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ポリファーマシーに関連する問題と， STOPPcriteriaを
活用した高齢者に対する不適切処方のスクリーニング

神戸大学医学部附属病院薬剤部
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はじめに

「ポリファーマシー」に関する話題は，ここ数年で多

くの文献や書籍 一般のメディア等でも取り上げられる

ようになり，その問題点についても広く周知されるよう

になった。ただしここで言う「ポリファーマシー」とは，

単に多剤併用だけを指したものではない。文献的には

5-6種類以上の薬剤を服用する患者では，薬物有害事象

や転倒の発生頻度が高いとする報告もある 1,2)。しかし

ながら，高齢者は多数の基礎疾患を合併する患者が多く，

必然的に多くの薬剤を併用せざるを得ない状況もある。

さらには，薬の数が少なければ不適切な薬剤を使用して

いても良いという訳では必ずしもないため， 薬の数だけに

注目してしまうと重要な問題点を見落とすおそれがある。

ポリファーマシーに関しては，多剤併用だけでなく，

むしろ「不適切処方」を含むことがより重要な問題とし

て取り上げられるようになってきた。この不適切処方は，

文献にもよるが，潜在的に不適切な処方 (potentially

inappropriate medications : 以下， PIMs)と，潜在的に

必要な処方の欠落 (potentialprescribing omissions : 以

下， PPOs)に分けられている凡 PIMsの定義としては，

投与盟・用法•投与期間が不適切な処方や，臨床上重大

な薬物—薬物相互作用や薬物—疾患相互作用の原因となる

処方，エビデンスに基づく臨床的な適応が明らかでない

処方が挙げられている”。一方PPOsの定義と しては，特

定の疾患の治療または予防に対して臨床的な適応のある

有益な処方の欠落とされている3)。

ポリファーマシーが生じる背景には，高齢化が密接に

関係しており，高齢化によって複数の疾患を合併し，そ

れに伴って複数の診療科・ 医療機関を受診することや，

多くが漫性疾患で必然的に薬剤の長期服用に繋がりやす

いこと，非定型的な症候が多く対症療法によって不要な

薬剤を追加してしまいやすいこと，場合によっては薬剤

の副作用に対して新たな薬剤を追加することも結果的

にポリファーマシーに繋がる要因となる4-9)。さらに，

高齢者は臓器予備能が低下し，若年者と比べ薬剤の有害

事象が生じやすい点にも注意が必要である10)。ポリ

ファーマシーによって生じる問題点として，薬物の有害

事象の増大，薬物—薬物間相互作用や薬物ー疾患間相互作

用の増大，服薬アドヒアランスの低下，残薬の増加，医

療費の増大，死亡率の上昇といった点が挙げられてお

り11-16).超高齢化社会を迎えた日本では重要な課題である。
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不適切処方を検出するツール

