい QOL の低下を生じた．day 25 に生
着が確認され，白血球数の増加が認められ，
day 28 頃には口腔粘膜炎は徐々に軽快した．し
かし再移植時の骨髄抑制期間中の，OAG の合
計値は day 10 に 24 点まで達した．生着して白
血球数が上昇した後も口腔粘膜炎の治癒は遷延
し，口内痛，咽頭痛は残存し，その結果，OAG
の減少も緩慢であった．初回移植および再移植
時の OAG の合計点数と白血球数の変動を図８
に示す．
口腔管理：

口腔粘膜炎の発症を予測して，予防目的で，
前処置の化学療法施行時および GVHD の予防
目的で投与されるメトトレキサート使用時に
P-AG 液によるクライオセラピーを施行した．
クライオセラピーは，口腔内を氷で冷却させる
ことにより口腔内の血管を収縮させ，抗がん剤
の口腔粘膜への到達を減少させる目的で行われ
るが，メトトレキサート投与時には有効でな
かったとの報告がある 15）．そこで，本症例では，
氷の代わりに P-AG 液を凍らせて，クライオセ
ラピーを行った．また前処置開始前から口腔保
湿液の使用，P-AG 液の服用，２％重層水によ
る頻回の含嗽を開始したが，重度の口腔粘膜炎
の発症による口内痛，咽頭痛のために開口不能

図６：再移植治療期間の口腔粘膜症状の悪化
前処置期間中から下口唇内面に糜爛が生じ（A）,その後治療経過に伴って広範囲の糜爛,潰瘍形成が生じた（B）

Ａ B

図７：移植後の開口障害（移植後 3 日目）
口内痛と咽頭痛による開口障害が生じてい
る . 開口度は１横指程度である . 口腔清掃や会
話にも支障をきたしている .
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となり，day 3 から day 15 までは，ブラッシン
グはもとより含嗽も困難な状態が続いた．この
時期には，歯科医師，歯科衛生士がベッドサイ
ドで，口腔内の状態を観察し，口唇内面の潰瘍
部には綿棒を用いて，P-AG 液の塗布を行い，

創傷治癒の促進につとめた．day 16 になり，キ
シロカイン入り２％重層水での含嗽が可能とな
り，広範囲な口腔粘膜炎に対しては，キシロカ
イン入りのアルギン酸ナトリウムを口腔内に含
むことが可能となった．day 24 には，徐々に口

図８：初回移植時（A）と再移植時（B）の白血球数と OAG 合計値の推移
初回移植時の OAG 最高値は移植時（day 0）の 13 点であり , 白血球数が減少している期間で 12 点程度 ,
その後白血球数の増加に伴い OAG スコアは著明に減少している . これに対し再移植時は , 白血球数の減少
期間中に最高値の 24 点を記録し続け , 白血球数増加後も OAG スコアの低下は緩慢であった .

Ａ　初回移植時 B　再移植時

図９：再移植時の口腔内の経時的変化と口腔管理状況
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腔粘膜炎も軽快し，開口が可能となったため，
歯科衛生士によるタフトブラシを用いた歯面清
掃を開始した．day 28 には，患者自身がタフト
ブラシによるセルフケアを再開することが可能
となり，day 34 には，タフトブラシによる清掃
および２％重曹水による含嗽が可能となり，重
湯やみそ汁の上澄みを摂取できるまでに回復し
た．その後，呼吸状態の悪化にともない，気管
挿管となったため，挿管中の口腔内の観察と口
腔管理を継続したが，死亡となり，介入を終了
した．

