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序論 

 

医薬品の不適切な使用は、治療効果の減弱や薬物有害事象発現リスクの増大等を引き起

こす深刻な問題である。薬物有害事象が原因となった入院は、全入院の約 5%を占めるとの

報告があり 1, 2)、また、米国の調査では 65 歳以上の高齢者の薬物有害事象による緊急入院

が毎年約 10 万件であったと報告されている 3)。医薬品の不適切使用が引き起こす問題の中

でも、高齢者におけるポリファーマシーと薬剤耐性菌の増加は、本邦において近年特に重

要視されている。 

本邦における総人口に占める高齢者の割合は世界で最も高く、2019 年時点で 65 歳以上

は 28.4%、75 歳以上は 14.7%といずれも過去最高となっている 4)。高齢者の薬物療法の特

徴は、加齢に伴い薬物動態や薬物反応性が変化し薬物有害事象が起こりやすいことだけで

なく、複数疾患を併存していることが多いため多剤服用となりやすいことである 5)。厚生

労働省による「高齢者の医薬品適正使用の指針（総論編）」において、ポリファーマシーと

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」とされている 5)。つまりポ

リファーマシーの本質的な問題は、潜在的に不適切な処方（potentially inappropriate 

medications: PIMs）が含まれることである。PIMs を検出する基準として、海外では 2008 年

に発表された Screening tool of older persons’ potentially inappropriate prescriptions（STOPP） 
criteria6)の有用性が報告されており 7)、2014 年には改訂版の version 2 が公表されている 8)。

本邦でも、日本老年医学会が 2016 年に「高齢者の安全な薬物療法ガイドライン 2015: 

Screening tool for older persons’ appropriate prescriptions for Japanese（STOPP-J）」を公表した
9, 10)。しかし、本邦では PIMs の処方実態が明らかにされていないため、ポリファーマシー

対策を実施する上での臨床的な情報が不足している。また、PIMs を是正するための具体的

な介入の方法及びその効果については、十分に検討されていないのが現状である。 
一方、1980 年代以降には抗菌薬の不適切使用の結果として世界的に薬剤耐性菌が増加

しているが、新たな抗菌薬の開発は減少している 11, 12)。Centers for Disease Control and 

Prevention（CDC）の 2019 年の報告では、米国において薬剤耐性菌により毎年約 290 万人

の新規感染症が発生し、約 36,000 人が死亡している 13)。本邦においても、methicillin-resistant 

Staphylococcus aureus（MRSA）菌血症とフルオロキノロン耐性大腸菌菌血症による死亡患

者数は、2017 年の 1 年間で約 8,000 人であったことが報告されている 14)。今後、薬剤耐性

菌への対策を講じない場合、薬剤耐性菌に起因する死亡者数は 2050 年には全世界で年間

1,000 万人に達すると推定され、がんによる死亡者数を超えるとされている 15)。薬剤耐性

菌の世界的拡大を背景として、2015 年の World Health Organization（WHO）総会では、薬

剤耐性（antimicrobial resistance: AMR）に関するグローバル・アクション・プランが採択さ

れ 11)、厚生労働省も 2016 年に AMR 対策アクションプランを公表した 16)。抗菌薬適正使用

に関して、米国感染症学会は 2007 年及び 2016 年に抗菌薬適正使用支援プログラム

（antimicrobial stewardship programs: ASP）の実施に関するガイドラインを公表しており 12,17)、

この中では感染症治療の早期モニタリングとフィードバック（prospective audit and 
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feedback: PAF）が中心的な戦略に位置づけられている 12, 17)。しかし、PAF は個別の症例を

丁寧にモニタリングする必要があるため労働負荷が大きく 12)、その長期的な効果は明らか

にされていない。また、本邦では経口抗菌薬の使用量が抗菌薬使用量全体の 90%以上を占

め、中でも、欧州や米国と異なり経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量が顕著

に多い 18-20)。しかしながら、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用は薬剤耐性菌

の増加や低カルニチン血症等の薬物有害事象との関連が指摘されている 21-26)。従って、本

邦において抗菌薬適正使用を推進するうえでの課題として、効果的で持続可能な ASP の確

立、並びに経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切使用の是正が挙げられる。こ

れらの課題の解決にあたり、本邦では感染症専門医が不足しているため、医師に加えて薬

剤師を中心に多職種が連携して効果的な介入を実践する必要があるものの 16, 27)、有効な介

入方法は確立されていない。 

高齢者のポリファーマシーや薬剤耐性菌の増加の問題に対して、2016 年度及び 2018 年

度の診療報酬改定では、薬剤総合評価調整加算及び抗菌薬適正使用支援加算がそれぞれ新

設され、国家政策としてポリファーマシー対策や抗菌薬の適正使用が推奨されている。一

方、2010 年 4 月 30 日に発出された厚生労働省医政局長通知（医政発 0430 第 1 号）では、

「医療の質の向上及び医療安全の確保の観点から、チーム医療において薬剤の専門家であ

る薬剤師が主体的に薬物療法に参加することが非常に有益である」とされている 28)。高齢

者におけるポリファーマシーと薬剤耐性菌の増加は、共に医薬品の不適切使用が原因とな

る問題であり、薬物療法の専門家である薬剤師が主体的に介入する方法を確立し、その臨

床的有用性を評価することは、社会的に意義ある課題である。しかしながら、これらの問

題の改善に向けた薬剤師による介入の具体的な手法はこれまで十分に検討されていない。

また、薬剤師の介入が高齢者のポリファーマシー解消や抗菌薬の不適切使用削減、薬剤耐

性菌の減少、ひいては患者死亡率の低下といった臨床的アウトカムの改善に繋がるかどう

かについては、これまで明らかにされていない。 
本研究では、医薬品の不適切使用に関連した緊要課題である高齢者のポリファーマシー

並びに抗菌薬不適切使用の改善を目指した薬剤師による介入を実施し、その臨床的有用性

を評価した。第 1 章では、神戸大学医学部附属病院（当院）における 65 歳以上の高齢入院

患者を対象として、STOPP criteria version 28)及び STOPP-J9, 10)を用い PIMs の検出を行うと

ともに、その是正に向けた薬剤師による介入の効果を検討した。第 2 章では、薬剤師主導

の多職種協働による包括的な ASP を実施し、抗菌薬使用量や薬剤耐性菌の状況、臨床転帰

に対する長期的な効果について評価した。さらに、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌

薬の不適切使用の是正を目的とした薬剤師主導の教育的介入を実施し、経口抗菌薬の使用

量や薬剤耐性菌に及ぼす影響について評価した。 
以上の結果について、本論文では以下 2 章にわたり論述する。 
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第 1 章 高齢者のポリファーマシーに対する薬剤師による介入 

 

第1節 潜在的に不適切な処方に対する STOPP criteria version 2 を用いた薬剤師による

介入 

 

1． 緒言 
高齢者におけるポリファーマシーは、薬物有害事象の増加や医療費の増大、死亡率上昇

に繋がり、世界的に重要な課題である 3, 29-33)。高齢者のポリファーマシーを解決するうえ

では、不適切処方を見直すことが重要である 5)。この不適切処方は、PIMs と潜在的に必要

な処方の欠落（potential prescribing omissions: PPOs）に分類される 34)。PIMs には、投与量

や投与間隔、投与方法、投与期間が不適切な処方や、臨床的に重大な薬物－薬物相互作用

あるいは薬物－疾患相互作用の原因となる処方、臨床的な適応が明確でない処方等が含ま

れる 34)。また PPOs は、疾患の治療や予防に対して臨床的に適応のある有益な処方が欠落

した状態を指す 34)。 

不適切処方を検出するための基準の代表的なものとしては、Beers criteria35)や improving 
prescribing in the elderly tool36)、STOPP criteria6)が挙げられる。特に STOPP criteria は、処方

の質や臨床転帰、quality of life、医療経済的な面での有用性が報告されている 7, 37)。STOPP 

criteria は 2008 年に公表され、中枢神経系、心血管系といった系統別の PIMs が具体的な患

者の条件とともに示されている 6)。その後、STOPP criteria については、新薬の承認や基礎

となるエビデンスの見直しにより改訂の必要性が生じ、2014 年に改訂版が公表された 8)。

STOPP criteria version 2 は STOPP criteria version 1 と比較して、不適切処方の検出と是正に

対してより効果的である可能性が考えられる。しかし、これまで高齢者に対して STOPP 

criteria version 2 を適用し、その効果を評価した研究は限られている 38-40)。 

本邦においては、在宅診療を受ける高齢者を対象とした横断的研究で、STOPP criteria 
version 1 に基づく PIMs の処方状況が報告されており 41)、また日本版 Beers criteria に基づ

いて PIMs の処方状況を全国規模で調査した研究がある 42)。また、我々もこれまでに当院

の 65 歳以上の新規入院患者を対象として、薬剤師による STOPP criteria version 1 を用いた

PIMs の評価と介入の有用性を報告した 43)。しかしながら、これまで本邦では STOPP criteria 

version 2 を用いて PIMs の処方実態を評価した研究はなく、PIMs を是正するための薬剤師

による具体的な介入の方法についても十分に検討されていなかった。 
本節では、当院の 65 歳以上の新規入院患者を対象として、STOPP criteria version 2 を用

いて PIMs の現状を評価するとともに、その是正に向けた薬剤師による介入の効果を評価

することを目的とした。 
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2． 方法 

1） 研究デザイン及び対象患者 

2015 年 4 月から 2016 年 3 月を対象期間として、当院 A 病棟（総合内科、膠原病リウマ

チ内科、神経内科、放射線科）、B 病棟（心臓血管外科、循環器内科）、及び C 病棟（整形

外科、呼吸器外科）における前向き観察研究を実施した。対象患者は 1 剤以上の薬剤を使

用中の 65 歳以上の新規入院患者とした。本研究は、厚生労働省の「人を対象とする医学系

研究に関する倫理指針」に基づき、神戸大学大学院医学研究科等医学倫理委員会の承認（承

認番号 1758）を得て行った。 

 
2） PIMs の検出と介入 

合計 9 名の薬剤師が各病棟 1 日あたり 1-2 名で PIMs の検出と介入を行った。薬剤師は

STOPP criteria version 2 を用いた PIMs の検出について事前にトレーニングを受けた。STOPP 
criteria version 2 を Table 1 に、薬剤師による PIMs の検出と介入の流れを Figure 1 に示す。

