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 欧 米 の主要な緩和ケア領域のガイドラインでは疼痛の主な治療薬 として

古 くからオピオイド鎮痛薬 （以下オピオイド）が推奨 されているが、日本では

麻薬に対する厳しい法規制や痛みに耐える事を美徳とする文化を背景とし

た除痛療法に対する医療者および患者の誤解 もあり進行悪性腫瘍患者

の緩和ケアにおける積極的なオピオイド使用普及が遅れていた。近年ようや

く緩和ケアにおけるオピオイド利用の理解が広がり、諸外国で標準薬となっ

ている数種類のオピオイドが 2000 年以降に臨床に導入されたが、適応や

使用の知見は未だに不十分である。本学位論文では、申請者がこれまで

国立病院機構霞ヶ浦医療センターの緩和ケアにおいて実施したオピオイド

薬使用の普及と適正使用を目指した多方面からの試みを報告する。 

Ⅰ．霞ヶ浦医療センターにおけるフェンタニル貼付剤使用状況調査 1 )  

フェンタニル貼付剤は唯一のオピオイド経皮吸収型製剤であり、経口薬と

比較して忍容性とアドヒアランスが高いためがん除痛療法で使用される頻

度が増加しているが、徐放性剤である薬物動態を考慮した至適投与量の

設定が必要な薬物である。申請者は薬剤師として同薬の適正使用に貢献

するための基礎として勤務する病院におけるフェンタニル貼付剤の使用実



態を後方視的に調査した。対象は当院でフェンタニル貼付剤が使用された

43 症例で、開始から至適量決定までの投与状況、使用期間、副作用をカ

ルテにより調査した。フェンタニル貼付剤が他のオピオイド薬から変更された

場合は、前薬 としてはオキシコドン徐放錠 17 例 （45%）が最多であった。一

方、14 例 （37%）ではフェンタニル貼付剤によりがん除痛療法が開始されて

いた。その理由は

主として使用開始

時の消化器症状

により薬物の経口

投与が困難であっ

たためであった。フ

ェンタニル貼付剤

の使用開始が、他のオピオイド薬から変更 （オピオイドスイッチング, OS）さ

れた場合 23 例中 、除痛効果は 9 例で良好、8 例で不変、2 例で悪化で

あった。一方、同薬がオピオイド開始薬として使用された場合は 13 例中

10 例で除痛効果が良好であった。両群の使用期間や副作用の発生頻度

に有意差はなかった(表 1)。同薬の使用期間は約 60％で 30 日以上であ

ったが、8 日以内の中止も約 25％と高 く、至適投与量が設定できないまま

中止する例も多かった。使用中の副作用は傾眠 6 例 、せん妄 2 例 、嘔気

・嘔吐、便秘 、呼吸抑制など各 1 例であった。この結果から、フェンタニル

貼付剤は消化器症状のため経口困難ながん患者で使用されることが多い

が、至適量設定に失敗する例も多いく、薬剤師が徐放製剤である同薬の

薬物動態の特性を考慮にいれた増量タイミングを医師に助言することにより

導入に成功する可能性があると考えた。 

Ⅱ．フェンタニル貼付剤からモルヒネ注へのオピオイドスイッチングの適切性



の検討 2 )  

