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1) 背景

内視鏡的逆行性月割旦管造影(E R C P) は 1 9 6 8 年 M c C u n e が はじめて報告した初めて の 胆搾臓器
- の 内視鏡

的検査であり､ C T や M RI などの 画像診断は進歩しつ つ ある今日 でも､ 診断 ･ 治療 の面にお い ては欠かせない

検査である.
一 方で この E R C P は侵襲の ある検査であり､ 通常の 上部内視鏡検査よりも偶発症の 発症率は高い

傾向にある｡ 検査をより円滑に施行するため ､ 通常､ 嬬動鎮痘剤として塩酸プチ ル ス コ ポラミン( ブ ス コ パン) を用

いる｡ しかし､ これらの嬬動鎮疫剤 は筋肉注射もしくは静脈注射で使用するた め ､ 腸管鎮痩効果の みならず ､
全

身に作用してしまうという欠点があり､ 心疾患患者など
一

部 の患者には禁忌となる｡ 代替としてグル カゴン の筋注

を行う場合もある｡ しか し高価であり､ 嶋気や血糖 - の 影響が みられる｡ こ のような背景から､ 既存の嬬動鎮痘剤

よりも､ ①副作用が少なく､ ②効果的な嬬動鎮疫作用があり､ ③投与方法が簡便 であり､ ④安価 である鎮痘剤が

望まれていた ｡

近年ペ パ ー ミントペ パ
ー

ミントオイル が上部内視鏡や下部内視鏡で の嬬動鎮痘剤として有効であ っ たという報

告がみられ ､ 新しい 嬬動鎮痩剤として期待されている薬剤である｡ しかし E R C P 時の 嬬動鎮痩剤としての ペ パ
ー

ミントオイル 溶解液の 有用性を報告した文献はなく､ 十二 指腸乳頭周囲という局所的な嬬動鎮疫効果が得られ

るか どうか は不明であり､ 効果持続時間や胆管､ 揮管 - の影響なども不明である｡
ペ パ ー ミントオイル の十 二指腸嬬動抑制作用を明らか にし､ ペ パ

ー

ミントオイル が E R C P の鎮痘剤として有効 で

あるかを検討した｡

2) 方法

本試験は ､

ペ パ ー ミントオイル溶解液を腸管内投与した際の安全性お よび効果を評価 目的 のため ､ 既 出の

論文をもとに行う無対照 ･ 用量一反応比較探索的臨床試験とした ｡

対象は ､ 画像検査にて 胆肺疾患が 疑われ ､ 精査加療目的に E R C P を施行された 2 0 歳以上 の 4 0 症例とした｡

ペ パ ー

ミントオイル に対し過敏症 ･ 皮膚炎の 既往がある患者 ､ 急性肺炎の急性期 ､
D I C

､
敗血症

､
急性循環不

全患者 ｡ 妊婦 ､ 授乳中の 女性 ､ 同意 の得られない患者などは除外した 0

ペ パ ー

ミントオイル 溶解液は 以下に述 べ るように胃もしくは十 二指腸に紺子 口よりシリン ジにて 2 0 m l ず つ 投与

とし
､
濃度､ 投与方法の 異なる4 群( 第1 群) 1 . 6 % 溶液 ･ 初回 2 0 m l 投与群 ､ 第2 群) 1 . 6 % 溶液 ･ 初回 4 0 m l 投与群 ､

第3 群) 3 .2 % 溶液 ･ 初回 2 0 m l 投与群 ､ 第4 群) 3 . 2 % 溶液 ･ 初回 4 0 m l 投与群) に分けて投与を行 っ た｡ 内視鏡挿

