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第18回：2006年版向精神薬等価換算

稲垣　　中本． 稲田俊也＊＊

I．は　じ　め　に

本連載は創刊号から第2巻第4号まで13回にわ

たって1998年までのわが国の臨床現場で使用され

ていた向精神薬を対象として，それらの各薬剤の

等価換算について紹介し，それ以降に使用可能と

なった薬剤については今日までに断続的に4回に

わたって連載してきた。しかしながら，これまで

の連載で検討の対象となったのは4種類の新規抗

精神病薬，すなわちquetiapine，PerOSPirone，

olanzapine，aripiprazoleのみである。選択的セロ

トニン再取り込み阻害薬（SSH）やセロ．トニン

・ノルアドレナリン再取り込み阻害薬（SN榊）

をはじめとしたその他の新規向精神薬については

これまで十分な換算根拠の提示を行ったことはな

い。しかし，・これらの新規向清神薬の等価換算に

ついても，換算値のみならずその臨床精神薬理学

的な換算根拠を提示することの必要性が指摘され

てきたのである。わが国では老年期精神障害や器

質性精神障害，あるいはジスキネジアの治療目的

でベンザミド系に属するdaprideが発売されてい

るが，その等価換算についての検討結果も本連載
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ではまだ未公表のままである。このほか，わが国

では現在使用されなくなったものの海外では多く

の国で代表的な抗パーキンソン薬（抗パ薬）とし

て使周．されているbenztropineや，わが国で現在

臨床試験中である治療抵抗性統合失調症の治療薬

であるclozapineの換算値についてもこれまで十

分な検討を行ってはいないが，これらを明らかに
・すれば，海外文献を参照したり，海外と共同研究

を行う際に有用である。中でもbenztropineに関

しては，抗パ薬の等価換算における基準薬物とさ

れることもあるので，その有属性は高い。さら

に，著者らはかつて第4巻5号の本誌において

quetiapineの等価換算iについて議論したことがあ

るが，発表後に上島ら6），秋本らl）によって著者ら

の換算値とは異なる換算値が提唱されている。

これらの状況に鑑みて，今回より著者らは本道

・我のつづぎとして，まず，これまで十分な等価換

算の根拠を提示してこなかったHuvoxamine，

ParOXe血e，milnacipran，Sertraline，Clobazam，

benztropine，tiapride，Clozapineの8種類の向精

神薬の等価換算についての検討結果を紹介し，加

えてさまざまな換算値が提唱されている

quetiapineについて最近のEBMの視点から考察

し，著者らの換算根拠を明確に紹介する予定であ

る。

等価換算は日常臨床における切り替えなどに際

しての臨床有用性が高いことから，現時点で著者

らが最も妥当と考えている上記8種類の薬剤の換

算値を含めた2006年度版向精神薬等価換算表を簡

単な解説を添えてここに示す。なお，1つ1つの

薬剤に関する詳細な換算値の決定根拠は追って紹
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表1　抗精神病薬の等価換算表一稲垣・稲田2006年版－

