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～がん患者の疼痛緩和への期待と痛みの経過について～
モルヒネの反応についての後ろ向きコホート研究

（日本）



がん患者の疼痛緩和への期待が痛みに影響する？

研究概要

対象：初めてオピオイド治療を導入するがん患者
調査内容：

Day8の痛みの強さ（NRS）との関係を分析

治療前Day1

HADS

疼痛軽減の期待値
痛みの強さNRS

採血：COMT

Day1のモルヒネ使用量
（ベース＋レスキュー）

モルヒネ
治療

Day８

HADS

痛みの強さNRS

患者背景：年齢、性別
がんの種類、PS



結果の概要

・PSの悪さと疼痛緩和への期待の高さが

Day8の痛みに影響（低い相関）

項目 β P値

年齢 －０．１７ ０．５４

性別 ０．０４ ０．７２

遺伝子タイプ（COMT） ０．０２ ０．８９

PS（Day1) －０．３１ ０．００５*

がんの種類 ０．０１ ０．９２

HADS（Day1) ０．２２ ０．０５

疼痛緩和への期待 －０．３９ ０．００３*

NRS（Day1) ０．２１ ０．０６



Take Home Message

・PSの悪さ 疼痛緩和への期待の高さ

「きっとよくなるはず」と思うこと→

良好な治療効果につながる（プラセボ効果）

→患者とのコミュニケーション力がKey Point

入院患者が多く、こまめな
タイトレーションができた

必要なオピオイド量
が使用できた



外来がん患者における鎮痛薬に関する
服薬アドヒアランス

無作為化比較試験（オランダ）

Pain practice,2017,17.(5),616-624



痛みについての相談や教育を受けると
鎮痛薬の服薬アドヒアランスに違いはあるのか？

研究概要

対象：Oncology クリニックに通院するがん疼痛のある患者

✓ 18歳以上、侵害受容性疼痛を持つ患者（医師が判断）、２４時間
の平均の痛みがNRS４以上、予後３か月以上ある方

✓ 養護施設、介護施設に入所しているまたは２週間以内に侵襲的な
治療、放射線療法を受けた方は除く

調査内容：

患者教育群と標準ケア群の１，２，３，４，７，８週間後の

鎮痛薬服用アドヒアランスを調査



介入群：痛みに関するパンフレット、個々に応じた助言
緩和ケアの専門教育を受けた看護師による
導入１週間後の患者教育プログラム（６０分）
①患者の知識を向上させる助言
②患者の援助行動の刺激

専門の看護師が毎週電話で痛みや副作用を評価

標準ケア群：病歴・身体症状を評価、痛みの専門家が痛みの要因を
明らかにし、治療薬についての助言を行う。痛みの治療
については国内外のガイドラインに沿って実施。

評価項目：持続鎮痛薬について

I. 標準ケア群と介入群のアドヒアランスを比較
• Taking adherence：指示された量の服薬率
• Correct dosing:正しい投与量を内服できた日数の割合
• Timing adherence：正しい時間間隔で鎮痛剤使用率

II. WHO第一段階の鎮痛薬とオピオイドでのアドヒアランスの違い

The MEMS



結果の概要
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指示された量の服薬率％
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P=0.007 P=0.028
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正しい時間間隔での服用率％

標準ケア群 介入群

P=0.057 P=0.04

介入群の方が
長期的な
アドヒアランスが
良好



結果の概要

全患者中
WHO第一段階薬服薬の方より
オピオイド服薬の方が
アドヒアランスはよかった

オピオイド服薬において、個別性のある継続的患者教育は
服薬アドヒアランスを向上させるものである。

オピオイドに関する内容に
焦点化された患者教育

M/標準

M/標準

M/標準

M/標準

M/標準

M/標準

１－２週目 ３－４週目 ７－８週目

正しい量を内服できた日数％

標準ケア群 介入群

P=0.0017 P=0.061介入群の方が正しい量を
内服できた日数の割合：
Correct dosing

アドヒアランスが向上



疼痛マネジメントに関する教育は患者の誤解を修正し、
痛みを軽減し、QOLを向上させる

疑似実験デザイン（韓国）

Pain Medicine,2018,0:1-10



疼痛マネジメントに関する教育は患者の誤解を修し、
痛みの軽減やQOLの向上につながるか？

研究概要

対象：

✓入院・外来の１８歳以上のがん患者

✓がんによるまたは治療関連の慢性疼痛をもつ

✓長時間作用・短時間作用両者のオピオイドが処方

介入：リサーチナースが標準的なパンフレットや個々の患者に
応じた内容で患者教育を実施

痛みの要因/強さの評価、効果的なコミュニケーション、痛みについての心配/痛みによる
生活への影響の確認、疼痛コントロールの目的/レスキューの使用について指導、
適切な情報提供：薬物療法（長時間作用・短時間作用のオピオイドの安全な使用方法・
鎮痛剤の種類や効果・レスキューの使用方法・オピオイドについての真実や誤解がある
こと・鎮痛補助薬）、非薬物療法（マッサージ・心理療法・温冷法・放射線や神経ブロ
ックなど）



