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Introduction 
パクリタキセル（PAC）に代表される抗がん剤による化学
療法によって，治療抵抗性の，あるいは化学療法の継続が
困難な末梢性の神経障害性疼痛（しびれなど）を⽣じるこ
とが知られている。Phosphodiesterase 4（PDE4）選択性
阻害薬のRolipramはおもに神経や免疫細胞に作⽤し，細胞
内のcAMPを上昇させて，抗炎症作⽤を⽰し，抗うつ薬とし
ての⽤途が研究されている。これが化学療法による神経障
害性疼痛に有効であるかどうか検討した。 

Methods 
雄のSDラットに1⽇おきにPACを腹腔内投与して，化学療
法によって引き起こされる神経障害性疼痛モデルを完成さ
せた。機械的アロディニアをvon Frey法で測定した。 

Results 
PACの投与に
よ っ て ， 機 械
的 刺 激 の 閾 値
が 極 端 に 低 下
す る ア ロ デ ィ
ニ ア を 作 る こ
と が で き た 。
PAC投与開始
2 0 ⽇ ⽬ に
Rolipramを単
回投与すると⼀過性にそのアロディニアを拮抗することが
可能であった。その効果は濃度依存性であった。今度は，
Rolipram 1.93mg/kgを7⽇間連続で投与した。投与期間
中はアロディニアを拮抗することが可能であったが，投与
を終了するとその効果は速やかに消失した。PAC投与期間
中にRolipramを7⽇間毎⽇腹腔内投与しても，その後に⽣

じるアロディニ
アは予防できな
かった。PAC投
与終了時，アロ
ディニアが⽣じ
る 前 か ら
Rolipramを7⽇
間投与しても，
投与期間中はア

ロディニアを⽣じない傾向にあったが，投与をやめると最
終的にはアロディニアが形成されてしまった。 

Conclusion 
PDE4阻害薬
は，化学療法
によって⽣じ
るアロディニ
アを拮抗でき
る可能性が⽰
唆された。 

コメント 
臨床的にどの
ように使⽤す
れば，患者さ
んにとって有
⽤な使⽤法で
あるかさらな
る研究が必要
である。ちな
みに，留学し
ていた周先⽣
は，デスフルランによる気道収縮がRolipramによって拮抗
できることを証明している。

選択的PDE4阻害薬であるRolipramは神経障害性疼痛を抑制する！

FRIDAY JOURNAL NIGHT CLUB
JANUARY 15, 2016

何にしても⽔素は⾝体にいい？ 
CIRCULATION 2014; 130: 2173 

⽔素(H2）はハイドロオキシラジカル
（·OH）を選択的に中和する。そのた
め，虚⾎再灌流障害には有効に作⽤する
可能性がある。著者らは，⼼停⽌後の⽣
存率と脳障害の程度を⽐較し，⽣存率
（図）も脳障害の程度も，脳低体温療法
と同程度の効果を持つことを証明した。
他にも，Hommaらが⽔素吸⼊が造影剤
による腎障害を防ぐことや（Nephron 
Exp Nephrol 2014; 124: 116），Kato
らが⼼筋症モデルにおける低酸素曝露に

よる⼼筋のリモデリングが抑制される効
果を報告している（Am J Physiol Heart 
Circ Physiol 2014; 307: H1626）。い
ずれにしても，⽔素は⾝体にいい？！

STEMI患者に対する
コルヒチン投与で⾼速
サイズが⼩さくなる！ 
CIRCULATION 2015; 132: 
1395 

痛⾵発作予防薬のコルヒチ
ンは，尿酸の代謝や排泄に
は影響せず，炎症部位への
⽩⾎球の遊⾛を阻⽌することによって痛⾵発作を防ぐ。
STEMI患者において，⼼筋梗塞のサイズを決めるのは再
潅流障害時の炎症が⼤きく関与している。コルヒチンを
投与すると梗塞巣が⼩さくなった。