ポリファーマシーヘの対策を行うにあたっては前述

の不適切処方に如何に介入するか，または未然に防ぐこ

とが重要な鍵を握っている。不適切処方を防ぐための

ツールが国内外で多く開発されており，これらは大きく

分けて "explicitcriteria"と "implicitcriteria"に分けら

れる汽

Explicit criteriaは直訳すると「明示的なクライテリア」

であるが，これらの基準は通常，高齢者に有害な影響を

及ぼすことが知られている薬剤や薬剤分類，薬剤の用量

がリストとして示されており3), 代表的なものとして海

外ではBeerscriteria (現在は2015年版が最新）17)や

STOPP/START criteria (現在は2014年版のver.2が最

新） 18)がある。本邦では日本老年医学会により高齢者の

安全な薬物療法ガイドライン2015が2015年に改訂• 発

表されているが飢このなかの「特に慎重な投与を要す

る薬物のリスト」と，「開始を考慮すべき薬物のリスト」

も， explicitcriteriaに分類される。

Implicit criteriaは直訳すると「暗黙的なクライテリア」

であるが．これらは臨床医もしくは薬剤師が，任意の処

方に対して臨床的判断を用いて適用するもので，処方の

質を評価する指標となるものもある”。Implicitcriteria 

の代表的なものとしては， medicationappropriateness 

index (MAI) 19lや，Scottらにより示されたdeprescribing

のプロトコル20)がある。

Explicit criteriaを用いるメリットとしては，それぞれ

の項目が具体的であることから，適用にあたり医療者の
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憑

知識に依存する部分が少なく，系統的に不適切処方を検

出できる点が挙げられる。デメリットとしては，患者の

併存疾患や嗜好，過去の治療歴等は考慇していない点，

内容の定期的なupdateが必要な点等が挙げられる”。対

してimplicitcriteriaは，薬剤または疾患に特異的なもの

ではないため，適用対象を選ばない点や．個々の患者に

合わせた対応が可能な点がメリットとして挙げられる。

一方デメリットとしては，具体的な基準ではないため適

用に時間がかかる点，適用する医療者の医学的知識に依

存する部分が大きい点等が挙げられる汽

どのツールを用いて不適切処方に介入することが適切

かについては，適用する医療環境（病院．保険薬局，入

院，外来，急性期医療施設，慢性期医療施設など）によっ

て条件が異なるものと考えられる。例えば，複数の知識・

経験の異なる医療者が介入を行う場合には， explicitcri-

teriaを活用したほうがそれぞれの介入に統一性をもた

せやすいものと考えられる。一方で，ある程度知識や経

験を備えた医療者が介入を行う場合には， implicitcriteria 

のほうが介入を行いやすいかもしれない。いずれにして

も誰にとっても，どんな状況でも機能するような完璧

なツールは存在しないため，それぞれの内容を確認しな

がら，各自の状況に最もフィ ットするものを活用するこ

とが重要と考えられる。

STOPP criteriaを活用した不適切処方に
対する介入

前述のように不適切処方を検出するツールは多くある

が，このなかでSTOPP/STARTcriteriaについては，2008

年にversionI (STOPP /START criteria ver. l)が21), 2014 

年には改訂版のversion2 (STOPP/START criteria ver.2) isl 

が発表されている。 Hill-TaylorBらによる， STOPP/

START criteria ver. lを高齢者に適用した研究を統合した

systematic reviewによると， STOPPcriteriaに該当 した

患者の割合は21%-79%と各研究で差があることが報

告されている22)。またBeerscriteriaとSTOPPcriteriaを

比較した研究では，STOPPcriteria ver. lのほうがBeers

criteria 201 223iよりもPIMsの検出率が高かったとする

報告2,1)もあれば， Beerscriteria 20 I 223)のほうがSTOPP

criteria ver. lよりもPIMsの検出率が高かったとする報告

もある叫 PIMsに関連する要因と しては，対象患者の

服用薬剤数，年齢，性別，医療環境や研究デザインの違

いが挙げられており16.22.26-28)'各研究の結果の違いはこ

れらの要因が関係しているものと考えられる。ただし，

STOPP criteriaはBeerscriteria 20 12と比較して薬物有

害事象との関連が強かったとする報告や29>,3-5分で
P!Msのスクリーニングが可能という報告もあり27.30.31)'

