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化学療法後に生 じた小児疲労骨折の 2 例

長野県立 こ ど も 病院整形外科

松 原 光 宏 ・ 藤 岡 文 夫

要 旨 小 児悪性腫蕩患者の 化学療法後 に終痛 を訴 え ， 単純 X 線で骨膜反応 を 認 め た 場合， 骨転

移 を 確認す る た め に 生検術が行わ れ る こ と が多 い . 今回， 生検術 は 行 わ ず単純 X 線で経過観察 し ，

疲労骨折 と 診断 し た 症例 に つ い て 検討 し た ので報告す る . 症例 l は 6 歳， 女児. 左 大腿骨遠位疲労

骨折例. 原疾患 は横紋筋肉腫で あ っ た . 症例 2 は 6 歳， 女児. 右腔骨近位疲労骨折例. 原疾患 は 神

経芽細胞腫で あ っ た . 症例 1， 2 と も に化学療法， 放射線療法 を 行 っ た . 症例 1 は治療終了後 l . 5 か

月 ， 症例 2 は治療終了後 7 か 月 に 外傷歴 な く 終痛が出現 し 阿部位に 一層 の 骨膜反応 を 認 め た . 治療

は 運動制 限 の み で数回 の 単純 X 線写真で経過観察 し た . 終痛 は症状出現か ら 約 4 週間 で 消 失 し ，

新 た な 骨Jji美反応や骨破壊像 は 認 め な か っ た こ と か ら 疲労骨折 と 診断 し た 化 学療法後 に 終痛 を 訴

え ， 単純 X 線像で骨膜反応 を 認 め た 場合 疲労骨折 も 念頭 に お き 対応 すべ き で あ る .

は じ め に

小児悪性腫蕩患者の化学療法後 に 終痛 を 訴 え ，

単純 X 線像で 同 部位 に 骨膜反応 を 認 め た 場合，

骨転移 を 鑑別 す る た め に 骨生検術が行 わ れ る こ と

が 多 い . 今回， 骨生検術 は 行 わ ず単純 X 線像で

経過観察 し ， 疲労骨折 と 診断 し た症例 に つ い て検

討 し た の で報告す る .

症 例

症例 1 : 6 歳， 女児

主 訴 : 左大腿遠位内側部痛

原疾患 : 横紋筋肉腫 (原発 : 右腸!腹筋， 右 尿管)

現病歴 : 2005 年 3 月 30 日 横紋筋肉腫 と 診断 さ

れ， 化学療法， 放射線療法 を 開始 し た . 2006 年 3

月 18 日 治療 は 終了 し た . 入 院期 聞 は 206 日 ， そ

の 聞 の ベ ッ ド 上安静期間 (骨髄抑制 に よ る ア イ ソ

レ ー タ ー 内期間) は 57 日 で あ っ た . 2006 年 5 月 1

日 頃 (治療終了後 1 か月 半) か ら 外傷歴 な く 左大腿

遠位内側部 に終痛が出現 し た . 症状は次第 に増悪

し 5 月 17 日 当科受診 と な っ た .

現 症 : 左逃避性破行 を 認 め た . 左大腿遠位内

側部 に軽度膨隆 を 認 め た が， 発赤， 熱感， 圧痛 は

認 め な か っ た .

画像所見 : 初診時単純 X 線 像 で 大腿骨遠位 内

側 に 一層 の 骨膜 反応 を 認 め た . MRI は Tl ， T2 

強調像 と も に 低信号， 脂肪抑制像で高信号の病変

を 阿 部位 に 認 め た ( 図 1 ) . 造 影 M RI で は 腫蕩 性

病変は認め な か っ た .

経 過 : 治療 は 飛 ん だ り 跳ねた り し な い と い っ

た 運動制 限 の み で経過観察 し た . 初 診 時 か ら 12

日 後， 終痛 は 消 失 し ， 骨皮質の 断裂 と こ れ に一致

し て 仮骨の膨隆 を 認 め た . 6 週間後， 仮骨の膨隆

は 減 少 し た . 骨 皮質 は l 年 後 に は 正 常 の 厚 さ に

戻 っ た . ま た 新た な 骨膜反応や骨梁 の破壊像は 認

め な か っ た (図 2)

症例 2 : 6 歳， 女児

主 訴 : 右下腿近位内 側部痛

K e y  words : str巴ss fracture (疲労骨折) ， chemotherapy (化学療法) ， children (小児)
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図 1 . 症例 1 : 初診時単純 X 線， MRI 像
大腿骨遠位内側 に 一層 の骨IJ莫反応 を認め た . MRI 像 は Tl， T2 強調像 と も に 低信号， 脂肪抑
制像で高信号の病変 を 同部位に認め た .

