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医療の進歩により小児がん経験者（Childhood Cancer Survivor、以下 CCS)は増加しており、

原疾患とその治療による晩期合併症への対応の重要性が高まっている。晩期合併症は経時

的に進行して遠隔期に顕在化することがあるため[1]、合併症リスクに応じた長期の経過観察

が必要である。したがって、CCS の長期フォローアップにおいても、移行期医療への取り組み

が求められている。内分泌代謝合併症は、晩期合併症のうち約 50％と大きな割合を占めると

いう報告がある[2]。しかし、小児内分泌科医の CCS の移行期医療の経験は 6 割程度であり、

また、移行先の成人診療科も決して充足しているとは言えない[3]。そのため、CCS 内分泌代

謝合併症の移行期医療において、小児科医とプライマリーケア医を含む成人診療科医との

連携が必要であり[4, 5]、互いの診療のサポートとなるよう CCS 内分泌代謝合併症の移行支

援ガイドを作成した。 
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1．疾患名および病態 

原疾患とその治療の種類と程度、年齢、性別により、内分泌代謝合併症の発症リスクが異

なる。 

原疾患：血液がん、脳腫瘍、固形腫瘍 

原疾患の治療：化学療法、放射線療法、手術、輸血、免疫チェックポイント阻害薬、分子標的

薬、造血細胞移植 

内分泌代謝合併症：下垂体前葉障害、甲状腺機能異常、副腎機能異常、性腺障害、水・電

解質異常、糖・脂質代謝異常、骨カルシウム代謝異常 

内分泌代謝合併症は、急性期（発症時～治療中)から治療終了後の慢性期に亘り、様々な

時期に起こる。経時的に進行し、環境要因や加齢による変化も加わり、遠隔期に顕在化する

こともある。治療別の内分泌代謝合併症は、日本小児内分泌学会編「小児がん内分泌診療

の手引き」（表 1)を参考にされたい。 



2．小児期における一般的な診療 

原疾患とその治療による合併症リスクを評価し、症状、検査結果に基づき、個々の状態に

応じたフォローアップを行う。現時点で合併症を発症していなくても、経時的に顕在化する可

能性があり、フォローアップが途切れないようにする。通常の診察に加え、身長、体重の測定、

成長曲線の作成、骨年齢の評価が重要である。 

ここでは移行期に影響する慢性期の合併症について述べる。 

① 成長ホルモン分泌不全症 

脳腫瘍に対する手術や、脳腫瘍に対して、あるいは移植前処置として行われる視床下部・

下垂体近傍への放射線照射は、視床下部-下垂体障害を引き起こし[6]、成長ホルモン分泌

不全症（GHD）を発症させる。また、原疾患や治療にともなう栄養障害、脊椎への放射線照射

も成長に影響を与える。脳の器質的な異常の有無に応じて、間脳下垂体機能障害の診断と

治療の手引きを参照し、症状、成長率、成長ホルモン分泌刺激試験、IGF-1 値、骨年齢を評

価する。GHD と診断された場合には、原疾患の状態を考慮し成長ホルモン(GH)補充療法（自

己注射）の適応と開始時期を判断する。GH 補充療法中は、高血糖、甲状腺機能低下症、頭

痛、関節痛、側彎などに注意が必要である。成長率や骨年齢を確認しながら、治療継続の是

非を判断していく。GH 補充療法が原発性腫瘍、二次がん、再発リスクと関連することを支持

する明確なエビデンスはない。しかし、GH 補充療法は原疾患の治療終了後、1 年程度経過し

てから開始されることが多い[6]。ただし、良性脳腫瘍である頭蓋咽頭腫を有する小児では、

早ければ 治療後３ヶ月で GH 補充療法を開始することもある[7]。GH 製剤として連日投与

(daily GH)と長時間作用型による週 1 回投与（weekly GH)が可能である。低身長に対する

weekly GH は複数の製剤が適応となっている。weekly GH を使用する際は、投与量調整のた

めの IGF-1 モニタリングと、各製剤による投与量の違いに注意する。有効性は daily GH と同

