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略号表 

 

ADL：Activities of Daily Living（日常生活動作） 

Alb：serum albumin 

ALP：alkaline phosphatase 

ALT：alanine transaminase 

AST：aspartate transferase 

AUROC：Area Under the Receiver Operating Characteristic Curve（ROC 曲線下面積） 

BI：Barthel Index 

BSC：best supportive care（がんに対する積極的な治療を行わずに症状緩和のみの治療） 

BUN：blood urea nitrogen 

CI：confidence interval 

CPS：physician’s clinical prediction of survival（医師の臨床的な予後予測） 

CRP：C-reactive protein 

CTCAE version 5.0：Terminology Criteria for Adverse Events version 5.0 

D-PaP score：Delirium-Palliative Prognostic Score 

DPC：Diagnosis Procedure Combination 

DSM-4：Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders. 4th edn 

ECOG PS：Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status 

（米国東海岸臨床試験グループパフォーマンスステータス） 

EPCRC：European Palliative Care Research Collaborative 

（上質な緩和ケアの提供を目的とし、欧州連合の研究・技術枠組み計画に関連して

設立された国際協力プロジェクト） 

EGFR：Epidermal Growth Factor Receptor 

GPS：Glasgow Prognostic Score 

HR：Hazard Ratio 

IQR：Interquartile Range（四分位範囲） 

KPS：Karnofsky Performance Status（カルノフスキーのパフォーマンスステータス） 

LDH：lactate dehydrogenase 

Lymp：lymphocyte count 

modified PiPS-B：modified Prognosis in Palliative Care Study-B 

Neut：neutrophils count 

NPV：Negative Predictive Value（陰性的中率） 
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PaP score：Palliative Prognosis Score 

PLT：platelet count 

PPI：Palliative Prognostic Index 

PPS：Palliative Performance Scale 

PPV：Positive Predictive Value（陽性的中率） 

QOL：quality of life 

SAP models：set of six adaptable prognosis prediction 

WBC：white blood cell count 

WHO：World Health Organization 
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序論 

 

わが国では年間約 87 万人が新たにがんと診断され、約 37 万人ががんで死亡し総死亡の

約 3 割を占めている 1）。医療従事者は、予後に応じて治療の開始や中止の判断をおこなうた

め 2）、予後の情報が不可欠な情報となっている。特に、治療薬の選択を誤ると quality of life

（QOL）の著しい低下を引き起こす可能性がある。例として、Morita らは、予後が 3 週間

以内のがん患者に対し、1 日 1000mL 以上の輸液は末梢浮腫、腹水、胸水を悪化させ、QOL

を低下させる可能性を指摘している 3）。よって、終末期がん患者の QOL の著しい低下を防

ぐ上において治療薬の選択は重要であり 4~11）、多職種によるチーム医療の中で薬剤師は適切

な治療薬の選択において大きな役割を担う 10,11）。 

予後を把握し、予後期間も考慮した治療薬の選択の重要性が指摘されている。例として、

Morita らは、ミダゾラムの長期使用は薬剤耐性の発症リスクを高める可能性があるため、

予後が数週以内のがん患者のみにミダゾラムの使用は限定されるべきであると報告してい

る 12）。つまり、がん患者の QOL の維持には、予後を把握し、予後期間も考慮した治療薬の

選択が重要である。そのため、終末期がん患者の QOL の維持を図ることを目的として薬剤

師が薬学的提案を行うためには、薬剤師自身による予後の把握が必要であると考える。 

米国において、高齢者および障害者向け公的医療保険制度（メディケア）が提供する緩和

ケアは、難治性で予後が 6 ヵ月以内と予想される患者が対象となる。この制度に基づいて、

Christakis らは、終末期の期間について、難治性で予後が 6 ヵ月以内と定義している 13）。

しかし、「終末期医療に関するガイドライン～よりよい終末期を迎えるために～」（全日本病

院協会）では、①複数の医師が客観的な情報を基に、治療により病気の回復が期待できない

と判断すること、患者に意識や判断力ある場合、患者・家族・医師・看護師等の関係者が②

終末期であることを受け入れること、そして③訪れる死への対応を考えることの 3 つの条件

を満たす場合を終末期と定義しており、がんに関しての期間は 2 ヵ月以内である 14）。また、

「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）」（日本緩和医療学会）で

は、ほとんどの症例でがん悪液質が生体に悪影響をおよぼす可能性が高い時期が該当すると

しており、がん患者の終末期は、1 ヵ月以内と定義している 9）。このように、終末期の期間

の定義は様々に解釈されており、一定の見解が得られていない。しかし、いずれの終末期の

定義においても、終末期の治療は QOL の低下を防ぐことを目的としており、痛みやその他

の苦痛となる症状の緩和を目標にして行われる 15）。 

Maltoni らは systematic review において、終末期がん患者の QOL 低下を防ぐための治

療薬の選択に必要な情報として、予後期間の把握を推奨している 16）。従来、終末期がん患

者の予後予測は、医師の経験に基づく physician’s clinical prediction of survival 
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（CPS：医師の臨床的な予後予測）であった。しかし、CPS による予後予測は、実際の予

後期間よりも生存期間をより長く予測する傾向にあり、不確実であることを Christakis ら

は指摘している 17）。さらに、Glare らによる systematic review においても、実際の予後期

間の中央値は 29 日であったが、CPS の中央値は 42 日であったことが報告されている 18）。

実際の予後期間よりも予測期間の方がより長いことは、予後期間に応じて行われる治療の開

始や中止の判断が適切に行われておらず 18）、終末期がん患者の QOL 低下の可能性が懸念さ

れる 17）。 

現在、予後予測の指標としては、Palliative Prognostic Index（PPI）19）や Palliative 

Prognosis Score（PaP score）20, 21）、Delirium-Palliative Prognostic Score（D-PaP score）

22）、set of six adaptable prognosis prediction（SAP models）23）、Glasgow Prognostic Score

（GPS）24）、WPCBAL score25）などがある（表 1）。 

 予後予測の指標は、血液検査項目を評価に含む侵襲性と含まない非侵襲性に大別される。

血液検査項目を評価に含む予後予測の指標は、SAP models、GPS、PaP score、D-PaP score

等であり、PaP scoreとD-PaP scoreについては、血液検査に加え医師の診断を必要とする。

最近、薬剤師である Niki らにより WPCBAL score が開発されたが、これも血液検査の結

果を必要とするものである。血液検査や医師の診断が必要な予後予測指標は、薬剤師自身に

よる判断だけで用いることができない。一方、血液検査項目を含まない予後予測指標は、薬

剤師だけの判断で薬剤師はいつでも活用することができる。そのため、非侵襲性の予後予測

は、病院内での利用に加え、在宅医療においても薬剤師による利用が可能である。 

PPI（表 2）19）は、血液検査を必要としない非侵襲的な予後予測指標の一つである。PPI

は、Palliative Performance Scale（PPS）（表 3）26）、経口摂取、安静時の呼吸困難、せん

妄、および浮腫の項目から構成されており、合計得点数により評価する。PPI の評価項目で

ある PPS は、起居、活動と症状、Activities of Daily Living （ADL：日常生活動作）、経

口摂取、および意識レベルにより評価される。また、せん妄については Morita らが報告し

ているように、一般的には Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders. 4th 

edn（DSM-4：精神疾患の診断・統計マニュアル 第 4 版）（米国精神医学会）27）により評

価される 19）。PPI は、3 週間および 6 週間後の予後予測が可能であり 19）、日本緩和医療薬

学会や日本緩和医療学会が予後予測指標として推奨している 9,28）。 
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表 2 Palliative Prognostic Index (PPI) 

 

 

表 3  Palliative Performance Scale (PPS) 
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尾道市立市民病院（当院）において著者らは、薬剤師自身が予後予測を行い、予後期間を