対象入院患者の持参薬確認時に、薬剤師は当該患者の既往歴や検査値を確認し、STOPP 

criteria version 2 を用いて PIMs を検出した。また、患者の処方変更に対する意向も確認し、

PIMs の変更または中止によるベネフィットとリスクを評価した。PIMs の変更または中止

によるベネフィットがリスクを上回ると薬剤師が判断し、患者が同意した場合、薬剤師は

医師に処方の変更または中止を推奨した。例えば、非ステロイド性消炎鎮痛剤（non-steroidal 
anti-inflammatory drugs : NSAIDs）を服用している患者で、疼痛が強くない場合の NSAIDs

の中止あるいは NSAIDs のアセトアミノフェンへの変更等は、ベネフィットがリスクを上

回ると判断し、処方変更を推奨した。一方、薬剤の変更により退薬症状の出現や病態悪化

のリスクがあり、入院期間中の薬剤調整（薬剤用量の漸減や代替薬への変更等）が困難と

判断した場合や、患者が処方変更に同意しなかった場合、薬剤師は医師に処方の変更また

は中止を推奨しなかった。処方の継続・中止・他剤への変更については、医師と協議のう

えで決定した。処方を変更した場合、薬剤師と医師は病態の悪化がないか慎重に観察した。 

 

3） 薬剤師による介入の評価 
対象患者の患者背景（年齢、性別、処方薬剤数、入院診療科）について、PIMs の検出患

者と非検出患者で比較した。STOPP criteria version 2 に該当した PIMs については薬効分類

別に集計した。ただし、PIMs として検出される薬効分類の評価を目的としたため、STOPP 
criteria version 2 の項目の内、「同系統の薬剤の重複」については、薬効分類別の集計対象か

ら除外した。PIMs の検出患者数、薬剤師による PIMs の評価に要した時間、PIMs の数及び

薬剤師による介入後 14 日以内に処方変更となった数を評価した。 
 

4） 統計解析 

STOPP criteria version 2 該当患者と非該当患者間での各項目の比較について、性別はχ2 

test を、年齢は Student’s t-test を、処方薬剤数は Mann-Whitney’s U-test を用い、検定の有意

水準は 5 ％とした。全ての統計解析には GraphPad Prism 6（La Jolla, CA, USA）を用いた。  
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系統 項目 

薬剤の適

応 
エビデンスに基づいた臨床的な適応のない薬剤 

治療期間が定義されている場合に、その推奨投与期間を超える薬剤の使用 

同系統の薬剤の重複 

心血管系 心室収縮機能を維持している心不全の患者に対するジゴキシンの使用 

NYHA class ⅢまたはⅣの心不全の患者に対するベラパミルまたはジルチアゼムの使用 

ベラパミルまたはジルチアゼムと βブロッカーの併用 

症候性の徐脈、 2度房室ブロックまたは完全房室ブロックの患者に対するβブロッカーの使
用 
上室性頻拍に対する抗不整脈薬の第一選択薬としてのアミオダロンの使用 

高血圧の第一選択薬としてのループ利尿薬の使用 

臨床的、生化学的または画像的に心不全や肝不全、ネフローゼ症候群、腎不全がない患者に

対する下腿浮腫に対するループ利尿薬の使用 
低カリウム血症、低ナトリウム血症、高カルシウム血症、または痛風の既往がある患者への

サイアザイド系利尿薬の使用 
尿失禁がある患者に対する高血圧治療としてのループ利尿薬の使用 

他の系統の降圧薬が使用できない、または効果が不足している状況以外での中枢作用性の降

圧薬の使用 
高カリウム血症患者に対する ACE阻害薬または ARBの使用 

血清カリウムのモニタリングなしのアルドステロン拮抗薬と他のカリウム保持性薬剤の併用 

低血圧を伴う重篤な心不全、または狭心症に対して硝酸薬を使用中の患者に対するホスホジ

エステラーゼ-5阻害薬の使用 
凝固系 160mg/日以上のアスピリンの長期使用 

消化性潰瘍の既往がある患者に対して PPIを併用せずにアスピリンを使用 

重篤な出血リスクがある患者に対するアスピリン、クロピドグレル、ジピリダモール、ビタ

ミン K拮抗薬、直接的トロンビン阻害薬、Xa因子阻害薬の使用 
二次的な脳卒中の予防としてのアスピリンとクロピドグレルの併用（過去 12ヶ月以内に冠動
脈ステントを挿入された患者や、急性冠症候群がある場合、高度の症候性の頸動脈狭窄があ

る場合を除く） 
慢性心房細動に対するビタミン K拮抗薬、直接的トロンビン阻害薬または Xa因子阻害薬とア
スピリンの併用（アスピリンの適応が明確な場合を除く） 
安定型狭心症、脳血管疾患、末梢動脈疾患に対する抗血小板薬とビタミン K拮抗薬、直接的
トロンビン阻害薬または Xa因子阻害薬の併用（抗凝固薬の適応が明確な場合を除く） 
チクロピジンの使用 

初発の深部静脈血栓症に対するビタミン K拮抗薬、直接的トロンビン阻害薬または Xa因子阻
害薬の 6ヶ月以上の使用（継続が必要なリスク因子がある場合を除く） 
初発の肺血栓塞栓症に対するビタミン K拮抗薬、直接的トロンビン阻害薬または Xa因子阻害
薬の 12ヶ月以上の使用（継続が必要なリスク因子がある場合を除く） 
NSAIDsとビタミン K拮抗薬、直接的トロンビン阻害薬または Xa因子阻害薬の併用 

PPIの予防投与なしの NSAIDsと抗血小板薬の併用 

中枢神経

系 
認知症、閉塞隅角緑内障、心伝導系障害、前立腺疾患、尿閉の既往がある患者に対する三環

系抗うつ薬の使用 
抗うつ薬治療の第一選択薬としての三環系抗うつ薬による治療開始 

前立腺疾患や尿閉の既往がある患者に対する中等度〜高度の抗ムスカリン/抗コリン効果を有
する抗精神病薬の使用 
現在または直近に重篤な低ナトリウム血症があった患者に対する SSRIの使用 

 

Table 1 STOPP criteria version 28)（著者日本語訳） 

次頁に続く 
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系統 項目 

中枢神経

系 
4週間以上のベンゾジアゼピンの使用 

パーキンソニズムやレビー小体型認知症がある患者に対する抗精神病薬（クエチアピンとク

ロザピンを除く）の使用 
抗精神病薬の錐体外路系の副作用に対する抗コリン薬/抗ムスカリン薬の使用 

せん妄や認知症の患者に対する抗コリン薬/抗ムスカリン薬の使用 

認知症精神行動症状の患者に対する神経遮断性抗精神病薬の使用（症状が重篤な場合や他の

治療で失敗した場合を除く） 
睡眠薬としての抗精神病薬の使用（精神病や認知症による睡眠障害を除く） 

持続性の徐脈の既往がある患者や心伝導ブロック、再発性の原因不明の失神、心拍数を低下

させる薬剤を同時使用している患者に対するアセチルコリンエステラーゼ阻害薬の使用 
フェノチアジン系薬剤の第一選択薬としての使用 

良性の本態性振戦に対するレボドパまたはドパミンアゴニストの使用 

第一世代抗ヒスタミン薬の使用 

腎臓系 eGFR<30ml/min/1.73m2の患者に対するジゴキシン 125μg/日を超える投与量での長期使用 

eGFR<30ml/min/1.73m2の患者に対する直接的トロンビン阻害薬（例：ダビガトラン）の使用 

eGFR<15ml/min/1.73m2の患者に対する Xa因子阻害薬（例：リバーロキサバン、アピキサバ
ン）の使用 
eGFR<50ml/min/1.73m2の患者に対する NSAIDsの使用 

eGFR<10ml/min/1.73m2の患者に対するコルヒチンの使用 

eGFR<30ml/min/1.73m2の患者に対するメトホルミンの使用 

消化器系 パーキンソニズムがある患者におけるプロクロルペラジンまたはメトクロプラミドの使用 

合併症のない消化性潰瘍やびらん性消化性食道炎に対する最大量 PPIの 8週間以上の使用 

慢性便秘の患者に対する便秘の原因となる薬剤の使用（便秘の原因とならない代替薬が存在

する場合） 
200mg/日以上の投与量での経口鉄剤の投与 

呼吸器系 COPDに対してテオフィリンの単剤治療 

中等度から高度の COPDの維持治療として吸入ステロイドの代替としての全身性の副腎皮質
ステロイドの投与 
閉塞隅角緑内障の患者や、下部尿路閉塞の既往のある患者に対する抗ムスカリン性気管支拡

張薬の使用 
急性または慢性の呼吸障害の患者に対するベンゾジアゼピンの使用 

筋骨格系 消化性潰瘍や消化管出血の既往のある患者に対する PPIや H2ブロッカーの併用なしの非

COX-2選択的 NSAIDsの使用 
高血圧や心不全の患者に対する NSAIDsの使用 

アセトアミノフェンが試されていない場合に、変形性関節症の疼痛の症状緩和のための

NSAIDsの長期間（3ヶ月以上）使用 
関節リウマチに対する長期間（3ヶ月以上）の副腎皮質ステロイドの単独使用 

変形性関節症に対する副腎皮質ステロイド 

アロプリノールやフェブキソスタットのようなキサンチンオキシダーゼ阻害薬が禁忌でない

場合に、痛風の再発予防として長期間 NSAIDsやコルヒチンの使用 
心血管系疾患がある患者に対する COX-2選択的 NSAIDsの使用 

PPIによる予防なしの NSAIDsと副腎皮質ステロイドの併用 

嚥下障害や食道炎、胃炎、十二指腸炎のような上部消化管疾患や、消化性潰瘍、上部消化管

出血の既往がある患者に対する経口ビスホスホネートの使用 

 