研究概要

調査項目：質問紙

痛みの強さNRS（強い・中等度・弱いに分類：韓国版The Brief Pain Inventory）
、突発痛の経験の有無、レスキュー薬使用状況、

疼痛マネジメントの満足度（Likert scale：１－５）

患者教育介入前・７日後の疼痛がQOLに及ぼす影響

The Barriers Questionnaire（台湾version)

結果：



結果：



The Barriers Questionnaire 教育前
Mean±SD*

教育直後
Mean±SD*

変化 P 値

1.鎮痛薬では痛みのコントロールができない 2.31±1.52 1.59±1.18 0.72 <0.001

2.鎮痛薬は中毒になりやすい 3.39±1.43 1.44±0.93 1.95 <0.001

3.良い患者は痛みについて話すことを避ける 2.56±1.58 1.35±0.79 1.21 <0.001

4.痛みは病気の増悪のサインである 4.12±1.28 2.41±1.42 1.71 <0.001

5.鎮痛薬の副作用より痛みに耐えるほうが楽 2.40±1.51 1.28±0.75 1.12 <0.001

6.病状の悪化に備えて鎮痛薬をセーブすべき 3.35±1.67 1.34±0.87 2.01 <0.001

7.痛みがひどい場合のみ鎮痛薬を使うべき 3.91±1.47 1.35±1.15 2.38 <0.001

8.患者の痛みの訴えは医師の治療を妨げる 2.09±1.37 1.35±0.79 0.74 <0.001

解釈上の注意点：
鎮痛薬・がん治療についてコントロールしておらず患者教育が痛み
の軽減につながるとは結論付けにくい
患者教育について質が担保されていない

疼痛・鎮痛薬についての看護師による教育的介入が患者の鎮痛薬や
痛みについての誤解を減少させ、効果的な鎮痛薬使用が期待できる



がんサバイバーの
慢性疼痛管理のガイドライン

JCO,34(27),3325-3345,SEP,2016



がんサバイバーの慢性疼痛マネジメントガイドライン概要

１９９６-２０１５年に発表された中から６３研究が勧告のエビデンス

推奨事項：

◼定期的なスクリーニング（再発・晩期障害・新たながんの発生の評価）

「前回受診後から今までに持続的な痛みや突発的な痛みはありますか？」

「この一週間で平均してどのくらいの痛みがありますか？」

◼薬物療法だけでなく非薬物療法の検討

コクランレビュー：７つのRCTで運動が痛みの軽減に有効

✓ 積極的治療終了後の慢性疼痛のある患者に対し、１２週間の運動で

QLQ-30が向上（長期的な差はなし）

✓ エアロビや強化エクササイズで乳がんサバイバーの頚部・肩の痛みが

軽減した

✓ 週一回の認知行動療法と身体機能トレーニングの実施で身体機能QOLが
向上



◼ 集学的治療について

鍼治療：５つのRCTを検討した結果、有効性を判断するには不十分

マッサージ：マッサージによって慢性疼痛の軽減に効果的

音楽療法：有効であった・有効でなかったの両者のレビュー論文

◼ 統合治療

認知行動療法：有効

胸椎ブロック：有効

◼ 非オピオイド鎮痛薬や鎮痛補助薬を、慢性疼痛改善や、身体機能の維持
、向上目的に処方してもよい

◼慢性疼痛に対する通常の薬物療法で効果が得られない場合、オピオイド
の使用を検討しても良い

◼疼痛評価とともに、オピオイドの依存や乱用に十分な対策をとること

がんサバイバーの慢性疼痛マネジメントガイドライン概要

Take Home Message
受診時の定期的で適切な疼痛スクリーニングの実施が重要
疼痛・苦痛症状と付き合いながら生活していくための工夫を
患者とともに考えることが重要（看護支援）



非癌慢性疼痛患者に対するナルデメジンの長期使用
効果：無作為二重盲検比較試験

PAIN. 159(5):987–994, MAY 2018



末梢性μオピオイド受容体拮抗薬ナルデメジンの
長期使用の安全性、耐性の評価

研究概要

対象：□3か月以上非がん慢性疼痛のある18-80歳

□経口モルヒネ換算で３０ｍｇ以上のオピオイドを使用

□1か月以上オピオイド誘発性便秘と診断されている

介入：ナルデメジン0.2㎎／日またはプラセボ 52週間経口投与

調査項目：

Primary Endpoint：治療の有害事象（導入から14日以降）

オピオイドの耐性(1,2,6,12,24,36,48,52週目)