再移植時の口腔内状況と口腔管理方法を図９
に示す．

考　　　　　察

今回，再移植時に口腔粘膜炎が重症化した要
因としては，初回移植の前処置や慢性 GVHD
による臓器障害を抱えた状態で，全身放射線照
射を加えた強力な前処置を行ったため，口腔粘
膜機能の細胞再生力が低下したことが考えられ
る．また，初回移植の末梢血幹細胞移植に比較
して，再移植の骨髄移植では，生着に要する日
数が長いため，骨髄抑制期間も長期化したこと
も口腔粘膜炎の重症化につながったと考えられ
る．それに加えて，重症化した口腔粘膜炎によ
る疼痛は，麻薬を使用しても完全に取り去るこ
とはできず，患者に肉体的，精神的負担を与え
ることになり，その結果，口腔清掃が困難になっ
た時期があったことも重症化の一因と考えられ
る．再移植に際しては，口腔粘膜障害のリスク
が高いことを予測し，移植チーム内の医師・看
護師・薬剤師と相談して，前処置およびメトト
レキサ―ト投与時に，P-AG 液を用いたクライ
オセラピーを行った．また，初回移植時以上の
予防的な口腔管理を施行したが，結果，口腔粘
膜炎は重症化し，改善が困難な時期が長期化し，
患者のみならず医療スタッフに対しても大きい
負担を与えることとなった．しかし，患者は，
開口障害が生じ，含嗽・ブラッシングが不可能
な時期においても，私たちが病室を訪れ，声掛
けをすると，可能な限り，開口に努め，口腔内

の診察に協力的であった．また，患者の悪化し
た口腔内への対処法を考える際に，医師，薬剤
師，看護師と相談することにより，様々な対策
をとることができた．これは，初回移植時から
構築した患者を含めた移植チーム内の多職種と
の信頼関係によるものと考えられ，今回の口腔
管理を継続するうえで，大きな力となった．今
回の移植後に，本症例で得た経験から，造血幹
細胞移植時における口腔内の評価を移植チーム
のスタッフで共有する必要性を感じ，看護師と
歯科医師・歯科衛生士が同一の評価シートで患
者の口腔内を評価し，評価したシートは病棟内
備え付けとし，移植チームのスタッフが必要時
にいつでも閲覧できる状態にした．また，口腔
粘膜炎の予防対策として，前処置開始から，
P-AG 液の服用および P-AG 液を用いたクライ
オセラピーを取り入れることとした．

今回の症例より，患者を含むチーム医療の重
要性を再認識し，今後も，患者や多職種に対し
口腔管理への理解と協力が得られるよう，さら
に努力していきたいと思う．

本発表に関し，開示すべき利益相反はない．
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Abstract：
Background

Currently, dentists and dental hygienists have participated in a perioperative support team for 
patients undergoing hematopoietic stem cell transplant in the Department　of　Hematology　and　
Oncology of affiliated with Iwate Medical University hospital. The main purpose of our oral care 
intervention is to prevent the development of oral mucositis during the perioperative period. In the 
team care practices, we experienced a difficult case of oral care for a patient requiring 
retransplantation because of a relapse after the first transplantation. We report the oral symptoms 
and our approaches at the initial and the second transplantation.
Case and clinical progress

The case was of a female patient who was 41 years old. She underwent peripheral blood stem cell 
transplantation as an initial transplant for acute myelogenous leukemia in August 2013. However, the 
myelogenous leukemia relapsed, and retransplantation was performed for her with a bone marrow 
transplant in June 2014. After the retransplantation, engraftment was confirmed, but she died due to 
the deterioration of her general condition in September of the same year. 
Oral mucositis and our intervention

We had started oral care intervention before conditioning  of transplantation was started, for the 
initial transplantation and retransplantation. We took prescriptions of moisturizers, ointments, 
mouthwash, guidance on taking P-AG solution, and self-care, depending on the state of the patient's 
oral cavity. Especially during the retransplantation case, we performed oral care and preventive 
management more intensively than the initial transplantation since serious mucosal damages could be 
predicted. Nevertheless, extremely more severe oral mucositis was developed than in the first 
transplantation. In contrast with the mucosal improvement in accordance with the increase in the 
white blood cells in the first transplantation, oral mucositis did not improve in line with the icrease in 
white blood cells. Moreover, oral mucosal disorders persisted for a long time after engraftment.

Factors relating to the mucosal progress in retransplantation were considered as follows. First, total 
body irradiation for conditioning was done additionally. Second, the bone marrow suppression period 
was prolonged. Third, graft versus host disease due to the initial transplantation remaining.
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Conclusions
In retransplantation, oral symptoms such as pain due to mucositis resulted in a disorder of mouth 

opening and communication. They might have enhanced the deterioration of one's systemic physical 
and mental condition. Furthermore, the patient's torment burdened the dental care staff technically 
and mentally. 

We are convinced through this case, that to accomplish difficult oral care, trustful relationships 
between patients and the other staff are needed. Such relationships are constructed by long-term 
involvement with humanity. 

Key words：The hematopoietic stem cell transplantation , Retransplantation, Oral care, The 
hematopoietic stem cell transplant team
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