等であるとされるが、CCS が製剤の臨床試験に含まれていないものもあり、長期的な安全性

はまだ不明である。したがって安全性について患者本人・家族に開示しよく相談することが推

奨される[8]。 

② 甲状腺機能異常ならびに甲状腺腫瘍性疾患 

脳腫瘍に対する手術や、脳腫瘍に対して、あるいは移植前処置として行われる視床下部・

下垂体近傍への放射線照射は、視床下部-下垂体障害を引き起こし、中枢性甲状腺機能低

下症の原因となる。また、頸部への放射線照射によって原発性甲状腺機能低下症が発症す

ることがある[9]。さらに、放射線照射により、稀ではあるが甲状腺機能亢進症を来すこともあ

る。免疫チェックポイント阻害薬や分子標的薬では、甲状腺中毒症および機能低下症のいず



れもが発症しうる[10, 11]。化学療法、放射性ヨウ素、あるいは 131I-MIBG 投与によっても甲状

腺機能異常が生じる可能性がある。機能異常のリスク因子が存在する場合は、まず血液検

査を実施し、甲状腺機能異常が認められた場合には超音波検査も併用する。機能低下症が

確認された際には、レボチロキシンナトリウム（LT4）の内服治療を行い、症状および血液検

査の結果に基づいて投与量を調整する。放射線照射、内部被ばく、化学療法に伴う甲状腺

結節/がんの発生に対しては、甲状腺とリンパ節の定期的な触診が推奨される[12]。甲状腺

ホルモンは骨成長と 3 歳ころまでの中枢神経の発達において非常に重要である。GH 補充に

よって甲状腺ホルモン値が低下しうることや、甲状腺ホルモン補充によって副腎不全が顕在

化する可能性にも十分な注意を要する。 

③ 副腎機能異常 

脳腫瘍に対する手術や、脳腫瘍に対して、あるいは移植前処置として行われる視床下部・

下垂体近傍への放射線照射は、視床下部-下垂体障害を引き起こし、中枢性副腎不全によ

るグルココルチコイドの欠乏症状を来たす。一方、腫瘍の副腎浸潤、副腎摘出術、あるいは

放射線腹部照射によって生じる原発性副腎不全、ならびにステロイド薬の長期使用後に中止

した際には、グルココルチコイドに加えてミネラルコルチコイドの欠乏症状も認められる。なお、

ステロイド薬による副腎機能抑制の影響は中止後も 6 か月以上続くことがある[13]。診断に

あたっては、まず早朝 ACTH、コルチゾール値を測定し、副腎不全が疑われる場合は迅速

ACTH 試験や CRH 試験、インスリン低血糖負荷試験を実施して評価する。インスリン低血糖

負荷試験は重篤な低血糖を誘発するため、実施の適応は慎重に判断し、心疾患やてんかん

などのリスクを有する場合は禁忌である。中枢性副腎不全と診断された場合は、生理的分泌

量に相当するヒドロコルチゾン（HC）を内服する。原発性副腎不全に対しては、フルドロコルチ

ゾンの補充が必要な場合もある。治療では、少量から症状を見ながら漸増し過量にならない

よう注意して投与量を調整する。GH 補充によって、HC の増量が必要となる場合がある。また、

LT4 の内服により副腎不全が顕在化することがあるため、LT4 投与開始前には必ず副腎機

能の評価を行う。さらに、副腎不全カードの携行および感染、外傷、手術などのストレス時に

は一時的な HC の増量が必須であることを家族も含めて指導する[14]。副腎クリーゼにより経

口投与が困難な場合には、HC を静脈内投与する必要がある。 

④ 性腺障害 

脳腫瘍に対する手術や、脳腫瘍に対して、あるいは移植前処置として行われる視床下部・

下垂体近傍への放射線照射は、視床下部-下垂体障害を引き起こし、中枢性性腺機能低下

症を来たす。また、腫瘍の性腺への浸潤、性腺の手術、放射線照射（腹部腫瘍に対するもの

や移植前処置としての全身照射）、化学療法によっては、原発性性腺機能低下症を発症する



ことがある。診察では、成長率や二次性徴の発来・進行を観察し、血液検査（ゴナドトロピンと

エストラジオールまたはテストステロン）、骨年齢の評価を行う。なお、性ホルモン値は治療中

や治療直後には変動しやすいため、経時的評価が重要である。性腺機能低下症と診断され

