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オイド受容体遺伝子（OPRM1）の A118G多型
（ rs1799971）が大きく寄与している．8） この変異
では，OPRM1の翻訳領域における 118番目の塩
基がアデニン（A）からグアニン（G）に置換さ
れることで，μオピオイド受容体細胞外ドメイン
の糖鎖付加部位が変化し，Gアレルキャリアでは
μオピオイド受容体刺激作用薬の効果が減弱す
る．一方，メサドンは A118G多型の影響を受け
ないことが報告されており，9） 筆者らが実施して
きた過去の研究結果 2, 4） から考えると，タペンタ
ドールも A118G多型の影響を受けにくいことが予
想されるが，詳細は不明である．そこで，がん疼
痛緩和目的でオピオイドを開始し，血液検査を実
施した入院患者を対象として，A118G多型が各
オピオイドの効果発現に影響を及ぼすか否かにつ
いて比較した．A118G多型は，全血からゲノム
DNAを抽出し，TaqManプローブを用いたリアル
タイム PCR法により解析した．その結果，ヒド
ロモルフォンやオキシコドン，フェンタニルを使
用した患者では，AAキャリアに比べて AGキャ
リアと GGキャリアの疼痛強度減少量が有意に小
さかった．一方，タペンタドールやメサドンを使

図 1  各オピオイド開始前後における疼痛強度の経
時変化

各オピオイド開始前後の疼痛強度をタペンタドール群，メサド
ン群，ヒドロモルフォン群，オキシコドン群，フェンタニル群
の間で比較した．疼痛強度の評価スケールについて，一般的に
は NRS（0：痛みなし～10：想像できる最大の痛み）が用いら
れるが，本検討は後方視的観察研究であり，カルテ上に NRS
の記載がない症例が一定数存在したため，VRS（0：痛みなし
～3：耐えられないほどの痛み）を用いた．

図 2 AA，AG，GG群間での疼痛強度推移の比較
（A）タペンタドール，（B）メサドン，（C）ヒドロモルフォン，（D）オキシコドン，（E）フェンタニル使用患者における疼痛強度を，
NRSにより評価し，A118G多型間で比較した．

OPRM1 A118G多型によるオピオイド疼痛
治療への影響の比較検討5）

遺伝学的観点から患者に最適なオピオイドを選
択するための知見を得ることを目的とした前方視
的観察研究を実施した．オピオイドの効果発現に
は個人差が存在し，その主な原因として，μオピ
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用した患者では AA，AG，GGキャリア間で疼痛
強度減少量に有意差はなかった（図 2）．したがっ
て，ヒドロモルフォン，オキシコドン，フェンタ
ニルが A118G多型の影響を受けやすい一方で，
タペンタドールとメサドンは A118G多型の影響
を受けにくいため，Gアレルキャリアに対して有
望な治療選択肢になり得ると考えられた．
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