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1．菌状息肉症・Sézary 症候群 
 
概説 

菌状息肉症と Sézary 症候群が同一の疾患であるか未だに議論があるが，病期分類は同じものが使用されて

おり(1,2)，治療法も共通点が多いこと，稀ではあるが両者の移行例があることから共通の CQ を作成した．菌状

息肉症/Sézary 症候群は最も古くからある疾患概念であり，他の原発性皮膚リンパ腫と比べて頻度が高いが，エ

ビデンスレベルの高い治療法は皆無といってよい．これは 10 年以上の経過をたどる症例が多く，治療介入の成

否の判定が困難であること，倫理的にプラセボコントロールを用いたランダム化比較試験の実施が難しいことな

どによる．実際，異なる治療法の効果を評価したランダム化比較試験は 4 件（3-6），プラセボコントロールとのラン

ダム化比較試験は 1 件（7）しか存在しない．本ガイドラインでは作成委員全員によるコンセンサスを重視し，日常

診療で第一選択とされる治療法には推奨度 B をつけた． 
菌状息肉症/Sézary 症候群の治療に関するもう一つの問題点は，欧米と比べて使用可能な治療が極端に少

ないことである．IFN-α やボリノスタット以外の分子標的療法，体外光化学療法は現時点で国内に使用可能な施

設はほとんどない．しかし海外での治療という選択肢や，今後日本に導入される可能性も考え，これらの治療に

関しても CQ を設定した．海外においても認可されていない，いわゆる実験的治療に関しては本ガイドラインで

扱わないこととした． 
文献 
1. Willemze R, Jaffe ES, Burg G et al. WHO-EORTC classification for cutaneous lymphomas. Blood, 
2005;105:3768-85. 
2. Olsen E, Vonderheid E, Pimpinelli N, et al. Revisions to the staging and classification of mycosis fungoides and 
Sezary syndrome: a proposal of the International Society for Cutaneous Lymphomas (ISCL) and the Cutaneous 
Lymphoma Task Force of the European Organization of Research and Treatment of Cancer (EORTC). Blood 
2007;110:1713-22.  
3. Stadler R, Otte HG, Luger T, et al. Prospective randomized multicenter clinical trial on the use of interferonα-2a 
plus acitretin versus interferonα-2a plus PUVA in patients with cutaneous T-cell lymphoma stages I and II. Blood, 
1998;92:3578-81. 
4. Stadler R, Kremer A, Luger T, Sterry W. Prospective, randomized, multicentre clinical trial on the use of 
interferon a 2a plus PUVA versus PUVA monotehrapy in patients with cutaneous T-cell lymphoma, stage I and II. 
J Clin Oncol, 2006 ASCO Annual Meeting Proceedings, 2006;24:7541. 
5. Kaye FJ, Bunn PA Jr, Steinberg SM, et al. A randomized trial comparing combination electron-beam radiation 
and chemotherapy with topical therapy in the initial treatment of mycosis fungoides. N Engl J Med, 
1989;321:1784-90. 
6. Child FJ, Mitchell TJ, Whittaker SJ, et al. A randomized cross-over study to compare PUVA and extracorporeal 
photopheresis in the treatment of plaque stage (T2) mycosis fungoides. Clin Exp Dermatol, 2004; 29: 231-6. 



 

7. Prince HM, Duvic M, Martin A, et al. Phase III placebo-controlled trial of denileukin diftitox for patients with 
cutaneous T-cell lymphoma. J Clin Oncol, 2010;28:1870-7. 



 

CQ1.  菌状息肉症に対して無治療での経過観察は勧められるか 

 
推奨度: C1（病期 IA） 
 C2（病期 IA 以外） 
推奨文: 病期 IA の早期菌状息肉症に対しては無治療での経過観察を考慮してもよい．病期 IA 以外では無治

療での経過観察は基本的には勧められない． 
解説: 無治療での経過観察による菌状息肉症の予後を評価した前向きコホート研究はない. 欧米における 4
件の大規模な後向きコホート研究において, 病期 IA あるいは T1 の菌状息肉症患者の生存率と人種・年齢・性

別をマッチさせたコントロール集団の予測生存率には差がないことが示されている(MF/SS1-4)．本邦における病

期 IA 患者の長期予後も同程度と考えられるため (MF/SS 5)，病期 IA の早期菌状息肉症患者を無治療で経過

観察することは妥当な選択である．しかし, 長期観察の結果，病期 IA の菌状息肉症患者の 2%が菌状息肉症に

より死亡したと報告されており(MF/SS1)，定期的な注意深い経過観察が必要である．病期 IA または T1 における

病期の進行は5 年で0-10%，10 年で0-13%，20 年で16-18%に認められる(MF/SS 4-8)．病期 IBあるいはT2（T2a

と T2b の両者を含む）の菌状息肉症患者の生存率は予測生存率より低いが(MF/SS 3, 4, 7)，紅斑期（T2a）の菌状

息肉症患者の生存率と予測生存率には差がないとする報告がある(MF/SS 3)．しかし，病期 T2a の菌状息肉症

患者の生存率は病期 IA 患者の生存率より低いという報告もあり(MF/SS 5, 8)，病期 IA 以外では無治療での経

過観察は妥当な選択とは言えない． 
文献 
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CQ2.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対してステロイド外用療法は勧められるか 
 



 

推奨度: B 
推奨文: ステロイド外用療法はすべての病期の菌状息肉症・Sézary 症候群に対して勧められる． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対するステロイド外用療法の効果を評価したランダム化比較試験はない. 
病期 IA/IB の早期菌状息肉症患者（95%が紅斑期）に対して主に strongest ランクのステロイド外用薬を用いた 1
件の前向き症例集積研究において，観察期間中央値 9 カ月で IA では奏効率 94%，CR 率 63%，IB では奏効

率 82%，CR 率 25%という結果が報告されている（MF/SS 9)．したがって, 長期予後に関するデータはないが，ス

テロイド外用療法は病期 IA/IB で紅斑期の早期菌状息肉症に対して有効な局所療法である．他の病期に対し

ては有効性を示すデータがないため，姑息的・補助的局所療法として位置付けられるが, ステロイド外用療法は

すべての病期の菌状息肉症・Sézary 症候群に対して用いることが可能であり，他の局所療法と比較しても簡便

で副作用が少ないと考えられることから，推奨度を B とした． 
文献 
MF/SS 9. Zackheim HS, Kashani-Sabet M, Amin S. Topical corticosteroids for mycosis 
fungoides. Experience in 79 patients. Arch Dermatol, 1998;134:949-54. （エビデンスレベル IV） 
 
CQ3.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して局所化学療法は勧められるか 
 
推奨度: C1 
推奨文: 欧米で用いられている mechlorethamine/nitrogen mustard（HN2）あるいは carmustine（BCNU）外用によ

る局所化学療法は病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対して勧められるが，本邦では未発売・未承認である．本

