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解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，オピオイドを使用するがん患者を対象と
した無作為化比較試験が 1 件と，非無作為化比較試験が 1 件，系統的レビューが 1
件ある。
　Agraら1）は，オピオイドを使用しているがん患者75名を対象として，ラクツロー
ス群（38 名）とセンナ群（37 名）に無作為に割り付け，試験期間 7 日間のうち 72

便　秘4
●	下剤は，がん患者の便秘を改善させるか？

関連する臨床疑問

9—1	 �浸透圧性下剤（酸化マグネシウム，ラクツロース）は，がん患者の便秘を改
善させるか？

9—2	 �大腸刺激性下剤（センナ，ピコスルファート）は，がん患者の便秘を改善さ
せるか？

9—3	 �ルビプロストンは，がん患者の便秘を改善させるか？

9—1	がん患者の便秘に対して，浸透圧性下剤の投与を行うことを推奨する。
1C（強い推奨，弱い根拠に基づく）

9—2	がん患者の便秘に対して，大腸刺激性下剤の投与を行うことを推奨する。
1C（強い推奨，弱い根拠に基づく）

9—3	がん患者の便秘に対して，ルビプロストンの投与を行うことを提案する。
2C（弱い推奨，弱い根拠に基づく）

推	奨

　臨床疑問9—1

浸透圧性下剤（酸化マグネシウム，ラクツロース）は，がん患者の便秘を改
善させるか？

がん患者の便秘に対して，浸透圧性下剤の投与を行うことを推奨する。
1C（強い推奨，弱い根拠に基づく）

推	奨

Ⅲ章　推　奨
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時間以上排便が認められない回数を評価した。その結果，ラクツロース群では 0.9±
1.1 回，センナ群では 0.9±1.0 回であり，両群間で統計学的に有意差は認めなかっ
た。また，試験期間 7 日間で排便が認められた日数はラクツロース群で 1.0±1.1 日，
センナ群で 0.9±1.1 日であり，両者の治療効果には有意差は認めなかった。有害事
象として，下痢，悪心，腹痛などをラクツロース群 3 名，センナ群 3 名に認めた。
　Wirz ら2）は，外来通院中でオピオイド投与開始前のがん患者のなかから 348 名を
抽出し，ラクツロース，ポリエチレングリコール，ピコスルファートナトリウムの
いずれかの治療を行った。ラクツロース群 36 名，ポリエチレングリコール群 95 名，
ピコスルファート群 32 名，下剤中止群 185 名について，72 時間以上排便が認めら
れなかった患者数を比較した。ラクツロース群では 5 名（15.6％）であったが，そ
の他の群では 37 名（11.7％）であり，統計学的に有意差は認めなかった。有害事象
として，下痢はラクツロース群で 3 名（9.3％），その他の群で 20 名（6.3％），悪心
はラクツロース群で 5 名（16％），その他の群で 51 名（16％），嘔吐はラクツロース
群で 2 名（6％），その他の群で 42 名（13％）であった。
　また，Candy ら3）による系統的レビューでは，ラクツロース，センナや他の本邦
では用いることのできない下剤を用いた臨床研究において，いずれの下剤も効果に
は優劣がなく有害事象にも差はないと結論づけている。

＊＊
　以上より，これまでの研究では，がん患者においてオピオイド投与による便秘に
対して浸透圧性下剤が他の下剤と比較して有効であるかどうかは明確ではない。さ
らに，がん患者において，オピオイド以外の要因から生じる便秘に対する浸透圧性
下剤の効果に関しても根拠は不十分である。しかしながら，臨床現場においては浸
透圧性下剤が長期にわたって広く用いられており，本邦における観察研究8）では，
オピオイド開始とともに酸化マグネシウムを予防的に投与したほうが便秘は軽度で
あることも報告されている。本臨床疑問に関しては，質の高いエビデンスはないも
のの臨床的意義は確立しており，想定される益（便秘に対する臨床的意義は確立）
は害（重篤な有害事象はない）を上回っており，その差は大きいと委員会の合意と
して判断した。
　前述した研究のなかでは，重篤な有害事象は報告されていないが，酸化マグネシ
ウムは高マグネシウム血症を生じる可能性があるため注意が必要である。Oxford 
Textbook of Palliative Medicine（5th ed.）9）では，これらの下剤を用いる際には，効
果が得られるまで用量の調整を行うことが重要であると述べられている。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の便秘に対して，浸透圧性下剤の投
与を行うことを推奨する。

（大坂　巌）
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解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，オピオイドを使用するがん患者を対象と
した無作為化比較試験が 1 件と，非無作為化比較試験が 1 件，系統的レビューが 1
件ある。
　Agra ら1）は，オピオイドを使用しているがん患者 75 名を対象として，センナ群

（43 名）とラクツロース群（48 名）に無作為に割り付け，試験期間 7 日間のうち 72
時間以上排便が認められない回数を評価した。その結果，センナ群では0.9±1.0回，
ラクツロース群では0.9±1.1回であり，両群間で統計学的に有意差は認めなかった。
また，試験期間7日間で排便が認められた日数はセンナ群で0.9±1.1日，ラクツロー
ス群で 1.0±1.1 日であり，両者の治療効果には有意差は認めなかった。有害事象と
して下痢，悪心，腹痛などを，センナ群 3 名，ラクツロース群 3 名に認めた。
　Wirz ら2）は，外来通院中でオピオイド投与開始前のがん患者のなかから 348 名を
抽出し，ピコスルファート，ラクツロース，ポリエチレングリコールナトリウムの
いずれかの治療を行った。ピコスルファート群 36 名，ラクツロース群 32 名，ポリ
エチレングリコール群 95 名，下剤中止群 185 名について，72 時間以上排便が認め
られなかった患者数を比較した。ピコスルファート群では 4 名（11.1％）であった
が，その他の群では 38 名（12.2％）であり，統計学的に有意差は認めなかった。有
害事象として，下痢はピコスルファート群で 2 名（5.6％），その他の群で 21 名

