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Abstract
Background: Issues concerning polypharmacy and intervention methods according to specialized fields require 
investigation. The aim of the present study was to investigate the situation surrounding drug use in neurology and 
compare it with other fields.
Methods: We targeted inpatients in the neurology ward of national center of neurology and psychiatry in Japan 
and compare with other wards of national center in Japan from September 1 to November 30, 2021, and surveyed 
issues concerning polypharmacy.
Results: We enrolled 113 participants with an age of 66 (54-75) years. Neurology tends to have a higher number of 
oral medications used (9, 6-11, p ＜ 0.01) and more frequent doses per day (4, 3-5, p ＜ 0.01) with other fields. The 
most common diseases upon hospitalization are Parkinsonʼs disease (31.9%) and multiple system atrophy (14.2%). Of 
all participants, 70.8% have designated intractable diseases. Levodopa and carbidopa hydrate (38.9%) are the most 
commonly used drugs, followed by magnesium oxide (25.7%) and clonazepam (21.2%). This indicates that the 
medications for Parkinsonʼs disease are the most commonly used drugs in neurology. Further, the most frequent 
subjective symptoms are dizziness/lightheadedness (29.2%, p ＝ 0.15), falls (23.9%, p ＜ 0.01), and dysphagia (21.2%, p
＜ 0.01).
Conclusions: This study clarified matters concerning the situation of drug use and polypharmacy in the field of 
neurology; as such, this will be useful when examining intervention methods according to specialized fields. We 
intend to use the results of this study as a reference for resolving issues concerning polypharmacy and performing 
safe and appropriate pharmaceutical interventions.
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緒　　　言

高齢化に伴い薬物療法の需要が高まる中，多剤併用に
より薬物有害事象のリスクが増加するポリファーマシー
が近年問題となっている．2018 年に厚生労働省が示し

た「高齢者の医薬品適正使用の指針（総論編）」1）では，
「ポリファーマシーは，単に服用する薬剤数が多いこと
ではなく，それに関連して薬物有害事象のリスク増加，
服薬過誤，服薬アドヒアランス低下等の問題につながる
状態」としており，ポリファーマシーに関連した問題の
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ある患者に対する処方の適正化が求められている．薬剤
総合評価調整加算（2016 年）や服用薬剤調整支援料

（2018 年）が新設され，ポリファーマシーを改善するた
めの減薬に対する取り組みとして診療報酬が算定できる
ようになったが，疾患によっては多剤併用せざるを得な
い状況も多くあり，専門領域に応じた介入方法について
検討していく必要がある．

国立高度専門医療センターでは，各専門領域における
ポリファーマシーの現状を調査し，ポリファーマシー対
策のための「おくすり問診票」を開発するための多施設
共同研究2）を実施した．作成した「おくすり問診票」は，
どの診療科においても汎用可能なツールとしての活用を
目的の一つとしているが，専門領域ごとの実態や介入方
法についての評価ができていないのが現状である．「高
齢者の医薬品適正使用の指針 各論編（療養環境別）」3）

においても「専門領域が異なるために処方見直しの判断
が難しい場合」があることが示されており，実際に処方
の適正化を進めていくためには，専門領域に対する理解
は必要不可欠である．国立精神・神経医療研究センター
は，精神疾患・神経疾患・筋疾患・発達障害の克服を目
指した研究開発を行い，その成果をもとに高度先駆的医
療を提供するとともに，全国への普及を図ることを目的
とした専門病院である．パーキンソン病を始めとする脳
神経内科領域では，その疾患の特性上併用薬が多く，ポ
リファーマシーにつながりやすい実態4）がある．転倒と
いった疾患特有の身体的・心理的症状も生じやすく5），
症状を含めた評価を行い，ポリファーマシー解消に向け
て議論していくことが重要である．本研究では，脳神経
内科領域におけるポリファーマシーの実態を調査すると
ともに，他の領域との比較を行ったので報告する．

方　　　法

1． 対象と方法
2021 年 9 月 1 日から 2021 年 11 月 30 日の期間に国立

精神・神経医療研究センターの脳神経内科病棟に入院し
た患者のうち，「おくすり問診票」2）による調査に同意が
得られ，薬剤の服用状況が正しく得られた患者（お薬手
帳の持参がない患者，お薬手帳の記載と実際の服用が著
しく異なり不適と判断した患者を除外）を対象として，
15 歳未満の小児（3 名）に関しては除外した．ポリ
ファーマシーに関連する問題が抽出できるよう，患者背
景（年齢，身長，体重，通院している病院の数，および
入院時の主病名），薬剤の使用状況（使用薬剤，かかり
つけ薬局，お薬手帳の使用，一包化，自己管理，および
一般用医薬品の使用），および自覚症状（めまい・ふら
つき，転倒，嚥下障害，排尿障害，便秘，眠気，もの忘
れ，食欲不振，体重減少，口渇，およびうつ）につい
て，対面式の面談にて調査を行った．