邦で用いられている塩酸ニムスチン nimustine（ACNU）外用療法に関しては，小範囲に対して, あるいは短期間

であれば実施を考慮してもよい． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する局所化学療法の効果を評価したランダム化比較試験はない. 
 欧米では早期菌状息肉症に対して 0.01-0.02%の HN2 溶液あるいは軟膏が用いられており，HN2 外用療法の

効果に関して, 8 件の後向きコホート研究(MF/SS 1, 7, 10, 11, 14, 15, 16, 17), 1 件の前向き症例集積研究

(MF/SS 18), 1 件の非ランダム化比較試験(MF/SS 13)がある. 病期 IA，IB，IIA の CR 率は，それぞれ 61-80%，

35-68%，28-61%であり(MF/SS 10-12), 病期 IA-IIA 全体では 51-78%に CR が得られ(MF/SS 10-15)，多くの患

者は HN2 外用療法のみで長期間の維持が可能である(MF/SS 10, 15)．病期 IA および T2 の菌状息肉症に対す

る total skin electron beam（TSEB）療法と HN2 外用療法の効果を比較した研究では，CR 率は TSEB 療法が有

意に優れていたが，生存率には有意な差は認められなかった(MF/SS 1 [CQ1], MF/SS 7 [CQ1], MF/SS 16)．ま

た, 病期 T2 では TSEB 療法後に HN2 外用による維持療法を行うことにより奏効期間の延長が認められている

(MF/SS 16)．他の施設からの報告でも病期 IA-IIA における CR 率は TSEB 療法が HN2 外用療法より優れてい

たが（100% vs 78%），病期 IA 以外では TSEB 療法後の再発が多く，HN2 外用による維持療法が推奨されてい

る(MF/SS 13)．病期 IIB あるいは T3では HN2外用療法による CR 率は 50%未満で奏効期間も短いが(MF/SS 10, 
13-17)，病期 IIIA-IVA1（T4）でも 60%に CR が得られたという報告がある(MF/SS 10)．主な副作用は一次刺激性

またはアレルギー性の接触皮膚炎で，その頻度は溶液で 28-58%(MF/SS 12, 14)，軟膏で 10%未満(MF/SS 15)
である．4-11%に二次性皮膚癌が認められているが(MF/SS 15, 17)，HN2 外用療法との因果関係は不明である． 
 BCNU 外用療法の効果に関しては, 単一施設における 2 件の後向きコホート研究(MF/SS 18, 19)がある. 
0.017%溶液または 0.01%軟膏による CR 率は病期 IA で 86%，IB で 47%，IIA で 55%であり(MF/SS 18), 病期

T1 の 91%，T2 の 62%が 36 カ月間以上 BCNU 外用療法のみで維持されている(MF/SS 19)．主な副作用として

何らかの紅斑が多くの患者に生じるが，アレルギー性の接触皮膚炎の頻度は 10%未満であり，二次性皮膚癌は

認められない(MF/SS 19)．骨髄抑制（軽度の白血球減少）の頻度は約 4%とされている(MF/SS 19)． 



 

 局所化学療法として HN2 と BCNU のどちらが有効かを比較した臨床試験は行われていないが，病期 IA-IIA
の早期菌状息肉症に対して HN2または BCNU 外用による局所化学療法は有効であり，欧米では早期菌状息肉

症に対する第一選択の局所療法として位置付けられている． 
 本邦では HN2 と BCNU の両者とも販売・承認されていないため，0.2-0.4%の ACNU 溶液が用いられているが

(MF/SS 20)，奏効率・長期予後・安全性に関する臨床試験は行われていない．特に全身・広範囲に長期間用い

た場合の安全性が不明であることから，第一選択の局所療法として積極的には推奨できないが，他の局所療法

を施行困難な部位や局所療法抵抗性の少数の病変に対する補助的治療として部分的に，あるいは短期間用

いることは可能である． 
文献 
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mycosis fungoides. J Am Acad Dermatol, 1988;19:684-91. （エビデンスレベル IV） 
MF/SS 15. Kim YH, Martinez G, Varghese A, Hoppe RT. Topical nitrogen mustard in the management of mycosis 
fungoides: update of the Stanford experience. Arch Dermatol, 2003;139:165-73. （エビデンスレベル IV） 
MF/SS 16. Chinn DM, Chow S, Kim YH, Hoppe RT. Total skin electron beam therapy with or without adjuvant 
topical nitrogen mustard or nitrogen mustard alone as initial treatment of T2 and T3 mycosis fungoides. Int J 
Radiat Oncol Biol Phys, 1999;43:951-8. （エビデンスレベル IV） 
MF/SS 17. Hoppe RT, Abel EA, Deneau DG, Price NM. Mycosis fungoides: management with topical nitrogen 
mustard. J Clin Oncol, 1987;5:1796-803. （エビデンスレベル IV） 
MF/SS 18. Zackheim HS, Epstein EH Jr, Crain WR. Topical carmustine (BCNU) for cutaneous T cell lymphoma: 
a 15-year experience in 143 patients. J Am Acad Dermatol, 1990;22:802-10. （エビデンスレベル IV） 
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学療法, 1982;9:1231-6. （エビデンスレベル IV） 
 
CQ4.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して紫外線療法は勧められるか 
 
推奨度: B 
推奨文: 内服 PUVA 療法あるいは narrow-band UVB（NB-UVB）療法は病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対し

て勧められる． 



 

解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する紫外線療法単独の効果を他の局所療法と比較したランダム化比

較試験はない. 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する紫外線療法としては，broad-band UVB（BB-UVB）療法，NB-UVB 療法，

PUVA 療法，UVA1 療法などがあるが，本邦では UVA1 療法を施行している施設は少ない．また, 菌状息肉症・

Sézary 症候群に対する PUVA 療法の報告の多くは内服 PUVA 療法に関するものであり，外用 PUVA 療法およ

び PUVA バス（bath-PUVA）療法に関する報告は少ない(MF/SS 21, 22)． 
 菌状息肉症に対する BB-UVB 療法の効果に関しては, 2 件の症例集積研究(MF/SS 23, 24), 1 件の症例報告

(MF/SS 25), 1 件の後向きコホート研究(MF/SS 26)がある. BB-UVB 療法により病期 IA/IB の菌状息肉症患者の

71%に CR が得られ，奏効期間中央値は 22 カ月と報告されているが(MF/SS 23)，紅斑期では IA/IB ともに CR
率 83%であったのに対して, 扁平浸潤期の患者では CR は得られていない．紅斑期の菌状息肉症患者を主な

対象にした他の報告でも BB-UVB 療法による CR 率は病期 IA で 67-89%，IB で 44-100%であり(MF/SS 24-26)，
一部の患者では維持療法中止後も長期間再発がみられなかったため(MF/SS 24, 26)，寛解後の維持療法は行

