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解 説

シックデイとは1

　糖尿病患者が，感染症などによる発熱，嘔
吐，食欲不振など，体調を崩した状態をシック
デイとよぶ。シックデイではさまざまなストレ
スに対してカテコールアミン，コルチゾールな
どのインスリン拮抗ホルモンが増加すること
で，日常レベルよりも血糖値が上昇し，著しい
高血糖やケトアシドーシスが起こりやすくな
る。反対に，食欲が低下している場合，薬物療
法中の患者では，食事摂取量が少ないままいつ
もどおりに薬剤を使用すると，低血糖を来す危
険性もある。さらに，シックデイでは脱水によ
り腎機能が低下し，腎排泄型の薬剤の排泄が滞
ることで低血糖を引き起こすこともある。この
ように，シックデイではさまざまな要因により
血糖値が乱高下しやすいことから，薬物療法の
調整を含めた対応については，日頃から患者へ
指導しておくことが必要である。

シックデイ時の対応2

　シックデイの基本的なルールは以下のとおり
である。
①�安静を保ち，脱水予防のために十分な水分を
摂取する。
②�できるだけ摂取しやすい形（お粥，麺類，果
汁，スープなど）で糖分を摂取し，エネル
ギーを補給する。
③�食事摂取が困難であれば，早期に医療機関に
連絡し，指示を受ける。
④�こまめに血糖値やケトン体を確認する。
⑤�医師の指示に従い，内服薬やインスリンを調
節する（自己判断で中断しない）。

薬剤の調節3

　シックデイに際しての一般的な薬物療法の調
節を以下に示す。ただし，実際には，病状や普
段の血糖コントロール状況，食事や水分の摂取
状況なども勘案し，個別に対応する。

第5章　内分泌・代謝・免疫

Q
食事が摂れていない場合，糖尿病
薬はスキップしてよいですか？33
シックデイ時の薬物療法の調節

　シックデイにおける薬物療法の調節方法は，使用している薬剤の種類によって異なります。
中間型または持効型のインスリンは原則として継続します。一方，メトホルミンやSGLT2阻
害薬は中止します。患者には，決して自己判断で内服やインスリン注射を中断しないように指
導し，シックデイの際に医療機関に相談できる体制を確立しておくことが必要です。

Answer
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（1）基礎インスリン
　基礎インスリンは食事が摂れなくても継続が
必要である。追加インスリンについては食事量
や血糖値，ケトン体に応じて調節する。大まか
な調節方法についてはあらかじめ取り決めをし
ておくとよい。

（2）経口剤
　経口剤は状態に応じて休薬や減量を考慮す
る。スルホニル尿素（SU）薬および速効型イ
ンスリン分泌促進薬は食事摂取不良な場合には
調整が必要である。臨床現場では，食事摂取が
ほぼいつもどおり可能であれば調節はしない，
食事摂取が半分程度であれば薬剤の量も半分に
する，半分も食べられないなら薬剤は中止する
などの取り決めをしておく場合がある。α -グ

ルコシダーゼ阻害薬は，消化器症状が強い場合
は中止する。ビグアナイド薬はシックデイ時の
投与により乳酸アシドーシスに陥る危険性があ
るため中止する。チアゾリジン薬はシックデイ
の間は中止も可能である。インクレチン関連薬
については現在コンセンサスが得られていな
い。GLP-1受容体作動薬については，自己血
糖測定を参考に，インスリンへの切り替えも含
めて検討する。SGLT2阻害薬は脱水を来しや
すいため，シックデイの間は中止する。

文　献
・日本糖尿病学会・編：糖尿病診療ガイドライン2016．
南江堂，2016
・日本糖尿病学会・編：糖尿病治療ガイド2018-2019．
文光堂，2018

（新井さやか）
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解 説

抗がん薬に対する標準的な
制吐療法1

　わが国の高度リスクおよび中等度リスクのオプ
ションとして，抗がん薬による急性の悪心・嘔吐
に対し，アプレピタント（もしくはホスアプレピ
タント）と5-HT3受容体拮抗薬およびデキサメ
タゾンを併用すると規定されている1)（表1）。

制御できない急性の悪心・嘔吐2

　抗がん薬投与後24時間以内に出現する悪心・
嘔吐は急性と定義されている。しかしながら，
標準療法ですべての患者が完全に悪心・嘔吐を
制御できるわけではない。そのような場合に，

「NCCNガイドライン2017」では，3剤併用に
オランザピンを加えるレジメンも提示されてい
る。これはシスプラチンとAC療法を含む高度
リスク抗がん薬投与に際し，アプレピタント

第8章　が　ん

Q 制吐薬を3剤併用していますが，
悪心・嘔吐があります。どのよう
に対応すればよいですか？96
難渋する悪心・嘔吐への対応

　オランザピンが予防投与されていなければ使用を検討し，または，作用機序が異なる薬剤で
あるドパミン受容体拮抗薬（メトクロプラミド，ハロペリドール），ベンゾジアゼピン系抗不
安薬（ロラゼパム，アルプラゾラム）などを追加します。オランザピンは，必要時投与ではな
く定時投与を行うことが勧められています。