把握することで、終末期がん患者の QOL の維持につながる薬学的提案が薬剤師により行わ

れた症例を経験した。終末期がん患者に出現する悪心、食欲不振および倦怠感による QOL

の低下を防ぐため、予後 3 ヵ月未満を目安にコルチコステロイド（ステロイド）の投与が推

奨されている。悪心、食欲不振、および倦怠感の発現を確認した進行がん患者に対して、薬

剤師は症状緩和の必要性を判断した。そこで、非侵襲的な予後予測指標である PPI を用い

て薬剤師は独自に予後予測を行い、予後期間を 3 ヵ月未満と予測し、医師に対してデキサメ

タゾンの処方提案を行った。第１編ではこの症例を通して、終末期がん患者の QOL の維持

における薬剤師による予後予測の意義について検討を行った。 

予後予測は、QOL を維持し、予後に応じた治療の開始や中止の判断をおこなうために不

可欠な情報であることから 2）、予後予測指標の多くは医師により開発されてきた。終末期が

ん患者において、治療薬の選択を誤ると著しい QOL の低下を引き起こす可能性がある。そ

のために薬剤師も予後予測を行い、治療薬の適切性を評価し、予後に合った薬学的提案を行

うことが重要である。薬剤師が予後予測を行うためには、薬剤師が独自に利用することが可

能な非侵襲性の予後予測指標の開発が望まれる。そこで本論文では第 2 編おいて、ADL の

評価に活用されている指標を終末期がん患者の予後予測に応用することを提唱し、その有用

性について検討した。 

終末期がん患者の ADL は、死亡する数ヵ月前より急激に低下することが知られている

29-31）ことから、終末期がん患者の予後予測に ADL を応用できる可能性がある。さらに、

Godfrey らは、緩和ケアの患者を対象に行った研究において、入院時に ADL の大部分に介

助が必要な患者の 90%が 1 週間以内に死亡したことを報告しており、ADL を予後予測の指

標として利用できる可能性を示唆している 32）。Godfrey らは、ADL の指標として最も一般

的に使用されている Barthel Index (BI) 33）（表 4）を用いていた 32）。 

BI33）は、脳卒中患者の ADL を評価するために開発された非侵襲的スクリーニング法で

あり、現在さまざまな疾患の ADL を評価する簡単な方法として汎用されている。そこで第

2 編では、ADL の指標として BI について、終末期がん患者を対象とした予後予測指標への

応用を検討した。GPS24）（表 5）は、血液検査が必要な予後予測指標であるが、PPI よりも

高い感度で予後を客観的に予測できる 34）。そこで、GPS を用いて終末期がん患者の予後予

測指標としての BI を評価した。 

BI は、食事動作、移乗動作、整容動作、トイレ動作、入浴動作、歩行動作、階段昇降動

作、更衣動作、排便コントロール、排尿コントロールの 10 項目から構成されており、各項

目を ADL の自立度（自立、一部介助、全介助）に応じて 15 点、10 点、5 点、0 点で採点

し、合計得点（0 から 100 点）が高いほど、ADL の自立度が高いと評価する 33）。BI は 10
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項目の合計得点で ADL の自立度を評価するが、正門らは、脳血管障害患者において、各項

目間で ADL の自立度が異なることを報告している 35）。このことから、終末期がん患者にお

いても BI の各項目間で、ADL の自立度が異なることが予測される。そこで、BI の合計点

ではなく、各項目の得点が予後期間を予測する指標になると仮説を立て、予後期間と関連性

が高い BI の項目による簡便な予後予測指標としての可能性を検討した。 
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表 4 Barthel Index (BI) 
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表 5 Glasgow Prognostic Score (GPS) 
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第 1 編 終末期がん患者の QOL の維持における薬剤師による予後予測の意義 

 

薬剤師の判断のみで測定可能な予後予測指標 PPI により、終末期がん患者の予後期間の

予測が薬学的提案に繋がった症例を通して、薬剤師による予後予測の意義について検討した。 

 

第 1 章 終末期がん患者の QOL の維持における予後予測に基づいた薬学的提案 

 

第 1 節 緒言 

 

予後予測は、医師および医師以外の医療提供者などの治療方針の決定に影響を与えること

が報告されている 2）。 

Morita らは、ミダゾラムの長期使用が薬剤耐性を発症するリスクを高める可能性がある

ため、ミダゾラムは予後期間が数週間以内の患者のみに適応されるべきであると報告してい

る 12）。同様に、Morita らは、1 日 1000mL 以上の水分補給は終末期がん患者の末梢浮腫、

腹水、胸水を悪化させる可能性を指摘している 3）。 

第 1 章では、終末期がん患者に対し、PPI により予後期間を評価することで、予後期間を

考慮した薬学的提案が行われ、QOL の維持に繋がった症例について報告する。 

 

第 2 節 方法 

 

1. 予後予測 

本症例では PPI を予後予測に用いた（表 2）。 悪心、食欲不振、倦怠感の評価には、

Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) version 5.0

（https://ctep.cancer.gov/protocoldevelopment/electronic_applications/docs/CTCAE_v5_

Quick_Reference_8.5x11.pdf：2020 年 12 月 16 日）を用いた（表 6）。 

 

2. 倫理的配慮 

本研究は、「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守し，当院の倫理委員会

の承認を得て実施した（承認番号 20-10）。 

 

 

 

 

https://ctep.cancer.gov/protocoldevelopment/
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表 6 Common Terminology Criteria for Adverse Events version 5.0 

 

 

第 3 節 症例 

 

1. 症例 

65 歳女性。現病歴は腹壁転移を伴う S 状結腸がんおよび腹膜播種であり、食欲不振を主

訴に入院した。特筆すべき既往歴はなかった。定期服用薬は、ロキソプロフェンナトリウム

水和物およびヒドロモルフォン塩酸塩であった。また、頓用薬は、疼痛時にヒドロモルフォ

ン塩酸塩、悪心・嘔吐の発現時にドンペリドンを服用していた。 

 入院日（Day 1）、Grade 3 の悪心、食欲不振、および倦怠感の発現を確認した。 

 

2. 薬学的提案 

Day 1、著者は Grade 3 の悪心、食欲不振、および倦怠感を緩和する必要があると判断し

た。進行がん患者の悪心、食欲不振、倦怠感の緩和にステロイドが有効であると報告されて

いるが 36-38）、Matsuo らは、わが国では、終末期がん患者へのステロイドの開始は、予後期

間が 3 ヵ月未満になってから通常行われることを報告している 39）。そこで、本症例におけ
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るステロイドの適応の可否を検討するために、患者の予後期間について PPI を用いて予測

した。PPI は、カットオフ値を用いる場合、PPI が 6 を超えた場合の予後期間は感度 80%、

特異度 85%で 3 週間未満、4 を超えた場合の予後は感度 80%、特異度 77%で 6 週間未満と

報告されている 19）。また、生存曲線を用いる場合、予後の平均（95%信頼区間）は PPI が

4 を超える場合の予後期間は平均 23（17-29）日、PPI が 2 を超えかつ 4 以下の場合は 89

（76-103）日、PPI が 2 以下の場合は 134（113-155）日と報告されている 19）。本症例の

PPI の測定値は 3.5 であり（表 7）、PPI のカットオフ値および生存曲線を参考にし、著者

は予後期間を 3 ヵ月未満と予測した。 

わが国では、終末期がん患者へのステロイドの開始は、予後期間が 3 ヵ月未満になってか

ら通常行われることを報告している Matsuo らの報告 39）に基づき、著者はステロイドが適

応される症例と判定し、患者の症状緩和のためにデキサメタゾンの処方提案を行った。その

結果、Day 2 に、デキサメタゾン 2 mg/日による治療が開始された。 

 

表 7 Palliative Prognostic Index of our case 

 

 