うべきではないという意見がある(MF/SS 26)．したがって, BB-UVB 療法は病期 IA/IB で紅斑期の早期菌状息肉

症に対しては有効だが，深達度の問題から扁平浸潤期の菌状息肉症に対しては推奨できない． 
 菌状息肉症に対する NB-UVB 療法の効果に関しては, 1 件の後向きコホート研究(MF/SS 26), 2 件の症例報

告(MF/SS 27, 28), 5 件の症例集積研究(MF/SS 29-33)がある. 病期 IA/IB で紅斑期の菌状息肉症に対する

NB-UVB 療法の CR 率は 54-83%である(MF/SS 27-29)．紅斑期と扁平浸潤期を明確に区別していない報告でも

病期 IA/IB で 70-90%(MF/SS 26, 30-33)，病期 IIA で 100%(MF/SS 30, 33)に CR が得られている．紅斑期と扁

平浸潤期に対する効果を比較した研究では，病期 IA-IIA で紅斑期における臨床的 CR 率が 100%（組織学的

CR 率 94%）であったのに対して, 扁平浸潤期では臨床的 CR 率 60%（組織学的 CR 率 20%）であったと報告さ

れている(MF/SS 33)．NB-UVB 療法と PUVA 療法の効果を比較した 3 件の非ランダム化比較試験では，病期

IA/IB の菌状息肉症に対する CR 率は NB-UVB 療法で 60-81%，PUVA 療法で 62-71%であり，無再発期間も

同程度であった(MF/SS 34-36)．また, 患者の左右半身で効果を比較した 1 件の非ランダム化比較試験でも有

効性の差は認められていない(MF/SS 37)．したがって, NB-UVB 療法は病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対し

て有効な局所療法であり，PUVA 療法と同程度の奏効率・奏効期間を示すものと考えられる．寛解後の維持療

法の有効性に関しては議論があり(MF/SS 26,30, 38)，皮膚発癌のリスクがあるために積極的には推奨できな

い． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する PUVA 療法の効果に関して, 2 件の症例集積研究(MF/SS 39, 42), 5 件の

後向きコホート研究(MF/SS 40, 41, 43-45)がある. PUVA 療法単独による CR 率は病期 IA-IIA あるいは T1/T2 全

体で58-100%と報告されている(MF/SS 39-45)．病期 IIB（T3）に対する効果は通常期待できないが(MF/SS 40,42, 
43, 45)，病期 III（T4）でも PUVA 療法単独で 33-100%に CR が得られている(MF/SS 40, 41, 43, 45)．ただし, 
Sézary 症候群では PUVA 療法単独による CR は得られない(MF/SS 41, 43)．病期 IA の 56%，IB の 39%は維持

療法中止後も長期間再発がみられなかったという報告もあるが(MF/SS 41)，維持療法の有無にかかわらず

IA-IIA の 50-86%，III のほぼ 100%が再発し(MF/SS 40, 41, 43, 44)，長期観察では IA-IIA の無再発期間中央

値は 39 カ月，10 年無病生存率は 30-50%であった(MF/SS 44)．ただし, 再発の有無による生存率の差は認めら

れていない(MF/SS 44)．したがって，PUVA 療法は病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対して有効な局所療法で

あるが，PUVA 療法単独では CR が得られないか維持できない患者が存在し，また, PUVA 療法が生存期間を延

長するかどうかも不明である．寛解後の維持療法に関しては，欧米の診療ガイドラインにおいても意見が分かれ

ており，再発防止のために有効である(MF/SS 41, 43, 46)という意見と無再発期間の延長は期待できず，皮膚発

癌のリスクがあるために行うべきではない(MF/SS 47, 48)という意見の両者がある(MF/SS 38)． 
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CQ5.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して PUVA とレチノイドまたはインターフェロンの併用療法は勧められる

か 
 
推奨度: B 
推奨文: PUVA とエトレチナート etretinate 内服の併用による RePUVA 療法および PUVA とインターフェロン

interferon（IFN）の併用療法は菌状息肉症・Sézary 症候群に対して勧められる． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する PUVA とレチノイドの併用療法の効果を評価したランダム化比較

試験はない. 病期 IA/IB の早期菌状息肉症患者に対する PUVA 療法単独と PUVA とレチノイド（エトレチナート

etretinate または isotretinoin）内服の併用療法（RePUVA 療法）の効果を比較した 1 件の非ランダム化比較試験

では，奏効率は両群とも 100%であり，CR 率（72% vs 73%）にも差は認められなかったが，RePUVA 療法群では

PUVA 療法単独群より少ない照射回数・照射線量で CR が得られた(MF/SS 49)．また，PUVA 療法に抵抗性の

患者を含む病期 IA/IB の早期菌状息肉症に対して PUVA と bexarotene の併用療法を行った 1 件の症例報告

では，63%に CR が得られている(MF/SS 50)．PUVA 療法に抵抗性の早期菌状息肉症に対するエトレチナート

内服の併用による RePUVA 療法の効果は不明であるが，レチノイド内服療法単独でもある程度の効果が期待で

きるため（CQ7），RePUVA 療法は早期菌状息肉症で全身療法の併用が必要な場合の第一選択, あるいは局所

療法に抵抗性の早期菌状息肉症に対する第二選択の治療として試みてもよい． 



 

 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する PUVA と IFN-αの併用療法の効果に関しては, 2 件のランダム化比較試

験(MF/SS 51, 52)が行われている. 病期 IA-IIB の菌状息肉症患者を対象にした IFN-αと PUVA の併用療法と

IFN-αとレチノイド（acitretin）の併用療法とのランダム化比較試験では，奏効率 80% vs 60%，CR 率 70% vs 
38%で IFN-αと PUVA の併用療法群が優れていた(MF/SS 51)．また, 病期 IA-IIB の菌状息肉症患者を対象に

した PUVA 療法単独と IFN-αと PUVA の併用療法とのランダム化比較試験では，CR 率（72% vs 79%）には有

意差は認められなかったが，IFN-αと PUVA の併用療法群において PUVA 療法単独群より少ない照射回数・

照射線量で CR が得られ，無進行期間中央値（113 週 vs 53 週）の延長が認められた(MF/SS 52)．これらの研究

では病期 IA-IIA と IIB が区別されていないが，IFN-αと PUVA の併用療法は IFN-αとレチノイドの併用療法お

よび PUVA 療法単独より優れていると考えられ，病期 IA-IIB で全身療法が必要な場合の第一選択, あるいは局

所療法に抵抗性の早期菌状息肉症（病期 IA-IIA）に対する第二選択の治療として推奨される．ただし, 本邦で

は IFN-αは菌状息肉症に対して未承認である． 
 本邦では菌状息肉症に対して IFN-γが主に用いられてきたが（CQ8），PUVA との併用療法の効果を評価した

ランダム化比較試験はない．本邦における 1 件の非ランダム化比較試験において, 病期 IA-IIA で扁平浸潤期

の早期菌状息肉症患者に対する天然型 IFN-γと外用 PUVA の併用療法により奏効率 100%，CR 率 58%という

結果が得られているが，一旦 CR が得られても維持療法中に 57%が再発している(MF/SS 53)．この研究では天

然型 IFN-γと内服 PUVA の併用療法も行われているが，症例数が少なく評価は困難である． 
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CQ6.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して放射線療法は勧められるか  
 