た場合、思春期の進行と性成熟の促進、骨量の獲得、最終身長の改善、将来的な妊孕性の

獲得を目的に、適切な性腺補充療法を行う。 

女性では、思春期前にエストロゲンを少量から開始して段階的に増量し、カウフマン療法

へ移行し月経周期を形成する。二次性徴の停止や無月経に対しても、進行段階に応じてエス

トロゲン補充あるいはカウフマン療法を行う。エストロゲン作用の不足や、放射線治療に起因

する子宮低形成の報告もあり[15]、適切なホルモン補充量の設定には産婦人科との連携が

望ましい。 

男性では、二次性徴の獲得および性成熟を目的に、原発性性腺機能低下症ではデポ型テ

ストステロン製剤、中枢性性腺機能低下症ではデポ型テストステロン製剤または hCG を注射

する。中枢性性腺機能低下症では、妊孕性の獲得を目的に hCG/rFSH 療法を行うこともある

[16]。 

頭部への放射線照射は中枢性思春期早発症のリスク因子であり、その治療適応は身長予

後や心理社会的側面を考慮して判断する。治療は GnRH アナログ製剤による性腺抑制療法

が行われる。 

なお、女性においてがん治療前に片側卵巣の切除や卵巣組織の凍結保存を行っている場

合には、思春期の発来および進行に対する影響を考慮する必要がある。男性において、小

児期のがん治療前の精子凍結保存まだ一般的ではないが、がん・生殖医療に精通した施設

においては実行可能性が高い[17]。 

⑤ 水・電解質異常 

AVP 分泌不全症（中枢性尿崩症）は脳腫瘍の直接の影響や手術によって起こり、副腎不

全の併存により潜在化することがある[18]。手術によって起こった場合は一過性と持続性の

ことがある[19]。治療は、デスモプレシン（DDAVP）製剤を用いて多尿を是正し、関連した QOL

低下や、腎尿路系への障害を防止する。ただし、水中毒には十分注意が必要であり低 Na 血

症をきたす場合には 1 日 1 回は利尿期があるように内服量を調整する。口渇障害を伴う場合

には、体重を測定し適切な飲水量が保てるように配慮する。また、脳腫瘍の直接の影響や腫

瘍の治療によって ADH 不適切分泌症候群（SIADH）、中枢性塩類喪失症候群（CSWS）、口渇

障害を伴う特発性高 Na 血症も起こる。放射線照射や化学療法による腎機能障害に起因する

低 Na 血症を発症する可能性もある。 



⑥ 糖・脂質代謝異常 

頭頸部や全身への放射線照射、脳腫瘍とその影響による視床下部障害、ならびにステロ

イド薬使用は肥満のリスク因子となり、肥満に伴う耐糖能異常や脂質異常症が問題となる

[20]。造血細胞移植後は、非肥満でも耐糖能異常や脂質異常症に注意が必要であり、代謝

機能障害関連脂肪性肝疾患（MASLD）や脂肪萎縮症が認められることもある[21-24]。身長、

体重、腹囲、血圧の測定、肥満度、BMI の計算を行い、合併症のリスクに応じて血液検査を

実施する。家族歴にも注意を払う必要がある。肥満に対しては、食事・運動・認知行動療法に

よる生活習慣の介入を行う[25]。耐糖能異常、2 型糖尿病、脂質異常症に対しては、基本的

に一般の小児と同様に対応し、まず食事療法および運動療法を行い、改善を認めない場合

には薬物療法を検討する。脂肪萎縮症を疑う場合には代謝異常の原因になっていないか評

価が必要である。将来の心血管イベントを予防するためにも、小児期からの早期介入が重要

である。血圧については年齢別基準を参考にし、高血圧にも注意を払う。 

⑦ 骨カルシウム代謝異常 

原疾患そのものに加え、化学療法、放射線照射、免疫抑制剤やステロイド薬による治療、

栄養不良、長期入院に伴う運動不足、日光による紫外線ばく露の不足、さらには成長ホルモ

ン分泌不全や性腺障害による性ホルモン作用の低下により、骨量の獲得が障害され、骨粗

鬆症を来たすことがある[26]。これにより、成長障害、骨痛や圧迫骨折が生じる可能性がある。

放射線治療は軟骨細胞を傷害するため、成長障害や側彎症の原因にもなりうる。骨粗鬆症

の予防としては、栄養管理や適度の運動を基本としつつ、ビタミンＤ製剤、ビスフォスフォネー

ト製剤等の投与を検討する。 

 