arlPIPraZOle

bromperidoI

CarPIPramine

Chlorpromazine

Clocapramine

4

2

100

100

40

clotiapine（発売中止）　　　　40

clozapine（本邦未発売）　　　50

Huphenazine

haloperidol

levomepromazine

mOPerOne

mosapramine

nemonapride

Olanzaplne

OXyPeHine

2

2

100

12．5

33

4．5

2．5

80

perazine（発売中止）　　　100

perospIrOne　　　　　　　　　　8

perphenazine

plmOZide

plPamPerOne

PrOChlorperazine

PrOPericiazine

quetiapine

reSerplne

risperidone

SPIPerOne

Sulpiride

Sultopride

thioridazine（発売中止）

tiapride

timiperone

miomkene（発売中止）

trinuoperazine

ZOtepine

10

4

200

15

介していく予定である。

H．抗精神病薬の等価換算

表1に現時点において著者らが最も妥当性が高

いと考えている抗精神病薬の等価換算表を示し

た。現在，わが国では30種類の抗精神病薬（特効

性抗精神病薬を除く）が使用できるが　これまで

本連載ではtiaprideの等価換算について取り扱っ

てこなかった。というのは，tiaprideは原則的に

は器質性精神病やBPSD（BehavioralandPsy車0－

10gicalSymptoms ofDementia）に相当する症状

を呈する患者，あるいは特発性ジスキネジア，パ
ーキンソニズムに伴うジスキネジア患者のみを投

与対象としており，わが国ではもちろん，海外に

おいても統合失調症をはじめとした内因性精神病

を対象とした臨床試験が行われてこなかったため

である。内因性精神病を対象とした臨床試験が行

われていないのであれば，そもそも抗精神病作用

の力価を総合勘こ評価した等価換算表に掲載する

べきではないという見解はもちろんあり得る。し

かしながら，少数ながらtiaprideの換算値を掲載

した換算表が存在し7・9），またわが国ではしばしば

重症の遅発性ジスキネジア患者にtiaprideが授与

されることがあったという現実を考慮すると，

（148）．1444

tiaprideの換算値も掲載した方が等価換算表とし

ての臨床的有用性が高まると思われた。そこで，

今回の換算表では，器質性精神病，あるいは

BPSD患者を対象としたtiaprideの二重盲検比較

試験のデータを検索・参照してその換算値を決定

した。

Clozapineに関しては，わが国でも1970年代前

半にthioridazineとhaloperidolを対照薬とした二

重盲検試験Il・12）が実施されたことがあり，当初は

これらのデータに基づいて換算値を検討した。し

かしながら，これらの臨床試験では統計学的に有

意な差はみられなかったものの，対照薬よりclo－

zapineの有効率の方が10％近く高かったので，こ

れらのみによって「等価な」換算値を決定するの

は難しいと判断し，今回の換算表では海外で実施

された臨床試験と文献レビューの結果をもとに，

わが国の臨床試験の結果とも大きな矛盾のみられ

ない換算値を採用した。

Quetiapineに関しては，同時期に発売された

risperidoneやolanzapineなどの他の非定型抗締

神病薬に比較して圧倒的に根拠となる臨床試験の

数が少ない中，上島ら6），秋本ら1）によって異なる

換算値が提唱されている。一方で，近年英米で公

表されたガイドラインやアルゴリズムの中には非

定型抗精神病薬の換算値を掲載しない換算表も存
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表2　特効性抗精神病薬の等価換算表二稲垣・稲田2006年版一

経口抗清祁病薬 蒔効性抗箱神病薬

ChlorprPmaZinelOOmg／日

＝haloperido12mg／日　　　＝Huphenazineenanthate（発売中止）　7．5mg，′’2週

＝Huphenazine　2mg／’日　　　＝nuphenazinedecanoate　7．5mg／2週

＝haloperidol、decanoate15mg．！2週

在するようになってきている2・5・8）。．著者らも改め

てさまざまな文献を集め検討したが，少なくとも

本稿執筆時点では著者らが当初提唱した換算値を

変更するに十分な根拠があると考えるまでには至

らなかづた。これらの議論がなされる背景と非走

型抗精神病薬そのものの換算値が掲載されなくな
／‾った背景については，今後の連載において報告し

たいと考えている。

皿．特効性抗精神病薬の等価換算

表2に現時点において著者らが最も妥当性が高

いと考えている特効性抗精神病薬の等価換算表を

示した。1999年以降，今日までに新しい特効性抗

精神病薬がわが国には導入されてはおらず，また

換算値の再検討につながるような臨床試験結果も

報告されていないので，表2は以前本連載で発表

したものと同一のものであり，何らの変更も加え

られていない（本誌第9巻2号に掲載した

nuphenazineenanthate及びhaloperidoldecanoate

つ）換算値に誤植がありました。正確には表2のよ
うになります。改めてお詫びします）。

Ⅳ．抗パーキンソン薬の等価換算

表3に現時点において著者らが最も妥当性が高

いと考えている抗パ薬の等価換算表を示した。

1999年以降，薬剤性錐体外路症状の治療を目的

としてわが国に新たに導入された抗パ薬はない

が，本稿の冒頭でも述べたように，海外文献を参

考にする際や海外との共同研究を行う上で

benztropineの換算値を掲載する臨床的有用性は

高いと考えられるので，benztropineの換算値に

ついても検討し，収載した。

著者らの調査した限りでは，薬剤性錐体外路症

表3　桑原性錐体外路症状に対する抗パーキンソン薬の

等価換算表一稲垣・稲田2006年版一

amantadine

車nztropine（発売中止）

biperiden

diphenhydramine

hydroxyzme

mazadcol

metixene

piroheptine

profenamine

PrOmethazine

trihexyphenidyl

100

1

2

30

65

8

10

4

表4　抗うつ葉の等価換算表一稲垣・稲田2006年版－

amitripb柾ne

amOXaPlne

Clomprmine

desipramine（発売中止）

dosulepin

Huvoxamine

imlPramine

lofepramine

mapro餌ne

mlanSerln

milnaclpran

nortripbrline

paroxetine

sa丘azine（発売中止）

sertraline（近日発売見込）

Setiptiline

Sulpiride

trazodone

trimlPramine

150

150

120

150

150

150

150

150

150

60

状を対象としたbenZtrOpineの臨床試験は3試験

のみであった。かつてのわが国でもbenztropine

はコケンチンという商品名で上市されていたが，
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表5　抗不安薬・睡眠薬の等価換算一稲垣・稲田2006年版－