図 2
症例 l
単純 X 線像の経時的変化
初診時か ら 2 週間後， 骨皮質の l折裂
部 に 一致 し て 仮骨の膨隆 を 認め た .
6 週間後， 仮骨の膨隆 は減少 し た . 1 
年後， 骨皮質は正常の厚 さ に 戻っ た .
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 図 3. 症例 2 : 初診時単純 X 線， MRI 像

右腔骨近位 内側 ・ 後 方 に 一層 の骨fJ;英反応 を 認め た . MRI 像 は Tl 強調像で低信号， T2 強調像

で低~等信号， 脂肪抑制像で高信号の病変 を 阿部位に認 め た .

原疾患 : 神経芽細胞腫 (原発 : 左副腎)

現病歴 : 2006 年 9 月 4 日 神経芽細胞腫 と 診断 さ

れ， 化学療法， 放射線療法 を 開始 し た . 2007 年 11

月 2 1::1 治療は終了 し た . 入 院期 間 は 365 日 ， そ の

聞 の ベ ッ ド 上 安 静 期 間 (骨髄抑 制 に よ る ア イ ソ

レ ー タ ー 内 期間) は 106 日 で あ っ た 2008 年 6 月

7 日 (治療終了 後 7 か 月 ) ， オ リ エ ン テ ー リ ン グで

3 Km を 歩行後， 右 下腿近位 内 側 部 に 終痛が出現

し た . 症状が改善 し な い た め 6 月 24 日 当 科受診

と な っ た .

現 症 : 右逃避性披行 を 認 め た . 右腔骨近位内

側か ら 後方 に 5 cm 大 の 骨車1]] に 沿 っ た )j彰隆 と 圧痛

を 認 め た が， 発赤， 熱感 は認め な か っ た .

画像所見 : 初診時単純 X 線像で右腔骨近位内

側 後 方 に 一 層 の 骨膜 反 応、 を 認 め た . MRI は Tl

強調像で低信号， T2 強調像で低~ 等信号， 脂肪

抑制像で高信号の病変 を 阿 部位 に 認 め た (図 3) . 

MIBG シ ン チ で異常集積 は 認 め な か っ た .

経 過 : 治療 は 登下校は送迎 と し ， 体育 は休む

と い っ た 運動制限 の み で経過観察 し た . 初診l時か

ら 15 日 後， 右下腿近 位 内 側 部痛 は 消 失 し 一層 の

均一な骨膜反応 を 認 め た (図 4) . 骨皮質 の肥厚 は

4 か 月 以 降減少 し ， 新 た な 骨膜反応や骨梁の破壊

像は認め な か っ た .

考 察

化 学 療 法 に よ る 骨 の 脆 弱 性 が報 告 さ れ て お

り 8) Lowry た ち は 化学療法後の無症候性骨折 は，

骨 シ ン チ グ ラ フ ィ ー で約 25 % 認 め た と 報告 し て

い る 5) 今 回 当 院 で の 化学療法後の 小 児疲労骨折

の発生率は 0 . 9 % ( 当 院小 児 科で 15 年間 に 化学療

法 を 受 け た 228 例 中 2 例 ) で あ っ た .