Table 1 （続き） 

次頁に続く 
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系統 項目 

泌尿器系 認知症や慢性認知障害、閉塞隅角緑内障、慢性前立腺疾患のある患者で、過活動膀胱に対す

る抗コリン薬の使用 
症候性起立性低血圧や排尿性失神がある患者に対するα1選択的阻害薬の使用 

内分泌系 2型糖尿病に対する長時間作用型の SU剤の使用 

心不全の既往のある患者に対するチアゾリジン系薬の使用 

頻回に低血糖発作がある糖尿病患者に対する βブロッカーの使用 

乳がんや静脈血栓塞栓症の既往のある患者に対するエストロゲン製剤の使用 

子宮がある患者に対してプロゲステロンを併用せずにエストロゲンの使用 

原発性または続発性性腺機能低下症がない患者に対するアンドロゲンの使用 

高齢者で

転倒リス

クを増加

させる薬

剤 

ベンゾジアゼピン系薬剤 

神経遮断性の抗精神病薬 

持続的に起立性低血圧がある患者に対する血管拡張薬の使用 

催眠性の Z-drugs 

鎮痛薬 軽度の疼痛の第一選択薬としての経口もしくは経皮的な強オピオイドの使用 

緩下剤の併用なしの定期的なオピオイドの使用 

突出痛に対する短時間作用型のオピオイドの使用なしの長時間作用型のオピオイドの使用 

抗ムスカ

リン/抗コ
リン薬 

抗ムスカリン/抗コリン薬の特性を持つ薬剤の 2剤以上の同時使用 

 

 
 

  

Table 1 （続き） 

ACE, angiotensin-converting enzyme; ARB, angiotensin II receptor blocker; COPD, chronic obstructive 
pulmonary disease; COX-2, cyclooxygenase-2; eGFR, estimated glomerular filtration rate; NYHA, New 
York heart association; PPI, proton-pump inhibitors; SSRI, selective serotonin re-uptake inhibitors; SU, 
sulfonyl urea. 
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l 対象入院患者の持参薬（当院及び他院の処方）の確認 

l 当該患者の既往歴や検査値の確認 
l STOPP criteria version 2 を用いた PIMs の検出 

l PIMs の変更によるベネフィットとリスクを評価 

l 患者の処方変更に対する意向を確認 

l PIMs の変更によるベネフィット

がリスクを上回る  
l 患者が処方変更に同意 

l 医師に処方変更または中止を推奨 

l PIMs の変更により退薬症状

や病態悪化のリスクがあり、

薬剤調整が困難 
l 患者の同意が得られない 

l 医師に処方変更を推奨しない 

l 薬剤師と医師で協議のうえ、処方の継続・中止・他剤への変更を決定 
l 処方を変更した場合、病態の悪化がないかを慎重に観察 

Figure 1 薬剤師による PIMs の検出と介入の流れ 

PIMs の検出患者 
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3． 結果 

1） 患者背景 

対象患者の患者背景を Table 2 に示す。対象患者は 822 人で、年齢の中央値は 75.0 歳、

男性が 451 人（54.9%）を占めた。PIMs が検出された患者は 346 人（42.1%）で、男性と比

較して女性の該当割合が有意に高かった（51.2% vs. 34.6%; P < 0.001）。PIMs の検出患者と

非検出患者で年齢に有意差はなかった（中央値（四分位範囲（IQR））: 75.0 歳（71.0–80.0）
vs. 74.0 歳（70.0–79.3）; P = 0.11）。処方薬剤数の中央値は 1 人あたり 8.0 剤で、PIMs の検

出患者の服用薬剤数が非検出患者と比較して有意に多かった（10.0 剤（7.0–13.0）vs. 6.0 剤

（4.0–9.0）; P < 0.001）。PIMs の検出患者の占める割合は、いずれの診療科においても 30%
を超えており、さらに、10 剤以上薬剤を服用している患者では 60%を超えていた。担当薬

剤師が PIMs の検出に要した時間は、患者 1 人あたり平均 6.2 分であった。 
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    All patients Patients with 
PIMs 

Patients without 
PIMs 

P value 

Total n (%) 822 346 (42.1) 476 (57.9)  

Male n (%) 451 156 (34.6) 295 (65.4) P < 0.001  

Female n (%) 371 190 (51.2) 181 (48.8) 

Age Median (IQR) 75.0 (71.0-80.0) 75.0 (71.0-80.0) 74.0 (70.0-79.3) P = 0.11 
65-69 n (%) 172 66 (38.4) 106 (61.6) 

 

70-74 n (%) 219 83 (37.9) 136 (62.1) 
 

75-79 n (%) 221 106 (48.0) 115 (52.0) 
 

80-84 n (%) 144 63 (43.8) 81 (56.3) 
 

≧85 n (%) 66 28 (42.4) 38 (57.6)   

Number of 
medications Median (IQR) 8.0 (5.0-11.0) 10.0 (7.0-13.0) 6.0 (4.0-9.0) P < 0.001 

1-3 n (%) 135 17 (12.6) 118 (87.4) 
 

4-6 n (%) 204 63 (30.9) 141 (69.1) 
 

7-9 n (%) 213 83 (39.0) 130 (61.0) 
 

10-12 n (%) 132 81 (61.4) 51 (38.6) 
 

13-15 n (%) 86 61 (70.9) 25 (29.1) 
 

≧16 n (%) 52 41 (78.8) 11 (21.1)   

Departments           
Cardiovascular 
surgery 

n (%) 333 111 (33.3) 222 (66.7) 
 

Orthopedic 
surgery 

n (%) 207 121 (58.5) 86 (41.5) 
 

Breast surgery n (%) 69 30 (43.5) 39 (56.5) 
 

Radiology n (%) 69 22 (31.9) 47 (68.1) 
 

Cardiovascular 
medicine 

n (%) 43 13 (30.2) 30 (69.8) 
 

Neurology n (%) 37 21 (56.8) 16 (43.2) 
 

Rheumatology 
and Clinical 
Immunology 

n (%) 18 9 (50.0) 9 (50.0) 
 

Others n (%) 46 19 (41.3) 27 (58.7)   

Table 2 患者背景 



 11 

2） 薬剤師による介入の評価 

薬効分類別に集計した STOPP criteria version 2 に該当する PIMs は合計 609 件であった

（「同系統の薬剤の重複」の該当症例については薬効分類別の集計対象から除外）。Z-drugs
（ゾルピデム、ゾピクロン、エスゾピクロン）を含むベンゾジアゼピン（BZD）系薬剤に

関連する PIMs が最も多く（50.2%）、次いで NSAIDs（18.2%）やスルホニルウレア（SU）

剤（7.2%）、プロトンポンプ阻害剤（PPI）（6.1%）の順であった（Table 3）。 
 

 

 

Pharmacological classes n (%) 

Total 609 (100.0) 

Benzodiazepines (z-drugs were included) 306 (50.2) 

NSAIDs 111 (18.2) 

Sulphonylureas 44 (7.2) 

PPI 37 (6.1) 

Antimuscarinic/anticholinergic 21 (3.4) 

Antiplatelet agents 12 (2.0) 

Verapamil 12 (2.0) 

Beta-blockers 11 (1.8) 

ARB 7 (1.1) 

Warfarin 6 (1.0) 

Vitamin B complex drugs and multivitamin drugs 4 (0.7) 

First-generation antihistamines 4 (0.7) 

Others 34 (5.6) 

 
 

 

 
  

Table 3 STOPP criteria version 2で検出された PIMsの薬効分類 

「同系統の薬剤の重複」に該当する PIMsについては、薬効分類の集計対象か
ら除外した。 
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STOPP criteria version 2 の項目別にみた PIMs は計 651 件であった。薬学的評価の後に薬

剤師が医師に処方変更を推奨した件数はこのうち 310 件（47.6%）で、実際に処方変更また

は中止となった件数は 292 件（44.9%）であった。すなわち、薬剤師が医師に変更を推奨し

た結果、変更された PIMs の割合は 94.2%（292 件/310 件）であった。該当する PIMs と、

薬剤師による介入後の処方変更数の詳細を Table 4 に示す。BZD 系薬剤に関連する PIMs が

最も多く、検出された PIM 全体の約半数を占めており、詳細は以下の通りであった（変更

または中止件数/該当件数）：「4 週間以上の BZD 系薬剤の使用」（75/205）、「高齢者に対し

て転倒リスクを増加させる薬剤；BZD 系薬剤」（30/67）、「高齢者に対して転倒リスクを増

加させる薬剤；催眠性 z-drugs」（15/31）。次いで NSAIDs に関連する PIMs が多く、詳細は

以下の通りであった：「確立した高血圧や心不全の患者に対する NSAIDs の使用」（26/41）、

「estimated glomerular filtration rate（eGFR）50 mL/min/1.73 m2 未満の患者に対する NSAIDs

の使用」（21/30）、「心血管系疾患がある場合に cyclooxygenase（COX）-2 選択的 NSAIDs の
使用」（11/19）。また、「エビデンスに基づいた臨床的な適応のない薬剤」には、ビタミン欠

乏がないにもかかわらずビタミン剤が処方されている症例や、上気道症状または風邪症状

に対して抗菌薬が処方されている症例が含まれていた。 
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Criteria Total Changed % 
Total 651 292 44.9  

Drug indication criteria 
   

Any drug prescribed without an evidence-based clinical indication 23 20 87.0  

Any drug prescribed beyond the recommended duration, where treatment 
duration is well defined 

5 2 40.0  

Any duplicate drug class prescription 63 23 36.5  

Cardiovascular system criteria 
   

Verapamil or diltiazem with NYHA Class III or IV heart failure 1 1 100.0  

Beta-blocker in combination with verapamil or diltiazem 11 2 18.2  

Thiazide diuretic with current significant hypokalaemia, hyponatraemia, 
hypercalcaemia or with a history of gout 

1 1 100.0  

ACE inhibitors or angiotensin receptor blockers in patients with 
hyperkalaemia 

8 3 37.5  

Coagulation system criteria 
   

Long-term aspirin at doses greater than 160 mg/day 1 1 100.0  

Aspirin with a past history of peptic ulcer disease without concomitant 
PPI 

1 1 100.0  

Ticlopidine in any circumstances 5 1 20.0  

Vitamin K antagonist, direct thrombin inhibitor or factor Xa inhibitors for 
first deep venous thrombosis without continuing provoking risk factors 
for >6 months 

1 1 100.0  

NSAID and vitamin K antagonist, direct thrombin inhibitor or factor Xa 
inhibitors in combination 

7 6 85.7  

NSAID with concurrent antiplatelet agent(s) without PPI prophylaxis 3 1 33.3  

Central nervous system criteria 
   

Tricyclic antidepressants with dementia, narrow angle glaucoma, cardiac 
conduction abnormalities, prostatism, or prior history of urinary retention 

