
緒　　　言

がん患者の多くは，終末期において経口摂取量が減少す

る．その理由として，物理的障害，食欲不振，悪液質の出

現，全身衰弱，腸閉塞，吐き気，意識レベルの低下，飲水

欲求の喪失などがあげられる1）．経口摂取量が減少すると，

栄養補給や延命の目的で高カロリー輸液などを投与するこ

とが多いが，全身状態の悪化した終末期のがん患者に対す

る高カロリー輸液投与は，生存期間の延長にはつながらな

いことが示唆されている2, 3）．また，がん終末期には腹水，

胸水，浮腫，気道分泌，せん妄などの症状が出現し，多く

の患者は苦痛に悩まされるが，過剰量の輸液を投与するこ

とによりその症状が悪化することが示されている4, 5）．よっ

て，終末期がん患者に対し，適切な輸液治療を行うことは

重要である．

終末期がん患者の経口摂取の低下に対して行われる人工

的水分・栄養補給の施行率は医師や施設により大きな差が

あることから，日本緩和医療学会は 2006 年に，「終末期

癌患者に対する輸液治療のガイドライン」4）（以下，第 1 版

ガイドライン）を作成した．その中で，生命予後予測が

1 ～ 2 カ月のときから輸液量を減らし，熱量を最小限にす

ることによって，患者がうける苦痛の悪化を防ぐことがで

きることを提唱している．

第 1 版ガイドラインが 2006 年 10 月に発行されて以来，

本邦での終末期輸液治療に対する関心が急速に高まりつつ

あり，輸液治療についての報告6）が増えている．今までに

終末期の輸液治療と苦痛症状の関係を調査した研究は数多

く報告されているが，エビデンスレベルの高い，無作為化

比較試験は 2 報7, 8），前向き比較研究は 4 報5, 9-11）にとど

まっている．

この第 1 版ガイドラインにおける輸液治療の効果の指

標は「終末期の生命の質（Quality of Life：QOL）」とさ

れており，具体的に何を用いるべきかについては，特に明

記されていない．予後予測の指標である Palliative Pe��Pe��

fo�mance Scale（PPS）とPalliative P�ognostic Index（PPI）

を，終末期輸液治療患者の QOL 評価のために用いた研究

はない．PPS は 1996 年，Ande�son, F. らによって考案さ

れた緩和ケアにおける身体的状況測定ツールである12）．測

定項目は，起居，活動と症状，Activities of Daily Living
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　［要旨］　終末期がん患者は経口摂取が減少し，多くは輸液治療が行われる．しかし，腹水や胸水などの水分貯留
症状を悪化させることが報告されている．日本緩和医療学会が作成した「終末期癌患者に対する輸液治療のガイド
ライン」の効果の目安は Quality of Life（QOL）であるが，Palliative Pe�fo�mance Scale（PPS），PPI（Palliative 
P�ognostic Index）を QOL の指標として用いた報告はない．そこで，昭和大学病院緩和医療チームが担当した終末
期がん患者 62 名の輸液治療の現状と，終末期輸液治療を PPS と PPI を用いて評価する，後方視的診療録調査を
行った．輸液 1 日総投与量＞ 1.5 l（H 群），1 ～ 1.5 l（M 群），＜ 1 l 群（L 群）の 3 群で PPS と PPI を 4 つの期
間において比較したところ，いずれも死亡 28 日前において L 群のほうが，M 群，H 群よりも PPS が有意に高値
で，PPI が有意に低値であった．生命予後 1 カ月程度の終末期がん患者は，輸液量と PPS，PPI が関係するため，
輸液量を減らすことにより PPS が上昇し，PPI が低下する可能性がある．輸液治療の QOL の指標として，PPS，
PPI の妥当性を評価する必要がある．
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（ADL），経口摂取，意識レベルの 5 項目で構成される．