特 に 化学療法後 に 終痛 を 訴 え ， 単純 X 線像で

同音Il位 に 骨膜反応 を 認 め た 場合， 悪性腫揚 の骨転

移 と の鑑別が必要で、， 骨生検が行 わ れ る こ と が多

い. し か し 症状が改善傾向 に あ り ， 骨軸 に 沿 っ た

平行型の骨膜反応で不整 に 重 な ら な い場合は疲労

骨折の 可能性があ る ，1 )

疲労骨折 は， 初診時単純 X 線像で 陽性所見 を

呈 す る 割合 は 71 % で， 29 % は 陰性で あ る と 報告 さ

れて い る 6) 症状出現か ら 2 週間後， 単純 X 線像

で骨膜反応 と 骨 髄内 の帯状硬化像が出現 し ， 骨皮

質が肥厚す る . ま た 症状 は経時的 に 改善 す る . 悪

性腫爆 の 骨転 移 の 場 合， 初期 の 単純 X 線像 は 疲
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表 1. 症例 1 ， 2 の 比較

症例 l 症例 2 1
外傷歴

症状出現か ら 初診 ま での期間 (週) 2 . 3  2 . 4  

初診時 Xp 骨l煤反応 + + 

治療 運動 運動

制限 制限

症状出現か ら 消失 ま での期間 (週) 4 . 0  4 . 6  

a 入|坑JtJJ間 ( 日 ) 206 365 

b ベ ッ ド上安静期 間 ( ァ..(���'llI?_ ) ( 日 ) 57 106 

b/a x 100 ( % )  30 29 

表 3. 症例 1 ， 2 で使用 し た 抗癌剤

症例 l 症例 2

抗癌剤 Adriamycin o 200 mg/m2 

Cyclophosphamide o 6000 mg/m2 。 8 . 8  mg/m2 

Vincristine o 7 . 5 mg/m2 。 6 . 0  mg/m' 

Actinomycin D o 0 . 225 mg/kg 

Cisplatin o 450 mg/m2 

Etoposide o 800 mg/m' 

Carboplatin o 1600 mg/m2 

Melplalan o 180 mg/m' 
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図 4.
症例 2 : 単純 X 線像の経時 的変化

初診H寺か ら 2 週間後， 一層 の均一で

明 瞭 な 骨膜反応 を 認 め た . 骨皮質の
肥 厚 は 4 か 月 ま で は 均 一 で あ っ た

が， そ の後減少 を 認め た .

表 2. ベ ッ ド上安静期間 の比較

症例 1 ， 2 対象 (226 例)

a 入院期間 ( 日 ) 285 609 

(206�365) (228�866) 

b : ベ ッ ド、上安静期間 ( 日 ) 81 75 
(無菌状態 : ア イ ソ レ ー (57� 106) (24~150) | 
タ ー)

b/a x 100 ( % )  29 . 5  1 2 . 6  

(29 . 0�30 . 0) (4 3�20 . 6) 

労骨折 と 同様の 骨膜反応 を 認 め る が， 経時的 に 骨

破壊像が出現す る .

今回の 2 症例 は と も に 外傷歴 は な く ， 症状出現

か ら 約 4 週間で終痛が消失 し た . ま た症状出現か

ら 初診 ま で に 2 週間以上経過 し て お り ， 初診時単

純 X 線像で 薄 い 一層 の 均 一 な 骨 膜反応 を 認 め た

(表 1 ) . 続 い て ， 仮骨形成が進 み 骨皮 質 は 経時的

に肥厚 し た が， そ の後 そ の阻厚 は 減少 に 転 じ 正常

の厚 さ に 戻 っ た . さ ら に 新 た な 骨膜反応像や骨梁

の破壊像 を 認 め な か っ た こ と か ら ， 悪性腫蕩の骨

転移でな く 疲労骨折 と 診断 し た .

疲労骨折 を 起 こ し た症例 1， 2 は， 骨折を起 こ さ

な か っ た 対象群， 226 例 と 比較 し ， 入 院期 間 は 平



均 285 日 間 と 短期 で あ っ た が入院期 間 中 の ベ ッ ド

上安静期間 ( ア イ ソ レ ー タ ー 内 ) の割合が， 29 . 5 %  

と 高値であ っ た (表 2) . ま た 症例 1， 2 で、原疾患の

治療 に 使用 し た 抗癌剤 (表 3) ， 特 に adriamycin

と cyclophosphamid に は 骨形成抑制作 用 や os

teopenia を 引 き 起 こ す と 報告 さ れて お り 3) 入院

中 の ベ ッ ド 上安静期間 の割合 と 抗癌剤 の使用 が骨

の脆弱性 に 関与 し て い る と 思 わ れ る

Holzer ら は 小 児 期 に 化学療法 を 受 け た 長 期生

存 者 の 調 査 で 骨 粗 悪 症 を 20 . 8 % ， 骨 減 少 症 を

43 . 8 % に 認 め た と 報告 し て い る 2) 小児期 に 化学

療法 を 受 け た 患者 は そ の後， 長期 に わ た り 低骨密

度が続 く と 考 え ら れ る . し た が っ て 症例 1， 2 の

化学療法終了後か ら 症状出現 ま での期間が 1 か月

半， 7 か 月 と 数か 月 の 差 を 認 め た が， と も に低骨

密度の状態 で あ っ た と 考 え ら れ る .