デキサメタゾン投与開始後（Day3）、悪心は Grade 3 から Grade 0–1 に低下し、食欲不

振および倦怠感は Grade 3 から Grade 1 に低下した（表 8）。以上の結果から、デキサメタ

ゾンの投与により、患者の悪心、食欲不振、倦怠感の症状が緩和され、QOL の維持が図ら

れたと判定した。患者は一時的に機械的イレウスであったが、デキサメタゾン 2mg /日の投
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与は、悪心、食欲不振、および倦怠感に対して約 2 週間有効であった。しかし、効果が徐々

に消失したため、Day 23 にデキサメタゾン 4mg /日に増量したが、効果は認められず、患

者は Day 34 に死亡した。 

 

表 8 Subjective symptoms 

 

 

第 4 節 考察 

 

薬剤師が自ら PPI を用いて終末期がん患者の予後予測を行い、その結果に基づいた薬学

的提案によって、患者の悪心、食欲不振および倦怠感が軽減された症例を示した。本症例で

は、悪心、食欲不振および倦怠感などの終末期がん患者の症状が緩和されたことから、QOL

の維持が図られたと推察した。予後予測指標を用いた予後の把握は、薬剤師においても治療

の開始あるいは中止の必要性を判断し、薬学的提案を行うために重要であることを示した最

初の症例報告である。 

CPS による予後予測は、実際の予後期間よりも生存期間をより長く予測する傾向にある

ため 17,18）、予後期間に応じて行われる治療の開始や中止の判断が適切ではない可能性が懸

念されている 18）。著者らは、本症例における医師による CPS による予後予測が、実際の予

後期間よりも生存期間をより長く予測し、ステロイドの開始の判断が適切に開始されていな

いことを懸念した。進行がん患者の悪心、食欲不振、倦怠感に対してステロイドの投与が有

効であるが 36-38）、Matsuo らは、わが国では、終末期がん患者へのステロイドの開始は、通

常、予後期間が 3 ヵ月未満になってから開始されると報告している 39）。そこで、本症例に

おけるステロイド投与の適応の可否について薬剤師が判定するために、薬剤師は自ら患者の

予後期間を、PPI を用いて予測した。 

本症例では、PPI が 3.5 であったため、Morita らの報告 19）のカットオフ値を参考に、PPI

が 4 を超えていないため、予後は 6 週間以上と推測した。また、Morita らの報告 19）の生存

曲線を参考に、PPI が 2 を超えかつ 4 以下のため、予後期間は約 89 日と推測した。以上、

PPI のカットオフ値および生存曲線を参考にした結果、本症例の予後期間を 3 ヵ月未満と予
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測した。本症例は、予後期間を 3 ヵ月未満と予測したが、実際の予後期間は約 1 ヵ月であ

った。本症例では、予測した予後期間に比べて実際の予後期間が短かったことによる薬学的

提案への影響はなかったが、より精度の高い予後予測指標の活用も考慮していく必要がある

と考える。 

予後期間を 3 ヵ月未満と予測したことから、医師に対してデキサメタゾンの処方提案を行

い、デキサメタゾンが開始された。デキサメタゾンが開始により悪心、食欲不振および倦怠

感が軽減した。本症例により、薬剤師は予後予測指標を用いて患者の予後を自ら把握するこ

とで、終末期がん患者の QOL の維持や改善につながる薬学的提案が可能となることが示さ

れた。 

 

第 1 編 小括 

 

薬剤師が独自に利用することが可能な非侵襲的な予後予測指標である PPI により、薬剤

師は終末期がん患者の予後期間を把握し、終末期がん患者の QOL の維持や改善につながる

薬学的提案が行われたことが示された。 
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第 2 編 ADL の指標である Barthel Index による終末期がん患者の予後予測への応用に関

する検討 

 

予後予測指標の多くは医師により開発されてきたが、近年では薬剤師の Niki らにより

WPCBAL score が開発されており、薬剤師による予後予測の重要性が認識され始めている。

第 1 編で示したように、薬剤師による予後予測は終末期がん患者の QOL の改善や維持を図

る上において有用であり、薬剤師による予後予測指標の積極的な活用が期待される。薬剤師

にとって利便性が高い予後予測指標は、薬剤師が必要と判断した場合にいつでも利用するこ

とが可能な非侵襲性で簡便なものが望ましい。そこで、第 2 編第 1 章では、薬剤師が独自

に利用することが可能な新たな予後予測指標として ADL の指標である BI の有用性につい

て検討を行った。既存の予後予測指標である GPS と比較することで、BI の予後予測指標と

しての有用性を明らかにすることを試みた。 

また、BI は、10 項目の合計得点で ADL の自立度を評価するが、第 2 編第 2 章では、終

末期がん患者の予後予測において、BI の合計点ではなく、各項目の得点が予後期間を予測

する簡便な指標となる可能性について検討した。 

 

第 1 章 Barthel Index を用いた終末期がん患者の予後予測指標の検討 

 

第 1 節 緒言 

 

うつ病患者の生存期間が数週間よりも短いと予測される場合、抗うつ薬は改善をもたらす

のに少なくとも 2 週間かかる上に、不快な抗コリン作用の副作用を引き起こす可能性がある

ため推奨されない 25）。同様に、Morita らは、ミダゾラムは、耐性が発現する可能性がある

ため、予後期間が数週間以内と推定される患者に限定する必要性を提示している 12）。CPS

による予後予測は、実際の予後期間よりも生存期間をより長く予測する傾向にあり、不確実

であることを Christakis らは指摘している 17）。予後予測は、QOL を維持し、予後に応じ

た治療の開始や中止の判断をおこなうために不可欠な情報であることから 2）、予後予測指標

の多くは医師により開発されてきた。 

BI33）は、脳卒中患者の ADL を評価するために開発され利用されてきた非侵襲的な指標

であり、現在ではさまざまな疾患の ADL を評価する簡単な方法として広く使用されている。 

Godfrey らは、緩和ケアの患者を対象に行った研究において、入院時の BI は、予後予測

指標として利用できる可能性を示唆している 32）。しかし、予後予測指標として BI を評価し

た報告はこれまでにない。そこで、BI を他の予後予測指標と比較することで、予後予測指
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標としての BI の有用性について検討した。GPS は血液検査を必要とするが、PPI よりも高

い感度で予後を客観的に予測できる 34）。そこで、終末期がん患者の予後指標として BI を

GPS と比較し、ADL の指標として使用されてきた BI が、GPS や PPI の代用として終末期

がん患者の予後予測に使用できるかを検討した。 

 

第 2 節 対象および方法 

 

1．対象患者および調査項目 

2018 年 1 月から 2019 年 12 月までの間に、当院に入院し死亡退院した患者のうち、医療

資源を最も投入した傷病名にがんを含む患者を対象とし、Diagnosis Procedure 

Combination（DPC）データを用いて後方視的に調査した。登録患者は 130 名であり、入

院の前後 2 日間の BI および GPS（CRP：C-reactive protein と Alb：serum albumin の組

み合わせ）に関するデータのいずれかが欠落している 33 名の患者を除外し、97 名を対象患

者とした。対象患者の入院時の年齢、性別、原発がん、BI、CRP、および Alb 値、ならび

に入院から死亡までの期間を調査した。 

 

2．予後予測の評価方法 

BI（表 4）は、食事動作、移乗動作、整容動作、トイレ動作、入浴動作、歩行動作、階段

昇降動作、更衣動作、排便コントロール、排尿コントロールの 10 項目から構成されており、

実際にできるかどうかを測定し、10 項目に設定されている重み付け（0、5、10、または 15

点）を使用して、0 から 100 点の合計点で評価した。本研究では、Sinoff らの報告を参考に

BI を「BI 0–35」、「BI 40–75」、および「BI 80–100」の 3 群に分類した 40）。 

GPS（表 4）は、Forrest らの方法に従って、CRP（> 1.0 mg / dL）かつ Alb（< 3.5 g / dL）

は GPS 2、CRP（> 1.0 mg / dL）または Alb（< 3.5 g / dL）は GPS 1、CRP（≦ 1.0 mg / 

dL）かつ Alb（≧ 3.5 g / dL）は GPS 0 に分類した 24）。 

 