1 0 0.0  

Benzodiazepines for ≥4 weeks 205 75 36.6  

Anticholinergics/antimuscarinics to treat extra-pyramidal side-effects of 
neuroleptic medications 

4 0 0.0  

Anticholinergics/antimuscarinics in patients with delirium or dementia 8 2 25.0  

Phenothiazines as first-line treatment, since safer and more efficacious 
alternatives exist 

1 1 100.0  

First-generation antihistamines 4 3 75.0  

Renal system criteria 
   

Digoxin at a long-term dose >125 µg/day if eGFR < 30 ml/min/1.73 m2 1 0 0.0  

NSAID’s if eGFR < 50 ml/min/1.73 m2 30 21 70.0  

 

  

Table 4 STOPP criteria version 2によって検出された PIMsの件数と薬剤師による介入後に
変更となった件数 

次頁に続く 
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Criteria Total Changed % 

Gastrointestinal system criteria 
   

PPI for uncomplicated peptic ulcer disease or erosive peptic esophagitis at 
full therapeutic dosage for >8 weeks 

34 20 58.8  

Drugs likely to cause constipation in patients with chronic constipation 
where non-consipating alternatives are appropriate 

1 1 100.0  

Respiratory system criteria 
   

Anti-muscarinic bronchodilators with a history of narrow angle glaucoma 
or bladder outflow obstruction 

2 0 0.0  

Benzodiazepines with acute or chronic respiratory failure i.e. pO2 < 8.0 
kPa ± pCO2 > 6.5 kPa 

3 0 0.0  

Musculoskeletal system criteria 
   

NSAID with established hypertension or heart failure 41 26 63.4  

Long-term use of NSAID (>3 months) for symptom relief of osteoarthritis 
pain where paracetamol has not been tried 

3 3 100.0  

COX-2 selective NSAIDs with concurrent cardiovascular disease 19 11 57.9  

NSAID with concurrent corticosteroids without PPI prophylaxis 8 5 62.5  

Oral bisphosphonates in patients with a history of upper gastrointestinal 
disease 

3 1 33.3  

Urogenital system criteria 
   

Antimuscarinic drugs for overactive bladder syndrome with concurrent 
dementia or chronic cognitive impairment or narrow-angle glaucoma, or 
chronic prostatism 

7 3 42.9  

Endocrine system criteria 
   

Sulphonylureas with a long duration of action with type 2 diabetes 
mellitus 

44 9 20.5  

Drugs that predictably increase the risk of falls in older people 
   

Benzodiazepines 67 30 44.8  

Vasodilator drugs with persistent postural hypotension 1 0 0.0  

Hypnotic Z-drugs 31 15 48.4  

Analgesic drugs 
   

Use of regular opioids without concomitant laxative 2 2 100.0  

Antimuscarinic/anticholinergic drug burden 
   

Concomitant use of two or more drugs with 
antimuscarinic/anticholinergic properties 

1 1 100.0  

 
 

 

 
 

  

Table 4 （続き） 
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4． 考察 

本研究では、STOPP criteria version 2 を用いて 65 歳以上の入院患者における PIMs の処

方実態を評価した。本研究において、STOPP criteria version 2 に基づく PIMs を処方されて

いた患者は全体の 42.1%を占め、対象としたいずれの診療科においても 30%以上の患者が

PIMs を処方されていた。 

イスタンブールの大学病院で実施された後ろ向き観察研究では、STOPP criteria version 2
に基づく PIMs が検出された患者は全体の 39.1%であり、これは本研究の結果と同様であ

った 40)。アルバニアの大学病院で実施された横断的研究では、STOPP criteria version 2 に基

づく PIMs を処方された患者は全体の 63.0%であり、これは我々の結果よりも高かった 38)。

これまでの研究では、PIMs に関連する要因として、患者の服用薬剤数、年齢、性別、研究

の実施環境及び研究デザインが挙げられている 7, 32, 44-46)。上述の研究の対象は循環器科及

び内科の患者で、検出頻度が高かった PIMs はアスピリンやアルドステロン拮抗薬であっ

た 38)。本研究は当院における外科系を含む様々な診療科の患者を対象としており、先行研

究 38)と結果が異なる要因として、その患者背景の違いが影響した可能性がある。 

本研究において、PIMs を処方された患者は処方されていなかった患者よりも多くの薬

剤を服用しており、10 剤以上の薬剤を服用していた患者の 60%以上に PIMs が処方されて

いた。先行研究でも処方薬剤数と PIMs の検出数の関連性が指摘されており 32, 40, 44, 46)、処

方薬剤数の多い高齢者では、特に注意深く処方の評価及び見直しを行う必要があると考え

られる。 

本研究では、BZD 系薬剤が PIMs として最も検出数が多かった。先行研究でも同様の結

果が報告されている 38)。STOPP criteria version 2 では、「4 週間以上の BZD 系薬剤の使用」

及び「転倒リスクの高い患者への BZD 系薬剤の処方」が PIMs として挙げられている 8)。

国際麻薬統制委員会の報告にもあるように、海外と比較して本邦では BZD 系催眠鎮静薬

の使用量が多い 47)。BZD 系薬剤が PIMs として多く検出された理由として、STOPP criteria 
version 2 の内容や本邦における BZD 系薬剤の処方状況が影響した可能性が考えられる。

BZD 系薬剤は高齢者における転倒リスクの増加や認知機能障害との関連が指摘されてい

る 48, 49)。本研究や先行研究 38)の結果から、STOPP criteria version 2 は BZD 系薬剤関連を

PIMs として検出する適性が高く、本邦のように BZD 系薬剤の処方量が多い環境で活用す

ることは有用であると考えられる。本研究で検出されたその他の PIMs としては、NSAIDs、

SU 剤、PPI 及び抗コリン薬があった。また、他の先行研究で STOPP criteria version 2 に基

づく PIMs として多かった薬剤は、アスピリン、アルドステロン拮抗薬、BZD 系薬剤、メ

チルドパ、抗精神病薬、抗コリン薬及びループ利尿薬であった 38, 40)。これらは高齢者に対

して不適切に使用される頻度が高い薬剤と考えられ、薬物有害事象に特に注意が必要であ

る。 

本研究において、薬剤師は患者の意向に加え、処方変更または中止によるベネフィット

とリスクを十分に評価したうえで医師に PIMs の変更を推奨した結果、その変更割合は 90%
を超えていた。これまでの先行研究と異なり 38, 40, 50, 51)、本研究の対象患者は様々な併存疾

患を有していた。このような患者では、診療科横断的に介入が可能な薬剤師が重要な役割
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を担うものと考えられる。一方、検出された PIMs 全体を母数とした場合の処方変更割合

は 44.9%であり、変更されなかった PIMs のほとんどは薬剤師が変更を提案しなかった処

方であった。これは STOPP criteria version 2 に含まれる PIMs の処方変更の必要性が低いこ

とを意味するのではなく、薬剤師が個々の患者の病態や患者背景、変更や中止による退薬

症状や疾患増悪のリスクを総合的に判断し、実際には、患者にとって継続の必要性が高い

処方を変更・中止することを回避できた結果と考えることができる。本研究の実施施設は

大学病院であり、対象患者の 75%以上は外科系の患者で、その処方薬剤の多くは他の地域

医療機関で処方されたものであった。BZD 系薬剤や SU 剤のように変更に伴う病態悪化の

リスクがある薬剤が他の医療機関で処方されていた場合、短期間の入院では処方変更とそ

の後の経過の観察は困難であることが多い。また、BZD 系薬剤については、患者が処方の

継続を希望したため変更に対する同意が得られなかった症例も多かった。今後、このよう

な症例における PIMs を是正するためには、地域医療機関とより連携し、病態悪化のフォ

ローや服薬指導を充実させ、長期的に処方の見直しを図る必要があると考えられる。 

本研究には以下の限界がある。第一に、本研究は本邦の大学病院で実施した観察研究で

あるため、他の医療環境に一般化できない可能性がある。また、前述のように、BZD 系催

眠鎮静薬は本邦で特に処方頻度が高く 47)、本邦以外で STOPP criteria version 2 を適用した

場合、検出される PIMs の内訳は異なる可能性がある。第二に、本研究では PPOs について

は検討できていない。今後は本邦でも PPOs への介入について検討する必要がある。 
本研究結果から、本邦の高齢者における PIMs の処方実態が明らかになった。PIMs は対

象とした高齢入院患者の 42.1%に処方されており、また薬剤の種類としては BZD 系薬剤が

多く、その不適切使用の現状が明らかとなった。さらに、薬剤師が PIMs の変更によるベ

ネフィットとリスクを適切に評価し、患者の意向を踏まえ医師に処方変更を推奨すること

で、処方変更の必要性が高い PIMs の見直しが可能であったことから、本手法の有用性が

示された。薬剤師は薬物治療に関するジェネラリストとして、PIMs を処方された様々な病

態の患者に対応することができるため、PIMs の是正に対して薬剤師が主体的に関与するこ

とは意義深いと考えられる。 
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第2節 高齢者の安全な薬物療法ガイドライン 2015 を用いた薬剤師による介入：STOPP 

criteria version 2 との比較 

 
1． 緒言 

第 1 章第 1 節に述べたように、PIMs は本邦の高齢者でも多く処方されており、解決す

べき社会的な課題である。本邦の高齢者における薬物治療の安全性の向上を目的として、

日本老年医学会は「高齢者の安全な薬物療法ガイドライン 2005」を公表している 52)。この

ガイドラインは新たにシステマティックレビューが行われ、改訂版である STOPP-J が 2016

年に公表された 9, 10)。STOPP-J には「特に慎重な投与を要する薬物」のリストと、「開始を

考慮するべき薬物」のリストの 2 つが含まれている。「特に慎重な投与を要する薬物」のリ

ストには、高齢者において重大な薬物有害事象の原因となりやすい薬剤が、その対象及び

推奨される使用法とともに示されている 9, 10)。「開始を考慮するべき薬物」のリストは PPOs
を示したもので、高齢者でも有益性が高いにもかかわらず、臨床現場で使用が少ない傾向

