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。抗不安薬の使用前に
確認すべきことと行うべきこと

9制玲
|感 真美*

@不安症状を呈する病態の鑑別(①身体疾患，②薬剤などの物質によって引き起こされるもの，③精神疾

患)を行う.

@現在の不安症状の評価(①不安の強度×問題の持続時毘②身体の生理的状態の変調の程度，③治療歴，

服用歴)を行う.

@抗不安薬の禁忌には，ベンゾジアゼピン系 (BZ系)抗不安薬に対して週敏症の既往歴，重症筋無力症，

急性狭隅角緑内障がある.HIVプロテアーゼ阻害剤を服用中の患者には，慎重に使用する.

@妊娠初期では，催奇形性の危険性があるため，極力使用しないほうがよい.

@飲酒の有無，自殺関連行動の有無，他の医療機関での精神治療薬の服用の有無を確認し，不必要拡処方

を避ける.

@症状の改善が見込めない場合，精神科などの専門機関に紹介する.抗不安薬の常用量依存が問題となっ

ており，漫然と長期服用しないための治療計画をたてる.

8薬物動態，副作用，有害事象などを十分に醜写して使用することが重要である.

キーワード 不安樹犬，ベンゾジアゼピン掲応不安薬，副作用，依存，自殺関連行動

ベンゾジアゼピン系 (BZ系)抗不安薬は，か

つての主流であるバルピツール酸系が，常用量と

中毒域の差が狭く 一度に大量に服薬すると呼吸

抑制が生じて死亡に至る可能性が高いことや比較

的短期間で耐性が形成されやすいことと比べて，

耐性，依存形成，大量服用時の致死性の低さから，

近年，精神科だけでなく身体科でも広く安心して

処方されている薬剤である.その主たる作用には，

不安感，緊張感の緩和があり また不安感に基づ

く身体症状に対しても有効であることから，特に

わが国では精神科医以外の一般身体科医が，不定

愁訴を訴える患者に対して処方する傾向がみられ

ている.
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BZ系抗不安薬は，パニック障害をはじめ不安

障害への治療初期の即効的な抗不安効果に対して

使われることが多い. しかし 実際の臨床現場に

おいては救急外来や一般身体科の医師が，パニッ

ク発作を主訴に受診する患者に遭遇することは少

なくない.わが国のある調査によれば，精神科を

初診した患者のうち 36.5%の患者がそれまでに

救急外来を含む総合病院身体科を受診していたと

いう報告がある1) そのため 救急外来や一般身

体科の医師が，薬物治療として一時的な対処を求

められる場合も多いことが考えられる.

その一方で，抗不安薬の処方に関するいくつか

の問題点が挙げられている.わが国では，欧米諸
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国|睡眠薬師安薬の適正使用を考える

表 1 BZ系抗不安薬の使用前に注意すべき事項

・身体疾患、:脳器質性疾患，甲状腺機能障害などの内分泌疾患，膨原病など

・物質によって引き起こされるもの:アルコール，違法ドラッグ，薬剤(ステロイド，イン

ターフエロン，抗がん剤，降圧剤，抗潰蕩薬など)

*アカシジアの可能性(制吐剤の副作用)に注意する ー

・精神疾患:統合失調症，うつ病，操うつ病，不安障害，適応障害，パーソナリティ障害など

.不安の強度×問題の持続時間

-身体の生理的状態の変調の程度

・治療歴，服用歴

・使用禁忌，慎重投与，注意すべき薬物相互作用の確認

・女性の場合，妊娠の有無

・欽酒の有無，飲酒歴

・自殺関連行動の有無

-他院での精神治療薬の服用の有無，通院歴，薬を貯め込んでいる可能性

固と比較すると，抗不安薬の処方頻度が非常に高

い.その処方頻度の高さから BZ系抗不安薬の

乱用や依存が問題視されている.松本の2010年

の「全国の精神科医療施設における薬物関連精神

疾患の実態調査」によれば，睡眠薬や抗不安薬な

どの精神治療薬は，覚醒剤に次いで、，わが国第2

位の乱用薬物という報告がある2) また，救急医

療からの調査によれば二次救急医療機関で過量

服薬した向精神薬の内容でBZ系薬剤が約8割を

占めるという報告3)や 三次救急医療機関では向

精神薬の85%をBZ系薬剤が占めるという報告4)

がある.その多くは，精神科治療の過程で処方さ

れた薬剤の乱用，依存，過量服薬が考えられるが，

その背景には，依存性の高い薬剤の処方，薬を貯

め込んでいる可能性を顧みない処方，漫然と長期

にわたる処方，多剤処方などをしている医師側の

処方行動にも問題があるともいえる.

このような現状を踏まえて，一般身体科の医師

が， BZ系抗不安薬を使用するにあたり，確認す

べきことと行うべきことなどを本稿では述べてい

きたい.

⑨BZ系抗不安薬を使用する前に

注意すべき事項(表1)

BZ系抗不安薬は精神科領域においては，統

合失調症，気分障害(うつ病，操うつ病)などの

精神病性障害の経過中に出現する不安症状や，パ

ニック障害をはじめ不安障害への治療初期の即効

的な抗不安効果に対して使用されることが多い.