3．統計解析 

BI および GPS について、15 日または 30 日の生存/死亡を予測するための感度、特異度、

陽性的中率（PPV）、陰性的中率（NPV）、診断精度、および ROC 曲線下面積（AUROC）

を計算した。BI と GPS のカットオフ値は、BI と GPS の ROC 曲線をプロットすることに

よって決定した。入院後 15 日または 30 日以内の生存または死亡を従属変数、BI および

GPS を独立変数として定義した。Kaplan–Meier 法により生存曲線を作成し、Log–rank 検

定により BI の 3 群間（BI 0–35、BI 40–75、BI 80–100）の生存期間を比較した。追跡期
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間は入院後 60 日間に設定した。死亡率を 50％と想定し、95％信頼区間の幅を 20％以内に

おさめるため、サンプルサイズの計算により研究対象は、少なくとも 97 名が必要であると

算出された。P 値は両側検定で、P < 0.05 を有意水準とした。 

統計ソフトは EZR version 1.40(神田善伸，自治医科大学附属さいたま医療センター、さ

いたま)を使用した 41）。 

 

4．倫理的配慮 

 本研究は、「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守し，当院の倫理委員会

の承認を得て実施した（承認番号 20-7）。 

 

第 3 節 結果 

 

 登録患者 130 名のうち、BI は 124 名（95.4％）に実施され、GPS は 100 名（76.9％）で

あり、BI の実施率は、GPS よりも高かった（図 1）。対象患者 97 名の患者背景を表 9 に示

す。対象患者の年齢の中央値（四分位範囲）は、80（72–86）歳であり、男性は 63 名（64.9％）

であった。また、入院から死亡までの期間の中央値（四分位範囲）は、19（9–38）日であ

った。 

 

 

図 1 Screening rates according to the BI and GPS. BI: Barthel Index, GPS: Glasgow 

Prognostic Score 
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表 9 Baseline characteristics of the study population 

 

 

BI 0–35 群（58 名）、BI 40–75 群（21 名)、および BI 80–100 群（18 名）の 3 群におけ

る Kaplan–Meier 法によるによる生存率を図 2 に示したが、3 群間で生存率が異なっていた

（Logrank 検定、P = 0.02）。BI および GPS の感度、特異度、PPV、NPV、診断精度、お

よび AUROC を表 10 に示す。ROC 曲線をプロットすることによって決定した BI のカット

オフ値は、15 日後は 40–100/0–35、30 日後は 80–100/0–75 であり、GPS 値のカットオフ

値は、15 日後と 30 日後共に GPS 0,1/2 であった。15 日後の生存/死亡を予測するために、

BI 40–100/0–35 は、GPS 0,1/2 よりも高い特異度（0.474）、PPV（0.466）、NPV（0.718）、

診断精度（0.567）、および AUROC（0.593）を示した。さらに、30 日後の生存/死亡を予

測するために、BI 80–100/0–75 は、GPS 0,1/2 よりも高い感度（0.906）、PPV（0.734）、

NPV（0.667）、診断精度（0.722）、および AUROC（0.635）を示した。 
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図 2 Survival analysis. The Kaplan–Meier method and the log-rank test were 

performed by classifying the BI (BI 0–35, BI 40–75, BI 80–100). The BI 0–35 group was 

58 patients; the BI 40–75 group was 21 patients; and the BI 80–100 group was 18 

patients. BI: Barthel Index. 

 

表10 Sensitivity, specificity, positive and negative predictive values, accuracy, and area 

under the receiver operating characteristic curves of the Barthel Index and Glasgow 

Prognostic Score 

 

 

第 4 節 考察 

 

非侵襲性の BI の実施率は、採血が必要な GPS の実施率よりも高かった。 15 日後の生存

/死亡を予測するために、BI 40–100/0–35 は GPS 0,1/2 よりも高い特異度、PPV、NPV、

診断精度、および AUROC を示した。30 日後の生存/死亡を予測するために、BI 80–100/0–

75 は、GPS 0,1/2 よりも高い感度、PPV、NPV、診断精度、および AUROC を示した。こ
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れらの結果から、BI は ADL のスクリーニング法であるが、終末期がん患者における予後予

測指標としても有用であることが示された。 

医師は、終末期がん患者の予後期間に応じて、治療の開始または中止を判断する必要があ

る。 Steinhauser らは、予後予測は、治療の選択肢を決定するという観点から、医師をは

じめとして医療従事者にとって非常に重要であると報告している 2）。Steinhauser らの報告

には、薬剤師については言及していないが、第 1 編で示したように、薬剤師にとっても予後

予測は QOL の改善や維持を図る上において有用である。終末期がん患者における予後予測

指標としての BI の有用性を明らかにしたことで、薬剤師が必要と判断した場合にいつでも

利用することが可能な BI の積極的な活用が期待される。 

本研究をさらに発展させていくには、性別や年齢などの患者背景による影響を多施設で検

証することが望まれる。 

 

第 2 章 Barthel Index の項目と終末期がん患者の死亡率との関連性 

 

第 1 節 緒言 

 

がん患者の ADL は最後の数カ月間において急激に低下することが知られている 29-31）。こ

のため、ADL をがん患者の予後予測に応用することを、Murray ら、Lunney らおよび Gill 

らは提唱しているが、いずれの報告も ADL の評価は死亡の 1 ヵ月前までしか行われていな

い 29-31）。がん患者の死亡直前における予後予測指標として ADL の応用の可能性を検証する

ことは、薬剤師にとって大きな意義がある。ADL を予後予測指標として応用が可能である

ならば、薬剤師は薬学的提案を行う上において、予後予測が必要と判断した場合に、いつで

も利用することができる。 

第 2 編第 1 章では、代表的な ADL の指標であり、非侵襲的に評価を行う BI について、

既存の予後予測指標である GPS と比較し、予後予測指標としての有用性を明らかにした。

第 2 編 2 章では、BI が 10 項目から構成されていることから予後と関連性が高い項目に着目

することで、簡便な予後予測指標の確立につながる可能性を考え、BI の各項目と死亡率の

関連性を電子カルテにより後方視的に検討した。 

 

第 2 節 対象および方法 

 

1．対象患者 

2016 年から 2017 年の 2 年間を調査期間とし、DPC データを用い当院に入院し死亡退院
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した患者のうち、医療資源を最も投入した傷病名にがんを含む患者を対象患者とした。入院

時に BI 調査を行っていない患者は対象患者から除外し、126 名を対象患者とした。 

 

2．ADL の評価 

 ADL の評価として BI を用いた。BI は、実際にできるかどうかを測定し、10 項目に設定

されている重み付け（0、5、10、または 15 点）を使用して、0 から 100 点の合計点で評価

した（表 4）。 

 

3．BI および各項目と死亡率の関連性 

追跡期間は入院後 30 日間と設定し、入院後 30 日目における生存患者と死亡患者の入院

時における年齢、性別、がん種を調査し、入院時における BI および各項目と死亡率の関連

性を検討した。 

 

4．倫理的配慮 

本研究は、「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守し，当院の倫理委員会

の承認を得て実施した（承認番号 18-15）。 

 

5．統計解析 

生存患者と死亡患者の患者背景の比較において、連続データはMann-WhitneyのU検定、

カテゴリーデータの比率は Fisher の正確検定を用いた。BI および各項目と死亡率との関連

性の検討は、生存期間に対する多変量解析（Cox 比例ハザード回帰）を用いた。BI と死亡

の有無に対する ROC 曲線を描き、BI のカットオフ値は感度と特異度の和が最大になる閾値

に設定した。また、本研究は探索的な研究のため、交絡因子の調整は行わないこととした。

全ての解析は危険率 5%を有意水準とした。 

統計ソフトは EZR version 1.26（神田善伸、自治医科大学附属さいたま医療センター、

さいたま）を使用した 41）。 

 