100％を最大値とし，悪化に伴い 10％ずつ下がり，0％を

最小値とする．PPI は 1999 年，森田らによって考案され

た終末期の予後予測のツールである13）．PPS（起居，活

動と症状，ADL，経口摂取，意識レベル）に加え，摂食

割合や客観的症状（浮腫，安静時呼吸困難，せん妄）に基

づいて合計点数（0 ～ 15）を算出し，点数が高いほど予

後が悪いことを意味する．PPS と PPI は，QOL に影響

すると考えられる全身状態や症状などの評価項目が含まれ

ていることから評価ツールとして用いた．利点として，客

観的に評価できるため意思疎通がとれない患者にも用いる

ことができることや，今回の研究のように後ろ向き調査で

も利用できることがあげられる．

以上のことから今回筆者らは，昭和大学病院で緩和医療

チームにかかった終末期がん患者を対象に，輸液治療の現

状と，対象患者を輸液投与量により 3 群に振り分け，死

亡前の 4 つの期間において，PPS と PPI が変化するかど

うか後方視的診療録調査を行ったので報告する．

方　　　法

1． 対 象 患 者
1�1． 適格基準

昭和大学病院に入院し，緩和医療チームの介入を受け，

2009 年 1 月 1 日～ 2010 年 5 月 31 日の間にがんで死亡し

た入院患者を対象とした．また，輸液治療は継続的なモニ

タリングが必要であることから，死亡直前の入院が 28 日

以上を対象とした．なお，本研究の対象となる診療科は，

消化器内科，消化器・一般外科，呼吸器・アレルギー内

科，呼吸器外科，泌尿器科，産婦人科とした．

1�2． 除外基準

がん以外の原因で死亡した患者は除外した．また，第 1

版ガイドラインの対象患者の記載にもあるように，頭頸部

がん，食道がん，肝硬変を伴う肝臓がんは，嚥下障害や肝

硬変のために経口摂取の低下をきたしやすく，他のがん種

とは病態が異なる場合が多いため，除外した．

2． 調 査 項 目
本調査は，診療録を用いた後ろ向き調査である．

患者背景として，性別，年齢，入院期間，診療科，がん

種を調査した．以下の①～④の項目に関しては，死亡 28

日前，14 日前，7 日前，前日において調査を行った．① 経

口摂取率［著明に減少（＜ 10%），中等度減少（10% ≦，

＜ 80%），正常（＞ 80%）］，② 投与注射剤因子（輸液 1 日

総投与量，輸液 1 日総投与熱量；なお，投与経路は末梢

静脈，中心静脈，皮下とした），③ 血液検査因子（血清ア

ルブミン，血清総タンパク，血糖，白血球数，CRP，血

清尿素窒素，クレアチニン，血清 Na，血清 K，血清 Cl，

血清 Ca），④ QOL 因子（PPS，PPI，Glasgow P�ognos�P�ognos�

tic Sco�e）とした．Glasgow P�ognostic Sco�e（GPS）14）は，

血清アルブミンと CRP より評価する予後予測の指標であ

る．なお，PPS と PPI と GPS はスコアリングがされて

いなかったため，本研究のために筆者らが診療録をもとに

評価を行った．

3． 統 計 解 析
3�1． 死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日の 4 期間比較

経口摂取が，著明に減少（＜ 10%），中等度減少（10% ≦，

＜ 80%），正常（＞ 80%）患者の数の割合について，死亡

28 日前，14 日前，7 日前，前日の 4 期間で比較を行った．

投与注射剤因子，血液検査因子，QOL 因子の中央値の，

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日の 4 期間における有

意差の検定を行った．F�iedman 検定を行ったのち，有意

差の認められた因子に対し，多重比較としてすべての期間

の組み合わせ 6 つについて，Wilcoxon の符号付き順位検

定を行った．

有意水準は，F�iedman 検定では 0.05 とし，多重比較と

しての Wilcoxon の符号付き順位検定では 0.0167 とした．

3�2．  輸液 1 日総投与量＞ 1.5 l（H 群），1 ～ 1.5 l（M 群），

＜ 1 l 群（L 群）の 3 群比較

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日の 4 期間それぞれ

における輸液 1 日総投与量≧ 1.5 l（H 群），1 ～ 1.5 l（M

群），＜ 1 l（L 群）の 3 群間の PPS，PPI の中央値を，4

期間について算出する．第 1 版ガイドラインの推奨の用