推奨度: B 
推奨文: 局所放射線照射は病期にかかわらず菌状息肉症の個々の局面・腫瘤に対する姑息的治療として勧

められる．全身皮膚電子線 total skin electron beam（TSEB）療法は病期 IB-IIA（T2）の菌状息肉症に対する治療

として勧められる． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する放射線療法の効果を評価したランダム化比較試験はない. 
 菌状息肉症に対する局所放射線照射の効果に関しては, 3 件の症例集積研究(MF/SS 54-56)がある. 病変が

単一の菌状息肉症 unilesional mycosis fungoides に対する照射線量 30.6 Gy の局所電子線照射により 100%に

CR が得られ，照射野内の再発は認められなかったことが報告されている(MF/SS 54)．同様に unilesional あるい



 

は数個の病変が単一または近接した照射野内に限局している"minimal"な病期 IA の菌状息肉症に対する X 線

または電子線による局所照射では, ほぼ全病変で CR が得られ，照射野内の再発は照射線量 20 Gy 未満では

17%，20 Gy 以上では 8%であった(MF/SS 55)．したがって, unilesional あるいは"minimal"な病期 IA の菌状息

肉症に対して 20-30 Gy 以上の局所放射線照射は有効である．菌状息肉症の個々の局面・腫瘤に対する姑息

的な局所放射線照射により, 線種にかかわらず照射線量>20 Gy で全病変に CR が得られ，>30 Gy で照射野内

の再発が認められなかったことが報告されている(MF/SS 56)．したがって, 個々の局面・腫瘤に対する姑息的照

射では，照射線量>30 Gy を推奨する． 
 菌状息肉症に対する TSEB 療法に関しては, EORTC によるガイドラインが発表されている(MF/SS 57)．TSEB
療法の奏効率は病期・電子エネルギー・照射線量によって決まり(MF/SS 58)，4-5.5 MeV で 31-36 Gy の照射が

推奨されている(MF/SS 57)． 
 初回治療として TSEB 療法を行った場合，病期 IA（および T1N1M0B0 の IIA）の CR 率は約 95%で 10 年無進

行生存率は 50%であり(MF/SS 58)，TSEB 療法後に再発しても通常は HN2 外用療法または PUVA 療法に反応

する(MF/SS 59)．しかし，前述のように病期 IA の菌状息肉症患者の生存率とコントロール集団の予測生存率に

は差がなく（CQ1），病期 IA に対する TSEB 療法と HN2 療法の効果を比較した報告において, CR 率は TSEB
療法が優れていても生存率には差がないことが示されているため（CQ3），副作用を考慮すると TSEB 療法を病

期 IA に対する第一選択の治療としては推奨できない．一方，上記のガイドラインでは局所放射線照射の適応で

ある"minimal"な病期 IA に対してのみ TSEB は推奨できないとしている(MF/SS 57)． 
 病期 IB（および T2N1M0B0 の IIA）でも TSEB 療法による初回治療の CR 率は約 90%であるが，高率に再発が

認められ, 10 年無再発生存率は 20%未満である(MF/SS 58)．前述のように病期 T2（IB/IIA）では TSEB 療法後

の再発を防止するために HN2 外用による維持療法が推奨されているが(MF/SS 59, MF/SS 13, 16 [CQ3])，本邦

では HN2 は未発売・未承認である．その他の維持療法に関しては，病期にかかわらず化学療法の併用の有効

性は否定されており(MF/SS 59, 60)，エトレチナート(MF/SS 59, 61)や IFN-α(MF/SS 62)との併用・維持療法で

も奏効期間の有意な延長は認められていない．1 件の後向きコホート研究(MF/SS 63)により, 病期 IA/IB に対す

る TSEB 療法後の PUVA による維持療法は奏効期間を延長させる可能性が示されている(MF/SS 59)． 
 1 件の症例集積研究において, 病期 IIB でも病変の範囲が体表面積の 10%未満の場合は初回治療として

TSEB 療法を行うことにより 100%に CR が得られ，3 年無病生存率は 50%と報告されているが(MF/SS 64)，生存

期間を延長するかどうかに関しては議論がある(MF/SS 16 [CQ3], MF/SS 64)．病期 IIB で病変の範囲が体表面

積の 10%以上の場合の CR 率は 74%であるが，18 カ月以内に 100%が再発し，TSEB 療法は姑息的治療として

位置付けられる(MF/SS 64)． 
 1 件の後向きコホート研究において, 病期 T4（IIIA-IVB）の菌状息肉症・Sézary 症候群全体では TSEB 療法に

よる皮膚病変の CR 率は 60%であり，5 年無進行生存率は 26%と報告されている(MF/SS 65)．しかし, 末梢血病

変のない病期 IIIA では 32-40 Gy の TSEB 療法により 100%に CR が得られ，5 年無進行生存率は 69%であっ

た．病期 IIIB および Sézary 症候群を含む IVA1-IVB に対しては TSEB 療法は姑息的治療として位置付けられ，

何らかの全身療法との併用が必要である．病期 T3/T4 の菌状息肉症・Sézary 症候群に対する TSEB 後の維持療

法として体外光化学療法 extracorporeal photochemotherapy（ECP）/photopheresis と化学療法を比較した 1 件の

非ランダム化比較試験では，ECP 群の生存率が化学療法群および維持療法を行わなかった群より高いことが示

されている(MF/SS 66)．また, 病期 T4（IIIA-IVB）の菌状息肉症・Sézary 症候群患者を対象にした 1 件の非ラン

ダム化比較試験(MF/SS 67)では，TSEB 療法単独群に比べて TSEB と ECP の併用療法群の無病生存率が高

いことが報告されている(MF/SS 59)．したがって, 紅皮症型（病期 T4）の菌状息肉症・Sézary 症候群では TSEB
と ECP の併用療法を検討してもよいが，本邦では ECP は未承認であり, 施行可能な施設はほとんどない． 
 以上より, 初回治療としての TSEB 療法単独で長期間の寛解が期待できるのは病期 T1（IA/IIA）と限局性の



 

IIB および IIIA の菌状息肉症患者の一部のみであり，T2（IB/IIA）では PUVA 療法による維持療法を，その他の

病期では何らかの全身療法の併用が必要である(MF/SS 57)．また, 治療抵抗性の早期（病期 IA-IIA）菌状息肉

症に対する第二選択の治療としてTSEB療法を行った場合でも長期間の寛解が期待できるが(MF/SS 57)，初回

治療として行った場合より効果は劣るため(MF/SS 59)，併用療法を検討すべきである．TSEB 療法後の再発時

に再度 TSEB 療法を施行することは可能であるが(MF/SS 68, 69)，2 回目以降の TSEB 療法は姑息的治療とし

て位置付けられる． 
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CQ7.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対してレチノイド内服療法は勧められるか 
 