にある薬剤が含まれている 9, 10)。加えて、STOPP-J には PIMs の変更時に参照すべきフロー

チャートが示されている 9, 10)。改訂された STOPP-J を高齢者に適用することで、PIMs や薬

物有害事象、問題のある薬物相互作用の減少が期待されるが、実際の臨床現場で適用した

場合の有用性は十分に検討されていない。 

これまでに PIMs をスクリーニングするための様々な基準が作成され、臨床で使用され

ている。代表的なものとしては、STOPP criteria8), Beers criteria35), European Union (7)-PIM 

list53)がある。特に、STOPP criteria は PIMs の処方割合のみならず、転倒、せん妄、入院期

間、医療機関への受診、医療コストを減らすことが報告されている 37)。第 1 章第 1 節では、

本邦の高齢者における STOPP criteria version 2 による PIMs の処方状況、及び薬剤師による

介入の効果を検討した 54)。しかしながら、これまで臨床現場において、STOPP-J と STOPP 

criteria version 2 の有用性を比較した研究はない。 
本節では、PIMs の検出と是正に対する STOPP-J を用いた薬剤師による介入の効果を評

価することを目的として、STOPP criteria version 2 を用いた場合と比較を行った。 
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2． 方法 

1） 研究デザイン 

2016 年 4 月から 9 月を対象期間として、当院 A 病棟（心臓血管外科、循環器内科）に

おいて前向き観察研究を実施した。本研究は、厚生労働省の「人を対象とする医学系研究

に関する倫理指針」に基づき、神戸大学大学院医学研究科等医学倫理委員会の承認（承認

番号 1758）を得て行った。 
 

2） PIMs の検出と介入 

薬剤師による PIMs の検出には STOPP-J における「特に慎重な投与を要する薬物のリス

ト」9, 10)及び STOPP criteria version 28)を用いた。STOPP-J における「特に慎重な投与を要す

る薬物のリスト」を Table 5 に示す。事前にトレーニングを受けた 3 人の薬剤師のうち、1

日あたり 1-2 人が対象病棟で PIMs の検出と介入を行った。対象入院患者の持参薬確認時

に、薬剤師は当該患者の既往歴や検査値を確認し、STOPP-J と STOPP criteria version 2 の両

方を用いて PIMs を検出した。薬剤師は処方変更に対する患者の意志も同時に確認し、患

者の同意が得られない場合は、医師に処方の変更または中止を推奨しなかった。STOPP-J
によって検出された PIMs については、STOPP-J のフローチャート（Figure 2）9, 10)に従って

薬剤の減量、中止、または代替薬への変更を検討した。STOPP criteria version 2 によって検

出された PIMs は、その変更または中止によるベネフィットとリスクを薬剤師が評価し、

ベネフィットがリスクを上回ると判断した場合、薬剤師は医師に処方の変更または中止を

推奨した。薬剤の変更により退薬症状や病態悪化のリスクがあり、入院期間中の薬剤調整

が困難であると判断した場合、薬剤師は医師に処方の変更または中止を推奨しなかった。

処方の継続・中止・他剤への変更については、医師と協議のうえで最終的に決定した。 

 

3） 対象患者 
対象患者は 1 剤以上使用中の薬剤がある 65 歳以上の新規入院患者とした。STOPP-J の

対象は 75 歳以上の高齢者または 75 歳未満でもフレイルあるいは要介護状態の高齢者であ

るが 9, 10)、本研究の対象患者が入院患者であること、STOPP criteria version 2 の対象患者が

65 歳以上の患者であることを踏まえ、本研究の対象は 65 歳以上の患者に統一した。PIMs

は薬効分類別に集計した。ただし、STOPP criteria version 2 の項目の内、「同系統の薬剤の

重複」については薬効分類別の集計対象から除外した。対象患者の患者背景（年齢、性別、

処方薬剤数、入院期間）、各基準に該当した患者数、PIMs の薬効分類別の集計内容、薬剤

師による介入後 14 日以内に処方変更となった数を STOPP-J と STOPP criteria version 2 の該

当患者間で比較した。 
 

4） 統計解析 

STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 の該当患者間での各項目の比較について、PIMs が
検出された患者の割合はχ2 test を、年齢、処方薬剤数及び入院期間は Student’s t-test を用

い、検定の有意水準は 5 ％とした。全ての統計解析には GraphPad Prism 6 を用いた。 
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分類 薬物（クラスまたは一般名） 対象となる患者・疾患 

抗精神病薬 抗精神病薬全般 認知症患者全般 

睡眠薬 ベンゾジアゼピン系睡眠薬・抗不安薬 すべて 

非ベンゾジアゼピン系睡眠薬 すべて 

抗うつ薬 三環系抗うつ薬 すべて 

SSRI 消化管出血のリスクのある患者 

スルピリド スルピリド すべて 

抗パーキンソン病薬 パーキンソン病治療薬（抗コリン薬） すべて 

ステロイド 経口ステロイド薬 慢性安定期の COPD患者 

抗血栓薬（抗血小板

薬、抗凝固薬） 
抗血小板薬 心房細動患者 

アスピリン 上部消化管出血の既往のある患者 

複数の抗血栓薬（抗血小板薬、抗凝固

薬）の併用療法 
すべて 

ジギタリス ジゴキシン ＞0.125mg/dayでの使用 

利尿薬 ループ利尿薬 すべて 

アルドステロン拮抗薬 すべて 

β遮断薬 非選択的 β遮断薬 気管支喘息 
COPD 

α遮断薬 受容体サブタイプ選択的 α1受容体遮断
薬 

すべて 

第一世代 H１受容体拮抗
薬 

H1受容体拮抗薬（第一世代） すべて 

H2受容体拮抗薬 H2受容体拮抗薬 すべて 

制吐薬 制吐薬 すべて 

緩下剤 酸化マグネシウム 腎機能低下 

糖尿病薬 スルホニル尿素薬 すべて 

ビグアナイド薬 すべて 

チアゾリジン薬 すべて 

αグルコシダーゼ阻害薬 すべて 

SGLT２阻害薬 すべて 

インスリン スライディングスケールによるインス

リン投与 
すべて 

過活動膀胱治療薬 オキシブチニン（経口） すべて 

ムスカリン受容体拮抗薬 すべて 

NSAIDs NSAIDs すべて 

 

 
  

SGLT2, sodium-glucose transporter 2. 

Table 5 STOPP-Jにおける「特に慎重な投与を要する薬物のリスト」9) 
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リストにある薬物を処方している 

範囲内 
推奨される使用法の範囲内か 効果はあるか 慎重に継続 

有効* 

減量・中止は可能か 

代替薬はあるか 

減量・中止 

慎重に継続 
ある 

代替薬に変更 
有効 

可能 
疑わしい 

非薬物療法があれば導入 

範囲外 

困難 

ないまたは患者の不同意 効果不十分 

治療歴における有効性と副作用を検証 

使用中の薬物を含めて最も有効な薬物を再検討 

慎重に継続 

新規薬剤への切り替え 

*：予防目的の場合、期待される効果の強さと重要性から判断する 

Figure 2  STOPP-Jにおける「特に慎重な投与を要する薬物のリスト」の使用フローチャート 9) 
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3． 結果 

1） 患者背景 

対象患者の患者背景を Table 6 に示す。対象患者は 230 名（心臓血管外科：201 名、循環

器内科：29 名）で、年齢の平均は 75.4 歳、162 名（70%）が男性、平均処方薬剤数は 8.3

剤、平均入院期間は 16.5 日であった。STOPP-J によって検出された PIMs を処方されてい

た患者は 122 名（53%）で、STOPP criteria version 2 によって検出された PIMs を処方され

ていた患者は 75 名（33%）であり、STOPP criteria version 2 と比較して STOPP-J は有意に

PIMs の検出割合が高かった（P < 0.001）。年齢、処方薬剤数及び入院期間については STOPP-

J の該当患者と STOPP criteria version 2 の該当患者間で有意な差はなかった。 
 

 

 
    All patients Patients with 

PIMs detected 
by STOPP-J 

Patients with PIMs 
detected by STOPP 
criteria version 2 

P value 

Total n (%) 230 122 (53) 75 (33) P < 0.001 

Male n (%) 162 88 (54) 57 (35) 
 

Age (years) Mean ± SD 75.4 ± 6.1 75.8 ± 6.1 76.0 ± 6.0 P = 0.82 

No. medications Mean ± SD 8.3 ± 4.2 9.8 ± 4.1 10.8 ± 4.1 P = 0.10 

Length of 
hospitalization (days) 

Mean ± SD 16.5 ± 15.3 16.5 ± 15.8 15.7 ± 16.8 P = 0.71 

Departments           
Cardiovascular 
Surgery 

n (%) 201 103 (51) 63 (31) 
 

Cardiovascular 
Internal Medicine 

n (%) 29 19 (66) 12 (41) 
 

 
 

 

  

Table 6 患者背景 
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対象患者において、STOPP-J と STOPP criteria version 2 によって PIMs が検出された割合

の詳細を Figure 3 に示す。STOPP-J によってのみ PIMs が検出された患者は 53 名（23%）、

STOPP criteria version 2 によってのみ PIMs が検出された患者は 6 名（3%）、両方の基準で

PIMs が検出された患者は 69 名（30%）、どちらの基準でも PIMs が検出されなかった患者

は 102 名（44%）であった。 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

  

Figure 3 対象患者における STOPP-J及び STOPP criteria version 2に基づく
PIMsの検出割合 

Patients without PIMs
n = 102
(44%)

STOPP-J only
n = 53 (23%)

Both criteria
n = 69
(30%)

STOPP criteria
version 2 only

n = 6 (3%) All patients
n = 230
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2） STOPP-J と STOPP criteria version 2 の比較 

薬効分類別に集計した PIMs の合計件数は、STOPP-J では 234 件、STOPP criteria version 

2 では 104 件であった。STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 によって検出された PIMs の
薬効分類別の内訳を Figure 4 に示す。Z-drugs を含む BZD 系薬剤に関連する PIMs が両基

準ともに最も多く、STOPP-J では 68 件、STOPP criteria version 2 では 66 件であった。NSAIDs

と SU 剤に関連する PIMs は両基準で同程度検出された。STOPP-J では検出されたが、STOPP 
criteria version 2 では検出が少なかった、または検出されなかった PIMs は、ループ利尿薬、

H2 受容体拮抗薬、抗血栓薬（抗血小板薬及び抗凝固薬）、アルドステロン拮抗薬、酸化マグ

ネシウム、α1 受容体拮抗薬、α グルコシダーゼ阻害薬、ビグアナイド系薬及び抗コリン薬

に関連する PIMs であった。STOPP criteria version 2 では検出されたが、STOPP-J では検出

されなかった PIMs は、ベラパミルと β ブロッカーに関連する PIMs であった。 

  
 

