
はじめに

術後嘔気・嘔吐（postoperative nausea and vomiting :

PONV）は麻酔後に最もよくみられる訴えである１，２）。

PONVは全身麻酔を受ける全ての患者の３０％に出現し，

患者にとっては術後痛よりも耐えがたい場合もある３，４）。

PONVは術後の不快感や痛み，持続すると脱水，電解

質異常，創部離開，出血，誤嚥性肺炎の原因となるが，

おおむね患者の生命予後に直接影響することは少ない。

しかし，手術や麻酔の安全性が向上した現在，PONVは

痛みとともに手術や麻酔の質を左右する重要な因子と

なっている。

PONVの危険因子

PONVはさまざまな因子により発症する。患者に関連

する因子のうち，女性，PONVの既往，または車酔いの

既往，非喫煙者などが重要な危険因子として挙げられ

る５）。麻酔に関連する因子として，揮発性麻酔薬（イソ

フルレンあるいはセボフルラン）による全身麻酔，亜酸

化窒素の使用が知られている。また，術中および術後の

麻薬使用も PONVの重要な危険因子とされている。術

後２時間までの PONVの原因の多くは吸入麻酔薬であ

り，２時間以降は術後のオピオイド使用が原因であるこ

とが多いと考えられている。

手術に関連する因子として，術式および手術時間があ

る。長時間手術では PONVが起こりやすく，これは麻

酔薬や麻薬使用量が増えるためと考えられる。術式とし

ては，腹腔鏡手術，耳鼻咽喉科，脳神経外科，開腹術な

どが危険因子とされている。

嘔吐刺激経路

嘔気，嘔吐は延髄網様体にある嘔吐中枢によって惹起

される。嘔吐を誘発する求心路として５つの経路が知ら

れており，延髄の化学受容器引金帯を介するもの，消化

管粘膜から迷走神経を介するもの，前庭迷路系を介する

もの，大脳皮質を介するもの，中脳を介する経路がある。

これらの求心路の１つが刺激されると，コリン作動性

（ムスカリン性），ドパミン作動性，ヒスタミン作動性，

セロトニン作動性に嘔吐が誘発される６）。

PONVの治療

以前は，術中の高濃度の酸素吸入が PONVを予防する

とされていたが，吸入酸素濃度を８０％にまで上げても有

意な差はみられなかった７）ことから，現在，欧米では制

吐薬として５‐HT３受容体拮抗薬オンダンセトロンや，副

腎皮質ステロイドデキサメタゾン，ドパミン D２受容体

拮抗作薬ドロペリドールが使用されている。これらの制

吐薬は，完全ではなく，単独使用した場合 PONVの発

生率は約２０％までしか抑えられないが，複数の制吐薬を

追加することで PONVの発生率をさらに減少させるこ

とができる５）。PONVの発生には多数の受容体が関与し

ていると考えられており，１つの制吐薬が必ず有効であ

るという可能性は少なく，作用部位の異なる制吐薬の併
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用が効果的である８，９）。しかし，日本では PONV予防薬

のうち，多くは保険適応外であり，使用できる薬剤がド

ロペリドール，プロクロルペラジン，メトクロプラミド

に限られている。

ドロペリドールは PONVに広く使用されてきたが，

心臓に対する作用が指摘されており，その使用には注意

が必要である。ドロペリドールの使用から２‐３時間の

心電図をモニターできる環境であれば，不整脈に注意す

ることを前提として使用することが可能である１０）。

メトクロプラミドはドパミン受容体とセロトニン受容

体に対する拮抗作用があり，PONVに使用されている

が，臨床的に使用されてきた量では効果がないとする報

告が多い１１）。

選択的ニューロキニン１（NK‐１）受容体拮抗薬は

２００９年１２月にがん化学療法に伴う悪心・嘔吐治療剤とし

て日本で発売された。迷走神経求心路の脳幹における中

枢側終末や，末梢の迷走神経求心路にある NK‐１受容体

とサブスタンス Pの結合を遮断し，嘔吐を抑制する新

しい作用機序の制吐薬である。

NK‐１受容体拮抗薬は，術前に投与することで末梢・中

枢に作用し，PONVを減少させるという報告がある１２，１３）。

われわれは NK‐１受容体拮抗薬が婦人科腹腔鏡手術にお

いても PONVを効果的に予防するかどうかを検討した。

NK‐１受容体拮抗薬を麻酔導入前に内服するグループ

（NK‐１Group）と，制吐剤を内服しないグループ（Control

Group）に分け，それぞれ２１人を対象とし，術後の PONV

を観察した結果，術後０‐２時間で Control Groupは

PONVの発生率が８１％だったのに対し，NK‐１Groupに

おいては PONVの発生率が５２％と著しく低下した。さら

に４段階で嘔気の程度を評価した場合（０：なし，１：

軽度，２：中等度，３：高度），嘔気の程度の平均は，

Control Groupが２．００であったのに対し，NK‐１Groupは

０．００で，選択的 NK‐１受容体拮抗薬を内服した群が有意

に嘔気の程度が低かった。嘔吐に関しても，選択的 NK‐１

受容体拮抗薬を内服した群が有意に少なく，制吐薬の使

用も少なかった（Table１）。

術後２‐２４時間では，Control Groupは PONVが発生

したが，NK‐１Groupでは PONVはみられなかった（各々

２７％，０％）（Table１）。

ま と め

術後の嘔気・嘔吐は，麻酔の満足度を低くし，術後疼

痛管理などにも影響を及ぼし，回復そのものを阻害する。

選択的ニューロキニン１受容体拮抗薬は術後嘔気の程度

を抑えるとともに嘔吐を予防すると考えられる。
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SUMMARY

Post-operative nausea and vomiting（PONV）remains the most frequently reported patients

complaint after anesthesia, and for patients, it is of greater concern than postoperative pain. PONV

has four main risk factors including : female gender, history of PONV or motion sickness, nonsmoking,

and the use of postoperative opioids. Primary control of nausea and vomiting arises from the central

pattern generator for vomiting located in the medulla oblongara.

Traditionally, the most common anti-emetics used to treat PONV include serotonin５-

hydroxytryptamine type３antagonists such as ondansetron, corticosteroids, like dexamethasone,

or droperidol, which is a neuroleptic. However, these anti-emetics are not completely reliable and

only reduce the incidence of PONV by～２６％. Adding additional anti-emetics could further lower

the incidence of PONV.

PONV can result in several post-surgical complications. Neurokinin-１（NK-１）receptors are found

in gastrointenstinal vagal afferents and within the central nervous system vomiting reflex pathways.

NK-１receptors are activated by Substance P, which is a regulatory peptide and preferred endogenous

ligand.

We investigated whether NK-１antagonism can effectively diminish PONV in patients undergoing

laparoscopic gynecological surgery. Forty two patients were randomized into two groups : NK-１

group which received an oral NK-１antagonist, aprepitant at８０mg, and a control that did not receive

any anti-emetic. PONV incidence at２hours was present in both control and NK-１groups and was

８１％ and５２％, respectively. At２４hours PONV was present in the control group, but was absent

in the NK１group（２７％ and０％，respectively）.

PONV is associated with dissatisfaction after anesthesia and surgery, can result in several post-

surgical complications. NK-１receptor antagonism effectively lowered PONV, and expedited recovery

in patients undergoing laparoscopic gynecological surgery.

Key words : post-operative nausea and vomiting, Neurokinin-１receptor antagonism, aprepitant
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