第 3 節 結果 

 

1．対象患者および対象患者背景 

 対象患者 126 名の対象患者選定のフローチャートを図 3 に示す。対象患者の年齢の中央

値（範囲）は 77.5（35–96）歳、性別（男）は 83 名（65.9%）であった。 
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図 3 Flow chart of study participants 

 

2．BI および各項目と死亡率との関連性 

入院後 30日目の死亡患者は 98名（77.8%）であった。死亡患者の内、男性は 60名（61.2%）

であった。生存患者 28 名の内、男性は 23 名（82.1%）であり、生存患者に占める男性の割

合は、死亡患者に占める割合に比べ有意（P = 0.044）に高かった。生存患者の入院時の BI

は 50(5–100) 点、死亡患者の入院時の BI は 35(0–100) 点であり、生存患者は死亡患者に

比べ有意（P = 0.009）に BI が高かった。入院時における年齢やがん種などの患者背景に関

して、生存患者と死亡患者の間で有意な差はなかった（表 11）。 
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表 11 Baseline characteristics of the study population 

 

 

BI と生存/死亡についての ROC 曲線による閾値は 40 点であった。BI と死亡率について

の Cox 比例ハザード回帰での解析の結果、BI 40 点未満は、BI 40 点以上と比較して有意に

死亡率が高かった（Hazard Ratio=2.03; 95% CI 1.36-3.03; P < 0.001）（表 12）。BI の各項

目と死亡率について Cox 比例ハザード回帰で解析したところ、BI の各項目の内、入浴の部

分介助または不可については、自立した状態と比較して死亡率に有意な差はなかった

（Hazard Ratio=1.29; 95% CI 0.79-2.10; P = 0.318）が、他の 9 項目（食事動作、移乗動

作、整容動作、トイレ動作、歩行動作、階段昇降動作、更衣動作、排便コントロール、排尿

コントロール）はそれぞれ死亡率に有意な差があった（表 13）。 

 

表 12 Relationships of the Barthel Index with 30-day mortality 
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表 13 Relationships of the Barthel Index single components with 30-day mortality 

 

 

第 4 節 考察 

 

ADL としての評価において、Granger らは BI 40 点は大部分介助に相当すると報告して

いる 42）。本研究では、BI を予後予測に応用することを目的として、30 日後の終末期がん患

者の予後予測における BI のカットオフ値を 40 点と算出した。終末期がん患者の予後を考

慮する上で、大部分介助に相当する BI 40 点は重要な指標となる可能性がある。 

医療従事者は患者の予後に応じて治療の開始や中止を判断する必要がある。予後予測は医

療従事者にとって治療方針の決定のために重要な意味を持つ 2）。予後予測は薬剤師において

も患者の予後に応じて治療薬の開始や中止の必要性を判断し、薬学的提案を行う上において
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必要である。採血を不要とし、非侵襲的にしかも簡便にスクリーニングすることが可能な

BI は、必要に応じて薬剤師自らが評価することが可能である。薬剤師自らが予後予測を行

うことは、在宅医療においても薬剤師による薬学的提案の可能性を広げることにつながる。 

第 2 編第 2 章では BI の各項目と入院後 30 日目における終末期がん患者の死亡率との関

連性の検討を行った。BI の各項目の内、入浴の部分介助または不可は、自立と比較して死

亡率に有意な差は認めなかったが、他の 9 項目ではそれぞれ有意な差を認めた。正門らは脳

血管障害患者において、BI の各項目間で ADL の自立度が異なっており、入浴動作が最も自

立度が低かったと報告している 35）。脳血管障害患者を対象とした正門らの報告 35）から、終

末期がん患者においても BI の各項目間で ADL の自立度が異なっていると仮説を立て、検

討した。終末期がん患者に対する BI の各項目は予後への関連性の度合いが異なっていたこ

とから、関連性が高い項目に着目することで、簡便な予後予測指標の確立につながる可能性

がある。 

本研究をさらに発展させていくには、多施設での前方視的な研究が望まれる。さらに、

Hiramoto らは終末期がん患者の予後はがん種によって異なると報告している 43）。本研究に

おいては、生存患者と死亡患者の間で、がん種には有意な差はなかった。本研究では、各が

ん種における症例数が少なかったために有意差が認められなかった可能性がある。がん種の

違いによる影響については今後、調査が必要である。 

 

第 2 編 小括 

 

第 2 編第 1 章では、BI と GPS を比較することで、終末期がん患者における BI の予後予

測指標としての有用性を明らかにした。また、第 2 編 2 章では、BI の各項目と終末期がん

患者の死亡率の関連性の検討を行い、BI の各項目と死亡率の関連性の度合いが異なること

を明らかにした。BI の各項目と終末期がん患者の死亡率との関連性の度合いが異なること

から、BI の項目をそれぞれ評価することで簡便な予後予測指標の確立につながる可能性が

示された。 
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総論 

 

World Health Organization（WHO）は、緩和医療の目標を、QOL の維持と定義してい

る 28）。日本緩和医療学会も薬剤師は最善の薬物療法の提案（治療薬の開始や中止）を行い、

がん患者の QOL の維持を図ることを推奨しており、このためには薬剤師自身による予後予

測が重要であると考えられる 11）。本論文では、薬剤師自ら終末期がん患者の予後期間を把

握することで、ステロイドを提案し QOL の維持に貢献した症例（第 1 編）、ならびに ADL

の指標である BI は薬剤師による予後予測の有用な指標となる可能性があること（第 2 編）

を通して、薬剤師による予後予測と、予後期間を考慮した薬学的提案が、終末期がん患者の

QOL の維持を図るために有用であることを示した。 

WHO は、1989 年において緩和医療の対象を「治癒を目的とした治療に反応しなくなっ

た終末期患者とその家族」としたが 44）、2002 年に、「生命を脅かす疾患による問題に直面

した患者とその家族」に改めた 45）。この見直しにより、がん患者はがんと診断された時か

ら緩和医療の対象となり、QOL の維持も治療の目標になった（図 4）。しかし、がん患者の

早期における治療は、生存期間の延長に重点を置いた化学療法や放射線療法などであるが、

終末期になると、QOL の維持により重点を置いた症状緩和の治療が行われ、予後期間の違

いによって重点を置く治療が異なる。つまり、がん患者の予後期間の違いによって、治療薬

の選択が異なることを意味する。 

 

 

図 4 Transition of palliative care 
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2012 年、American Society of Clinical Oncology（米国臨床腫瘍学会）は、死の直前まで