量を参考に，H 群と M 群と L 群の 3 群とした．輸液 3 群

の中央値の比較として，K�uskal Wallis 検定を 4 期間それ

ぞれについて行った．有意水準は 0.05 とした．さらに，

有意差の認められた期間に対し，多重比較として，H 群と

M 群 と L 群 の そ れ ぞ れ 2 群 の 組 み 合 わ せ に つ い て，

Mann�Whitney 検定を行った．有意水準は 0.0167 とした．

統 計 解 析 は，Statistical Package fo� Social Science

（SPSS）Ve�.21.0 を用いて行った．

4． 倫理的配慮
この研究は，昭和大学薬学部倫理審査委員会の承認を

2010 年 6 月に受けた（承認番号：128）．本研究の対象患

者の診療録から得られる個人情報を診療録管理室内で記号

化し，連結可能な匿名化を行い，患者を特定できないよう

にした．紙媒体で得た患者情報を，研究室内のコンピュー

ターを用いて移動媒体（外付けハードディスク）に入力し

たのち，外付けハードディスクにパスワードを設定した．

紙媒体で得た患者情報と外付けハードディスクを，研究室

内の鍵のかかる場所に保管した．

結　　　果

1． 対 象 患 者
昭和大学病院に入院，緩和医療チームの介入を受け，

2009 年 1 月 1 日～ 2010 年 5 月 31 日の間にがんで死亡し
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た入院患者 147 名のうち，食道がん 10 名，肝硬変を伴う

肝臓がん 3 名と死亡直前の入院が 28 日未満の患者 72 名

を除外し，最終的に 62 名の患者を対象に調査を行った

（表 1）．

2． 統 計 解 析
2�1． 死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日の 4 期間比較

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日における終末期が

ん患者の経口摂取率の推移を示す（図 1）．1 日の平均経

口摂取率が著明に減少した患者は，死亡 28 日前では 29

名（47％），14 日前では 39 名（63％），7 日前では 50 名

（81％），前日では 59 名（95％）であった．死期が近づく

につれて経口摂取率は減少した．

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日における輸液 1 日

総投与量，輸液 1 日総投与熱量の中央値は，4 期間で有意

な差が認められず，ばらつきは非常に大きかった（図 2A，

B）．

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日において，血液検

査値は，血清アルブミン，血清総タンパク，血清尿素窒

素，クレアチニン，血清 Ca，白血球数において，4 期間

のいずれかで中央値に有意差が認められた（表 2）．

死亡 28 日前，14 日前，7 日前，前日における PPS と

PPI の中央値はいずれも，4 期間で有意差が認められた

（p ＜ 0.001）（図 3A，B，表 2）．また，PPS と PPI とも

に，多重比較ではすべての期間の 6 つの組み合わせで有

意差 p ＜ 0.001 であった．

2�2．  輸液 1 日総投与量＞ 1.5 l（H 群），1 ～ 1.5 l（M 群），

＜ 1 l 群（L 群）の 3 群比較

PPS の中央値は死亡 28 日前において，L 群と M 群と

H 群の 3 群間で有意差が認められた（p ＝ 0.001）（表 3）．

L 群と H 群では H 群が有意に低下し（p ＝ 0.001），L 群

と M 群では M 群が有意に低下した（p ＝ 0.004）．死亡 14

日前において，L 群と M 群では M 群が有意に低下した（p

＝ 0.004）（図 4A，表 3）．

表 1　患者背景
患者背景 n ＝ 62

中央値，四分位範囲
年齢（歳）
入院期間（日）

67, 58 ～ 73
51, 36 ～ 81

n（％）
性別
　　男
　　女

37（60％）
25（40％）

がん種
　　肺がん
　　胃・十二指腸がん
　　大腸がん
　　肝臓・胆管・胆嚢がん
　　膵臓がん
　　卵巣がん
　　子宮がん
　　膀胱がん
　　前立腺がん
　　乳がん
　　原発不明がん
　　悪性リンパ腫
　　その他のがん

17（27％）
9（14％）
7（11％）
4（ 7％）
4（ 7％）
4（ 7％）
3（ 5％）
2（ 3％）
2（ 3％）
2（ 3％）
2（ 3％）
2（ 3％）
4（ 7％）