欧米やアジア等世界各地で研究が行われ，その有用性が

示唆されている22)。加えて，STOPPcriteriaは項目に挙

げられている薬剤が日本の市場に多く存在することから

も，本邦において活用するメリ ットは大きいと考えられる。

本邦において， STOPP/STARTcriteriaを高齢者に適用

してPI.Msの調査・介入を実施した研究は在宅医療を受

ける患者を対象としたものがある32.33)。このなかで，

Hamanoらの研究は，訪問在宅医療を受ける430人の患

者を対象としており， PIMsを有する患者の割合は34.0

％で最も該当の多かったSTOPPcriteriaの項目は 「慢

性的な便秘がある場合にCaチャネル拮抗薬の使用」で

あったことが報告されている33)。

神戸大学医学部附属病院における取り組み

前述のように，STOPPcriteriaを活用して高齢者の不

適切処方に介入した研究は世界的には多く あるが，本邦

ではこれまで，急性期病院の入院患者を対象として実施

された研究はなく，また不適切処方に薬剤師が介入する

方法も確立されていなかった。そこで我々は，神戸大学

医学部附屈病院（以下， 当院）に新規に入院した持参薬

を有する65歳以上の高齢者を対象と して，STOPPcriteria 

ver. lを適用してPIMsの現状を調査すると共に，薬剤師

による評価・介入の有用性を評価する研究を実施し

た叫方法として，薬剤師は対象患者の入院時にすべて

の服用薬や，既往歴，検査値について確認し， STOPP

criteriaを参照してPIMsのスクリ ーニングを実施した。

STOPP criteriaに該当するPIMsについては，薬剤変更に

よるベネフィッ トとリスク，薬剤の変更 ・中止といった

薬剤の調整が入院期間中に可能かどうかを評価し，患者

の薬剤変更に対する意思も確認した。また，下記の(I),(2), 

(3)に該当する症例については， 薬剤変更によるリスクが

ベネフィッ トを上回るものと考え，薬剤師から医師に処

方変更を積極的には推奨しなかった。

(l) 薬剤変更により病態悪化のリスクがあり，かつ

P!Msの潜在的なリスクが低いと判断した症例

(2) PIMsの潜在的なリスクは高いが，薬剤変更による

病態悪化のリスクも高く， 入院期間中の調整が困難と

判断した症例

(3) 患者から処方変更の同意が得られなかった症例

薬剤の滅量 ・中止 ・代替薬への変更については医師と

, t r・:o :: -・ ・---._---t・?i:/. :_--)·:、':::_'.<:7\\·>,C:::·•,-:·-、，\:'}::: ・'-':.'?'/-::-::、¥'_•.• /··,:~'.'-/·! ,, .• ,. : __ .··. .• .•. ・_・・.・. ·• .·• . ・._・・.-・・・・・・'-.. ・. ・.' 



表 1 患者背景

患者数 n (%) 301 

男性 n (%) 173 

女性 n (%) 128 

平均年齢 mean土SD 74.8土6.2

平均服用薬剤数 mean土SD 7.8土4.4

年齢別平均服用薬剤数

69歳未満 mean土SD(n) 7.3土4.3(75) 

70-74歳 mean土SD(n) 7.8土4.4(73) 

75-79歳 mean土SD(n) 7.6士5.0(83) 

80-84歳 mean土SD(n) 8.6土4.2(53) 

85歳以上 mean土SD(n) 8.6士3.2(17) 

平均処方元医療機関数 mean土SD 1.5士0.7

診療科別患者数

心臓血管外科 n (%) 109 

放射線科 n (%) 77 

循環器内科 n (%} 36 

神経内科 n (%) 31 

その他 n (%) 48 

a) ; が検定

b> : Mann-Whitney's U-test 

協議のうえ最終的に決定し，処方変更後は病態の悪化が

ないかどうか入院期間中慎重に経過を確認した。

結果を表 1に示す。対象患者は301名（平均年齢土標

準偏差 (SD): 74.8士6.2歳男性： 57.5%)で， STOPP

criteria該当患者は81名 (26.9%)であった。女性患者

で有意にSTOPPcriteria該当患者が多く (p=0.025),

STOPP criteria該当患者で有意に平均年齢が高く (p=

0.035), 平 均服用薬剤数が多か った (p<〇.01)。

STOPP criteriaを用いたPIMsのスクリーニングに要した

時間は患者 1名あたり平均7.8土4.0分であった。 STOPP

criteria該当項目の薬効分類別の集計結果を図に示す。

薬効分類別では，非ステロイド性消炎鎮痛剤 (non-ste-

roidal anti-inflammatory drugs : 以下， NSAIDs) に関

連する項目の該当が最も多く ，次いでカルシウム (Ca)