推奨度: B-C1 
推奨文: エトレチナート etretinate 内服療法は菌状息肉症・Sézary 症候群に対して有用である可能性がある． 
解 説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対するレチノイド内服療法単独の効果をプラセボコントロールあるいは

他の治療法と比較したランダム化比較試験はない. 
 欧米ではトレチノイン tretinoin/all-trans-retinoic acid（ATRA），isotretinoin/13-cis-retinoic acid，エトレチナート

etretinate（米国・カナダでは販売中止），acitretin などのレチノイド retinoid が菌状息肉症・Sézary 症候群に対し

て使用されているが，菌状息肉症の治療薬として承認されているのはレチノイド X レセプター選択的レチノイド

（rexinoid）である bexarotene のみである．本邦で販売されているレチノイドはエトレチナート，トレチノイン，タミバ

ロテン tamibarotene のみであり，いずれも菌状息肉症・Sézary 症候群に対しては未承認であるが，主にエトレチ

ナートが用いられている． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する isotretinoin 内服療法の奏効率は 43-100%，エトレチナート内服療法の奏

効率は 55-67%と報告されているが(MF/SS 70)，両者の効果を比較した 1 件の非ランダム化比較試験において, 
isotretinoin とエトレチネートの奏効率（59% vs 67%）・CR 率（両者とも 21%）・毒性には差がなく，治療継続中に

それぞれ 26%，22%に再発がみられている(MF/SS 71)．Isotretinoin およびエトレチナートの内服療法による奏

効期間は 3-13 カ月と報告されている(MF/SS 72)．Acitretin 内服療法の奏効率・奏効期間に関する報告はない． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群患者を対象にした前向き研究が行われているのは bexarotene 内服療法のみであ

る．治療抵抗性の早期（病期 IA-IIA）菌状息肉症患者を対象にした bexarotene 内服療法の第 II/III 相試験では，

2 つの投与量のランダム化比較試験が行われたが, 至適量である 300 mg/m2 投与群における奏効率は 54%，

CR 率 7%であり，再発は 13%に認められた(MF/SS 73)．主な副作用は高脂血症と甲状腺機能低下症であった．

治療抵抗性の進行期（病期 IIB-IVB）菌状息肉症・Sézary 症候群に対する bexarotene の奏効率は 45%（IIB で

57%，Sézary 症候群を含む III［旧病期分類］で 32%，IVA2 で 44%，IVB で 40%，Sézary 症候群で 24%），CR
率は 2%であった(MF/SS 74)．再発は 36%に認められ，奏効期間中央値は 299 日であった．したがって, 
bexarotene は早期および進行期の治療抵抗性菌状息肉症・Sézary 症候群に対して単独でも有効であり，現在さ

まざまな併用療法が試みられている(MF/SS 75)． 
 治療抵抗性の病期 IB-IVB の菌状息肉症・Sézary 症候群に対する ATRA と bexarotene の効果を比較した 1
件の非ランダム化比較試験では, 両者の奏効率・奏効期間・生存期間・毒性に差は認められなかった(MF/SS 
76)．したがって, 本邦で用いられているエトレチナートも治療抵抗性菌状息肉症・Sézary 症候群に対して

bexarotene と同程度に有効である可能性がある．しかし, エトレチナート内服療法単独での奏効期間は通常短く, 
他の治療との併用療法を検討すべきである．ただし, エトレチナート内服との併用療法で有効性が示されている

のは前述の早期菌状息肉症に対する PUVA との併用療法（RePUVA 療法）のみである（CQ5）． 



 

 米国では治療抵抗性の早期菌状息肉症に対して bexarotene 外用薬（1% bexarotene gel）が承認されている．

病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対する第 I-III 相試験における奏効率は 44-63%，CR 率 8-21%であった

(MF/SS 77, 78)．Bexarotene 外用療法は病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対して有効な局所療法であるが，

bexarotene 外用薬は本邦では未発売・未承認である． 
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CQ8.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対してインターフェロン療法は勧められるか 
 
推奨度: B-C1 
推奨文: インターフェロン interferon（IFN）-α療法は全身療法が必要な早期（病期 IA-IIA）および進行期

（IIB-IVA1）の菌状息肉症・Sézary 症候群に対して勧められるが，本邦では未承認である．本邦で菌状息肉症に

対して用いられてきた IFN-γは IFN-αと同程度の効果を有すると考えられ，有用である可能性がある． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対して用いられている biological response modifier（BRM）として前述の

レチノイド（CQ7）以外には，IFN-αと IFN-γがある．欧米では主に IFN-α-2a（または IFN-α-2b）が使用されて

いるが，本邦で販売されている IFN-α製剤（天然型 IFN-α，IFN-α-2b，IFN-alfacon-1，PEG-IFN-α-2a，

PEG-IFN-α-2b）はすべて菌状息肉症・Sézary 症候群に対して未承認である．本邦では遺伝子組換え型 IFN-
γ-1a 製剤と天然型 IFN-γ-n1 製剤が菌状息肉症に対して承認されていたが，両者ともすでに販売が中止され

ている．本邦で現在販売されている遺伝子組換え型 IFN-γ-1a 製剤は菌状息肉症・Sézary 症候群に対して未



 

承認である． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する IFN-α療法単独の効果に関しては多くの報告があるが，ランダム化比較

試験はなく, 対象患者の病期および IFN-αの投与量・投与スケジュール・投与期間が報告により異なるため，

統合的な評価は困難である．報告全体での奏効率は 54%，CR 率 17%，奏効期間中央値 5-41 カ月とされており

(MF/SS 79, 80)，単剤化学療法とほぼ同程度の奏効率が得られている(MF/SS 79)．低用量 IFN-α療法単独に

よる長期観察を行った 1 件の後向きコホート研究では，奏効率 67%（IA-IIA で 89%，IIB で 77%，Sézary 症候群

を含む IIIA-IVA1 で 28%，IVA2/IVB で 0%），CR 率 41%（病期 IA-IIA で 67%，IIB で 43%，Sézary 症候群を含

む IIIA-IVA1 で 18%）であり，多くの場合 CR は 6 カ月以内に得られた(MF/SS 81)．再発は病期とは無関係に

57%に認められている．したがって, IFN-α療法は皮膚外病変を伴う病期 IVA2/IVB を除く菌状息肉症・Sézary
症候群に対して有効な全身療法であり(MF/SS 80), 全身療法が必要な早期（病期 IA-IIA）および進行期

（IIB-IVA1）菌状息肉症・Sézary 症候群に対する第一選択の治療, あるいは局所療法に抵抗性の早期菌状息

肉症に対する全身療法として推奨される． 
 前述のように病期 IA-IIB の菌状息肉症患者を対象にした 2 件のランダム化比較試験により IFN-αと PUVA の