 

  

Figure 4 STOPP-J及び STOPP criteria version 2で検出された PIMsの薬効分類 

0 20 40 60 80

Others

β-blockers

Verapamil

Antimuscarinics/anticholinergics

Biguanides

α-glucosidase inhibitors

Sulphonylureas

α1-Receptor blockers

Laxatives Magnesium oxide

NSAIDs

Aldosterone antagonists

Antithrombotic drugs
(antiplatelet drugs, anticoagulants)

H2 receptor antagonists

Loop diuretics

Benzodiazepines
(z-drugs are included)

The number of PIMs

STOPP-J STOPP criteria version 2
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3） PIMs の内訳と薬剤師による介入の評価 

STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 によって検出された PIMs の内容と、薬剤師による

介入後の処方変更数の詳細をそれぞれ Table 7 及び 8 に示す。STOPP-J によって検出され

た PIMs は計 232 件あり、薬学的評価の後に薬剤師が医師に処方変更を推奨した件数は 61

件（26%）で、実際に処方変更または中止となった件数は 50 件（22%）であった。一方、

STOPP criteria version 2 によって検出された PIMs は計 133 件あり、薬学的評価の後に薬剤

師が医師に処方変更を推奨した件数は 61 件（46%）で、54 件（41%）が処方変更または中

止となった。薬剤師が医師に変更を推奨した PIMs の変更割合は、STOPP-J では 82%、STOPP 

criteria version 2 では 89%であった。 
検出された項目の内訳では、両基準で BZD 系薬剤に関連する PIMs が最も多かった。

STOPP-J で多く検出された PIMs のうち、「複数の抗血栓薬（抗血小板薬、抗凝固薬）の併

用療法」、「ループ利尿薬」、「アルドステロン拮抗薬」、「非選択的 α1 受容体拮抗薬」及び「H2

受容体拮抗薬」については、薬剤師から医師に処方変更を推奨した件数が少なく、処方変

更割合も 25%未満であった。 
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Criteria Indications (left blank 
if all subjects are 
applicable) 

Total Recommended 
(%) 

Changed 
(%) 

Total  232 61 (26) 50 (22)  

Hypnotics  
 

 
 

Benzodiazepines  56 24 (43) 20 (36) 

Non-benzodiazepine hypnotics  12 8 (67) 7 (58) 

Antidepressants     

Tricyclic antidepressants  1 0 (0) 0 (0) 

Antithrombotic drugs (antiplatelet 
drugs, anticoagulants) 

    

Combined therapy with multiple 
antithrombotic drugs (antiplatelet 
drugs, anticoagulants) 

 18 2 (11) 1 (6) 

Digitalis     

Digoxin Dose >0.125 mg/day 2 2 (100) 0 (0) 

Diuretics     

Loop diuretics  39 1 (3) 1 (3) 

Aldosterone antagonists  18 0 (0) 0 (0) 

α-Blockers     

α1-Receptor blockers selective for 
receptor subtypes 

 10 1 (10) 1 (10) 

H2 receptor antagonists     

H2 receptor antagonists  22 4 (18) 4 (18) 

Laxatives     

Laxative magnesium oxide Decreased kidney 
function 

12 9 (75) 7 (58) 

Antidiabetic drugs     

Sulphonylureas  9 0 (0) 0 (0) 

Biguanides  5 1 (20) 1 (20) 

Thiazolidine derivatives  3 0 (0) 0 (0) 

α-glucosidase inhibitors  6 0 (0) 0 (0) 

Insulin     

Insulin administration on a sliding 
scale 

 1 0 (0) 0 (0) 

Overactive bladder medications     

Muscarinic receptor antagonists  5 1 (20) 1 (20) 

NSAIDs     

NSAIDs  13 8 (62) 7 (54) 

Table 7 STOPP-Jによって検出された PIMsの件数と薬剤師による介入後に変更となった件数 

対象期間中に PIMs として検出された基準のみを示す。 
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Criteria† Total Recommended 

(%) 
Changed 
(%) 

Total 133 61 (46) 54 (41)  

Drug indication criteria 
 

 
 

Any drug prescribed without an evidence-based clinical 
indication 

2 2 (100) 2 (100)  

Any duplicate drug class prescription 20 9 (45) 9 (45)  

Cardiovascular system criteria 
 

 
 

β-blocker in combination with verapamil or diltiazem 5 1 (20) 1 (20)  

Thiazide diuretic with current significant hypokalemia, 
hyponatremia, hypercalcemia or with a history of gout 

1 0 (0) 0 (0)  

ACE inhibitors or angiotensin receptor blockers in patients 
with hyperkalemia 

1 0 (0) 0 (0)  

Coagulation system criteria 
 

 
 

Ticlopidine in any circumstances 2 0 (0) 0 (0) 

NSAID and vitamin K antagonist, direct thrombin inhibitor or 
factor Xa inhibitors in combination 

1 0 (0) 0 (0) 

Central nervous system criteria    

Benzodiazepines for ≥ 4 weeks‡ 64 29 (45) 25 (39) 

Renal system criteria    

NSAIDs if eGFR < 50 mL/min/1.73 m2 7 6 (86) 5 (71) 

Gastrointestinal system criteria    

PPI for uncomplicated peptic ulcer disease or erosive peptic 
esophagitis at full therapeutic dosage for >8 weeks 

1 0 (0) 0 (0) 

Musculoskeletal system criteria    

NSAID with established hypertension or heart failure 1 1 (100) 1 (100) 

COX-2 selective NSAIDs with concurrent cardiovascular 
disease 

4 4 (100) 4 (100) 

Urogenital system criteria    

Selective α1 blockers in those with symptomatic orthostatic 
hypotension or micturition syncope 

1 1 (100) 1 (100) 

Endocrine system criteria    

Sulphonylureas with a long duration of action with type 2 
diabetes mellitus 

9 0 (0) 0 (0) 

Drugs that predictably increase the risk of falls in older people    

Benzodiazepines 12 8 (67) 6 (50) 

Hypnotic Z-drugs 2 0 (0) 0 (0) 

 

  

†対象期間中に PIMs として検出された基準のみを示す。 
‡“Benzodiazepines for ≥4 weeks”については Z-drugs を含む。 

Table 8 STOPP criteria version 2によって検出された PIMsの件数と薬剤師による介入後に変更
となった件数 
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4． 考察 

本研究において、対象とした高齢者の 53%が STOPP-J に基づく PIMs を処方されてお

り、STOPP-J は STOPP criteria version 2 と比較して、より多くの PIMs 及び PIMs を有する

患者を検出することが示された。 

第 1 節の研究では、対象患者の 42.1%が STOPP criteria version 2 に基づく PIMs を処方さ

れていた 54)。本邦のプライマリケアクリニックで実施された前向き観察研究では、STOPP 
criteria version 2 によって検出された PIMs を処方されていた患者の割合は 32.3%であった

55)。一方、本邦の長期療養施設において実施された後ろ向き観察研究では、Beers criteria 2012

によって検出された PIMs を処方されていた患者の割合は 37.5%であった 56)。STOPP criteria 
version 2 は、Beers criteria 2012 や European Union (7) -PIM list, comprehensive protocol に比

べて、より多くの PIMs を検出したことが報告されている 57-59)。本研究において、STOPP-

J によって検出された PIMs を処方されていた患者の割合は STOPP criteria version 2 を用い

た場合よりも高く、また STOPP criteria version 2 や Beers criteria 2012 を用いた本邦の先行

研究における PIMs の処方患者の割合よりも高かった 54-56)。これらの結果から、本邦の高

齢者に対して STOPP-J を適用した場合、STOPP criteria version 2 や Beers criteria 2012 など

海外の基準を用いた場合よりも多くの PIMs が検出される可能性があることが示された。 

本研究では、BZD 系薬剤、NSAIDs および SU 剤に関連する PIMs は、STOPP-J 及び STOPP 

criteria version 2 の両方で多く検出された。第 1 節の研究 54)及び STOPP criteria version 2 を

用いた本邦の先行研究 55)でも同様に、これらの薬剤は PIMs として多く検出されている。

一方、本研究では STOPP-J を用いた場合は PIMs として検出されたが、STOPP criteria version 

2 を用いた場合は検出されない、または検出数が少ない薬剤もあった。これらの薬剤の中

で、H2 受容体拮抗薬や酸化マグネシウム、α グルコシダーゼ阻害薬に関しては、該当する

項目が STOPP criteria version 2 には含まれておらず、STOPP-J を用いた場合のみ検出可能

な PIMs であると考えられる。一方で、ループ利尿薬やアルドステロン拮抗薬、抗血栓薬、

α1 受容体拮抗薬、ビグアナイド系薬、抗コリン薬に関しては、STOPP criteria version 2 にも

該当する項目が含まれていたが、本研究では多くの症例でその項目の条件に当てはまらな

かった。STOPP-J は詳細な条件が設定されていない項目が多く 9, 10)、より多くの薬剤が PIMs
として検出された。しかしながら、STOPP-J における各項目の適用範囲の広さは、処方変

更の必要性が低い PIMs を多く検出することに繋がる可能性があるため、注意が必要であ

る。 
本研究の重要な点は、STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 に基づく PIMs の処方実態を

把握しただけでなく、その是正についても評価したことである。薬局薬剤師による PIMs の

見直しに対する患者及び医師を対象とした教育的介入の効果を評価した先行研究では、介

入群における 6 カ月後の PIMs の中止割合が 43%であったことが報告されている 60)。本研

究において、検出された PIMs 全体を母数とした場合の処方変更割合は、STOPP-J では 26%、

STOPP criteria version 2 では 41%であり、先行研究の結果 59)と比較して低かった。しかし、

薬剤師が変更を推奨した PIMs の変更割合は両基準ともに 80%を超えており、変更されな

かったほとんどの PIMs は、薬剤師が薬学的な評価を行った結果、医師に変更を推奨しな
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かった薬剤であった。薬剤師がこれらの PIMs の変更を推奨しなかった理由の多くは、処