Answer

表1　抗がん薬の催吐性リスクによる予防投与薬剤の違い

催吐性リスク 予防投与すべき薬剤

①高度リスク

アプレピタント　day1 125mg，day2-3 80mg
（ホスアプレピタント　day1 150mg）
5-HT3受容体拮抗薬
デキサメタゾンを併用　day1 9.9mg，day2-4（5） 8mg

②中等度リスク
　（オプション）

アプレピタント　day1 125mg，day2-3 80mg
（ホスアプレピタント　day1 150mg）
5-HT3受容体拮抗薬
デキサメタゾンを併用　day1 4.95mg（day2-4 4mg）

　中等度リスク 5-HT3受容体拮抗薬
デキサメタゾンを併用　day1 9.9mg，day2-3（4） 8mg

③軽度リスク デキサメタゾンを併用　day1 6.6mg

〔日本癌治療学会・編：制吐薬適正使用ガイドライン2015年10月（第2版）一部改訂版（ver.2.2）を参考に作成〕
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（またはホスアプレピタント），パロノセトロ
ン，デキサメタゾンの3剤併用にオランザピン
を加える有用性が示された試験の結果を受けて
いる2)。また，「ASCOガイドライン2017」で
もオランザピンを加えた4剤併用が推奨療法と
して追加されている。わが国でも，オランザピ
ンは公知申請により2017年6月から制吐療法に
使用が可能となった。しかしながら，推奨用量
や使用方法についてはまだ検証段階であるた
め，適切な患者に慎重に投与することが大切で
ある。特に糖尿病患者などの高血糖がある患者
には本剤は慎重投与であり，使用に際しては副
作用の傾眠や血糖上昇に十分注意する。

制御できない遅発性の悪心・嘔吐3

　遅発性悪心・嘔吐は，抗がん薬投与後24時
間以降に発現するものと定義されている。わが
国で高度リスクの抗がん薬投与に対するパロノ
セトロン，デキサメタゾン，アプレピタント併
用群と，グラニセトロン，デキサメタゾン，ア
プレピタント併用群の制吐効果の比較を行った
第III相ランダム化比較試験が報告され，主要
評価項目ではなかったがパロノセトロン群が遅
発期において有意に悪心・嘔吐を抑制したこと
が示された3)。そのため，もし第一世代の各
5-HT3受容体拮抗薬が投与されていて，制御が
難しいようなら，第二世代のパロノセトロンへ
変更を行うと改善する可能性がある。

突出性の悪心・嘔吐4

　制吐薬の予防的投与を十分行っても悪心・嘔
吐が発現・継続する場合を突出性悪心・嘔吐と
定義される。このような場合には，作用機序の

異なるその他の制吐薬を追加投与するのが有効
で，ドパミン受容体拮抗薬（メトクロプラミ
ド，ハロペリドール），ベンゾジアゼピン系抗
不安薬（ロラゼパム，アルプラゾラム）などが
使用されている。
　しかしながら，オランザピン（10mg 1日1
回，3日間）またはメトクロプラミド（10mg 
1日3回，3日間）を投与した二重盲検ランダム
化試験では，72時間の観察期間中にオランザ
ピン群が有意に悪心・嘔吐を抑制したという報
告があり，今後はオランザピンの投与を行うべ
きかもしれない4)。
　さらに次回のがん薬物療法施行前には，悪
心・嘔吐の予防的投与が無効または不十分で
あったその原因について詳細検討を行うことが
重要である。その際には，悪心・嘔吐の原因が
がん薬物療法以外なのか否かも併せて確認しな
ければならない。

文 献
1） 日本癌治療学会・編：制吐薬適正使用ガイドライン

2015年10月（第2版）一部改訂版（ver.2.2）〔http:// 
www.jsco-cpg.jp/item/29/index.html（2019年6月
21日閲覧）〕

2） Navari RM, et al：Olanzapine for the Prevention 
of Chemotherapy-Induced Nausea and Vomiting. 
N Engl J Med, 375：134-142, 2016

3） Suzuki K, et al：Randomized, double-blind, phase 
III trial of palonosetron versus granisetron in the 
triplet regimen for preventing chemotherapy-
induced nausea and vomit ing after highly 
emetogenic chemotherapy：TRIPLE study. Ann 
Oncol, 27：1601-1606, 2016

4） Navari RM, et al：The use of olanzapine versus 
metoclopramide for the treatment of breakthrough 
chemotherapy-induced nausea and vomiting in 
patients receiving highly emetogenic chemotherapy. 
Support Care Cancer, 21：1655-1663, 2013

（松尾宏一）
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解 説

脂肪乳剤の必要性1

　脂肪は，糖質およびタンパク質と並ぶ三大栄
養素の一つであり，中心静脈栄養法（total 
parenteral nutrition；TPN）を進めていくう
えで必要不可欠な栄養素である1)。TPNを施行
中において，「脂肪」の投与が滞った場合，
TPN施行2〜3週間頃から必須脂肪酸の欠乏が
始まり，皮膚症状，脂肪肝，肝機能障害，さら
には創傷治癒の遅延などの影響が現れるとされ
ている2),3)。そのため，TPN施行中には，静脈
栄養として脂肪乳剤の投与を実践していくこと
が重要といえる4)。
　脂肪乳剤は，乳化剤として両性界面活性剤