しかし不安症状は精神疾患に限らず，脳器質性

疾患，甲状腺機能障害などの内分泌疾患，謬原病

などの身体疾患や，アルコール，違法ドラッグ，

他の薬剤(ステロイド，インターフエロン，抗が

ん剤，降圧剤，抗潰:蕩薬など)によって引き起こ

されることもある.また 終末期医療においては

鎮痛薬の副作用である眠気を軽減するために制吐

剤が使用されることがあるが その制吐剤の副作

用であるアカシジア(静座不能)が精神症状と間

違えられることもある. したがって，不安症状を

呈している患者を診察する際には，①身体疾患，

②薬剤などの物質によって引き起こされるもの，

③精神疾患の有無について，鑑別しながら進め

ていく必要がある.①や②の場合には，原因疾

患に対する治療を行ったり，原因を除去すること

が優先される.

次に，現在の不安症状の評価を行う.不安は正

常者にも存在するが正常者の不安は原因が了解

可能で，原因に相応した強度のものである.これ

に対して病的不安は 些細な原因で起こること，

原因に比べて不相応に不安の程度が強いこと，持

続が長いことなどの特徴によって正常者の不安か

ら区別される.抗不安薬の使用にあたっては，

「薬に頼るなJr気持ちが弱いからだJと使用を避
けようとする傾向が医師や患者にも認められる例

がある一方で、，不適切な使用から乱用や依存を引
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表 2 BZ系抗不安薬の使用禁忌と慎重投与 注意すべき薬物相互作用 妊産婦・授乳婦への使用

-当該 BZ系抗不安薬に対して過敏症の既

往歴のある患者

.急性狭隅角緑内障

-重症筋無力症

弱い抗コリン作用により眼圧が上昇し，症状を悪化させ

るおそれカずある.

筋弛緩作用により，症状を悪化させるおそれがある凶

• HIVプ口テアーゼ阻害剤(インジナピル 肝代謝酵素が同じ (CYP3A4)であるため， BZ系抗不

など)を服用中の患者 安薬の血中濃度が上昇し，作用の増強および作用時間の

延長が起こるおそれがある.

*アルプラゾラム，ジアゼパム，ク口ラゼプ酸ニカリウ

ムについては併用禁忌.

・身体疾患など全身状態の悪化のある患者

中等度呼吸障害または重篤な呼吸障害(呼吸不全)があ

る患者は，症状を悪化させるおそれがある.また，脳に

器質的障害がある患者は，作用が強く現れるおそれがあ

-中枢神経抑制剤

.)7ルコール

-三環系あるいは四環系抗うつ薬

-抗てんかん薬

る.

フェノチアジン誘導体，パルピツール酸誘導体などとの

併用で， BZ系抗不安薬の中枢神経抑制作用が増強され，

精神神経系などの副作用が現れるおそれがある.

BZ系抗不安薬の中枢神経抑制作用が増強され，精神神

経系などの副作用が現れるおそれがあるので，使用する

際には患者に対して注意を与える必要がある.

イミプラミン，アプロチリンなどとの併用により，併用

薬の代謝が阻害され，併用薬の血中濃度が上昇するおそ

れがある.

カルパマゼピン，フェニトイン，パルプ口酸ナトリウム

などとの併用により，併用薬の代謝が阻害され，併用薬

の血中濃度が、上昇するおそれがある.

-妊婦 (3ヵ月以内)または妊娠している可能性のある婦人には，治療上の有益性が危険性を上回る

と判断される場合にのみ使用する.妊娠中にジアゼパムを服用した患者の中に奇形を有する児など

の障害児を出産した例が対照群と比較して有意に多いとの疫学的調査報告がある.

-妊娠後期の婦人には，治療上の有益性が危険性を上回ると判断される場合にのみ使用する.新生児

に晴乳困難，目匿吐，活動低下，筋緊張低下，過緊張，日番目民，傾眠，呼吸抑制・無呼吸， チアノーゼ，

易刺激性，神経過敏，振戦，低体温，頻脈などを起こすことが報告されている.これらの症状は，

離脱症状，新生児仮死として報告される場合がある.新生児に黄痘の増強を起こすことが報告され

ている.

-分娩前に連用した場合 出産後新生児に離脱症状が現れることが報告されている.

-妊娠動物(マウス)に口ラゼパムを大量投与した実験で，胎児に口蓋裂および眼除裂を認めたとの

報告がある.

・授乳婦への使用は避けることが望ましいが，やむを得ず服用する場合は授乳を避けさせる.ヒト母

乳中へ移行し，新生児に噌眠，体重減少などを起こすことがあり，また黄痘を増強する可能性がある.