3．移行準備として小児内分泌科医が行うべきこと 

①患者本人による疾病理解の状況および告知の有無の確認（フォローアップダイアリーの活

用を含む） 

②患者・家族の成人医療への移行意志の確認 

③原疾患の主治医（小児血液腫瘍医）との連携、特に原疾患の移行の必要性およびその時

期の確認 

④他の合併症の有無とその受診状況の把握 

⑤治療サマリーとリスク評価の再確認 



⑥多職種チームとの連携を図り、自立度の評価および自立支援における自らの役割を明確

にする 

⑦上記⑤と⑥をもとに、内分泌的長期フォローアップ計画を立案し、成人診療科へ円滑に引

き継ぐ 

 

4．移行期、成人期における一般的な診療 

① 成長ホルモン分泌不全症  

成長ホルモン分泌不全性低身長症として GH 補充療法を行っていた場合、治療終了後も成

人成長ホルモン分泌不全症（aGHD)として治療継続が必要かを判断する必要がある。また、

移行期から成人期に GH 分泌不全が進行することがあり[27]、小児期に治療を行っていない

場合でも、aGHD の評価が必要である。GH 分泌刺激試験による評価で、aGHD の重症基準を

満たした場合は、aGHD としての治療が適応となる。この場合『指定難病：下垂体前葉機能低

下症』としての申請が可能である。一方、重症型 aGHD の基準を満たさず治療が行われない

場合でも、易疲労性、抑うつ、肥満、高血圧、耐糖能異常、脂質異常症の発症に注意し[28]、

必要に応じて GH 分泌刺激試験の再評価を検討する。治療を行う際は、少量から開始し浮腫

や関節痛などの副作用に注意しつつ IGF-I SD スコアを見ながら漸増する。また、原疾患の主

治医と連携し、腫瘍の種類や治療終了後からの期間などを考慮し、個々の症例において治

療のリスクとベネフィットを丁寧に評価することが求められる。weekly GH については、思春期

から移行期における適切な投与量の報告はない。aGHD に適応がある weekly GH は 1 製剤

に限られており、この製剤の治験に CCS は含まれていない。小児期と同じく、長期的な安全

性と IGF-1 モニタリングのタイミングに留意する[8]。 

② 甲状腺機能異常ならびに甲状腺腫瘍性疾患 

中枢性・原発性甲状腺機能異常、良性・悪性甲状腺腫瘍のいずれも遠隔期に発症するこ

とがあるため、症状、甲状腺機能検査の基礎値、リスクに応じて成人期以降も機能検査や画

像検査が必要である。 

③ 副腎機能異常 

副腎不全は特に生命に直結するリスクがあるため、患者指導は極めて重要である。患者

に対して以下 1-3 のような副腎不全に関する十分な指導を行い、その理解度を確認する必要

がある。 



1．内服中断の危険性と、副腎クリーゼの予防のためのストレス時におけるヒドロコルチゾン

増量の必要性と増量の仕方 

2．緊急用医療情報カードの常時携帯 

3．ヒドロコルチゾン自己注射の使用方法と適応状況に関する指導 

また、就学先・就労先の環境や、同居家族の有無など、緊急時に適切な支援を受けられる

体制が整っているかの確認も必要である。さらに、現在ヒドロコルチゾン内服を行っていない

場合でも晩発性に出現する場合もあるため、病態に応じて副腎機能検査の再評価を行い、

長期的に注意深く経過を観察する必要がある[29]。 

④ 性腺障害 

中枢性性腺機能低下症では、性ホルモン補充療法が二次性徴の獲得と維持に必要であ

る。一方で、妊孕性の確保にはゴナドトロピンによる治療を要する。化学療法や放射線療法

に起因する原発性性腺機能低下症の場合、女性では定期的な月経を認めても早期卵巣不

全のリスクがある[30]。妊娠・分娩に関しては、がん治療後の身体的回復状況、生殖細胞へ

の影響に加え、腹腔内癒着や子宮・骨盤低形成により流産・早産、低出生体重児、帝王切開

となるリスクと、帝王切開時の合併症、心不全・腎障害などの合併症にも配慮が求められる

[31]。男性では、精子形成能の方が放射線療法や化学療法に対して脆弱であるため、Leydig