チャネル拮抗薬ベンゾジアゼピン系薬， f3ブロッカー，
アスピリン， protonpump inhibitor (以下， PPI), ベラ

パミル，三環系抗うつ薬に関連する項目の該当が多かった。

STOPP criteriaの項目別• 診療科別の該当件数，積極

的推奨数および変更件数を表2に示す。STOPPcriteria 

に該当したPIMsは合計125件で， そのうち変更件数は

35件 (28.0%)であった。また積極的推奨数は61件で，

そのうち変更件数は32件 (52.5%)であった。STOPP

criteriaの項目別にみると，「中等症～重症の高血圧の患

者にNSAIDsを使用」， 「心不全の患者にNSAIDsを使用」，

「慢性腎不全患者に対するNSAIDsの使用」といった

NSAIDsに関連する項目の該当症例については，積極的

STOPP criteria該当患者 STOPP criteria非該当患者 p値

81 (26.9%) 

38 (22.0%) 

43 (33.6%) 

76.0土6.3

10.3士4.3

9.6土4.3(17) 

10.2土4.5(18) 

11.5士4.6(22) 

9.3土4.4(18) 

10.5土2.1(6) 

1.62土0.8

30 (27.5%) 

21 (27.3%) 

12 (33.3%) 

6 (19.4%) 

12 (25.0%) 

三環系抗うつ薬

ペラパミル
(3.4%) 

PPI 
(4.3%) 

アスピリン
(5.1%) 

Bプロッカー
(7.7%) 

(3.4%) 

220 (73.1%) 

135 (7S:.0%) 

85 (66.4%) 

74.4土6.2

6.9土4.1

6.6土4.0(58) 

7.1士4.1(55) 

6.2土4.4(61) 

8.2土4.1(35) 

7.6士3.3(11) 

1.5土0.7

79 (72.5%) 

56 (72.7'¾ 砂
24 (66.7%) 

25 (80.6%) 

36 (75.0%) 

0.025°1 

0.035b) 

<0.01°1 

0.12b) 

〈文献34)より引用〉

NSAIDs 
(31.6%) 

Caチャネル拮抗薬
(23.9%) 

各薬剤の該当割合は （）内に示す．

STOPP criteriaの内，「同系列の薬剤を併用」の該当症例については対
象から除外した．

く文献34)より引用〉

図 STOPP criteriaに該当 した薬剤の内訳

推奨件数がほかのcriteriaと比べ高く，処方変更率も高

かった。 一方で，「慢性的な便秘がある場合にCaチャネ

ル拮抗薬の使用」については，該当件数は最も多かった

が，いずれも薬剤師から医師に処方変更を積極的には推

奨しない条件に該当したため，積極的推奨件数は0件で

あった。同様に「転倒しやすい患者（過去3カ月以内に

1回以上転倒の既往がある患者）へのベンゾジアゼピン

系薬剤の使用」，「長期間（すなわち 1カ月以上）に渡って

長時間作用型のベンゾジアゼピン系薬剤を使用」， 「chronic

• Vol.53 No.3 2017日本病院薬剤師会雑誌 275 



表2 STOPP criteriaの項目別• 診療科別の該当件数および変更件数

診療科

criteria 
該
当
数

積
極
的
推
奨
件
数

心
臆
血
管
外
科

循
環
器
内
科

放
射
線
科

神
経
内
科

そ
の
他

慢性的な便秘がある場合にカルシウムチャネル拮抗薬の使用 （便秘を悪化

させる可能性）

同系列の薬剤を併用，例えば2種類のオピオイド， NSAIDs, SSRI, ルー
プ利尿薬， ACE阻害薬（新しい別の系統の薬剤を考慮する前に 1つの系統
内での単剤治援への最適化を図るべきである）。但し．喘息やCOPDに対す
る吸入/32刺激薬（長時間作用型と短時間作用型）や，突出痛の管理のた
めのオピオイドのよ うな．基本薬と頓用の重複を除く

中等症 (160/100mmHg-179/109 mmHg) -重症 (~180/100 mmHg) 
の高血圧の患者にNSAIDsを使用（高血圧を悪化させる可能性）