方薬剤が有効で継続の必要性が高いため、短期間の入院では薬剤の調整が難しいため、代

替薬がないため、患者が処方変更に同意しなかったためであった。本研究の対象は心臓血

管外科の患者と循環器内科の患者であり、その多くの患者でループ利尿薬やアルドステロ

ン拮抗薬、抗血小板薬、抗凝固薬、降圧薬は継続の必要性が高かった。このように、PIMs

を変更する際はそのリスクを最小化するための薬学的な評価が必須である。ただし、本研

究において、PIMs の変更件数は STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 で同程度であり、

STOPP-J については、検出されたものの薬剤師が医師に変更を推奨しなかった PIMs がよ

り多かった。上述の通り、STOPP-J は各項目の適用範囲が広いため、処方変更の必要性が

低い PIMs を多く検出する可能性がある。STOPP-J と STOPP criteria version 2 では、対象薬

剤は重複するが適用範囲が異なる項目が複数ある。従って、今後は STOPP-J と STOPP 

criteria version 2 の両基準を精査し、重複する項目を統合した基準を用いた介入が、PIMs を
是正するうえで効率的な手法となる可能性が考えられる。 

本研究における限界を以下に示す。第一に、本研究では対象患者を当院の単一病棟（心

臓血管外科及び循環器内科）に入院した 65 歳以上の新規入院患者としており、検出された

PIMs の内訳や変更割合はその患者背景に影響を受けた可能性がある。特に、方法でも記載

した通り、本研究の対象患者の年齢は STOPP-J と異なる。もし対象患者の年齢を 75 歳以

上とした場合、結果は異なる可能性がある。第二に、本研究では PIMs を是正した患者に

おける臨床転帰については検討できていない。入院患者に対して処方の見直しを行ったラ

ンダム化比較試験のメタアナリシスでは、処方の見直しが死亡率や再入院を減らすことは

なかったことが報告されている 61)。一方で、近年報告された研究では、処方の見直しに加

えて、薬剤師を含む多職種による退院後のフォローアップを地域で実施した多面的な介入

が、救急外来の受診や再入院の件数を減らしたことも報告されている 62)。PIMs の是正によ

り臨床転帰を改善させるためには、退院後のフォローアップと多職種における地域医療連

携が必要と考えられる。 

本研究の結果、循環器疾患を有する高齢者における PIMs の検出と是正に対する STOPP-

J を用いた薬剤師による介入の有用性が示された。STOPP-J は STOPP criteria version 2 と比

較してより多くの PIMs を有する患者の検出が可能であった。薬剤師が STOPP-J における

「特に慎重な投与を要する薬物のリスト」とフローチャートを用いて薬学的な評価を行い、

介入することで、処方変更の必要性が高い PIMs を高い割合で是正することが可能であっ

た。PIMsの変更件数は STOPP-J及び STOPP criteria version 2で同程度であり、今後は STOPP-

J と STOPP criteria version 2 の両基準を組み合わせた薬剤師による介入が、効率的かつ有用

な手法となる可能性が示された。 
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第 3 節 小括 

本章では、当院における 65 歳以上の新規入院患者を対象として、STOPP criteria version 

2 及び STOPP-J を用い、PIMs の処方実態の評価ならびにその是正に対する薬剤師による介

入の効果を検討し、以下の知見を得た。 

 

1． 当院の複数の診療科に入院中の高齢者における STOPP criteria version 2 に基づく PIMs
の処方実態が明らかとなった。特に BZD 系薬剤や NSAIDs に関連する PIMs の検出が

多く、その是正の必要性が示唆された。さらに、薬剤師が PIMs の変更について薬学

的な評価を行い、患者の意向を踏まえ医師に処方変更を推奨することで、処方変更の

必要性が高い PIMs の見直しが可能であったことから、PIMs の是正に対する薬剤師に

よる介入の有用性が示された。 

 
2． 循環器疾患を有する高齢者における PIMs の検出と是正に対して、STOPP-J に基づい

た薬剤師による介入の有用性が明らかとなった。STOPP-J は STOPP criteria version 2

に含まれない項目を有するため、より多くの PIMs を有する患者を検出することが可

能であった。ただし、PIMs の変更件数は STOPP-J 及び STOPP criteria version 2 で同程

度であり、今後は STOPP-J と STOPP criteria version 2 の両基準を統合した介入が、有

用な手法となる可能性が示された。 
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第 2 章 抗菌薬の不適切使用に対する薬剤師主導の介入 

 

第1節 薬剤師主導の感染症治療の早期モニタリングとフィードバックを中心とした抗

菌薬適正使用支援プログラム 

 

1． 緒言 
薬剤耐性菌の増加は世界的な脅威となっており 63-65)、薬剤耐性菌による感染症の増加は

死亡率の上昇や医療コストの増加に繋がっている 66, 67)。抗菌薬の不適切使用は薬剤耐性菌

の選択に繋がることから 68, 69)、抗菌薬の適正使用推進は世界中の多くの医療施設における

重要な課題である 11)。薬剤耐性菌の増加に伴う問題への対応を目的に、米国感染症学会及

び米国医療疫学学会は ASP の実施に関するガイドラインを 2007 年及び 2016 年に発表し

ている 12, 17)。抗菌薬適正使用支援（antimicrobial stewardship: AS）とは、主治医が抗菌薬治

療を行う際に、感染症を専門とする医師や薬剤師、臨床検査技師、看護師がチームで抗菌

薬治療の最適化について支援を行うことであり、また ASP は医療施設が AS を組織的に実

践するためのプログラムである 12, 17, 27)。これまでの研究で、ASP は患者予後を増悪させる

ことなく抗菌薬適正使用を促進し、薬剤耐性菌を減少させることが示されている 70-73)。ASP

の実施に関するガイドラインにおいて、PAF は中心的な戦略に位置づけられている 12, 17)。

PAF とは感染症治療を早期にモニタリングし、必要に応じその最適化についてフィードバ

ックを行うことであり 12, 17)、広域スペクトラムを持つ抗菌薬の使用量削減と薬剤耐性菌増

加の抑制に有用であることが、多くの先行研究で示されている 74-83)。しかしながら、PAF

は個別の治療内容が適切かどうかについて丁寧にモニタリングする必要があるため、労働

負荷が大きく、その効果は各組織で利用可能な人的資源・設備に依存する 12)。そのため、

PAF の長期的な効果を評価した報告は世界的にも少ない 74, 79-82)。ASP の実施に関する研究

はアジア太平洋地域でも多く報告されているが、標準的なサーベイランス手法を用いた質

の高い研究の不足が指摘されている 84)。特に、本邦では感染症専門医の不足が指摘されて

おり 16, 27, 87)、医師に加えて薬剤師を中心に多職種が連携して効果的な介入を実践すること

が推奨されている 16, 27)。本邦でも ASP の実施に関する研究が報告されているが 83, 85, 86)、

持続可能な ASP の構築は多くの医療施設にとって依然として課題であり、ASP に関する臨

床研究の充実は本邦の AMR 対策アクションプランの戦略の一つに掲げられている 16)。 

当院では、”Big Gun Project”と称した薬剤師主導の PAF を 2010 年から開始している。こ

の Big Gun Project では、感染症を専門とする薬剤師が対象抗菌薬の使用全症例の臨床的な

評価を行い、翌日に当該抗菌薬の継続使用に問題のある症例について多職種チームでミー

ティングを行い、介入を実施している。この Big Gun Project に加えて、その効果を補完す

る戦略を組み合わせた包括的な ASP を実施した。本節では、抗菌薬使用量や薬剤耐性菌の

出現状況、臨床転帰に対する薬剤師主導の包括的な ASP の長期的な効果を評価することを

目的とした。  
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2． 方法 

1） 研究デザイン 

ASP 実施以前の 2009 年のデータと、ASP 実施後の 2010 年以降の各年のデータを比較

する前後比較研究を実施した。本研究は、厚生労働省の「人を対象とする医学系研究に関

する倫理指針」に基づき、神戸大学大学院医学研究科等医学倫理委員会の承認（承認番号

160165）を得て行った。 
 

2） PAF 
Big Gun Project は 2010 年 3 月より開始した。Big Gun Project のチームは病院長直属で、

メンバーは感染症専門の医師 2〜4 名、薬剤師 2 名、臨床検査技師 1〜2 名で構成された。

Big Gun Project の対象抗菌薬は、注射用の抗緑膿菌薬、抗 MRSA 薬、抗真菌薬、経口バン

コマイシンとした（Table 9）。 
感染症を専門とする薬剤師 2 名のうち 1 名が各週の PAF を交代で担当した。Big Gun 

Project の流れは以下の通りである。 

l 薬剤師は週 1 回、対象抗菌薬が使用された全症例の臨床的な評価を行い、当該抗菌薬

の継続使用に問題のある症例を抽出した。代表的な問題症例としては、抗菌薬の選択

や投与量・投与期間が不適切、適切な de-escalation が実施されていない、適切な細菌

培養検体が未提出の症例などであった。 
l 薬剤師が抽出した問題症例について、翌日にチームメンバーでミーティングを行い、

介入が必要と判断された症例については主に感染症専門医が介入を行った。 

l 翌週のミーティングにおいて、薬剤師は前週の介入症例の臨床経過を報告した。 
 

 
Classes Antibiotics 

Anti-methicilin-resistant 
Staphylococcus aureus agents 

Vancomycin, Teicoplanin, Arbekacin, Linezolid, Daptomycin 

Antipseudomonal agents  

Carbapenems Meropenem, Doripenem, (Imipenem/Cilastatin), (Biapenem), 
(Panipenem/Betamipron) 

Antipseudomonal 
penicillins 

Piperacillin, Piperacillin/Tazobactam 

Antipseudomonal 
cephalosporins 

Ceftazidime, Cefepime, Cefozopran, (Cefpirome) 

Fluoroquinolones Levofloxacin, Ciprofloxacin, Pazufloxacin 

Aminoglycosides Gentamicin, Tobramycin, Amikacin, (Isepamicin) 

Antifungals Fosfluconazole, Itraconazole, Voriconazole, Micafungin, 
(Caspofungin), Liposomal-amphotericin B 

Oral agents Vancomycin 

 

  

Table 9 PAFの対象抗菌薬 

2017年時点で院内の採用から削除された抗菌薬はカッコで示す 
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3） その他の ASP の戦略 

