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尿素クリームの
ソラフェニブによる
手足症候群に対する予防効果：
無作為化比較試験

連載 第 6回

　今回は，2012年のASCO（米国臨床腫瘍学

会）で発表された，尿素クリームのソラフェ

ニブ（ネクサバール®）による手足症候群に対

する予防効果に関する無作為化比較試験の結

果が，2015年３月にJ Clin Oncol誌に掲載さ

れました。

　手足症候群は，手足や指先，足の底などに

「しびれ」「痛み」などの感覚異常，発赤・紅

斑，水疱，亀裂，落屑，角化，爪の変形や色

素沈着を主な症状とする抗がん剤の副作用で

す。従来からあるフッ化ピリミジン系の抗が

ん剤（５-FUなど）でも見られた副作用です

が，近年の新しい抗がん剤で発症が高頻度に

報告されるようになりました（表１）。

　手足症候群の発生機序の詳細は不明です

が，痛みなどの症状が日常生活の障害となり

QOLを低下させます。さらに，副作用の重篤

化によって抗がん剤の投与を中止することも

あるため，その予防や対処が重要になり，以

前から保湿クリームなどが使用されてきまし

た。フッ化ピリミジン系の抗がん剤であるカ

ペシタビン（ゼローダ®）による手足症候群

に関しては，尿素クリームによる予防効果の検

討がなされネガティブな報告がありますが１），

いままで分子標的治療薬であるソラフェニブ

による手足症候群に関しては検討されてきま

せんでした。

　この研究では，ソラフェニブを投与された

肝がん患者871人を，ランダムに介入群（10％

尿素クリーム＋保湿クリームを１日に３回塗

布）と対照群（保湿クリームのみ）に割りつ

けました。そして，主要評価項目は12週以

内の手足症候群の発症としました。

　結果は，手足症候群の発症は介入群で56％，

対照群で74％であり，統計学的に有意な尿素

クリームによる手足症候群の予防効果を認めま

した（Ｐ＜0.001：表２）。また，手足症候群

が発症するまでの期間の中央値は，介入群で

84日，対照群で34日でした（Ｐ＜0.001）。両

群で減量・治療中断の割合（介入群９％，対

照群12％，Ｐ＝0.19），奏効率（介入群11％，

対照群10％，Ｐ＝0.67），病勢コントロール率

（介入群99％，対照群98％，Ｐ＝0.54）には

成分名対象疾患 商品名
乳がん・大腸がん・
胃がん
肝がん・腎がん・
甲状腺がん
腎がん，
消化管間質腫瘍
大腸がん

卵巣がん

カペシタビン

ソラフェニブ

スニチニブ

レゴラフェニブ
リポソーマル
ドキソルビシン

ゼローダ

ネクサバール

スーテント

スチバーガ

ドキシル

《表１》手足症候群の頻度が高い代表的な抗がん剤
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統計的に有意な違いがありませんでした（図）。

　これらの結果，ソラフェニブ投与患者に対

する尿素クリームの使用は，手足症候群の発

症を予防し，患者のQOLに寄与することが示

されました。

　手足症候群の予防に関してはセルフケアの

重要性が従来から言われており，この結果は

エビデンスをさらに追加するものでした２）（表

３）。ソラフェニブに限らず，表１に挙げた

手足症候群が高頻度で発症することが予想さ

れる薬剤を使用する患者には，これらのセル

フケアの方法の教育およびアドヒアランス向

上のための看護支援が求められます。

　手足症候群に関しては，日本からもセラミ

ド配合低摩擦性ドレッシングの使用が尿素ク

リームと比較して症状の重篤化を予防すると

いうランダム化第Ⅱ相試験の結果の報告があ

り３），第Ⅲ相試験の成果が期待されます。ま

た，手足症候群の重症度評価はCTCAE日本語

版を用いて医療者が行うことが多いですが，

海外で開発された患者による手足症候群の評

価尺度であるHFS-14の日本語版も開発されて

います４）。
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対照群介入群 Ｐ値

なし

グレード１

グレード２

グレード３

グレード１～３（再掲）

44％

35％

16％

４％

56％

26％

44％

23％

７％

74％

0.001

0.001

《表２》12週後の手足症候群の発症状況

保湿

刺激の
回避

圧迫の
回避

手足の
変化に
注意

・手足を洗った時や入浴後には保湿剤を
塗布
・入眠時には保湿剤を塗り，手袋・靴
下で乾燥を防ぐ

・尿素やサリチル酸配合の保湿剤を使
用する
・手袋を用いる，手に圧力がかかる作
業を避ける
・入浴やシャワーはぬるめの湯を使う
・直射日光に当たらないようにする

・圧迫が少ない靴やサンダルを履く
・革靴やハイヒールでは中敷（インナー
ソール）を使う

・木綿の厚い靴下を履く，締め付けが
強い靴下を履かない
・長時間の歩行やジョギングは避ける

・かかとやペン・箸が当たる場所などは
角質化を起こしやすいのでチェックす
る

《表３》手足症候群の発症予防のためのセルフケア
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■　介入群（尿素クリーム＋保湿クリーム）
■　対照群（保湿クリーム）

発
症
率

Ｐ

時間経過（週）
０ ２ ４ ６ ８ 10 12 14

.0445＜.001 ＜.001＜.001＜.001.0081.1445
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《図》手足症候群の発症状況の経時的変化
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