心不全の患者にNSAIDsを使用（心不全を悪化させるリスク）

慢性腎不全 (eGFR20-50 ml/min)患者に対するNSAIDsの使用（腎椴能
の悪化のリスク）

転倒しやすい患者（過去3ヶ月以内に 1回以上転倒の既往がある患者）に

対するベンゾジアゼピン系薬剤の使用 （鉗静がかかり，感覚やパランスが

障害される可能性）

長期間（即ち 1ヶ月以上）に渡って長時間作用型のベンゾジアゼピン系薬
剤を使用（例 ：クロルジアゼポキシド，フルラゼバム，ニトラゼバム，ク

ロラゼバム談ジアゼバムのような長時間作用型の代謝物を伴うペンゾジ

アゼビン）（持続鎖静，混乱，平衡障害，転倒のリスク）

消化性潰摺に対して昂大凪のPPIを8過間以上使用（消化性潰低や食道炎
胃食道逆流症の維持／予防治療としては早期の中止または減景が推奨され

ている）

COPDがある場合に非心選択性のBブロ ッカーの使用（気管支攣縮のリスク）
ペラバミルとBブロッカーの併用 （症候性心プロックのリスク）

心血管系，脳血管，末梢血管障害の症状，もしくは動脈閉塞症状がない場

合のアスピリンの使用

消化性潰瘍の既往がある場合にヒスタミン2受容体拮抗薬または PPIを用
いずにアスビリンの使用（出血のリスク）

便秘の場合に三環系抗うつ薬の使用 （便秘を悪化させる）

ワルファリンとNSAIDsの併用（胃腸出血のリスク）

長期間（即ち1ヶ月以上）に渡って睡眠薬として抗精神病薬の使用（混乱，
低血圧，錐体外路系の副作用，転倒のリスク）

痛風の既往がある場合にサイアザイド系利尿薬の使用（痛風を悪化させる

可能性がある）

慢性の便秘症がある場合に抗ムスカリン薬の使用（便秘の増悪のリスク）

高血圧の治採の第 1選択薬として単剤でのループ利尿薬の使用（より安全
で有効な代替薬が入手可能である）

オピオイド，カルシウムチャネル拮抗薬使用の場合に三環系抗うつ薬の使

用（重度の便秘のリスク）

1週間以上の第1世代抗ヒスタミン薬 （即ち．ジフェンヒドラミン， クロ
ルフ ェニラ ミン，シク リジン，プロメタミ ン）の使用 (i頁静と抗コリン系
薬の副作用のリスク）

慢性の便秘がある場合に抗コリン性鎌痙薬の使用（便秘を悪化させる可能性）

2型糖尿病に対してグリベンクラミ ド， クロルプロバミドの使用（低血糖
が持続するリスク）

糖尿病があって頻回（即ち 1ヶ月あたり 1回以上）の低血糖発作を起こし
ている場合のBブロッカーの使用（低血糖症状をマスクするリスク）

27(2) 0(0) 13(2) 4(0) 5(0) 2(0) 3(0) 

16(4) 

14(7) 11 (7) 9(6) 

11 (5) 

9(4) 

11 (5) 

8(1) 

9(4) 

9(7) 9(7) 4(3) 

0(0) 

3(1) 

2(1) 

0(0) 

5(2) 

1 (0) 

0(0) 

2(1) 

2(0) 

0(0) 1 (0) 

0(0) 0(0) 

0(0) 3(3) 

8(1) 

6(3) 

5(0) 5(0) 

4(0) 

4(1) 

3(2) 

H1) 

4(3) 

2(2) 

3(0) 1 (0) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

5(1) 

2(1) 

5(0) 

0(0) 

2(0) 

0(0) 

1 (1) 

1 (0) 

2(2) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

3(0) 

3(1) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

1 (0) 

0(0) ＿＿ 
0(0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 0(0) 0(0) 1 (1) 2(1) 

0(0) 0(0) 1 (0) 0(0) 2(0) 

3(0) 

2(1) 

0(0) 

2(1) 

0(0) 
．． 
0(0) 

3(0) 

1 (1) 

0(0) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

O(O) 

0(0) 

2(0) 0(0) 1 (0) 0(0) 1 (0) 0(0) 0(0) 