（レシチン）を使用していることから，脂肪粒
子表面は陰性に荷電しており，陽イオンの存在
下ではエマルジョンの破壊が発生するとされて

いる5)。また，高カロリー輸液と脂肪乳剤を混
合した場合，脂肪粒子が粗大化することが報告
されている6),7)。脂肪粒子の粗大化は，肺塞栓
などの血管塞栓を惹起するリスクを生じること
から1),8)，電解質やアミノ酸を含む高カロリー
輸液と脂肪乳剤の混合は，安全性の観点から問
題といえる。そのため，高カロリー輸液を投与
している患者に対して脂肪乳剤を投与する際は
脂肪乳剤用に「単独ルート」を確保することが
必要とされる。しかしながら，実臨床の現場で
は，新たな点滴ルートの確保は，その煩雑さや
患者負担を増やすという観点から困難であるこ
とが少なくない。

脂肪乳剤の側管投与2

　高カロリー輸液投与中の患者における脂肪乳
剤の投与方法としては，側管投与が「静脈経腸
栄養ガイドライン（第3版）」で推奨されてい

第11章　輸液・栄養

Q 高カロリー輸液投与中の患者に，
側管から脂肪乳剤を投与してもよ
いですか？144
脂肪乳剤の投与方法

　脂肪乳剤は，配合変化の観点から他剤とは混合せず，「単独ルート」で投与することが基本
です。しかしながら，脂肪乳剤用の「単独ルート」が確保できない場合には，高カロリー輸液
の側管から投与することが可能です。
　脂肪乳剤の側管からの投与は，高カロリー輸液との接触時間が短いことから脂肪粒子の粗大
化に対する影響が少ないとされています。一方，脂肪乳剤を高カロリー輸液の側管から投与す
る際に留意しておくべき点としては，脂肪乳剤はフィルターを通過しないため，必ず高カロ
リー輸液に設置されているフィルターよりも患者側の側管を利用することが必要となることで
す。また，脂肪乳剤は，脂肪利用率を高めるために緩徐に投与することについても留意してお
く必要があります。

Answer
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る4)。高カロリー輸液と脂肪乳剤の混合による
脂肪粒子の粗大化には，両者の接触時間が大き
く関与している。しかしながら，脂肪乳剤の高
カロリー輸液ルートの側管投与の場合，両者が
接触する時間が非常に短いため，脂肪粒子の粗
大化が認められないことが報告されている9)。
つまり，高カロリー輸液投与中の患者における
脂肪乳剤の側管投与は，臨床上において特に問
題とはならない。

脂肪乳剤投与時の注意事項3

　脂肪乳剤を側管から投与する際に留意してお
くべき点としては，脂肪乳剤の粒子径は通常
75nm〜1µmで調製されていることから，フィ
ルター（0.22µm）は通過しないということで
ある10)。そのため，高カロリー輸液に設置さ
れているフィルターよりも患者側の側管を利用
することが重要である。また，脂肪乳剤の投与
は微生物汚染やカテーテルの閉塞などが発生す
るリスクがあるため，24時間でのルートの交
換や脂肪乳剤投与後のフラッシュを実施するこ
とが求められる4),11)。
　さらに，脂肪乳剤の投与では「投与速度」に
注意する必要がある。脂肪粒子は，高比重リポ
蛋白（high density lipoprotein；HDL）から供

給されるアポ蛋白と結合し，加水分解を受け脂
肪酸を生成し，エネルギーとして利用される。
そのため，脂肪乳剤の投与速度が速い場合，
HDLからのアポ蛋白の供給が追い付かない状況
となり，血中に脂肪粒子が停滞することになり，
脂質異常症や免疫機能低下が問題となる12),13)。
そこで，脂肪乳剤の推奨投与速度としては

「0.1g/kg/時間」（トリグリセリド換算）とされて
おり4)，脂肪利用率を高めるためには緩徐な投
与が必要となる（表1）。

文　献
1） 井上善文，他：脂肪乳剤を中心静脈栄養投与ライ

ンに側管投与する方法の安全性； 脂肪粒子径から
の検討．静脈経腸栄養，29：863-869, 2014

2） 田中芳明，他：栄養代謝トピックス；TPNに伴う
肝障害の病因・病態．医学のあゆみ，218：409-412, 
2006

3） 丸山道生：「脂肪乳剤について考える」各種脂肪乳
剤の特徴と代謝．外科と代謝・栄養，51：63-72, 
2017

4） 日本静脈経腸栄養学会・編：静脈経腸栄養ガイド
ライン 第3版．照林社，2013

5） 野呂俊一，他：脂肪乳剤と他輸液との混合時にお
けるエマルジョンの安定性評価．薬剤学，42：17-
24, 1982

6） 山岡桂子，他：脂肪乳剤と高カロリー輸液剤との
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