き起こす例も存在している.-そのため，抗不安薬

の適応を見極めるためには，①不安の強度×問

題の持続時間，②不眠や食思不振など身体の生

理的状態の変調の程度，③不安に対する治療歴・

服用歴の3つについてきちんと聴取し評価を行っ
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ていく必要がある5)

不安症状を呈する病態の鑑別診断を行い，現在

の不安症状の評価をきちんと行った後，抗不安薬

を処方する.その際には，使用禁忌，慎重投与，

注意すべき薬物相互作用 妊産婦・授乳婦への使
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表 3 BZ系抗不安薬の副作用，有害事象

もっとも一般的な副作用であり，眠気，注意力・集中力・反射運動能力などの低下が起こるこ

とがある.そのため，自動車の運転なと危険を伴う機械の操作に従事させないように配慮す

る必要がある.また，ふらつきは筋弛緩作用によるものであり，特に高齢者は，転倒やそれに

伴う骨折の可能性があることに注意する.

身体疾患により全身状態の悪い患者では，呼吸抑制が生じる可能性があるので注意する.多く

の場合は，静脈内注射によって生じるが，内服によっても生じる可能性があるので注意が必要

である.

鎮静作用が本来の薬理作用とは逆の効果となり，興奮，攻撃性，焦燥などの逆説反応が現れる

ことがある.減量や中止により症状カt改善する.精神症状の悪化と判断して増量しないよう注

意する.

常用量依存とは，臨床目的で医師が処方する範囲内での BZ系薬剤の減量や中止ができなくな

ることを指す精神依存，身体依存の両方を引き起こす.ある報告によれば， 1ヵ月以上の継

続使用で，常用量でも依存が出現することが指摘されている8)

長期服用後の減量や急な中止により，不安，焦燥感，不眠，集中力の低下，イライラ感，悪'[)，

食欲低下，頭痛，振戦，心惇冗進，発汗，けいれん発作，せん妄，幻覚，妄想などの離脱症状

が起こる可能性がある.長期にわたる使用，高力価や短時間作用型の薬剤の使用などが離脱症

状を引き起こすリスクになる.

特に高齢者においては 加齢に伴う薬物動態の変化により BZ系薬剤の使用がせん妄の原因

になり得る.また全身状態の悪い患者においても，せん妄のリスクが高く，使用の際には注意、

が必要である.

健志や記銘力低下などの認知的な問題が生じる可能性がある.健忘の危険因子として，高用量，

高力価，短時間作用型，アルコールなどとの併用，加齢などがあるといわれている9)

まれではあるが，服用後に抑うつ気分，自殺念慮を呈することや，幻覚妄想状態，精神運動興

奮状態を呈することがある.行動脱抑制により，本人に明確な希死念慮がない場合であっても

危険な異常行動として自傷行為や自殺企図に至る可能性がるため，注意が必要である.

用について確認する必要がある(これについては

次項を参照).また， BZ系薬剤はアルコールと

併用されることが多く，衝動性や攻撃性のある行

動を引き起こしたり自殺関連行動を悪化させるこ

とがある. さらには乱用目的で処方を求めてくる

患者も少なからずいる.このため，飲酒の有無，

飲酒歴，自殺関連行動の有無，他院での精神治療

薬の服用の有無についてもきちんと聴取し一方

で薬剤を貯め込んでいる可能性を考慮して，不必

要な処方は避けるべきである.

る6)などのきちんとした治療計画をたてることが

望ましい.

⑨BZ系抗不安薬の使用禁忌と慎重投与，

注意すべき薬物相互作用，妊産婦・

授乳婦への使用(表2)

BZ系抗不安薬を使用する際には，使用禁忌，

慎重投与，注意すべき薬物相互作用，妊産婦・授

乳婦への使用について確認しなくてはならない.

主なものを表2に示す.BZ系抗不安薬を服用しでも症状の改善が見込

めない場合は，精神科などの専門機関に紹介する

ことが望ましい.漫然と長期服用しないためにも，

①最初から短期の使用に留めるよう努力する，

②長期使用が避けられない場合には，低力価を

用いるようにし，短時間作用型を極力使用しない，

③発作時頓服のような間歌的な服用法を指示す

⑨BZ系抗不安薬の副作用，

有害事象(表3)

BZ系抗不安薬の臨床的薬理作用には，①抗不

安作用，②鎮静ー催眠作用，③筋弛緩作用，④
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抗けいれん作用がある.不眠や不安の症状に対し

て臨床では広く使用されているが， BZ系抗不安

薬を長期にわたって使用すると，耐性の変化，精

神依存，身体依存が形成されるため6)，連続して

長期使用することは望ましくない.力価が高いも

のや作用時間が短いものは 乱用や依存の危険性

が高い.BZ系抗不安薬の副作用・有害事象につ

いて正しい知識を得たうえで使用する必要がある.

主なものを表3に示す.

まとめ

BZ系抗不安薬は 適切に使用されれば安全で

あり有効性の高い薬物である.一方で，自殺関連

行動や常用量依存などの問題もあり，使用する医

師側の自覚も大切であるといえる. したがって使

用前には，不安症状を呈する病態の鑑別診断，不

安症状の評価を行い，使用禁忌，慎重投与，注意

すべき薬物相互作用，妊産婦・授乳婦への使用，

飲酒の有無や飲酒歴，自殺関連行動，他院での精

神治療薬の服用の有無についてきちんと確認し使

用することが必要である.
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