1 (1) 1 (1) 0(0) 0(0) 1(1) 0(0) 0(0) 

1 (1) 1 (1) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 1 (1) 

1 (0) 1 (0) 0(0) 1 (0) 0(0) 0(0) 0(0) 

1 (0) 0(0) 0(0) 1 (0) 0(0) 0(0) 0(0) 

1 (0) 

1 (0) 

1 (0) 

1 (0) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 0(0) 0(0) 

1 (0) 0(0) 0(0) 1 (0) 

0(0) 

0(0) 0(0) 

1 (0) 1 (0) 0(0) 0(0) 1 (0) 

0(0) 

0(0) 

0(0) 

1 (0) 

0(0) 

0(0) 

総数 125(35) 61 (32) 52(17) 18(3) 31(6) 7(1) 17(8) 

STOPP crtiteria 65項目の内核当のあった項目 と，各項目の該当数，積極的推奨件数，診療科毎の該当数を示した
また，それぞれの変更件数を（ ）内に示した．

SSRI : selective serotonin reuptake inhibitors, ACE : angiotensin converting enzyme, 
く文献34)より引用〉

eGFR : estimated glomerular filtration rate 
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obstructive pulmonary disease (COPD)がある場合に非心

選択性のBプロッカーの使用」，「ベラパミルとBブロッ
カーの併用」といった項目についても，薬剤師から医師

に処方変更を積極的には推奨しない条件に該当する症例

が多く，積極的推奨件数が少なく，処方変更率も低かった。

本研究により，日本の急性期病院の 1つである当院の

入院患者におけるポリファーマシーの現状の一部が明ら

かになり，またSTOPPcriteriaに該当するPIMsについて，

薬剤師が患者背景を踏まえ介入することにより是正でき

る可能性が示唆された。一方，本研究で用いたSTOPP

criteria ver. lは2008年に発表されたものであり，エビ

デンスの変遷により，一部に処方変更の必要性・妥当性

が必ずしも高 くないと考えられる項目が存在した。

STOPP criteriaは2014年に改訂版であるver.2が発表さ

れており 18), 当院ではこのSTOPPcriteria ver.2を用いた

薬剤師によるPIMsの現状調査・介入に関する研究につ

いても実施した36)。内容の詳細については論文を確認し

ていただく必要があるが，概要として， STOPPcriteria 

ver.2を用いて実施した取り組みでは， PIMsを有する患

者の割合が全体の42.1%, criteria該当後の処方の変更率

が44.9%と， STOPPcriteria ver. lを用いて実施した取り

組みと比較していずれも上昇が見られた。またPIMsと

して検出された薬剤では，ベンゾジアゼピン系薬剤が最

多であった36)。

まとめ

•い.... ~' 
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STOPP criteria等のツールを活用したポリファーマ

シーヘの介入の報告は多くあるが，今のところその介入

による臨床的なアウトカムの改善については明確でない

ところが多い。例えば， STOPP/STARTcriteriaを用いて

高齢者の不適切処方に対して介入を行った4つのRCTを

組み入れたシステマティックレビューでは，介入によっ

て転倒，せん妄のエピソード，入院期間 医療機関への

受診，薬剤費の減少を認めたものの，qualityof life (QOL) 

や死亡率の改善はみられなかったことが報告されてい

る35)。前述のようにポリファーマシーによって様々な問

題がもたらされていることは事実であり，この問題は薬

剤師にとって看過できない重要な課題であるが，ポリ

ファーマシーに対する介入により患者の臨床的なアウ ト

カムが悪化することは避けなければならない。介入にあ

たっては，減薬に主眼を置き過ぎず，その患者の臨床的

な問題にフォーカスする姿勢が重要かもしれない。今後

本邦でも，ポリファーマシーや不適切処方に対する介入

やその報告が増加すると考えられるが，介入による臨床

アウトカムの変化についても，今後は評価していく必要

があるものと考えられる。
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	2017日病薬総説＿ポリファーマシーに関連する問題と、STOPP criteriaを活用した高齢者に対する不適切処方のスクリーニング-1
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