併用療法は IFN-αとレチノイドの併用療法および PUVA 療法単独より優れていることが示されている（CQ5）．上

記のランダム化比較試験(MF/SS 51 [CQ5])以外にも IFN-αとレチノイド（エトレチナートまたは isotretinoin）の併

用療法の報告は多いが，IFN-αとレチノイドの併用療法の奏効率 60%，CR 率 11%は IFN-α療法単独の奏効

率 54%，CR 率 17%と差がない(MF/SS 79, 80)．Bexarotene に関しても IFN-αと bexarotene の併用療法により低

用量の bexarotene でも効果が得られる可能性が示唆されているが(MF/SS 82)，IFN-αと通常の至適量の

bexarotene の併用療法の奏効率は bexarotene 療法単独と差がない(MF/SS 83)．したがって, IFN-αと PUVA の

併用療法は病期 IA-IIB の菌状息肉症に対して有効であるが（CQ5），IFN-αとレチノイドの併用療法はいずれ

の病期の菌状息肉症・Sézary 症候群に対しても積極的には推奨できない． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する IFN-γ療法単独の効果をプラセボコントロールあるいは他の治療法と比

較したランダム化比較試験はない. 米国における病期 IB-IVB の治療抵抗性菌状息肉症・Sézary 症候群患者を

対象にした遺伝子組換え型 IFN-γの第 II 相試験では, CR は得られなかったが，31%に PR が得られ（IVB では

奏効率 0%），奏効期間中央値は 10 カ月であった(MF/SS 84)．本邦における病期 IA-IVB の菌状息肉症・

Sézary 症候群に対する遺伝子組換え型 IFN-γ-1a の後期臨床第 II 相試験では，点滴静注投与による菌状息

肉症に対する奏効率は 58%（IA-IIA で 58%，IIB で 50%，IVA2 で 33%），CR 率 8%（ただし CR は IA/IB のみ），

奏効期間中央値 85 日であったが，Sézary 症候群の 1 例に対しては効果が認められなかった(MF/SS 85)．また, 
本邦における病期 IA-IVB の菌状息肉症に対する天然型 IFN-γ-n1 の後期臨床第 II 相試験では, 奏効率 58%
（IA-IIA で 63%，IIB で 38%，III で 100%，IVB は 0%），CR 率 8%，奏効期間中央値 74 日であった(MF/SS 86)．
したがって, IFN-γは少なくとも病期 IA-IIIA/IVA2 の菌状息肉症に対して有効な全身療法であり，奏効率・奏効

期間は IFN-αと同程度あるいはやや劣る程度と考えられる．前述のように IFN-γと PUVA の併用療法に関する

エビデンスは乏しく（CQ5），IFN-γとレチノイドの併用療法に関する臨床試験は行われていない． 
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CQ9.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して体外光化学療法は勧められるか 
 
推奨度: B（紅皮症型菌状息肉症・Sézary 症候群） 
 C1（紅皮症以外の病型） 
推奨文: 体外光化学療法 extracorporeal photochemotherapy（ECP）/photopheresis は病期 T4 の紅皮症型菌状

息肉症および Sézary 症候群に対して勧められる．紅皮症型以外の菌状息肉症に対しては，治療抵抗性であれ

ば実施を考慮してもよい．ECPは本邦では未承認であり，現在本邦でECPを施行している施設はほとんどない． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する ECP の効果に関して, 2 件のシステマティック・レビュー／ガイドラ

イン(MF/SS 87, 88)がある. 欧米では ECP は主に病期 T4 の紅皮症型菌状息肉症・Sézary 症候群に対して用い

られており, 奏効率は 31-86%であるが, CR 率は 0-62%で, ECP により Sézary 症候群の生存期間が延長するか

どうかについては議論がある(MF/SS 87, 88)．PCR で末梢血 T 細胞クローン陽性の病期 IB の菌状息肉症に対

する PUVA 療法と ECP のクロスオーバー・デザインのランダム化比較試験では, 奏効率において PUVA 療法が

有意に優れていた(MF/SS 89)．したがって, ECP は紅皮症型菌状息肉症・Sézary 症候群に対して有効であるが，

紅皮症型以外の菌状息肉症に対しては第一選択の治療として推奨できない． 
 ECP と IFN-αの併用療法により ECP 単独に比べて高い奏効率が得られたという報告は多いが，ランダム化比

較試験は行われていない(MF/SS 87, 88)．  
 本邦では ECP は未承認であり，現在 ECP を施行している施設はほとんどない． 
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CQ10.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して分子標的療法は勧められるか 
 
推奨度: B-C1 
推奨文: Denileukin diftitox，ボリノスタット vorinostat，romidepsin は再発・治療抵抗性の菌状息肉症・Sézary 症

候群に対して有用である可能性があるが，本邦で承認されているのはボリノスタットのみである． 
解説: さまざまな分子標的治療薬の菌状息肉症・Sézary 症候群に対する効果が報告されているが，本邦で

菌状息肉症・Sézary 症候群に対する治療薬として承認されているのはボリノスタット vorinostat/suberoylanilide 
hydroxamic acid（SAHA）のみである． 
 Denileukin diftitox/DAB389IL-2はジフテリア毒素を結合した IL-2 fusion toxinであり，米国では再発・治療抵抗

性 CD25 陽性 CTCL の治療薬として承認されているが，本邦では未発売・未承認である．米国における病期

IB-IVA の再発・治療抵抗性 CD25 陽性菌状息肉症・Sézary 症候群患者を対象にした第 III 相試験では，1 日 9 
μg/kg または 18 μg/kg の denileukin diftitox を 5 日間連続静注投与し 21 日サイクルで最大 8 コースまで繰り

返す投与法でのランダム化比較試験が行われた(MF/SS 90)．投与量による有意な差は認められず，全体での

奏効率は 30%，CR 率 10%，奏効期間中央値 6.9 カ月であった．主な有害事象は acute hypersensitivity-type 
reaction と遅発性の vascular leak syndrome であった．その後，病期 IA-III（旧病期分類）の CD25 陽性菌状息肉

症・Sézary 症候群患者を対象にした 1 件のプラセボコントロールとのランダム化比較試験において，denileukin 
diftitox 治療群の奏効率・無進行生存率はプラセボコントロールにまさることが確認されている(MF/SS 91)．また，

denileukin diftitox は CD25 陰性患者および denileukin diftitox による治療後に再発した患者に対しても有効で

あることが, 1 件のコホート研究により示されている(MF/SS 92)． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する抗体治療で最も報告が多いのはヒト化抗 CD52 抗体

alemtuzumab/Campath-1H である．Alemtuzumab は欧米では B 細胞性慢性白血病の治療薬として承認されてい

るが，本邦では未発売・未承認である．菌状息肉症・Sézary 症候群に対する alemtuzumab の効果を評価したラ

ンダム化比較試験はないが, 2 件の症例集積研究(MF/SS 93, 94)と 1 件の症例報告(MF/SS 95)があり, 進行期

菌状息肉症・Sézary 症候群に対する奏効率は 38-55%である．著明な免疫抑制のために一般には使用されてい

ないが，最近，Sézary 症候群に対する低用量での有効性が報告されている(MF/SS 96)． 
 ヒストン脱アセチル化酵素 histone deacetylase（HDAC）阻害薬は，ヒストンおよび非ヒストン蛋白のアセチル化

