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【はじめに】 

統合失調症の治療には、ドパミン・セロトニン受容体などのアンタゴニストである抗精神病薬が主に用いられるが、患者

の治療反応性には個人差が大きく、治療の予測因子として確定的なものは現在のところ存在していない。しかし、疫学

的研究から、遺伝要因がある程度関与することが示唆されており、遺伝子多型を用いた治療反応性予測が期待されて

いる。今回の研究では、抗精神病薬の薬理学的特性を考慮し、ドパミン・セロトニン受容体関連遺伝子多型が、初発統

合失調症患者のリスペリドン治療に対して、臨床的効果の予測因子となりうる可能性について検討した。 

 

【対象と方法】 

１２０名の初発・抗精神病薬未投与の患者を対象にリスペリドン単剤治療を行い、Positive and Negative Syndrome Scale 

(PANSS)を用いて臨床効果を評価した（初診時・８週後）。ドパミン受容体系遺伝子（DRD1-DRD5, AKT1, GSK3β）とセロ

トニン受容体系遺伝子（HTR1A, HTR1B, HTR1D, HTR2A, HTR2C, HTR6, HTR7）に位置する計 30 個の遺伝子多型の遺

伝子型を決定し、治療反応性との関連を検討した。その際、治療反応率を従属変数に、遺伝子多型と臨床的要因（初診

時 PANSS 点数、性別、年齢、未治療期間）を独立変数として重回帰解析を行った。 

 

【結果】 

DRD2 近傍の２個の single nucleotide polymorphisms （SNPs: -241A>G [rs1799978]と TaqIA [rs1800497]）と AKT1 上の

２個の SNPs（rs3803300 と rs2494732）が有意な予測因子として同定された。 

 

【結論】 

これらの結果は DRD2 と AKT1 の SNPs が統合失調症患者のリスペリドンに対する治療反応性に影響する可能性を示唆

する。しかし、effect size は限定的であり、臨床応用するためには、サンプル数の拡大、他の民族を用いた追試を行うこ

とが必須である。 