（6.7％），悪心はピコスルファート群で 2 名（5.6％），その他の群で 54 名（17.3％），
嘔吐はピコスルファート群で 5 名（13.9％），その他の群で 39 名（12.5％）であった。
　また，Candy ら3）による系統的レビューでは，センナ，ラクツロース，水酸化マ
グネシウムなどの下剤を用いた臨床研究において，いずれの下剤も効果には優劣が
なく有害事象にも差はないと結論づけている。

＊＊
　以上より，これまでの研究では，がん患者においてオピオイド投与による便秘に
対して大腸刺激性下剤が他の下剤と比較して有効であるかどうかは明確ではない。
さらに，がん患者において，オピオイド以外の要因から生じる便秘に対する大腸刺
激性下剤の効果に関しても根拠は不十分である。しかしながら，本邦の臨床現場に
おいては大腸刺激性下剤は長期にわたって広く用いられている。本臨床疑問に関し
ては，質の高いエビデンスはないものの臨床的意義は確立しており，想定される益

（便秘に対する臨床的意義は確立）は害（重篤な有害事象はない）を上回っており，
その差は大きいと委員会の合意として判断した。

　臨床疑問9—2

大腸刺激性下剤（センナ，ピコスルファート）は，がん患者の便秘を改善さ
せるか？

がん患者の便秘に対して，大腸刺激性下剤の投与を行うことを推奨する。
1C（強い推奨，弱い根拠に基づく）

推	奨

Ⅲ章　推　奨
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　Oxford Textbook of Palliative Medicine（5th ed.）9）では，大腸刺激性下剤に浸透
圧性下剤を追加することの意義は不明であり，緩和ケアを受ける患者において単剤
のみを用いるのであれば大腸刺激性下剤を投与することを推奨している。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の便秘に対して，大腸刺激性下剤の
投与を行うことを推奨する。

（大坂　巌）

解 説
　本臨床疑問に直接関係する臨床研究はないが，関連する研究としてオピオイドを
使用する非がん患者を対象とした無作為化比較試験が 4 件ある。
　Cryer ら4）は，慢性疼痛に対してオピオイドを服用している非がん患者 413 名を，
ルビプロストン群とプラセボ群に無作為に割り付け，便秘の改善度を評価した。評
価項目である下剤の追加を行わない自然排便（spontaneous bowel movement；
SBM）は，ルビプロストン群において統計学的に有意に増加していた。
　Marciniak ら5）は，整形外科手術の術後痛に対してオピオイドを投与されている
非がん患者 56 名を，ルビプロストン群とセンナ群に無作為に割り付け，便秘の改善
度を評価した。患者による便秘の評価ツールである patient assessment of constipa-
tion（PAC）—symptoms（PAC—SYM）を用いて便秘の改善度は，両群において統計
学的に有意差は認めなかった。また，PAC—quality of life（PAC—QOL）による生活
の質（QOL）評価では，両群に有意差は認めなかった。
　Jamal ら6）は，慢性の非がん疼痛に対してオピオイド使用中の患者 431 名を，ルビ
プロストン群とプラセボ群に無作為に割り付け，SBM の改善度を評価した。その結
果，ルビプロストン群はプラセボ群に比較して統計学的に有意に便秘を改善させ
た。PAC—QOL による QOL 評価では，両群に有意差は認めなかった。
　Fukudo ら7）は，特発性の便意を有する日本人患者 124 名を，ルビプロストン群と
プラセボ群に無作為に割り付け，便秘の改善度を評価した。評価項目の SBM はル
ビプロストン群において統計学的に有意に便秘の改善を示した。健康関連 QOL 評
価（SF—36）では，ルビプロストン群はプラセボ群に比較して有意に QOL を向上さ
せた。
　有害事象に関しては，プラセボと比較すると，悪心，下痢，腹部膨満などの有害
事象が多かったが，センナとの比較において統計学的に有意差は認めなかった。

＊＊

　臨床疑問9—3

ルビプロストンは，がん患者の便秘を改善させるか？

がん患者の便秘に対して，ルビプロストンの投与を行うことを提案する。
2C（弱い推奨，弱い根拠に基づく）

推	奨
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　以上より，がん患者の便秘に対するルビプロストンの効果の有無は検討されてお
らず根拠は不十分である。がん患者においても，非がん患者と同様にプラセボと比
較してオピオイドによる便秘を改善させる可能性はあるが，浸透圧性下剤や大腸刺
激性下剤と比較して，有効であるとする根拠はない。一方，ルビプロストンは浸透
圧性下剤や大腸刺激性下剤と比較すると高価である。以上より，想定される益（が
ん患者の便秘に対する治療効果は不確実）が害（有害事象）を上回っており，その
差は小さいと委員会の合意として判断した。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の便秘に対してルビプロストンを投
与することを提案する。

（大坂　巌）
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