入後 ､ 胃前庭部と内視鏡を直線化( 十二 指腸乳頭を直視) した状態で ､ それぞれ ペ パ ー ミントオイル 溶解液 2 0

m lを紺子 口より散布し､ 散布後の 嬬動収縮回数をカウントした後 ､ 検査を施行した ｡
いずれの 投与群にお いても､

1 0 分経過しても有効な嬬動運動が得られず ､ 胆管もしくは揮管 - の 挿管が 不 可能 である場合を｢ 効果不十分｣

と判断した｡ ｢ 効果不十分｣ の 場合には ､
その群で使用してい る濃度の ペ パ

ー

ミントオ イル 溶解液を 2 0 m l/ 回ず

っ 追加した｡ 追加投与にて効果が見られる場合には ､
全投与量が 1 0 0 m l を上 限に投与した ｡ 追加投与でも｢ 効

果不十分｣ の 場合 ､ 術者 の判断でグルカゴン 1 m g の 筋肉注射あるい はブス コ パ ン 2 0 m g の 筋肉注射 の投与を行

っ た｡

検査中の 内視鏡画面を全てビデオ録画し､ 1 分あたりの 収縮回数 ､
内視鏡医嬬動ス コ ア( 内視鏡録画画面に

て
一

分間の嬬動回数 のうち､
腸管内腔直径が最大径 の 5 0 % 以下となる嬬動回数を以下の G r a d e O から 3 に分

類し G r a d e 0 : なし｡ G r a d e 1 : 1 分当たりの嬬動回数の 1 % - 2 0 % 以下｡ G r a d e 2 : 1 分あたりの嬬動回数の 2 1 %

- 5 0 % ｡ G r a d e 3 : 1 分あたりの嬬動回数の 5 0 以上 とし､ G r a d e l 以下を｢蝶動停止( 嬬動鎮痘効果あり) ｣ とした ｡

内視鏡画面は 同
一 人物が評価を行 い ､

公 正性を保 つ ようにした. ) ､ ペ パ
ー ミントオイル 単独使用下での E R C P

完遂率､ 偶発症 につ い て評価を行なっ た ｡ また､
グル カゴ ンを使用した症例 2 0 例との 嬬動鎮痘効果に つき比 較

検討を行 っ た｡

3) 結果

各群 1 0 例 ､ 計 4 0 例を順 に登録した ｡ 症例は男性 2 4 人 ､ 女性 1 6 人 ､ 平均 6 2 .
7 歳(3 3 - 8 8 歳) であ った ｡

2

群 に登録された 1 症例は ､
腫癌の 浸潤 により十二 指腸乳頭が確認できなか っ たため試験 中止とし､ 3 9 例が試験

を完遂した ｡ 3 9 例のうち治療 目的の E R C P は 2 3 例 であり､ 残りの 1 6 例 は診断 目的に施行され ､ 総平均検査時

間は 4 4 分であ った ｡

各群では ､

ペ パ ー ミントオイル 溶解液 は 1 群で 3 4 m l( ペ パ
ー ミントオイル 量 o .5 1 g) ､ 2 群で 4 4 m l( 0 ･ 7 0 g) ､ 3



群で 3 0 m l( 0 . 9 6 g) ､ 4 群 4 6 m l (1 . 4 7 g) 使用した ｡ ペ パ
ー

ミントオイル を追加使用した症例は ､
1 群 で 6 例( 6 0 % ) ､

2 群 で 2 例(2 2 . 2 % ) ､ 3 群で 6 例( 6 0 % ) ､ 4 群 で 3 例(3 0 % ) であ っ た ｡ 各群 で有意差は見られなか っ た ｡

内視鏡医の 嬬動 ス コ ア が 1 以下であ っ た症例は 1 群で 7/ 1 0 例(7 0 % ) ､ 2 群 で 7/ 9 例( 7 7 .7 % ) ､ 3 群で 8/ 1 0

例(8 0 % ) ､ 4 群で 6 / 1 0 例(6 0 % ) であ っ た｡ 総計で 2 8 / 3 9 例(7 1 . 9 % ) が効果ありと評価された ｡ 嬬動鎮痘効果が

不十分でブス コ パ ンもしくはグルカゴンを使用した症例は全体で 2 例( 1 群と4 群に各 1 例) の みであっ た｡

ペ パ ー

ミントオイル 溶解液の み の 使用 下での E R C P 成功率は ､
1 群で 9 例( 1 0 0 % ) ､ 2 群で 9 例(1 0 0 % ) ､ 3

群 で 9 例( 9 0 % ) ､ 4 群で 7 例( 7 7 . 8 % ) ､ 全体で 3 4 例(9 1 .9 % ) となり､ ほとんどの症例 で ペ パ
ー

ミントオイル 単独

使用 にて E R C P の施行が可能であり､ また成功率も低下させなか っ た｡

嬬動回数は全体で投与前 6 . 1 + 3 . 8 回/ 分から投与後 4 . 4 + 2 . 9 回/ 分(p = 0 . 3 8 6) に低下し､ 傾 向はあるもの の 統計

学的な有意差は見られなか っ た｡ また ､
1 群と3 群での差は認められなか っ た(p = 0 .3 2 7)

0

内視鏡医嬬動ス コ アは 1 群 ､
3 群を合計して検討した｡ ペ パ

ー

ミントオイル 溶解液投与前に｢ 嬬動停止｣ と評価

された症例は 7/ 2 0 (3 5 % ) (平均値 2 . 0 + 1 . 1) であっ たが ､ 投与後は 1 5 / 2 0 ( 7 5 % )(平均値 1 . 1 + 1 . 0)と有意に嬬動