細胞からのテストステロン分泌により一見二次性徴が進んでいるように見えても、Sertoli 細胞

の障害により精巣容積の減少や精子形成障害が生じていることがある。 

性腺機能のみならず、性ホルモンの糖脂質代謝や骨代謝への影響も評価が必要である。

患者が性腺障害、妊孕性、性ホルモンの役割について十分に理解しているかを確認し、プレ

コンセプションケアとしてのライフプランも含めた健康管理ができるよう[32]、泌尿器科、産婦

人科、内科と適切に情報を共有し、連携の開始が遅れないように配慮する必要がある。 

⑤ 水・電解質異常 

がん発症後の急性期には様々な原因で水・電解質異常が起こりやすく慎重な鑑別が必要

である。AVP 分泌不全症を発症した場合には、移行期にはすでに治療が開始されていること

が多い。移行後も、コントロール不良による電解質異常、脱水あるいは水中毒に十分注意す

る必要があり、引き続き専門医による継続的な治療が望ましい。 

⑥ 糖・脂質代謝異常 

小児期からの肥満、糖尿病、耐糖能異常、脂質異常、高血圧は移行期以降も持続しやすく、



長期的には心血管合併症の増加や生命予後の悪化と関連しうる[33, 34]。そのため、適切な

食事・運動指導に加え、認知行動療法を取り入れた肥満予防の指導が必要であり[25]、改善

のない場合は薬物療法が行われるが、小児期よりも薬物療法の選択肢が広くなる。また、造

血細胞移植後に部分脂肪萎縮症を呈することがあり、これも代謝異常の一因となりうる[23]。

そのため、移植後では非肥満でも代謝異常に注意が必要である。原疾患の治療による合併

症リスクや肥満の有無、さらには家族歴を考慮し、定期的な代謝系の検査と適切な介入を継

続することが望ましい。 

⑦ 骨カルシウム代謝異常 

成人期以降も、個々のリスクに応じて骨粗鬆症、側彎、関節障害などの運動器合併症に注

意し、必要に応じて検査や治療的介入を行う。また、骨・筋・関節の健康を維持するため、適

切な栄養指導、運動療法も併せて実施する。必要に応じて整形外科への移行を考慮する。 

 

5．移行期・成人期の課題 

CCS が、成人期以降も継続して必要な医療を適切に受け続けられることを目指す。そのた

めに、患者の自立・自律を支援し、家族中心から患者中心の診療スタイルを目指し、小児診

療科から成人診療科の診療体制へ移行できるよう取り組むことを、総称して「成人移行支援」

と呼ぶ[35]。医療者は、診断時から患者の自立・自律を意識した診療を行い、患者・家族が長

期的なフォローアップの重要性を理解し、自己管理と自己決定の力、ヘルスリテラシーを獲得

できるよう支援する。疾病の種類や状態、患者の背景は多様であるため、移行の時期や方法

については個々の状況に応じた柔軟な対応が求められ、多職種チームによる連携が不可欠

である。 

成人移行支援において重要な実践ポイント 

・ 無症候・無治療の状況であっても、リスクに応じた経過観察が途切れないよう、患者本人

（必要に応じて家族も）と成人診療科へ長期フォローアップの必要性を明確に伝える。 

・ 他の合併症の移行状況を確認し、複数診療科に渡る場合は各科間での連携を図る。 

・ 移行先は、内分泌専門医に限らず、一般内科医やプライマリーケア医も候補となり得るた

め、合併症リスクやフォロー体制に応じて適切な連携を行うが、軸となる診療科を決めて

おくのが望ましい。 

・ プライマリーケア医、在宅医、訪問看護との連携に際しては、緊急時のバックアップ体制

も重要である。 

・ 医療の主体を成人診療科に移行する過程では、必要に応じて小児科との併診期間を設



けることも検討する。 

・ 包括的な診療体制を持つ小児科と、多くの場合臓器別になっている成人診療科のシステ

ムの違いについても患者、親に説明しておくことが必要である。 

・ 長期療養に伴う社会的未熟性や、神経発達症の合併、加齢に伴う変化やメタボリックシ

ンドロームのリスクにも注意を払い、包括的なサポートを行う。 

 