図 1　終末期がん患者の経口摂取率の推移（n ＝ 62）．

（A）

図 2　（A）輸液投与量（ml/ 日）の中央値の推移．箱型図の説明：
分布の中央部，すなわち下ヒンジ（25％）から上ヒンジ（75％）
までの区域（ヒンジ散布度）を箱型で表し，箱の中の横線は中
央値を表す．ヒンジから内境界点＊までの区域の中で，実際に
値が存在する隣接点までを箱の両端から点線のヒゲで表す．外
れ値は，外側値 （内境界点から外境界点＊＊までの区域）を○，
極外値（外境界点より外側の区域）を＊で表す．内境界点＊：
上ヒンジ＋ 1.5 ×ヒンジ散布度，下ヒンジ− 1.5 ×ヒンジ散布
度，外境界点＊＊：上ヒンジ＋ 3 ×ヒンジ散布度，下ヒンジ− 3
×ヒンジ散布度．（B）輸液投与熱量（kcal/ 日）の平均値の推
移．

（B）
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また，PPI の中央値は死亡 28 日前において，L 群と M

群と H 群の 3 群間で有意差が認められた（p ＝ 0.002）（表

3）．L 群と H 群では H 群が有意に上昇し（p ＝ 0.003），

L 群と M 群では M 群が有意に上昇した（p ＝ 0.004）（図

4B，表 3）．

考　　　察

この研究は，筆者らの知るかぎり，PPS，PPI を QOL

の指標として輸液療法との関係性を調査した最初の研究で

ある．

この研究で重要な点は，PPS，PPI の L 群，M 群，H

群の 3 群間による比較で，死亡 28 日前はともに，L 群と

H 群，L 群と M 群で有意な差がみられ，逆に死亡前日は

ともに差がみられなかったことから，PPS，PPI は生命

予後 1 カ月程度前では輸液量と関係するが，死亡直前期

には輸液量とは関係がないとわかったことである．このこ

とから，生命予後 1 カ月前では，輸液量を減らすことに

より，PPS を上昇，PPI を低下させる可能性がある．死

亡直前期に 3 群間の差がでなかった理由として，特に

PPS はスコアリングの方法から経口摂取率に影響して低

値になる傾向があり，経口摂取率が低下する死亡直前時期

表 3　PPS と PPI の 3 つの輸液群別中央値の比較
死亡 28 日前 死亡 14 日前 死亡 7 日前 死亡前日

PPS L 群と M 群と H 群 p ＝ 0.001 ＊ p ＝ 0.011 ＊ p ＝ 0.194 p ＝ 0.859
L 群と M 群
L 群と H 群
M 群と H 群

p ＝ 0.004 ＊

p ＝ 0.001 ＊

p ＝ 0.429

p ＝ 0.004 ＊

p ＝ 0.058
p ＝ 0.274

p ＝ 0.102
p ＝ 0.158
p ＝ 0.967

p ＝ 0.859
p ＝ 0.939
p ＝ 0.986

PPI L 群と M 群と H 群 p ＝ 0.002 ＊ p ＝ 0.241 p ＝ 0.091 p ＝ 0.496
L 群と M 群
L 群と H 群
M 群と H 群

p ＝ 0.004 ＊

p ＝ 0.003 ＊

p ＝ 0.885

p ＝ 0.289
p ＝ 0.108
p ＝ 0.743

p ＝ 0.146
p ＝ 0.030
p ＝ 0.626

p ＝ 0.496
p ＝ 0.442
p ＝ 0.741

表 2　各データの中央値の推移と 4 期間の比較
測定項目 死亡 28 日前 死亡 14 日前 死亡 7 日前 死亡前日 有意確率 p
血清アルブミン（g/dl）
血清総タンパク（g/dl）
血糖（mg/dl）
血清尿素窒素（mg/dl）
クレアチニン（mg/dl）
血清 Cl（mEq）
血清 Ca（mg/dl）
血清 Na （mEq/l）
血清 K（mEq/l）
白血球数（/µl）
CRP（µg/ml）
尿量（ml）
輸液総投与量（ml/ 日）
輸液総カロリー（kcal）
PPS（%）
PPI（点）
GPS（点）