停止症例が増加した ( p = 0 .0 0 7) ｡ 群別では ､
1 群におい ては投与前 4/ 1 0( 4 0 % )( 平均値 2 .0 + 1 .2) から投与後

7/ 1 0 (7 0 % ) ( 平均値 1 . 3 + 0 . 9) ､ 3 群にお いては投与前 3/ 1 0( 3 0 % )( 平均値 1 .8 + 1 . 1) から､ 投与後 8/ 1 0 ( 8 0 % )

( 平均値 o .9 + 1
,
1) (p = 0 . 0 3 9) といずれの群でも嬬動停止症例の増加が見られた ｡ また ､

1 群と3 群で の差は認

められなか っ た(p 〉0 . 9 9 9) ｡ 以上から､ 十 二指腸の 腸管蟻動は統計学上有意な嬬動鎮痩効果を認 めなか っ たも

の の
､
減少する傾向が認められた ｡

偶発症は全症例 にお いて 4 例であ っ た｡ 内訳は軽症肺炎が 2 例 ､
胆管造影中の徐脈( H R 5 0 以下) が 1 例 ､

検査終了後 3 時間で の迷走神経反射 による徐脈と噛吐 が 1 例であっ た｡ い ずれ の偶発症も､

ペ パ ー

ミントオイ

ルとの直接の 関係はないものと考えられ ､
保存的治療で軽快した｡

また
､
グ ルカゴンとの 比較でも､ 効果には明らかな差はみられないもの の ､

コ ス トでは 明らか に べ パ ー

ミントオ

イル のほうが安価であ っ た ｡

4) 考察

本試験にお いて ､

ペ パ ー

ミントオイル 投与前後の嬬動回数では統計学的な有意差がみられないもの の ､
傾向

は得られ ,
内視鏡医嬬動ス コ アリングで は有意な結果が得られた ｡ また ､

ペ パ ー

ミントオイル 溶解液の 管腔 内投

与にて高い E R C P 検査完遂率(3 7 / 3 9 例 9 4 . 9 % ) が得られ ､ 本薬剤を嬬動鎮疫剤として使用して E R C P は可能

であることがわか っ た
｡

安全性につ い ては ､
3 9 例中4 例と比較的多くに偶発症を生じた ｡ うち2 例は急性障炎であるが ､ 当科の E R C P

後陣炎発症率は 3 .9 % と比較しても有意な差はみられず ､

ペ パ ー ミントオイル 溶解液の 投与とは 関連性が低 いと

考えた ｡ また ､ 迷走神経反射に関しては ､ 通常の E R C P で は通常はブス コ パ ンを使用しているため ､ そ の抗 コリ

ン作用で刺激に対する反応が マ スクされているが ､
ペ パ ー

ミントオイル の 場合には全身の 抗コリン作用がない た

め
､ 迷走神経反射様 の症状が 強く見られるの ではないかと考えた ｡ こ の ような報告 は ペ パ ー

ミントオイル の 直接

作用ではないと考えるが ､
H iki や A s a o らの報告にはみられておらず ､ 検査時間が長さや胆管造影 による胆管内

圧の 上昇が関連するの ではないかと考えた｡
ペ パ ー

ミントオイル の使用量に関しては ､
4 群で嬬動停止状況 ･ E R C P 成功率ともに明らかな差はみられなか

っ たため
､
1 群の 1 .

6 % 溶解液を 2 0 m l十 二 指腸乳頭に投与するというのが 至適初回投与法と考えた ｡ しかし､ こ

の 1 群のうち 6 例( 6 0 % ) に追加投与を行っ ている｡ 全体の症例でも 1 7 例(4 3 . 5 % ) に追加投与を行 っ ており､ 状

況に応じて溶解液を追加投与することが望ましいと考えた｡

5) 結語
ペ パ ー

ミントオイル は上部 ･ 下部内視鏡と同様 E R C P 時 の嬬動鎮痘剤として有効であり､ 本薬剤単独使用に

て高い検査性効率が得られた｡ E R C P の 胆管挿管に充分な嬬動鎮疫効果が得られること､ 局所投与であるため ､

全身 - の 作用が少ない 点 ､ 投与方法が簡便で ある点 ､ 安価である点は既存の 嬬動鎮痩剤と比較しても有効で

あると考える｡
一

方で嬬動鎮疫効果に関しては ､ 対照群をお いた無作為試験などで 評価する必要があると考え

られた｡