2． 他の領域との比較
2021 年 9 月 1 日から 2021 年 11 月 30 日の期間に国立

高度専門医療研究センター（国立精神・神経医療研究セ
ンター，国立長寿医療研究センター，国立国際医療研究
センター，国立がん研究センター，国立循環器病研究セ
ンター，および国立成育医療研究センター）の脳神経内
科病棟以外に入院した患者（15 歳未満の小児 215 名は
除外）を比較対象として，他の領域との比較を行った．
国立成育医療研究センターでは自覚症状の聴取が困難な
ことが多いため，自覚症状については調査対象外（495
名）とした．
3． 統計解析

2 群間の統計学的有意差検定として，連続変数は
Mann-Whitney の U 検定を用い，カテゴリー変数は
Fisher の正確確率検定（両側検定）を用いた．統計解
析ソフトは JSTAT 9.3 for Windows を用い，有意水準
は 5% とした．数値は中央値（四分位範囲）で示した．
4． 倫理的配慮

本研究は，国立精神・神経医療研究センター倫理委員
会（承認番号 B2021-127）と国立長寿医療研究センター
倫理委員会（承認番号 1584-2）の承認を得て実施した．

結　　　果

対象患者 113 名（男性 52 名，女性 61 名）の背景およ
び薬剤の使用状況を表 1 に示す．年齢は 66（54-75）歳，
範囲は 15 歳から 87 歳であった．他の領域と比較して

「通院している病院の数」は 2（1-2）施設（p ＜ 0.01）
と多い一方で，「かかりつけ薬局」を持つ患者は 86.7%
と多い（p ＜ 0.01）傾向であった．また，「内服薬の使
用 数 9（6-11） 剤（p ＜ 0.01）」，「 外 用 薬 の 使 用 数 1

（0-2）剤（p ＜ 0.01）」，および「1 日の服用回数 4（3-5）
回（p ＜ 0.01）」で多い傾向が認められ，「自己管理

（64.6%，p ＜ 0.01）」している割合は少ない傾向であっ
た．「同種同効薬」は 3（0-4）剤（p ＜ 0.01）と多い傾
向にあり，「高齢者の安全な薬物療法ガイドライン
2015」6）で指定されている「特に慎重な投与を要する薬
剤（Potentially inappropriate medications; 以 下 PIMs
と略す）」については，1（0-2）剤（p ＝ 0.03）と少な
い傾向であった．

入院時の主病名としては「パーキンソン病（31.9%）」，
「多系統萎縮症（14.2%）」，「てんかん（12.4%）」，「多発
性硬化症（4.4%）」，「パーキンソン症候群（3.5%）」，「進
行性核上性麻痺（3.5%）」，「脊髄小脳変性症（3.5%）」が
主であり，70.8% が「難病の患者に対する医療等に関す
る法律（2015 年施行）」に基づき定められている「指定
難病」であった（表 2）．

使用薬剤としては，「レボドパ・カルビドパ水和物
（38.9%）」が最も多く，1 日当たりの服用回数は 3.0（3.0-
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表 2　入院時の主病名

病名 n

パーキンソン病（指定難病 6） 36（31.9%）
多系統萎縮症（指定難病 17） 16（14.2%）
てんかん 14（12.4%）
多発性硬化症（指定難病 13） 5（4.4%）
パーキンソン症候群 4（3.5%）
進行性核上性麻痺（指定難病 5） 4（3.5%）
脊髄小脳変性症（指定難病 18） 4（3.5%）
トランスサイレチン型家族性アミロイドポリニューロパチー 3（2.7%）
ミトコンドリア病（指定難病 21） 2（1.8%）
レビー小体型認知症 2（1.8%）
筋ジストロフィー（指定難病 113） 2（1.8%）
慢性炎症性脱髄性多発神経炎（指定難病 14） 2（1.8%）
ジスキネジア 1（0.9%）
ジストニア 1（0.9%）
シャルコー・マリー・トゥース病（指定難病 10） 1（0.9%）
ビッカースタッフ脳幹脳炎（指定難病 128） 1（0.9%）
ミオパチー 1（0.9%）
亜急性連合性脊髄変性症 1（0.9%）
遠位型ミオパチー（指定難病 30） 1（0.9%）
筋萎縮性側索硬化症（指定難病 2） 1（0.9%）
筋炎 1（0.9%）
視神経脊髄炎（指定難病 13） 1（0.9%）
自己免疫性脳炎 1（0.9%）
失調性歩行 1（0.9%）
神経核内封入体病 1（0.9%）
進行性核上性麻痺（指定難病 5） 1（0.9%）
進行性白質脳症（指定難病 308） 1（0.9%）
線維筋痛症 1（0.9%）
多発性筋炎（指定難病 50） 1（0.9%）
大脳皮質基底核変性症（指定難病 7） 1（0.9%）
認知機能障害 1（0.9%）