現在， 疲労骨折 の概念 に つ い て は い く つかの報

告 が あ る . Resnick は 疲労 骨 折 (stress fracture) 

を ， 正 常 な 骨 に 生 じ た 骨 折 fatigue stress frac­

tur巴 と 全身 の 骨が も ろ い状態で生 じ た 骨折 insuf­

ficiency st町田 fracture に 分類 し て い る 1) Pente­

cost ら は疲労骨折 を ， 正常な強度 を 持つ 骨 に 異常

な 外 力 が加 わ り 起 こ っ た 骨折 fatigue stress frac­

ture と 強度 が減弱 し た 骨 に 生理 的 外 力 が加 わ っ

て起 こ っ た 骨折 insufficiency stress fracture， 腫

蕩 に よ り 弱 く な っ た 骨 に 起 こ っ た 骨 折 pathologi

cal fracture に 分類 し て い る 7) 今 回 の 症例 1 ， 2 

の疲労骨折 は ベ ッ ド 上安静期間の 割合が高 い こ と

と ， 抗癌剤 の 使用 に よ る 骨 の 脆 弱 性 が原 因 で、起

こ っ た msu宜iciency stress fracture に 相 当 す る と

考 え ら れ る .

ま と め

1 ) 小 児悪性腫蕩患者の化学療法後 に ， 疲労骨

折 と 診断 し た 2 症例 に つ い て 報告 し た

2 )  2 症例 と も 症状 は 短期 間 に 改善 し ， 骨膜反

応 は一層の均一 な も の で， 骨破壊像 を 認 め な か っ

た こ と か ら 疲労骨折 と 診断 し た .

3 )  2 症例 と も insufficiency stress fracture に

分類 さ れ る . Insufficiency stress fracture の 脆弱

性の原因 は ベ ッ ド 上安静期 間 の割合が高い こ と ，

抗癌剤 に よ る osteopenia 等が考 え ら れ る .

4 ) 化学療法後 に 終痛 を 訴 え ， 単 純 X 線 で 阿

部位に 骨膜反応 を 認 め た 場合， 疲労骨折 も 念頭 に

お き ， 骨生検術の適応 を 検討す べ き で あ る .
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Stress Fracture after Chemotherapy in Children : Report of Two Cases 

Mitsuhiro Matsubara， M. D.， et al. 

Department of Orthopaedic Surgery. Nagano Childr巴n's Hospital 

Gen巴rally in cases presenting pain while being treated with chemotherapy for a malignant tumor. 
and where plain radiographs suggest a periosteal reaction. then bone biopsy is performed to 
determine any bone metastasis. Here w巴 report two cases of a stress fracture in children 
undergoing chemotherapy without bone biopsy. Case 1 was of a 6-year-old girl with 
rhabdomyosarcoma that dev巴loped pain without trauma after 1 .  5 rnonths of ch巴motherapy， and 
subsequent plain radiographs showed a str巴ss fracture in th巴 left distal femur. The other case was 
of a 6-year-old girl with neuroblastoma that developed pain without traurna at 7 rnonths after 
starting chemotherapy when plain radiographs showed a stress fracture in th巴 right proximal tibia. 
Both cases had received no bone biopsy. 1n each cas巴. the plain radiographs showed thin single­
layer p巴riosteal r巴action at th巴 fracture site. Follow-up plain radiographs showed no 0仕1巴r
periosteal reaction and no destruction in bone， and 出巴 fractUl 巴 healed spontaneously by 4 weeks 
later with relief from pain. When a patient presents pain without trauma during chemotherapy， and 
plain radiographs suggest a periosteal reaction， then stress fracture should be suspected 