オピオイド薬による持続痛除痛療法はがん性疼痛治療の要である。しかし、

当初選択されたオピオイド薬の増量のみでは十分な鎮痛効果が得られない

こともある。その場合には他のオピオイド薬への変更 （OS）が検討 されるが、

先行薬 と変更薬 との間にオピオイド力価や薬物動態の違いが存在するた

め、必要量換算計算や投与間隔設定が不適切 となり易 く、患者の薬剤変

更への不安等 もあり円滑に実施できない事がある。特 にフェンタニル貼付

剤は吸収が極めて徐放化された貼付製剤であるために、吸収が速いモルヒ

ネ注に変更する場合には変更後の用法 ・用量の設定が困難である。そこで 

申請者は勤務する病院の入院 していたがん患者で当初フェンタニル貼付

剤を鎮痛療法に使用したが、途中でモルヒネ注に OS した患者を後方視的

に調査し、OS の有用性と適切な換算量予測について検討した。対象患者

は９例で、うち８例では OS 後に除痛効果に改善がみられた(表 2)。特に、

OS 施行前 １カ月間のフェンタニル貼付剤の増量回数を２回以上実施した

患者では OS 前の最終フェンタニル貼付剤投与量から予測した OS 後のモ

ルヒネ換算投与量と OS 後の実際の投与量の比 (B/A 比 )の中央値が 56％

とフェンタニル貼付剤増量が１回以下であった患者の中央値 107％と比較

して有意 (p<0.05 )に低かった(Mann-Whi tney 検定 )。この結果からフェンタ



ニル貼付剤の至適投与量設定に難渋 した患者では塩酸モルヒネ注への

OS が疼痛コントロールの改善と理論上の必要オピオイド量の減量という両

面から有効であると考 えられた。フェンタニル貼付剤の投与量決定が困難

であった症例の診療録を精査すると、急速な疼痛の増悪があったため貼付

薬の増量では良好な鎮痛効果を得るために時間を要した例や、疼痛の悪

化に伴い貼付薬の増量速度が速すぎたため、結果 として投与量が過剰 と

なったと推測される例が観察された。 

Ⅲ．がん患者に対する患者自己調節鎮痛法 （PCA）の使用実態 と医療者

意識調査による有効利用の検討 3 )  

 患 者自己調節鎮痛法 （pat i ent-cont ro l l ed  ana l ges ia :  PCA）は携帯可

能な持続注入器 （PCA ポンプ）を用いて長期にオピオイド薬投与を行 う方

法であり、患者個別に設定した至適速度でのオピオイド薬投与と、いわゆる

自 覚 的 突 発 痛 に対

して患 者 自 身 がレス

キュー投与 を行 うこと

が可 能 である。同 法

は欧 米 で術 後 除 痛

療法 と緩 和 ケアの鎮

痛 療 法 として繁 用 さ

れているが 、日 本 で

は導入後広 く普及す

るに至っていない。そ

こで、申請者は PCA

の有効利用に関する

提言 を行 う事 を目的



として勤務する医療機関において PCA が導入されて以後の使用状況と運

用上の問題点を診療録と緩和療法に関係する各種医療職種者への意識

調査で解析した。調査対象は 2008 年 7 月に PCA が導入されてから 2017

年 12 月にこの方法で鎮痛療法を実施した患者とした。PCA に対する意識

調査は医師 、薬

剤 師 、看 護 師 を

対象 とした。その

結果、52 例 （うち

5 例はレスキュー

の 主 体 不 明 ）

PCA が使用され

て お り 、 全 例 が

進 行 悪 性 腫 瘍

(子宮がん 24 例 、卵巣がん 8 例 、膵がん 4 例 、大腸がん 4 例 、頭頸部が

ん 4 例 、肺がん 3 例 、胃がん 3 例 、胆道がん 1 例 、骨軟部腫瘍 1 例 )であ

った。PCA を利用した患者の 73％が有効な鎮痛効果を得ていた。またオピ

オイド・レスキューを患者自身が実施した場合には外出 ・外泊実施率がレス

キューを看護師などに依頼 した患者 より有意 (p<0.05 )に高 かった(58% vs .  

18% ,  表 3)。この結果から、PCA は入院中の疼痛管理の個別化と除痛治

療を受けながら外泊 ・外出を実現する点での有用性が示された。また、PCA

で自己レスキュー可能であった患者は使用前の PS (Per fo rmance Status )

や精神症状の出現率が低い傾向にあった。この結果は、PCA 操作自体に

は大きな労力を要さないことを考慮すると、PS が高い患者では PCA 操作自

体が肉体的に不可能であったと解釈するより、PS が低い患者ほど治療に

自ら関与する傾向が高 く PCA 自己管理も可能であり外出 ・外泊意欲も高



かったと解釈すべきと考えた。また、せん妄等の精神神経症状の合併があ

る患者では PCA の自己管理は困難であるため積極的な適応とすべきでな

いことも明 らかとなった。医療者を対象 としたアンケート調査  (図 1)の回収

率は 81％であった（医師 10 名 、看護師 96 名 、薬剤師 8 名 ）。アンケート

調査の回答から、PCA 実施中の機器不具合は医師よりも看護師が対応し

ている現状が明らかとなり、PCA 導入普及への解決策 としては「トラブル時

のサポート体制 」の充実 (68%)、PCA 使用法の理解に対する「教育プログラ

ム」の確立 （医師 80％、看護師 66%）、「PCA の導入基準の明確化 」（47％）

などが多 く指摘 された。看護師は医師 と比較 して相対的に使用方法の理

解 (習熟 )への要求が低 く、トラブル発生時への不安のためサポート体制確

立への要求が高かった。PCA の利用促進には看護師を対象とした運用支

援の実施が有用である可能性が示唆された。 

まとめ 

 今回の研究から、チーム医療によるがん緩和ケア領域のオピオイド薬の適

正使用に関 してはフェンタニル貼付剤のように薬物動態等の薬学知識 を

活かした薬剤師の貢献が重要であることが明らかとなった。また、PCA の普

及においては実態調査に基づく問題点の発見 と解決への提言においても

薬剤師が貢献できることを明らかにした。 
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