指定難病：難病の患者に対する医療等に関する法律（2015 年施行）に基づき定められている難病

表 1　患者背景および薬剤の使用状況

項目 脳神経内科
n ＝ 113

他の領域
n ＝ 1,139 p

患者背景

年齢（歳） 66（54-75） 61（38-77） 0.12
身長（cm） 158.7（152.5-166.0） 159.3（153.5-165.0） 0.65
体重（kg） 53.6（43.8-63.1） 58.3（50.3-66.2） ＜ 0.01 ＊

BMIa）（kg/m2） 20.7（18.2-23.6） 23.0（20.7-25.5） ＜ 0.01 ＊

通院している病院の数（施設） 2（1-2） 1（1-2） ＜ 0.01 ＊

薬剤の使用状況

内服薬の使用数（剤） 9（6-11） 7（4-10） ＜ 0.01 ＊

外用薬の使用数（剤） 1（0-2） 0（0-1） ＜ 0.01 ＊

1 日の服用回数（回） 4（3-5） 2（1-3） ＜ 0.01 ＊

同種同効薬の数（剤） 3（0-4） 2（0-3） ＜ 0.01 ＊

PIMsb）（剤） 1（0-2） 1（0-3） 0.03 ＊

かかりつけ薬局（名） 98（86.7%） 858（75.3%） ＜ 0.01 ＊

お薬手帳の使用（名） 105（92.9%） 956（83.9%） ＜ 0.01 ＊

一包化（名） 36（31.9%） 152（13.3%） ＜ 0.01 ＊

自己管理（名） 73（64.6%） 996（87.4%） ＜ 0.01 ＊

一般用医薬品の使用（名） 14（12.4%） 232（20.4%） 0.05 ＊

a）BMI: Body mass index
b）PIMs: Potentially inappropriate medications（特に慎重な投与を要する薬剤）
＊ p ＜ 0.05
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4.0）回であった．次いで「酸化マグネシウム（25.7%）」，
「クロナゼパム（21.2%）」，「ゾニサミド（18.6%）」，「ド
ンペリドン（14.2%）」の使用頻度が高く，パーキンソン
病治療薬が上位を占めた（表 3）．他の領域で使用頻度
が高い「ロキソプロフェンナトリウム水和物（12.4%）」
や「アスピリン（1.8%）」，「フロセミド（0.9%）」といっ
た PIMs の使用頻度は低かった．相互作用として併用注
意とされる薬剤を併用している患者は 70.8% と他の領域
と比較して多く（p ＜ 0.01），最も多い薬剤は「レボド
パ・カルビドパ水和物」であった．「レボドパ・カルビ
ドパ水和物」を使用する 79.5% がなんらかの相互作用を
有し，アマンタジン塩酸塩等の抗パーキンソン病薬との
相互作用が多い傾向であった．

自覚症状については，国立成育医療研究センターを除
く 757 名から聴取することができ，「めまい・ふらつき

（29.2%，p ＝ 0.15）」，「転倒（23.9%，p ＜ 0.01）」，およ
び「嚥下障害（21.2%，p ＜ 0.01）」が多い傾向であった．

「 体 重 減 少（9.7%，p ＜ 0.01）」，「 口 渇（9.7%，p ＜
0.01）」，および「うつ（8.8%，p ＜ 0.01）」については，
少ない傾向であった（表 4）．