行う化学療法は、無効である上に毒性が懸念されることから、行うべきでないとガイドライ

ンに示した 46）。本ガイドラインでは終末期がん患者に対して化学療法を控えることを推奨

しているが、予後 1 ヵ月以内の終末期がん患者に対して化学療法が実施された割合は、

Braga らは 37%47）、Näppä らは 23%48）、Kao らは 18%49）、Andreis らは 16%50）、Goncxalves

らは 13%51）、O'Brien らは 8％52）と報告しており、化学療法を受けている末期がん患者は

少なくない。O'Brien らは、予後 1 ヵ月以内に化学療法を受けた終末期がん患者の 7.5％が

化学療法に関連した副作用により死亡したと推計している 52）。また、予後 1 ヵ月以内に化

学療法を受けた終末期がん患者は、受けていない終末期がん患者に比べ緩和ケア期間が有意

に短く、入院の頻度が高く、自宅での看取りが低いことを Näppä らは報告している 48）。さ

らに、予後 1 ヵ月を切った以降も化学療法を継続すると、救急救命センターや集中治療室へ

の入院を増加させることが示されている 53）。この結果から、化学療法による治療終了の時

期は、予後 1 ヵ月を目途にすることを Earle らは推奨している 53）。これらの報告を踏まえ

ると、予後 1 ヵ月の時点において、化学療法の治療終了を検討することが望ましいと考えら

れる。ただし、これらの報告は殺細胞性抗がん剤による化学療法についての報告である。 

分子標的薬や免疫チェックポイント阻害薬は、適切な治療終了時期が殺細胞性抗がん剤と

は異なる可能性がある。Epidermal Growth Factor Receptor（EGFR）遺伝子変異陽性の

非小細胞肺がん患者において、化学療法に適応のない予後不良患者の 68％が、ゲフィチニ

ブにより Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status（ECOG PS：米国東

海岸臨床試験グループパフォーマンスステータス）3 もしくは ECOG PS 4 が、ECOG PS 0

もしくは ECOG PS 1 へ改善した報告 54）がある。日本肺癌学会は、肺癌診療ガイドライン

2018 年版 55）において ECOG PS が悪化した予後不良患者に対してゲフィチニブによる治

療を推奨している。 

ECOG PS（表 14）56）は、がん患者全身状態の指標であり、1982 年に Eastern Cooperative 

Oncology Group（米国東海岸臨床試験グループ）の Oken らにより発表され、臨床におい

て汎用されている 57~59）。ECOG PS 0 は“全く問題なく活動できる。発病前と同じ日常生活

が制限なく行える。”、ECOG PS 1 は“肉体的に激しい活動は制限されるが、歩行可能で、

軽作業や座っての作業は行うことができる。例：軽い家事、事務作業”、 ECOG PS 2 は“歩

行可能で自分の身の回りのことはすべて可能だが作業はできない。日中の 50%以上はベッ

ド外で過ごす。”、ECOG PS 3 は“限られた自分の身の回りのことしかできない。日中の 50%

以上をベッドか椅子で過ごす。”、ECOG PS 4 は“全く動けない。自分の身の回りのことは

全くできない。完全にベッドか椅子で過ごす。”と定義されている。わが国においても ECOG 

PS の日本語訳が作成され、日本臨床腫瘍研究グループにより公開されている 60）。 
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表 14 Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status 

 

 

終末期がん患者に出現する主な症状として、Bruera らは、疼痛、倦怠感、悪心、眠気、

食欲不振、息苦しさ、気分の落ち込み、不安を挙げている 61）。これらのうち、予後 1 ヵ月

頃から出現頻度が増加傾向にある症状としては、倦怠感、食欲不振、便秘、不眠であること

を恒藤らが報告している 62）。Seow らは、息苦しさ、眠気、食欲不振、倦怠感は、予後が短

くなるとともに症状が増悪し、予後 1 ヵ月以内は特に症状が重症化したことを報告している 63）。  

進行がん患者の 50～80％に認められるがん悪液質は、全身性炎症を主な背景として、悪

心、食欲不振および倦怠感などの症状を引き起こし、患者の QOL を低下させる 64,65）。2011

年、European Palliative Care Research Collaborative（EPCRC：上質な緩和ケアの提供

を目的とし、欧州連合の研究・技術枠組み計画に関連して設立された国際協力プロジェクト）

は、がん悪液質のことを、通常の栄養サポートでは完全に回復することができず、進行性の

機能障害に至る、骨格筋量の持続的な減少を特徴とする多因子性の症候群と定義している

64）。がん悪液質は前悪液質、悪液質、不応性悪液質の 3 つのステージに分類されている（図

5）64）。前悪液質は体重減少が 5%以内の状態であるが、食欲不振や代謝異常を伴う 64）。悪

液質は経口摂取不良や全身性炎症を伴い、過去 6 ヵ月間に、①5％を超える体重減少、②

BMI20 未満かつ 2%を超える体重減少、③サルコペニアかつ 2%を超える体重減少のいずれ

かの状態である。不応性悪液質は悪液質の症状に加え、異化亢進し、抗がん治療に抵抗性を

示し、ECOG PS 3 もしくは ECOG PS 4 であり、予測生存期間が 3 ヵ月未満の状態と定義

されている 64）。前悪液質および悪液質は、薬物・運動・栄養・心理療法などによる集学的

な介入により栄養状態の改善等を目指すが、不応性悪液質は症状の緩和が主な治療となる

64）。このような終末期がん患者に出現するがん悪液質に対して QOL の維持を図るため、薬
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剤師は予後を考慮した薬物療法の提案を行うことが重要である。 

 

 

図 5 Stages of cancer cachexia 

 

終末期がん患者に出現する症状に対して QOL の維持を図るための薬物療法について、日

本緩和医療学会より様々なガイドラインが発刊されている 4~9）。 

がん患者の消化器症状の緩和に関するガイドライン（2017 年版）（日本緩和医療学会）で

は、悪心、食欲不振に対して、ステロイドの投与を推奨している 6）。Matsuo らは、わが国

では予後 3 ヵ月未満を目安にステロイドを開始することが多いと報告しているが 39）、ステ

ロイドの長期間の投与や、生命予後が限られた患者における有効性と安全性については十分

に評価されていない 6）。 

がん患者の治療抵抗性の苦痛と鎮静に関する基本的な考え方の手引き（2018 年版）（日本

緩和医療学会）では、持続的な深い鎮静に対し、ミダゾラムが推奨されている 5）。ミダゾラ

ムによる持続的な深い鎮静を選択する状況としては、予後が数時間から数日と予測される場

合であるとされている 5）。 

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）（日本緩和医療学会）は、

予後が 1 ヵ月以内と考えられる終末期がん患者の QOL 改善を目的としたものであり、この

ガイドラインに基づいて輸液療法を行う場合、薬剤師はがん患者の予後が 1 ヵ月以内である
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ことを把握する必要がある 9）。具体的には、がん性腹膜炎による消化管狭窄・閉塞のために

経口的に水分摂取ができない状態であり、予後が 1～2 週間と予測される、ECOG PS が 1

～2 の終末期がん患者に対して、QOL の改善を目的として、1 日あたり 500～1000mL の維

持輸液を行うことが推奨されている 9）。また、予後が 1～2 週間と予測される、ECOG PS

が 3～4 の終末期がん患者に対しては、糖質濃度が 10%を超える輸液を行わず、1 日あたり

の輸液は 1000mL を超えないことが推奨されている 9）。悪液質や全身衰弱など消化管閉塞

以外の原因により経口的に水分摂取ができない状態にあり、予後が 1～2 週間と予測される、

ECOG PS が 3～4 の終末期がん患者においても、糖質濃度が 10%を超える輸液を行わず、

1 日あたりの輸液は 1000mL を超えないことが推奨されており、さらに、患者・家族の意向

が確認できれば輸液を行わない選択を推奨している 9）。以上のように、終末期がん患者への

QOL 改善を目的とした輸液療法は予後の期間によって推奨される内容が異なる 9）。 

終末期がん患者に出現する症状に対する薬物療法において、薬剤師は予後を考慮し、QOL

の維持や改善を目的として、治療薬の選択に加え、開始や中止の必要性を判断し、薬物療法

の提案を行うことが重要であると考える。 

服用している薬剤の継続の可否についても終末期がん患者の予後の期間を考慮して検討

することが求められる。オキシコドン導入の終末期がん患者において、化学療法から best 

supportive care（BSC：がんに対する積極的な治療を行わずに症状緩和のみの治療）へ

の移行に伴い、服用薬の数が増加していたことを岩崎らは報告している 66）。また、オース

トラリアにおいても Kierner らは、終末期がん患者が服用していた薬剤数は、死亡 9 日前

で 11 種類（中央値）、死亡当日で 6.5 種類（中央値）であり、“ポリファーマシー”であった

ことを指摘している 67）。“ポリファーマシー”とは、薬剤数が多いことに関連した薬物有害事

象のリスク増加、服薬過誤、服薬アドヒアランス低下等の問題が起きる状態と定義されてい

る 68）。英国では、定期的に 10 剤以上を内服している、あるいは 4～9 剤の服用によって幾

つかの有害事象が懸念される場合をポリファーマシーと定義している 69）。わが国では、65

歳以上の外来患者において転倒が 5 種類以上の服用と関連していたことや 70）、65 歳以上の

入院患者の薬物有害事象が 6 種類以上の服用と関連していたことを 71）、Kojima らが報告し

ている。我が国でも、ポリファーマシーが問題になっており、特に、終末期がん患者は訴え

が多くなり、その訴えに応じて処方する傾向にあり、高齢者の安全な薬物療法ガイドライン

では薬剤師の介入が強く推奨されている 72）。 

Kutner らは、予後 1 年以内が想定される緩和ケアを受けている患者を対象に、スタチン

中止による影響を調査したところ、死亡、心血管イベントの増加はなく、むしろ QOL が改

善し、医療費の節約効果が認められたことを明らかにしている 73）。その報告に基づいて、

日本老年医学会は高齢者脂質異常症診療ガイドライン 2017 に、予後 1 年以内の患者に対
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して、スタチンの服用中止は安全であり、QOL 向上、医療費削減につながることを記載し