BACKGROUND

鎮静，筋弛緩のモニターはできるけど，鎮痛レベルは
いいものがない。今回著者らは，①⼼拍数，②⼼拍数
変 動 ， ③ パ ル ス オ キ シ メ ー タ の 変 動
（photoplethysmograph）の⼤きさ，④⽪膚の電気
伝導度とその変動，それらから導き出せる時間微分係
数 な ど か ら 算 出 さ れ る 鎮 痛 イ ン デ ッ ク ス
（Nociceptional (NoL) index）を考案し，⿇酔中の
侵害受容（疼痛）を評価した。 
METHODS

72名のASA PS I~IIIの患者に対し，BIS値が45とな
るようにプロポフォールを持続注⼊し，⽬標濃度が
0~5 ng/mLとなるようにレミフェンタニルを持続静
注した。その状態で，侵害刺激なし，中等度の侵害刺
激（⽪膚切開），強い侵害刺激（気管挿管）を⾏った
ときのNoL，平均動脈圧，⼼拍数を計測した。 
RESULTS

侵害刺激がないときはどのパラメータも変動がなかっ
たが，⽪膚切開時にはNoLのみが有意に増加し，気管
挿管時にはすべてのパラメータが有意に増加した。そ
れぞれのパラメータの変化率をみると，NoLが最も鋭
敏に変化していた。
侵害刺激がない状態
では，レミフェンタ
ニルは⽤量依存性に
平均動脈圧と⼼拍数
を 低 下 さ せ た が ，
NoLには影響を及ぼ
さなかった。 
CONCLUSIONS

NoLは⾎圧や⼼拍数以上に鋭敏に疼痛を検知でき，レ
ミフェンタニルによる⾎⾏動態の変化に影響を受けな
かった。 
COMMENTS

アルゴリズムが提⽰されていないが，今後有⽤な指標
となり得るかもしれない。

これなら鎮痛レベルを他覚的指標として使える？
Martini CH, Boon M, Broens SJ, et al. The Netherlands

Anesthesiology 2015; 123: 524-34.

• • •

⽇本の蘇⽣ガイドライン2015がオン
ラインで先⾏公表 

⽇本蘇⽣協議会（JRC）は昨年10⽉，公式サイ
トで2015オンライン版を発表した。前⽇には
AHAがCPR改訂GL2015を発表している。 

①6cmを超える過剰な圧迫は避けて約5cmの深
さで⼼マ：市⺠救助者に対しては，深さ5cm沈
むように圧迫するが，6cmを超えないようにす
る。（6cm以上押すとかえって外傷が増加する
という観察研究による） 
②1分間あたり100~120回のテンポで圧迫す
る。これは以前の100回以上と同じ定義である
が，あまり頻回であると意味がないことを強調
するため。 
③⼈⼯呼吸の訓練を受け，救助者に技術と実⾏
の意思があれば，胸⾻圧迫と⼈⼯呼吸を30:2の
⽐で⾏う。

PSA検査は前⽴腺癌死亡を21％低下
させる！やった⽅がいい？ 
Schroder FH, et al.: Lancet 2014; 384: 
2027. 

 検診によってがん死亡率が低下するが，
過剰診断などの不利益も指摘されている。
最新のデータが報告された。 
 欧州8か国の施設が参加した多施設共同
無作為化試験で，解析対象者は55~69歳の
男性でPSA検査を評価した。主要評価項⽬
は前⽴腺癌死亡率とした。 
 13年間追跡した結果，介⼊群で7,408⼈
が，対照群で6,107⼈が前⽴腺癌と診断さ
れた。死亡率の⽐は，9年，11年，13年の
時点でそれぞれ0.85，0.78，0.79であ
り，減少率は21％であった（図）。絶対リ
スク低下は13年追跡時点で1,000⼈·年あ
たり0.11となる。これを検診効率に換算す
ると，男性781⼈に勧めると，あるいは検

診したことによって27⼈のがん患者が⾒つ
かったとして，1⼈の前⽴腺癌死亡を回避
できることになる。 
 本研究では，PSAのカットオフ値を3.0 
ng/mLとしており，通常の4.0 ng/mLに
⽐較すると偽陽性が多くなり，最終的に
40％の患者が過剰診断となり，何らかの追
加検査（前⽴腺⽣検？）を受けなければな
らないことになる。 
 ⽐較的予後のいい前⽴腺癌，あなたなら
どうする？