を促進し, 細胞分化誘導・アポトーシス誘導・細胞周期停止・血管新生阻害・転移抑制などの薬理作用を示す．

菌状息肉症・Sézary 症候群に対する HDAC 阻害薬の効果を評価したランダム化比較試験はない. 
 ボリノスタットは経口投与可能な HDAC 阻害薬であり，米国における bexarotene を含む 2 つ以上の全身療法

に抵抗性を示す病期 IB-IVA の菌状息肉症・Sézary 症候群患者を対象にした 1 日 400 mg 連日内服での後期

臨床第 II 相試験では, 奏効率 30%（IIB-IVA2 でも 30%），奏効期間は 185 日以上と推定された(MF/SS 97)．主

な有害事象は下痢・倦怠感・悪心・食欲低下などであった．ボリノスタットは治療抵抗性の進行期菌状息肉症・

Sézary 症候群に対して有効な治療薬であり，米国では 2006 年に再発・治療抵抗性 CTCL に対して承認された

が，本邦でも 2011 年に CTCL に対する治療薬として承認された． 
 再発・治療抵抗性 CTCL を対象にした romidepsin/depsipeptide の 2 件の第 II 相試験では, 1 日 14 mg/m2 の

romidepsin を第 1, 8, 15 日に静注投与し，28 日サイクルで繰り返す投与法が用いられた(MF/SS 98, 99)．両者を

まとめた奏効率は 35%，CR 率 6%，奏効期間中央値 13.8 カ月であった．主な有害事象は悪心・嘔吐・倦怠感・

食欲不振・血球減少などであった(MF/SS 98, 99)．Romidepsin は治療抵抗性の菌状息肉症・Sézary 症候群に

対して有効な HDAC 阻害薬であり，米国では 2009 年に 1 つ以上の全身療法を受けたことのある CTCL に対し

て承認されたが，本邦では未発売・未承認である． 
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CQ11.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して化学療法は勧められるか 
 
推奨度: B（治療抵抗性および皮膚外病変を伴う場合） 
 D（早期菌状息肉症） 
推奨文: 病期 IA-IIA の早期菌状息肉症に対する初回治療として化学療法は勧められない．局所療法および

BRM 療法に抵抗性の病期 IB-IIIB と皮膚外病変を伴う IVA1-IVB の菌状息肉症・Sézary 症候群では化学療法

を行うことが勧められる． 
解説: すべての病期の菌状息肉症患者を対象にした 1 件のランダム比較試験により，初回治療として TSEB
と多剤併用化学療法の併用療法を行う群と HN2 外用療法（と局所放射線照射）および内臓病変に対するメトトレ

キサート methotrexate（MTX）内服療法で治療を開始し，治療抵抗性の場合に PUVA 療法，TSEB 療法および

MTX 内服による維持療法を順次施行し，これらの治療にも抵抗性あるいは皮膚外病変が生じた場合のみ多剤

併用化学療法を行う保存的治療群が比較された(MF/SS 60 [CQ6])．奏効率と CR 率は前者が優れていたが，毒



 

性は前者が強く，CR が得られても多くは再発し, 両群間に無病生存率および全生存率の差は認められなかっ

た．また, 各病期で比較しても両群間の生存率に有意差は認められなかった．したがって, 早期（病期 IA-IIA）

の菌状息肉症に対する初回治療として化学療法は行うべきではない．化学療法の適応は局所療法および

BRM 療法に抵抗性の病期 IB-IIIB（特に病変が広範囲の IIB）と皮膚外病変を伴う IVA1-IVB の菌状息肉症・

Sézary 症候群である． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対しては，さまざまな化学療法薬が単剤あるいは多剤併用で試みられているが，

奏効期間は通常短く, 生存期間の延長にはつながらない(MF/SS 100)．菌状息肉症・Sézary 症候群に対する単

剤化学療法の奏効率は 62%，CR 率 33%，奏効期間は 3-22 カ月とされているが，ランダム化比較試験は行われ

ていないため，どの薬剤が優れているかは明らかではない(MF/SS 79 [CQ8])．進行期菌状息肉症・Sézary 症候

群に対する多剤併用化学療法の奏効率は 81%，CR 率 38%，奏効期間は 5-41 カ月であり，単剤化学療法と多

剤併用化学療法の有効性には明らかな差はない(AF79 [CQ8])． 
 進行期菌状息肉症・Sézary 症候群に対する CHOP 療法を代表とした塩酸ドキソルビシン doxorubicin を含む

第 1 世代の多剤併用化学療法の効果に関しては, 1 件のランダム化比較試験(MF/SS 101)と 1 件の症例報告

(MF/SS 102)がある. 奏効率は 90%，CR 率は 40%程度であるが，奏効期間は 6 カ月以内であり, 塩酸ドキソル

ビシンを含むかどうかにかかわらず, 長期間のCRは期待できない(MF/SS 101, 102)．第3 世代の多剤併用化学

療法である VICOP-B 療法の進行期菌状息肉症に対する効果を評価した 1 件の症例集積研究でも, 奏効率は

84%，CR 率は 32%，奏効期間中央値は 9 カ月と報告されている(MF/SS 103)．したがって，再発・治療抵抗性の

進行期菌状息肉症・Sézary 症候群に対する化学療法は姑息的治療として位置付けられ，奏効率が他の薬剤・

治療より明らかに優れている化学療法薬・多剤併用化学療法は存在しないため，臨床試験を除いて通常は単

剤による化学療法を第一選択にすることを推奨する． 
 単剤で使用される化学療法薬としては MTX に関する報告が最も多いが, 菌状息肉症・Sézary 症候群に対す

る MTX の効果を評価したランダム化比較試験はない. 1 件の後向きコホート研究において, 低用量 MTX を用

いた単剤化学療法により, 病期 T2 では奏効率 33%，CR 率 12%，奏効期間中央値 15 カ月と報告されているが，

T3 では CR は得られていない(MF/SS 104)．同一施設における病期 T4 の紅皮症型菌状息肉症・Sézary 症候群

を対象にした症例集積研究では, 奏効率 58%，CR 率 41%，奏効期間中央値 31 カ月と報告されている(MF/SS 
105)．したがって, MTXは病期T4の菌状息肉症・Sézary症候群に対して有効な治療薬である．本邦では菌状息

肉症・Sézary 症候群に対して低用量エトポシド etoposide（ETP）/VP-16 内服療法(MF/SS 106)が用いられること

が多く，ステロイドも単独あるいは化学療法薬との併用で使用される． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する塩酸ゲムシタビン gemcitabine の効果を評価したランダム化比較試験はな