た 74）。Scott らは、65 歳以上の高齢者のポリファーマシーに対する内服薬中止のアプロー

チを報告しているが 75）、終末期がん患者のポリファーマシーに対する内服薬中止の時期に

ついては明らかにしていない。終末期がん患者のポリファーマシーの要因として、疼痛・呼

吸困難等、末期がん患者に出現するがん関連の症状への対処療法として一般に薬剤は追加さ

れる傾向にあるが、一方、長期間服用している薬剤の服用を継続する可否については検討さ

れていないことを岩崎らは指摘している 66）。そのため、岩崎らが示したように BSC に移行

しても服用薬の数が逆に増加したと考えられる。終末期がん患者に対してもポリファーマシ

ーに対する適切な内服薬中止時期が今後、明らかにされる必要がある。 

日本緩和医療学会は、薬剤師に対しても予後予測指標の活用を推奨している 10）。予後予

測指標は、血液検査項目を評価に含む侵襲性と含まない非侵襲性に大別される。血液検査項

目を評価に含む予後予測の指標は、SAP models、GPS、WPCBAL score、PaP score、D-PaP 

score 等であり、PaP score と D-PaP score については、血液検査に加え医師の診断を必要

とする。血液検査や医師の診断が必要な予後予測指標は、薬剤師自身による判断だけで用い

ることができない。 

SAP models は、Alb、neutrophils count（Neut）lactate dehydrogenase（LDH）、の 3

項目の血液検査項目のみで構成されている指標である 23）。SAP models は、化学療法を受け

ている進行がん患者を対象として開発され、月単位で 6 ヵ月以下の予後予測が可能である

23）。GPS（表４）は、CRP と Alb の 2 項目の血液検査項目のみで構成されている指標であ

り、3 週間および 6 週間後の予後予測が可能である 24）。WPCBAL score は、薬剤師である

Nikiらにより開発された予後予測指標である 25）。WPCBAL scoreは、white blood cell count

（WBC）、platelet count（PLT）、CRP、blood urea nitrogen（BUN）、aspartate transferase

（AST）、LDH の 6 項目の血液検査項目のみで構成されている指標であり、2 週間および 3

週間後の予後予測が可能である 25）。PaP score、D-PaP score は、血液検査に加えて医師の

診断を必要とする予後予測指標である。PaP score は、医師の診断による予測、Karnofsky 

Performance Status（KPS：カルノフスキーのパフォーマンスステータス）（表 15）76）、

食欲不振、呼吸困難感、血液検査データ（WBC、Lymphocyte percentage（リンパ球%）

から構成されている指標である 7, 8）。PaP score は、30 日後の予後予測が可能である 7）。な

お、D-PaP score は、PaP score にせん妄の項目を加えた指標である 11）。 
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表 15 Karnofsky Performance Status 

 

 

薬剤師が用いる予後予測指標としては、薬剤師が必要と判断した時にいつでも利用できる

非侵襲性のものが有用であると考える。 

PPI は、血液検査項目を評価に含まない非侵襲的な予後予測指標であり、薬剤師自身によ

る判断で予後予測指標を活用することができることから、病院内での利用に加え、在宅医療

においても利用が可能である。PPI（表２）は、PPS、経口摂取、安静時の呼吸困難、せん

妄、および浮腫の項目から構成されており、合計得点数により評価する。PPI の評価項目で

ある PPS は、起居、活動と症状、ADL、経口摂取、および意識レベルにより評価する。ま

た、せん妄については一般的には DSM-427）により評価する 19）。PPI は、カットオフ値を用

いる場合、PPI が 6 を超えた場合、3 週間未満、4 を超えた場合の予後は 6 週間未満を予測

できると報告されている 19）。さらに、生存曲線を用いる場合は、予後の平均（95%信頼区

間）は PPI が 4 を超えると 23（17-29）日、PPI が 2 を超えかつ 4 以下の場合は 89（76-103）

日、PPI が 2 以下の場合は 134（113-155）日と報告されている 19）。 

PPI は、日本緩和医療薬学会や日本緩和医療学会が予後予測指標として推奨しており、緩

和医療薬学 28）や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）（日本緩和

医療学会）に掲載されている 9）。そこで、第 1 編では血液検査項目を評価に含まない非侵襲

的な予後予測指標である PPI を用いて予後予測を行い、薬学的提案に繋がった症例を通し
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て、予後を考慮した適切な治療薬の選択に関する検討を行った。 

本症例では、入院日（Day 1）、Grade 3 の悪心、食欲不振、および倦怠感の発現を確認

した。薬剤師は症状緩和の必要性を判断し、進行がん患者の悪心、食欲不振、倦怠感などの

症状に効果がある経口ステロイドのデキサメタゾンの投与を検討した 36-38）。ステロイドは

わが国では一般的に予後 3 ヵ月未満から開始することから 39）、PPI を用いて予後予測を行

い、本症例の予後期間を予後 3 ヵ月未満と予測した。予後予測が 3 ヵ月未満であったこと

から、医師に対してデキサメタゾンの処方提案を行い、デキサメタゾン 2 mg/日による治療

が Day 2 に開始された。デキサメタゾン投与開始後 Day3 で、悪心は Grade 3 から Grade 0–

1 に低下し、食欲不振および倦怠感は Grade 3 から Grade 1 に低下した。その後、一時的

に機械的イレウスが観察されたが、デキサメタゾン 2mg /日の投与は、悪心、食欲不振、お

よび倦怠感に対し約 2 週間有効性が持続した。本症例に示したように薬剤師は予後予測指標

を用いて患者の予後を自ら把握することで、終末期がん患者の QOL の維持や改善につなが

る薬学的提案が可能となることが示された。 

薬剤師自身による予後予測指標の活用はこれまで医師が行ってきた業務を他の職種に移

行すること（タスク・シフティング）の推進にもつながる可能性がある。医師の業務は、医

療技術の高度化への対応や、患者へのきめ細やかな対応に対するニーズの高まり等を背景と

して、増加の一途を辿っている 77）。こうした状況の中で、医師の労働時間の短縮を進める

ため、タスク・シフティングが推進されている 77）。タスク・シフティングは医師の業務負

担軽減に加え、多職種によるチーム医療の促進や医療の質の向上に寄与する 78~82）。Mendis

らは、多職種によって行われる予後予測は、医師による治療の決定を容易にし、終末期ケア

を適切に計画するのに役立つと報告している 83）。例えば、予後予測指標である PPI のせん

妄は、服用薬が原因であった場合は、“せん妄なし”を選択し、副作用症状としての対処を行

う 19）。せん妄の副作用が懸念される薬剤としては、ベンゾジアゼピン系薬剤、ステロイド、

オピオイド等が報告されている 84,85）。薬剤師がせん妄の原因として、これらの薬剤による

副作用の有無を判断し、被疑薬の中止や減量、他剤への変更などを医師に提案することは、

医師の業務負担軽減につながる。 

山田らは、PPI の項目である PPS は緩和医療を専門領域としない場合、煩雑で判定しに

くい項目であると考え、大腸がん患者を対象に PPS の代わりに ECOG PS 57）を使用した

PPI（PS-PPI）を開発し、その有用性を示した 86）。PPI の項目であるせん妄は DSM-4 に

より評価されているが、Hamano らは、すべての臨床医が常に正確にせん妄を診断するこ

とは困難と考え、“せん妄あり”を“明確で複雑なコミュニケーションを行えない”87）に置き換

えた simplified PPI88）を開発した。simplified PPI は、せん妄の診断が困難な場合、簡便に

終末期がん患者の予後を評価できる。 
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Baba らは、PPI は日常的な臨床使用に適しているが、正確な予測が必要な場合は予測精