2.5
6.1
116
18.4
0.77

99
8.4
134
4.5

9,000
7.80
946

1,078
194
45
5.0

2

2.1
5.7
108
24.6
0.80

98
8.3
135
4.4

10,750
8.91
913

1,108
179
40
7.3

2

1.9
5.7
122
34.2
0.82

99
8.2
134
4.4

11,800
8.68
604

1,109
243
30
8.5

2

1.8
5.2
134
54.3
1.07
102
8.0
136
4.6

13,400
13.96

269
1,117

251
10

10.5
2

＜ 0.001 ＊

＜ 0.001 ＊

　 0.078
＜ 0.001 ＊

　 0.005 ＊

　 0.216
　 0.001 ＊

　 0.097
　 0.803
　 0.023 ＊

　 0.145
＜ 0.001 ＊

　 0.067
　 0.570
＜ 0.001 ＊

＜ 0.001 ＊

　 1.000

図 3　（A）PPS（％）の中央値の推移．（B）PPI（点）の中央値
の推移．

（A）

（B）
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（図 1）は，ほとんどの患者の PPS が低値になるためと考

えられる．

次にこの研究で重要な点は，対象患者の半数以上に，第

1 版ガイドラインの推奨と合っていない輸液療法が行われ

ていたことである．輸液 1 日総投与量の中央値は，死亡

28 日前，14 日前，7 日前，前日のいずれも 1 l/ 日前後に

もかかわらず（図 2A），死亡前日であっても 1 l 以上投与

されている患者数は半数以上であった（図 5）．2013 年 1

月に日本緩和医療学会は，第 2 版として「終末期がん患

者の輸液療法に関するガイドライン 2013 年版」15）（以下，

第 2 版ガイドライン）を作成し，対象患者の推定余命は 1

カ月以内に限定され，投与水分量だけでなく投与熱量や一

部の栄養素を第 1 版ガイドラインより明確化した．また，

この調査における輸液療法は，第 2 版ガイドラインの推

奨にも合っているとはいえない．

特に興味深い点は，GPS Sco�e 2 の患者が死亡 28 日前

では 84％であり，死亡前日では 100％であったことであ

る．ほとんどの患者は，死亡 28 日前から栄養状態が悪化

していたと考えられる．東口らの研究16）では，担がん患

者は必要エネルギー量が多いが，不可逆的な悪液質の状態

に移行したあとは，代謝動態に変化が起こり，必要エネル

ギー量が極端に少なくなることを明らかにしている．Eu�Eu�

�opean Palliative Ca�e Resea�ch Collabo�ative（EPCRC）

のがん悪液質のガイドライン17）では，前悪液質，悪液質，

不可逆的悪液質の三段階ステージを定義しており，前悪液

質の段階から栄養サポートを行うことを勧めている．よっ

て，これらの研究結果から考えて，投与する輸液内容を再

度見直していく必要があると考える．

この研究の限界として，QOL は患者の主観によって決

まるものであるため，客観的に評価をする PPS と PPI

は，本来患者の QOL を反映しているものではないことで

ある．PPS は全身状態の指標，PPI は予後予測の指標と

して妥当性が検証されており18, 19），PPS は，がん患者の

身体状況の把握のほかに病状モニタリング，ケアプラン，

病院スタッフの配置，臨床での教育や研究に利用でき，ま

た，緩和ケアにたずさわる医療スタッフ間の良いコミュニ

ケーションツールになることが知られている19）．また，

PPS と PPI は，QOL に影響すると考えられる全身状態

や症状などの評価項目が含まれており，客観的評価をもと

に点数化するため，意思疎通がとれない患者にも用いるこ

とができることや，後ろ向き調査でも使えるというメリッ

トがあるといえる．しかし，QOL の指標として評価に用

いられた研究20）はほとんどない．今後は，医療スタッフ

による客観的 QOL の指標としてエビデンスの認められて

い る STAS�J21） と PPS，PPI の 関 係 を 明 ら か に し，

PPS，PPI の QOL ツールとしての妥当性を証明する必要

がある．

次に，この研究の限界として，輸液による水分貯留症状

の変化は，ある程度の期間投与することにより確認できる

ため，すべての期間を通して同じ患者群に振り分けたほう

が望ましいということがある．しかし，この研究は 3 群

間の比較であり，1 人の患者の投与輸液量が 4 つの時期に

より変化するため，同じ患者群に振り分けることは困難で

あった．

また，＞ 1.5 l，1 ～ 1.5 l，＜ 1 l の 3 群に分けた理由と

して，第 1 版ガイドラインでは全般的に，1.5 l 以上の輸

液投与は推奨の強さ E（行わないことを推奨）であり，1 l

以下の輸液投与は推奨の強さ C（行うことを推奨しうる）

または B（行うことを推奨する）とされている点があげら

れる．

図 5　1 日輸液投与量別人数の推移．

図 4　（A）PPS の中央値（％）の推移．（B）PPI の中央値の推
移．

（A）

（B）
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この研究の限界の 3 つ目は，QOL の指標として PPS

と PPI を用いたが，Palliative P�ognostic Sco�e22）を用い