alprazolam

bromazepam

Chlordiazepoxide

clobazam

Clonazepam

Clorazepate

Cloda．zepam

cloxazolm

diazepam

etizolam

Hudiazepam

Hutazolam

Eutoprazepam

loHazepate

lorazepam

medazepam

mexazolam

15

1．67

1．67

1．2

10

1．67

0XaZepam（販売中止）　　15

0XaZOlam

praZepam

tandosplrOne

to五sopam

amobarbital

barbital

bromvaIerylurea

brodzolam

50

75

500

0．25

butoctamide（販売中止）　　500

Chloralhydrate

estazolam

nunitI’aZepam

Hurazepam

haloxazolam

lormetazepam

nimetazepam

nitrazepam

pass岨Ora

PentObarbital

Phenobarbital

quaZePam

rilmaza血ne

SeCObarbital

triazolam

ZOIpidem

ZOPiclone

これら3試験はいずれも海外で実施されたもので

あって，わが国で行われた臨床試験は1つも存在

しなかった。これらはいずれも無作為割付試験で

はあるが　このうち二重盲検試験ではなかったも

のが1つ存在し，投与量と治療効果の関連に関す

る記述も必ずしも十分とはいえなかった。表3に

示したbenztropineの換算値は3つの臨床試験の

結果と文献レビューの結果に基づいて決定したも

のである。Benztropineの換算値決定に至る詳細

は，別の機会に記す予定である。

V．抗うつ薬の等価換算

1999年より今日までにHuvoxamine，parOXe－

tine，milnacipranの3種類の新規抗うつ薬がわが

国に登場したが，これらに加えて，近いうちに

sertralineも上市される見込みである。これらの

新規抗うつ薬はSSRI，あるいはSNRIと呼ばれ

るカテゴリーに属し，わが国のうつ病治療におい

（150）1446

てすでに確固たる地位を占めるに至っている。

わが国ではこれらの新規抗うつ薬の関与したう

つ病，あるいはうつ状態の患者を対象とした二重

盲検試験がすでに12試験報告されているが，これ

らのデータのみでは換算値を決定する根拠として

は必ずしも十分とまではいえないので，海外にお

ける臨床試験データも参考として各薬剤の換算値

を決定した。表4は著者らの作成した2006年版の

抗うつ薬の等価換算表である。以前に，2001年版

換算表として著者らが公表したHuvoxamine，

parox＿etine，milnacipranの換算値に加え10），表4

の換算表ではsertralineが新たに加わり，また

milnacipranの換算値が150から10．0に修正されて

いる。この換算値変更の根拠については別の機会

に紹介する予定であるが　最近5年間に公表され

た二重盲検比較試験の結果も含めて検討を行った

結果である。
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Ⅵ．抗不安薬・睡眠薬の等価換算

1999年以降　今日までにわが国にzoIpidem，

quazepam，Clobazamの3・種類のベシゾジアゼピ

ン系製剤が導入された。Zobidehとquazepam

に関しては，本連載の第12回および第13回で；当

時すでに発表されていた臨床試験の論文の記載に

基づいて換算値を呈示しているので，ここ・では

cIobazamの換算値とその設定根拠についてのみ

検討する。わが国ではclobazamは他の抗てんか†

ん薬と組み合わせた上で，てんかんの治療を目的

とした処方のみしか許容されていないが，少なく

／へとも一部の外国では不安に対する短期間の処方も

許容されている掴）ようなので，今回作成した表・5

の等価換算表に換算値を収載した。●C馳走の埠
．換算値の決定に際しては；・①1980年代に報告され

たわが国における各種神経症を対象とした2つの

二重盲検試験と，②海外におけるさまざまな二重

盲検試験，そして③文献レビューの3通りの情報

に基づいて総合的に判断して換算値を決定した。

その詳細については，今後この連載の中で詳述す

る予定である。

なお，以前著者らの作成した等価換算表におい

ては，tandospironeの換算値が他の抗不安薬・睡

眠薬のそれと全く同等に掲載されていた。この値

自体は臨床試験より得られた値として妥当をもの
／へであったが，tandospironeは通常のベンゾジアゼ

ピン作動薬と作眉機序が異なり，根本的に異質な

治療薬であるにもかかわらず，このような記載を

すると一部の読者に無用の誤解を与えたり，機械

的な切り替えが行われる可能性があることを考慮

し，2006年版よりtandospironeの値は括弧付き

で示すこととした。
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