腸蠕動（使用前12,24,36,52週目）

便秘症状とQOLへの影響について



結果概要 有害事象 ナルデメジン 68.4%; プラセボ 72.1%

オピオイド離脱症状、痛みの強さ、一日のオピオイド使用量：
ナルデメジン群・プラセボ群で差なし

腸蠕動：

PAIN. 159(5):987–994, MAY 2018

有害事象 ナルデメジン ６２１名 プラセボ ６１９名

腹部痛 ５１(８．２％） １９

下痢 ６８(１１．０％) ３３

嘔気 ４９(７．９％） ３５

嘔吐 ３７(６．０％) １９

ナルデメジンは長期間使用
（５２週）において安全で
あり、有用である



中等度のがん疼痛における
低用量のモルヒネVS弱オピオイド
無作為化比較試験（イタリア）

J.Clin.Oncol.2016:34(5):435-442



中等度の痛みにはStep2の弱オピオイドを使うべきか？
Step3強オピオイドを低用量使ったほうがよいのでは？

研究概要

対象：NRS4～6点の中等度のがん疼痛をもつオピオイド未使用の患者

Karnofsky performance status ６０％以上、予後３か月以上

認知機能の障害、精神疾患のない方

介入：〇弱オピオイド群：トラマドール単剤または

アセトアミノフェン・コデイン併用

〇低用量モルヒネ群

調査内容：

◆患者背景（性別・年齢・がん種・KPF・痛みの強さ/種類・鎮痛治療

突発痛の有無・レスキュー薬の有無・ESAS）

◆弱オピオイド使用群と低用量モルヒネ群の28日後の

（主要評価項目）：最低限の疼痛緩和（２０％以上）

（２次評価項目）：意味ある疼痛緩和（３０％以上）



結果概要

宮下光令、エンド・オブ・ライフケア 1(3).2018 

低用量モルヒネの方が
QOLを改善



経口トラマドールを導入オピオイドとしたときの
疼痛管理状況及び副作用発現状況についての

後ろ向き調査（日本）

Palliat Care Res.2017;12(1):108-115



トラマドールはがん疼痛の導入オピオイドとして有効？
トラマドール導入後オピオイドスイッチングした方が副作用
が少ない？

研究概要

対象：がん疼痛に対しトラマドールあるいはオキシコンチンを

初回のオピオイド導入薬として用いた入院患者

調査項目：

• 患者背景（性別・年齢・がん種・疼痛の種類）

• トラマドールまたはオキシコンチンの初回投与量

• オピオイド導入前の非オピオイド鎮痛薬の使用状況

• オピオイド導入以降の投薬使用状況

投与継続期間、処方変更件数、処方変更までの日数及び変更理由、患者の転機、オピオイ
ドスイッチングした件数とスイッチ前の投与量



結果概要

トラマドール群(n=80) オキシコンチン(n=51) P値

薬剤開始量
（経口モルヒネ換算）

83.8±39.2

（16.8±7.8）
10.5±2.5

（15.7±3.8）
0.323

導入時のクロルプロマジン
併用例

２９ ２０ 0.835

クロルプロマジン投与量
(mg/日）

10.5±8.4 14.8±0.3 0.001

前治療として非オピオイド
鎮痛薬の使用

69 48 0.160

処方変更例 73 43

処方変更までの投与日数 21.8±40.4 41.7±66.9 0.072

変更理由

疼痛コントロール不良 ４２ ３ <0.001

副作用（中枢性）（例数） ６ １３ 0.009

内服困難 ７ ９ 0.162

症状改善（疼痛軽減） １０ １３ 0.053

その他 ８ ５ 1.000



副作用発生率

今回理論上換算比

トラマドール：オキシコンチン＝５：１

オキシコンチン：経口モルヒネ＝２：３

中等度の痛みに対し、STEP２を踏まずSTEP３の使用が有用

中等度の痛みを持つ嘔気への不安が強い患者に対してなど、
トラマドール導入後の強オピオイドへのスイッチングは副作用
の少ない導入法のひとつ

トラマドールに対する経口
モルヒネの比率が1/５より

小さい可能性

Take Home Message



ご清聴ありがとうございました。

ご意見・ご質問はこちらまで

morikawamh@jikei.ac.jp

mailto:morikawamh@jikei.ac.jp