いが, 1 件の症例集積研究において, 治療抵抗性の進行期菌状息肉症（病期 IIB/III）に対して単剤で用いた場

合，奏効率 70%，CR 率 10%と報告されている(MF/SS 107)．進行期菌状息肉症（病期 IIB/III）と Sézary 症候群

（1 例）に対する初回治療として塩酸ゲムシタビンを用いた 1 件の症例集積研究では，Sézary 症候群には無効で

あったが，菌状息肉症では奏効率 73%，CR 率 23%であった(MF/SS 108)．これらの研究の対象には菌状息肉

症・Sézary 症候群以外の皮膚病変を伴う末梢 T 細胞リンパ腫患者も含まれているため，菌状息肉症患者のみで

の奏効期間は不明であるが，CR が得られた患者全体の奏効期間中央値は 10-15 カ月であった(MF/SS 107, 
108)．他の施設における非ランダム化比較試験でも同様な結果が報告されており(MF/SS 109)，塩酸ゲムシタビ

ンは進行期菌状息肉症・Sézary 症候群に対して単剤で効果が期待できる薬剤である．しかし, 本邦では塩酸ゲ

ムシタビンは悪性リンパ腫に対して未承認である． 
 プリンアナログであるペントスタチン pentostatin/2-deoxycoformycin，クラドリビン

cladribine/2-chlorodeoxyadenosine，リン酸フルダラビン fludarabine の菌状息肉症・Sézary 症候群に対する効果

に関しては多くの報告があるが, ランダム化比較試験は行われていない．2 件のコホート研究および 1 件の症例



 

集積研究におけるペントスタチンの Sézary 症候群に対する奏効率は 33-71%，CR 率 5-29%と報告されているが，

菌状息肉症では奏効率 0-57%，CR 率 0-14%であり，Sézary 症候群より反応が悪い(MF/SS 110-112)．また, 菌

状息肉症・Sézary 症候群に対するペントスタチンの奏効期間中央値は 2-9 カ月と短い(MF/SS 110, 111, 113)．1
件の症例集積研究において, ペントスタチンと IFN-αの併用療法により，奏効率はペントスタチン単独と同程度

であるが，奏効期間が延長することが示されている(MF/SS 114)．クラドリビンおよびリン酸フルダラビンの菌状息

肉症・Sézary 症候群に対する効果はペントスタチンより劣ると考えられ，2 件の症例報告および 1 件の症例集積

研究におけるクラドリビンの奏効率は 25-38%，CR 率 0-14%と報告されている(MF/SS 115-117)．クラドリビンでも

Sézary 症候群患者のみを対象にした 1 件の症例報告では, 奏効率 66%，CR 率 13%が得られているが，感染症

により 50%が死亡している(MF/SS 118)．1 件の症例集積研究におけるリン酸フルダラビン単剤の菌状息肉症・

Sézary 症候群に対する奏効率は 19%，CR 率は 3%と低かったため(MF/SS 119)，さまざまな併用療法が試みら

れている．1 件の症例集積研究において, リン酸フルダラビンと IFN-αの併用療法による奏効率は 51%，CR 率

は 11%であり，病期 IVB およびペントスタチンと IFN-αの併用療法に抵抗性の患者でも効果が認められている

(MF/SS 120)．1 件の症例集積研究において, リン酸フルダラビンとシクロホスファミドの併用療法の Sézary 症候

群に対する有効性が示されたが，奏効期間中央値は 10 カ月であり，骨髄毒性が強く生存期間の延長は認めら

れなかった(MF/SS 121)．1 件の非ランダム化比較試験では, リン酸フルダラビンの Sézary 症候群に対する奏効

率は 35%，CR 率は 18%であり，菌状息肉症に対する奏効率 26%，CR 率 4%より高く，また, リン酸フルダラビン

による単剤化学療法後に ECP を行うことにより, さらに奏効率は高くなるが，奏効期間・生存期間の有意な延長

は認められないと報告された(MF/SS 122)．したがって, ペントスタチンまたはリン酸フルダラビンによる単剤化学

療法および IFN-αとの併用療法は Sézary 症候群に対して有効であるが，本邦ではいずれも菌状息肉症・

Sézary 症候群に対して未承認である． 
 菌状息肉症・Sézary 症候群に対するドキソルビシン塩酸塩リポソーム注射剤 pegylated liposomal doxorubicin
の効果を評価したランダム化比較試験はないが, 4 件の症例集積研究がある(MF/SS 123-126). 進行期菌状息

肉症・Sézary 症候群に対する単剤化学療法の奏効率は 56-87%，CR 率は 20-42%であり，奏効期間中央値は

5-12 カ月と報告されている(MF/SS 123-125)．また, 1 件の症例集積研究では, 病期 IVB の菌状息肉症でも 30%
に PR が得られている(MF/SS 126)．したがって, ドキソルビシン塩酸塩リポソーム注射剤は進行期菌状息肉症・

Sézary 症候群に対して単剤で効果が期待できる薬剤であるが, 本邦では菌状息肉症・Sézary 症候群に対して

未承認である． 
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CQ12.  菌状息肉症・Sézary 症候群に対して造血幹細胞移植は勧められるか 
 
推奨度: C1（同種造血幹細胞移植） 
 C2（自家造血幹細胞移植） 
推奨文: 自家造血幹細胞移植併用大量化学療法は菌状息肉症・Sézary 症候群に対する治療として基本的に

は勧められない．若年の進行期患者に対する同種造血幹細胞移植は臨床試験として実施を考慮してもよい． 
解説: 菌状息肉症・Sézary 症候群に対する造血幹細胞移植の効果を評価したランダム化比較試験はない. 
 症例報告および症例集積研究を統合した 1 件のメタアナリシスにおいて, 進行期菌状息肉症・Sézary 症候群

に対して自家造血幹細胞移植併用大量化学療法を行っても，多くは短期間で再発することが示されている

(MF/SS 127)．したがって, 現時点では菌状息肉症・Sézary 症候群に対する自家造血幹細胞移植併用大量化

学療法の積極的な適応はなく，奏効期間の延長のためには移植後の再発を防止できる効果的な維持療法の開

発が必要である． 
 同種造血幹細胞移植では，graft-versus-lymphoma/leukemia 効果により進行期菌状息肉症・Sézary 症候群で

も長期間の CR が期待できるが(MF/SS 127)，適切なドナーの存在が必要であり，GVHD や感染症などの移植

関連合併症および移植関連死の頻度が高いため適応は限定される．骨髄非破壊的前処置を用いた同種造血

幹細胞移植（RIST）は比較的高齢者に対しても施行可能であるが，菌状息肉症・Sézary 症候群に対する RIST
については今後さらなる評価が必要である．しかし，現時点では, 進行期菌状息肉症・Sézary 症候群に対する

治療で長期間の CR が期待できるものは同種造血幹細胞移植のみであるため，若年の進行期菌状息肉症・

Sézary 症候群患者に対しては臨床試験としての同種造血幹細胞移植の適応を検討してもよい． 
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