なかったことである．その理由として，この研究は後ろ向

き研究であり，「臨床的な予後の予測」の項目の評価がで

きないことがあげられる．また，これらのスケールやスコ

アは，医師を含む医療チームで評価することが望ましい

が，カルテに PPS と PPI の記載はなく，筆者らがカルテ

の情報から評価を行ったため，バイアスがかかっている可

能性がある．

臨床では，輸液を投与している患者に対し，PPS と

PPI を用いて評価を行い，PPS が低下，PPI が上昇して

いるようであれば，輸液量を減らす必要があると判断すべ

きである．不可逆的な悪液質の状態で大量の輸液を投与す

ることはもちろん推奨されないが，前悪液質の状態であれ

ば，PPS を上昇，PPI を低下させる可能性が考えられる．

経口摂取できないからといって，予後を考えず一律に輸液

療法を行うのではなく，悪液質の状態を確認しながら，第

2 版ガイドラインに従い，適切に輸液を施行すべきである

と考える．

薬剤師は終末期がん患者に現れるがん悪液質についての

知識を身につけ，輸液処方の提案に積極的に参加するこ

と 23），ならびに今後，QOL ツールのエビデンスが構築さ

れることが望まれる．
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Ill Cance� Patients
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　Abstract: Te�minal cance� patients g�adually �educe thei� o�al intake and, the�efo�e, many �eceive pa�ente�al 
hyd�ation. Howeve�, fluid �etention, such as ascites and pleu�al effusion, is �epo�tedly agg�avated by pa�ente�al fluid 
administ�ation. Acco�ding to the guidelines published by the Japanese Society of Palliative Medicine, the 
effectiveness of fluid the�apy in these patients needs to be evaluated by examining each patient’s quality of life 
(QOL). Howeve�, the use of the palliative pe�fo�mance scale (PPS) and palliative p�ognostic index (PPI) as QOL 
indicato�s has not been �epo�ted. We �et�ospectively �eviewed the medical �eco�ds of 62 te�minally ill cance� in�
patients who we�e on fluid the�apy and obtained thei� fluid the�apy p�ofiles. The patients we�e divided into 3 g�oups, 
based on the volume of fluid administe�ed: the high volume (H) g�oup (＞1.5 l/day), the middle volume (M) g�oup 
(≥1.0 l/day to ≤1.5 l/day), and the low volume (L) g�oup (＜1 l/day). The 3 g�oups we�e compa�ed, using thei� PPS 
and PPI sco�es calculated at 28 days, 14 days, 7 days, and 1 day befo�e death. At 28 days befo�e death, the L g�oup 
had a significantly highe� PPS and significantly lowe� PPI than did the M and H g�oups. Both the PPS and PPI 
might be �elated to fluid volume, and �educing the fluid volume could amelio�ate PPS and lead to a dec�eased PPI 
fo� te�minal cance� patients within thei� final month of life expectancy. Fu�the� study is needed to assess the validity 
of using the PPS and PPI as QOL indicato�s.

　Key words: te�minally ill, cance�, fluid the�apy, Palliative Pe�fo�mance Scale (PPS), Palliative P�ognostic In�(PPS), Palliative P�ognostic In�PPS), Palliative P�ognostic In�), Palliative P�ognostic In�, Palliative P�ognostic In�
dex (PPI)
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