考　　　察

ポリファーマシーに関連する問題を解消し，処方を定
期的かつ持続的に見直す処方の適正化が求められてい
る．本研究では，脳神経内科領域における薬剤の使用状
況とポリファーマシーに関連する事項について明確にで
きた．脳神経内科領域の多くが指定難病で使用薬剤が多
くならざるを得ない状況であり，めまい・ふらつきと
いった疾患特有の自覚症状を有するため，ポリファーマ
シーに関連した問題が生じやすい実態が明らかになった
ことから，専門領域に応じた介入方法について検討を
行っていくための一助になるものと考える．ポリファー
マシー対策に有効な実際の介入方法については本研究の
限界であり今後検討していくべき課題であるが，実臨床
に即した結果が得られたことから，本研究の成果は広く
適応可能と考える．

脳神経内科領域では使用薬剤数や服用回数が多く，ポ
リファーマシーに関連した問題が生じやすい現状があ
る．服用回数が多くなった例として，使用薬剤として最
も頻度の高いレボドパ・カルビドパ水和物と酸化マグネ
シウムは，通常の内服であれば問題ないが，同時に懸濁
すると色調が黒色化し，レボドパの含量が低下7, 8）する．
そのため，投与形態（胃瘻からの投与等）によっては服
用タイミングをずらす必要があり，服用回数が多くなら
ざるを得ない．レボドパ・カルビドパ水和物単独の使用
であったとしても，Motor fluctuation と呼ばれる症状
の 日 内 変 動（wearing-off 現 象，on-off 現 象， お よ び
delayed-on 現象）に対応するため，その使用回数は 3.0
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（3.0-4.0）回/日と多い．また，長期服用に伴い不随意運
動（ジスキネジア）や精神症状が発現する可能性9）があ
り，対症療法として使用薬剤が多くなりやすい傾向があ
る．1 日あたりの服用回数に関しては，その回数が減る
ことで服薬アドヒアランスが向上することが報告10）さ
れているが，脳神経内科領域では頻回にならざるを得な
い状況を理解した上で支援していく必要がある．服用回
数が多くなる原因として，脳神経内科領域では「通院し
ている病院の数」が多いことも影響していた．吸収効率
を考慮してドパミン含有製剤を食前に服用しており，脳
神経内科以外の薬剤と服用タイミングが異なる患者も多
く確認できた．食事の影響がない薬剤については，服用
タイミングを揃えるといった配慮も必要である．一方
で，かかりつけ薬局を持つ患者が多いことも確認できた
ため，ポリファーマシー解消に向けた処方の適正化につ
いて議論を行う介入の場として有用であると考える．患
者の服薬に対する負担を軽減するために一包化等の方式
を採用することは有用11）であり，国立精神・神経医療
研究センターにおいても服薬アドヒアランスを確保でき
るよう支援に努めている．「生活リズムに合わせた服用
法（服用タイミング）の設定」，「嚥下能力を考慮した剤
形変更」，「訪問看護等の社会資源を活用した服薬管理」，

「日常的に接する家族からの服薬支援」，「薬剤の一包化
等による負担軽減を考慮した薬剤交付」，「お薬カレン
ダー等のツールを用いた服薬支援」，「保険薬局との密な
連携による継続的支援」等の患者の背景を十分理解した
上で適切な薬学的介入を行っていくことが重要であると
考える．

脳神経内科領域で最も注意を要する薬剤は，パーキン
ソン病の治療に用いられるレボドパ含有製剤である．本
研究においても，最も「使用頻度」，「1 日あたりの服用
回数」，および「相互作用」が多いことが確認できた．
レボドパは，早期および進行期パーキンソン病の運動症
状改善に最も強力な効果を示す12）と考えられているが，

長期服用でジスキネジア等の運動合併症が誘発されやす
いことも報告9）されている．レボドパ誘発性のジスキネ
ジアに対してアマンタジンが有用13）であることが示さ
れており，本研究においても多くの患者が併用し，臨床
上必要な薬剤であるが，併用によりレボドパの効果・副
作用が増強される可能性がある併用注意の薬剤である．
併用するドパ脱炭酸酵素阻害薬（カルビドパ・ベンセラ
ジド）によっても，吸収に差が生じ，副作用の発現に影
響が出ることが報告14）されている．食事や飲料（レモ
ン水等）によっても吸収に影響が生じる可能性があるこ
とから，食生活を含めた環境に対しても支援していくこ
とが重要である．効果を最大限に引き出し，安全性を担
保していくために，いかにレボドパ含有製剤を使用して
いけるかが脳神経内科領域では重要であり，一人ひとり
の適切な薬物療法を考えていく必要がある．