度の高い血液検査結果を利用した PaP score、D-PaP score および modified Prognosis in 

Palliative Care Study-B（modified PiPS-B）が適していると報告している 89）。modified 

PiPS-B は、原発巣、骨転移の有無、いずれかの遠隔転移の有無、認知機能、脈拍数、食欲

不振の有無、倦怠感の有無、ECOG PS、global health（健康状態）、血液検査（WBC、Neut、

lymphocyte count（Lymp）、PLT、BUN、alanine transaminase（ALT）、alkaline 

phosphatase（ALP）、Alb、CRP）から構成されている予後予測指標であり、日単位（13

日以下）、週単位（14 日から 55 日）、月単位（56 日以上）の予後予測が可能である 89）。血

液検査結果を利用できる場合、予測精度の高い PaP score、D-PaP score および modified 

PiPS-B を用いることで、より正確な予後予測が可能となることから積極的な利用が望まし

いと考える。状況に応じた予後予測指標を適切に選択することが望まれる。 

それぞれの予後予測指標によって、予測できる期間が異なる。SAP models は月単位で 6

ヵ月以下 23）、GPS は 3 週間および 6 週間 24）、WPCBAL score は 2 週間および 3 週間 25）、

PaP scoreおよびD-PaP scoreは30日 20~22）、PPIは３週間および6週間 19）、modified PiPS-B

は 2 週間および 8 週間 90）とされている。予測したい期間に応じた予後予測指標の選択が重

要である。 

がん種の違いによって進行が異なるため、予後予測を行う場合は、がん種を考慮する必要

がある。原発部位が肝がん 91,92)、肺がん 93~97)の場合は予後が悪いとする、原発部位による

予後への影響に関する報告がある。 

第 2 編においては、薬剤師自身による判断で用いることが可能である、血液検査を必要と

しない非侵襲的な予後予測指標の有用性を検討した。これまで、予後予測指標の多くは医師

により開発されてきたが、近年、薬剤師による予測の重要性が認識され始めており、薬剤師

である Niki らにより WPCBAL score が開発された。第 1 編に示したように、薬剤師が予

後予測指標を用いて患者の予後を自ら把握することで、終末期がん患者の QOL の維持や改

善につながる薬学的提案が可能となることから、薬剤師による予後予測の重要性をさらに高

めていく必要がある。 

薬剤師である Niki らにより開発された WPCBAL score は血液検査項目を評価に含むた

め、薬剤師が予後予測に用いることが可能となるのは、血液検査結果を薬剤師が利用できる

場合に限定される。そのため、薬剤師自身による判断で用いることが可能な予後予測指標の

開発が望まれる。そこで、薬剤師自身による判断で用いることが可能である非侵襲的な予後

予測指標を検討した。 

終末期における ADL の変化は疾患により異なっている（図 6）29）。がん患者の ADL は、

死亡する数ヵ月前より急激に低下することが知られており 29-31）、ADL の低下を終末期がん
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患者の予後予測に応用できる可能性がある。 

 

 

図 6 Illness trajectory 

 

第 2 編では終末期がん患者に対する ADL の指標である BI の予後予測への応用に関する

検討を行った。BI（表 4）は、食事動作、移乗動作、整容動作、トイレ動作、入浴動作、歩

行動作、階段昇降動作、更衣動作、排便コントロール、排尿コントロールの 10 項目から構

成されており、各項目を ADL の自立度（自立、一部介助、全介助）に応じて 15 点、10 点、

5 点、0 点で採点し、合計得点（0 から 100 点）が高いほど、ADL の自立度が高いと評価す

る 33）。当院では、看護師によって入院時に、ほぼ全例の入院患者を対象に ADL の指標とし

て BI による評価が行われていることから、終末期がん患者の予後予測指標として BI を用

いることは、利便性が高いと考えた。 

第 2 編第 1 章では、GPS を用いて比較し、BI の 15 日、30 日後の予後予測指標としての

有用性を明らかにした。BI 40–100/0–35 による 15 日後の予後予測は、GPS 0-1/2 よりも高

い特異度、PPV、NPV、診断精度、および AUROC を示した。BI 80–100/0–75 による 30

日後の予後予測は、GPS 0-1/2 よりも高い感度、PPV、NPV、診断精度、および AUROC

を示した。これらの結果から、BI は ADL の指標であるが、終末期がん患者の 15 日、30

日後の予後予測指標としても有用である可能性が示された。 

BI が予後予測指標として確立すれば、薬剤師が予後予測指標を用いて患者の予後を自ら
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把握する場合、薬剤師自身による判断で用いることができる。BI は、10 項目の指標から構

成されている事から、関連性が高い項目に着目することで、簡便な予後予測指標の確立につ

ながる可能性が考えた。第 2 編第 2 章では BI の各項目と死亡率の関連性の検討を行い、BI

の各項目と死亡率の関連性の度合いが異なることを明らかにした。BI の各項目の内、入浴

動作の項目については、入浴の部分介助または不可と自立した状態とで死亡率に有意な差は

なかったが、他の 9 項目である、食事動作、移乗動作、整容動作、トイレ動作、歩行動作、

階段昇降動作、更衣動作、排便コントロール、排尿コントロールについてはそれぞれ死亡率

に有意な差があった。BI の各項目と死亡率の関連性の度合いが異なることは、BI との関連

性が高い項目に着目することで、簡便な予後予測指標の確立につながる可能性を示唆してい

る。 

高齢者は老年症候群を呈し、ADL の低下を引き起こす 98）。がんによる死亡の 85％は 65

歳以上の高齢者が占めている 99）。本研究においても、65 歳以上の高齢者が多く含まれてい

たことから、老年症候群を呈することによる ADL の低下が BI の予後予測指標に与える影

響を検討する必要がある。 

Bennett らは、ホスピスに入院している終末期患者を対象に、BI の合計点に比べ、BI の

合計点の低下率は、予後とより関連性が高い可能性を示している 100）。さらに、Godfrey ら

は、緩和ケア患者を対象に、入院時の BI の合計点に加え、入院後の BI の合計点の低下率

を考慮することで、予後をより高い精度で予測できる可能性があることを報告している 32）。

上記の報告から、本研究で着目した入院時の BI の合計点に加え、入院後の BI の合計点の

変化率も予後を予測する上で考慮する必要があると考えられる。 

ここに報告した 2 編の研究により、終末期がん患者の QOL の維持における薬剤師による

予後予測の意義と ADL の指標である BI の予後予測への応用に関する知見を得た。薬剤師

は予後予測指標を用いて患者の予後を自ら把握することで、QOL の維持や改善につながる

薬物療法の提案を行うことが可能となることが示された。このことは、薬剤師が予後予測指

標を用いて患者の予後を自ら把握することで、薬剤師による薬物療法の提案により、緩和医

療の目標である QOL の維持に対し、より貢献できる可能性を示している。予後予測指標の

多くは医師のために開発されているため、今後、薬学的提案など、Pharmaceutical care に

活用できる薬剤師のためのより優れた予後予測指標の開発が望まれる。 
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