6．医療支援制度 

移行期以降の医療費負担の確認が必要である。 

・ 自治体のこども医療費助成制度（乳幼児医療費助成制度)の終了時期を把握する。 

・ 小児慢性特定疾病は、18 歳までに更新申請を行い承認されると、20 歳までの継続利用

が可能である。 

・ 小児慢性特定疾病「悪性新生物」は、指定難病対象外となる。 

・ 原疾患以外の合併症が指定難病に該当するかどうかを確認する。 

＜小児慢性特定疾病から指定難病への該当に関する例＞ *診断基準・重症度分類あり 

後天性下垂体前葉機能低下症⇒「下垂体前葉機能低下症」 

低ゴナドトロピン性性腺機能低下症⇒「下垂体前葉機能低下症」 

成長ホルモン分泌不全性低身長症⇒「下垂体前葉機能低下症」 

中枢性尿崩症⇒「下垂体性 ADH 分泌異常症」 

後天性甲状腺機能低下症⇒指定難病対象外 

・ その他、自立支援医療制度（18 歳未満)、高額療養費制度、がん患者等妊よう性温存治

療費助成事業など 

・ そのほか、障害に関するものとして、療育手帳、身体障害者手帳、特別児童扶養手当(20

歳未満)、生涯児童福祉手当（20 歳未満)も確認する。 

・ 移行時に合併症が発症していない場合でも、リスクに応じてフォローアップの継続が望ま

しいことがある。その際、フォローアップの受け入れ先や検査費用に関する患者負担が問

題となることがあるため注意が必要である。 

 

7．小児科医から成人診療科医へのメッセージ 



小児がん経験者は、原疾患と治療内容によって合併症リスクが多様であり、加齢とともに

病態も変化します。移行後は受診する診療科が複数に及ぶことが多く、調整が必要となりま

す。また、経過観察のための検査には医療費助成がない場合もあります。さらに、長期療養

や合併症による就学・就労などの社会的課題を抱える方も少なくはありません。このように複

雑な背景を持つ小児がん経験者が円滑に成人診療科へ移行するためには、多科・多職種連

携が不可欠です。小児期医は小児期から長期フォローアップを見据え、患者を中心とした自

立・自律した診療体制を提供する責務があります。患者が長期フォローアップの重要性を十

分に理解したうえで成人診療科へ移行することを目指し、移行後も適切な医療が継続できる

よう、引き続き患者教育と支援にご協力をお願いいたします。 

 

8．成人診療科から小児科医へのメッセージ 

CCS 患者は、さまざまな合併症により、身体的、心理社会的に課題を抱えていることが多

いと思います。成人診療科では、小児科とは診療スタイルが異なり、合併症に対して複数科

の受診が必要となったり、医療費助成制度の違いによって、患者の負担が増えることがある

ため戸惑うこともあると思われます。小児期から自律・自立の準備を行うこと、そして移行の

時には、長期フォローアップが必要であること、成人診療科の小児科とのシステムの違いに

ついてあらかじめ小児科医から説明をしておき、患者（保護者）が理解していることが大切で

す。合併症リスクとフォローアッププランを患者、小児科、成人診療科で共有することも重要で

す。特に、遠隔期に及ぶ内分泌代謝合併症の発症のリスクは、患者にとって理解が難しい場

合があります。適宜、併診期間を設けながら、個々の状態に合わせて移行を進めていくこと

になると思われます。軸となる診療科を中心に複数科が柔軟に対応し、プライマリーケア医と

も連携しながら、フォローアップを長期的に継続できることが望まれます。 
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