一方で，脳神経内科領域では疾患の特性上，身体が不
自由なことが多い．ポリファーマシーに関連する問題と
して薬剤起因性の老年症候群1）が問題となることがある
が，脳神経内科領域における患者の自覚症状と類似する
点が多く，その症状については注意が必要である．自覚
症状として頻度の高い「めまい・ふらつき」は転倒の原
因となりうる症状であり，身体的・心理的悪影響や
Quality of life（QOL）低下15）につながる．薬剤を多く
服用している患者の転倒リスクが高いことも報告16）さ
れており，脳神経内科領域ではそのリスクが高いと考え
られる．Rapid eye movement（REM）睡眠行動異常症
や下肢静止不能症候群に有効17, 18）で使用頻度の高いクロ
ナゼパムはパーキンソン病に伴う諸症状の治療に必要な
薬剤であるが，ベンゾジアゼピン系の向精神薬に分類さ
れ転倒事故に影響を与える可能性19）が示されている．
自覚症状としての「体重減少」は少ないものの，低体重
であることも特徴であった．パーキンソン病患者の体重
が健康な人と比較して軽いことが報告20）されており，
嗅覚・嚥下障害，手や口・腸の運動障害，筋肉の硬直や
不随意運動によるエネルギー必要量の増加等の様々な要
因が影響すると考えられている．そのため，脳神経内科
領域では体重が軽い患者層であることを念頭に置き，副
作用として体重減少の可能性が生じる薬剤の使用には，
より一層の注意が必要である．以上のことからも，薬剤
起因性の有害事象を回避し，ポリファーマシーを改善す
るための減薬に対する取り組みが重要であることは間違
いないが，脳神経内科領域における疾患の多くが指定難
病に指定されており，減薬が難しい状況は少なくない．
また，療養が長期に及ぶため，病態の理解から治療まで
総合的かつ継続的に支援していくことが重要である．

ポリファーマシーに関連する問題を解消していくため
の処方の適正化に関しては，「高齢者の医薬品適正使用
の指針（総論編）」1）に処方見直しのプロセスが提示され

表 4　自覚症状

脳神経内科
n ＝ 113

他の専門領域
n ＝ 644 p

全体 69（61.1%） 431（66.9%） 0.24 
めまい・ふらつき 33（29.2%） 148（23.0%） 0.15 
転倒 27（23.9%）  71（11.0%） ＜ 0.01 ＊

嚥下障害 24（21.2%）  49（7.6%） ＜ 0.01 ＊

排尿障害 24（21.2%） 145（22.5%） 0.81 
便秘 24（21.2%） 128（19.9%） 0.70 
眠気 20（17.7%） 118（18.3%） 1.00 
もの忘れ 16（14.2%）  74（11.5%） 0.43 
食欲不振 12（10.6%） 124（19.3%） 0.03 ＊

体重減少 11（9.7%） 135（21.0%） ＜ 0.01 ＊

口渇 11（9.7%） 165（25.6%） ＜ 0.01 ＊

うつ 10（8.8%） 125（19.4%） ＜ 0.01 ＊

＊ p ＜ 0.05
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て お り， 病 状， 認 知 機 能，Activities of daily living
（ADL），栄養状態，生活環境，内服薬（一般用医薬品，
サプリメントを含む），薬剤の嗜好など多面的な要素を
総合的に評価して，ポリファーマシーに関連した問題点
を確認し，関係する多職種からの情報を共有した上で，
薬物療法の適正化をしていくことが必要とされている．
ポリファーマシーに関連した問題点を確認する手法とし
て，本調査研究班（ポリファーマシー対策のための持参
薬鑑別評価シート開発に関する研究）では，ポリファー
マシー対策のための「おくすり問診票」を作成2）し，国
立長寿医療研究センターのホームページ（https://
www.ncgg.go.jp/hospital/news/20230829-1.html，2023
年 8 月 30 日参照）に掲載，広く活用できるよう情報を
公開しており，老年症候群や薬物有害事象の存在を含め
た患者の問題点を抽出することが可能と考える．「高齢
者の安全な薬物療法ガイドライン 2015」6）では，処方適
正化のためのスクリーニングツールとして，PIMs のリ
ストが提示されている．本調査研究班で作成した「おく
すり問診票」と一緒に活用していくことで，減薬を考慮
すべき薬剤の存在が明確となり，減薬・中止・代替等の
必要有無を評価することができる．その情報を基に医師
と処方の適正化に向けて議論を行う場（カンファレンス
や疑義照会，トレーシングレポート等）を設けていくこ
とが重要である．脳神経内科領域における適切な薬物療
法に向けて，ポリファーマシーに関連する問題を解消
し，安全で適切な薬学的介入をしていくための参考とで
きるよう本研究の成果を活かしていきたい．
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