その他の ASP の戦略と開始年を Table 10 に示す。リネゾリド及びダプトマイシンは、

感染制御部医師または感染症内科医師の事前の許可を義務付ける使用許可制とした。菌血

症患者については感染症内科医師がコンサルテーションを行い、主治医に対して初期の抗

菌薬選択や培養結果判明後の de-escalation、治療期間等について助言し、必要に応じ臨床経

過をフォローした。院内で採用する抗菌薬については、薬剤部と感染制御部、感染症内科

が定期的に協議し、必要に応じて見直しを行った。バンコマイシンやテイコプラニン、ア

ミノグリコシド系抗菌薬、ボリコナゾールの使用時は therapeutic drug monitoring（TDM）

を行い、薬剤師は薬物血中濃度の測定結果に基づいて次回投与量を推奨した。それ以外の

抗菌薬についても、感染制御部担当薬剤師が中心となって、各薬剤師が国際的な標準用量

に基づく投与量の適正化を実施した。院内のアンチバイオグラムについては院内 web サイ

トで公開し、医師や他の医療スタッフと情報共有した。感染症内科医師または感染制御部

医師は、抗菌薬の適正使用に関する勉強会を各年 10 回程度開催し、医師や他の医療スタッ

フに対する教育を図った。 

 
 

Year Strategies 

Before 2005 Therapeutic drug monitoring 

2006 Mandatory preauthorization when using linezolid 

2008 Consultation on bacteremia patients by infectious disease physicians 

2009 Dissemination of the hospital antibiogram 

2010 Prospective audit and feedback (The Big Gun Project) 

Renewal of the antibiotics listed in the hospital formulary 

Dose optimization of antibiotics by the pharmacist 

2012 Seminars on appropriate antibiotic use by infectious disease physicians 

2013 Mandatory preauthorization when using daptomycin 

 
 

  

Table 10 ASPの戦略とそれぞれの実施時期 
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4） ASP の評価 

主要評価項目は注射用抗緑膿菌薬の使用量、副次評価項目は全注射用抗菌薬使用量の合

計及び各系統の注射用抗菌薬の使用量、緑膿菌の各抗菌薬に対する薬剤感受性、黄色ブド

ウ球菌検出患者全体に対するMRSA検出患者の割合、MRSAの発生率、Clostridioides difficile 

infection（CDI）の発生率、菌血症患者の 30 日死亡率、MRSA 及び緑膿菌による菌血症患

者の 30 日死亡率、病院死亡率とした。 
既報 88)及び ASP の実施に関するガイドライン 12)に基づき、注射用抗緑膿菌薬の使用量

は days of therapy（DOTs）/1000 patient days で評価した。DOTs は 2009 年の月平均のデー

タと 2010 年から 2016 年の各年の月平均のデータを比較した。緑膿菌の各抗菌薬に対する

感受性については初回分離株のみを対象としたが、複数回検出された株であっても感受性

が異なる場合は集計の対象に含めた。黄色ブドウ球菌検出患者全体に対する MRSA 検出患

者の割合と MRSA の発生率については、MRSA がいずれかの部位の培養検体から検出され

た入院患者を集計の対象とした。CDI 発生率は CD トキシンの産生が微生物学的に確認さ

れた入院患者の数を集計し、複数回検出された患者については 1 回のみを集計に含めた。

菌血症患者の 30 日死亡率について、対象はコンタミネーションを除く一般細菌、真菌、抗

酸菌全ての菌血症患者として、菌血症発症日から 30 日以内の死亡率を評価した。Coagulase-

negative staphylococci、Bacillus spp.、Corynebacterium spp.、Propionibacterium spp.、Viridans-

group streptococci、Micrococcus spp. が血液培養から検出された患者については、1 セット

のみからの検出についてはコンタミネーションと定義し 89, 90)、複数セットから検出された

場合は真の菌血症として対象に含めた。加えて、黄色ブドウ球菌及び緑膿菌による菌血症

患者の 30 日死亡率も評価した。同一菌種が 14 日以内に複数回検出された場合は同一エピ

ソードとみなした。 

 

5） 統計解析 
注射用抗菌薬の平均使用量の比較は、one-way analysis of variance 及び Dunnett’s post hoc 

test を用いた。カテゴリー変数の割合の群間比較については Cochrane–Armitage 傾向検定を

用いた（緑膿菌の薬剤感受性、MRSA の割合、MRSA 発生率、CDI 発生率、菌血症患者の

30 日死亡率、病院死亡率）。検定の有意水準は 5%とした。全ての統計解析には JMP statistical 

software version 9.0.0（SAS Institute Inc., Cary, NC, USA）を用いた。 
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3． 結果 

1） 抗菌薬使用量の変化 

2009 年における抗緑膿菌薬の DOTs/1000 patient days の月平均は 85.5 であったが、2010
年の ASP 開始以降は徐々に減少し、2011 年以降の各年の月平均 DOTs/1000 patient days は

2009 年と比較して有意に減少した（Figure 5）。 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

各系統の抗菌薬使用量を Table 11 に示す。カルバペネム系抗菌薬の使用量は 2009 年と

比較して 2010 年以降有意に減少した。抗緑膿菌薬と異なり、抗 MRSA 薬の使用量は研究

期間中有意な変化は認められなかった。抗緑膿菌用ペニシリンを除くペニシリン系抗菌薬

の使用量は、2009 年と比較して 2013 年以降有意に増加した。注射用抗菌薬全体の使用量

は、2009 年と比較して 2015 年及び 2016 年において有意に減少した。 

  

Figure 5 抗緑膿菌薬の DOTsの推移 
** P < 0.01 compared with 2009 population 
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Classification 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 

DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) DOTs (SD) 
Antipseudomonal 
agents 

        

Carbapenems 26.7 (3.4) 21.9 (3.7)* 21.8 (3.6)* 17.5 (1.5)*** 15.6 (2.7)*** 14.1 (1.9)*** 12.3 (2.3)*** 13.5 (2.3)*** 

Antipseudomonal 
penicillins 

14.7 (1.8) 17.2 (2.9) 15.0 (2.0) 14.6 (2,4) 19.6 (3.4)* 21.9 (3.4)*** 20.8 (2.5)*** 20.1 (1.9)*** 

Antipseudomonal 
thired generation 

cephalosporins 

17.3 (2.3) 16.0 (1.9) 16.6 (2.7) 15.7 (1.3) 11.3 (2.1)*** 9.0 (1.6)*** 8.4 (1.5)*** 7.6 (1.9)*** 

Antipseudomonal 
fourth generation 
cephalosporins 

12.9 (1.6) 12.4 (2.5) 11.8 (2.4) 10.8 (1.9)* 9.5 (1.6)*** 7.0 (1.6)*** 6.4 (1.4)*** 6.9 (1.7)*** 

Fluoroquinolones 5.4 (1.0) 5.5 (1.4) 6.3 (1.5) 5.4 (2.0) 4.4 (2.2) 3.6 (1.5)* 4.6 (1.9) 4.7 (1.1) 

Other 
antipseudomonal 
agents 

8.5 (2.6) 4.8 (1.1)* 5.5 (1.3)** 3.4 (1.0)*** 2.7 (0.8)*** 2.0 (0.6)*** 1.4 (0.6)*** 1.2 (1.1)*** 

Anti-MRSA agents 17.9 (2.9) 20.1 (2.7) 18.0 (3.0) 21.5 (4.3) 19.6 (2.6) 19.2 (2.7) 18.5 (3.2) 20.4 (2.2) 

Antifungals 10.4 (1.5) 11.1 (2.1) 10.1 (2.5) 9.1 (1.9) 7.9 (2.2)* 11.4 (3.2) 7.7 (2.5) 8.1 (2.1)* 

Penicillins except 
for antipseudomonal 
agents 

27.7 (2.3) 29.0 (3.0) 28.0 (2.4) 29.5 (3.0) 35.1 (5.4)** 39.9 (3.2)*** 42.1 (3.9)*** 44.4 (3.8)*** 

First generation  
cephalosporins 

38.5 (2.3) 39.3 (3.9) 41.5 (2.4)* 43.9 (3.6)** 44.0 (3.3)* 41.3 (1.8)* 44.2 (3.2)** 45.0 (2.9)*** 

Second generation 
cephalosporins 

21.8 (4.4) 18.8 (2.3) 19.0 (2.4) 21.7 (1.7) 20.7 (2.1) 17.6 (2.2)* 18.2 (1.7) 18.2 (1.2) 

Third generation 
cephalosporins 
except for 
antipseudomonal 
agents 

5.5 (2.0) 7.2 (1.3) 7.3 (2.1) 8.0 (1.2)* 9.7 (2.2)** 7.4 (1.4) 7.5 (2.1) 8.4 (1.4)* 

Other antibiotics 8.8 (1.7) 8.4 (1.7) 7.0 (2.0) 5.9 (1.0)** 4.0 (0.9)*** 5.7 (1.7)* 6.9 (2.1) 8.0 (1.6) 

Total 215.9 (11.4) 211.7 (9.0) 207.9 (10.6) 207.0 (13.0) 204.0 (6.4) 199.0 (12.9) 198.9 (8.0)* 206.4 (7.7)* 

 

  

Table 11 各抗菌薬の DOTsの推移 

Days of therapy/1,000 patient daysは各年の月平均（SD）で示す。 
* P < 0.05, ** P < 0.01, *** P < 0.001 compared with 2009. 
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2） 薬剤耐性菌の動向 

緑膿菌の各抗菌薬に対する薬剤感受性を Figure 6 に示す。2009 年における緑膿菌のメロ

ペネムに対する感受性は 91.0%で、2010 年から 2016 年にかけて 90%以上を維持し、研究

期間中に有意な傾向の変化は認められなかった（P = 0.57 for trend）。同様に、ピペラシリ

ン、セフェピム、アミカシンに対する感受性も 84%以上を維持し、研究期間中に有意な傾

向の変化は認められなかった。レボフロキサシンに対する緑膿菌の感受性は 2009 年から

2016 年にかけて有意な上昇傾向が認められた（P = 0.01 for trend）。 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

黄色ブドウ球菌検出患者全体に対する MRSA 検出患者の割合は、2009 年から 2016 年に

かけて有意な低下傾向が認められた（P < 0.001 for trend）（Figure 7）。MRSA の発生率も同

様に、2009 年から 2016 年にかけて有意な低下傾向が認められた（P = 0.02 for trend）（Figure 

8）。 

  

Figure 6 緑膿菌の各抗菌薬に対する感受性の推移 
* P < 0.05 for trend. MEPM, Meropenem; PIPC, Piperacillin; CFPM, Cefepime; 
AMK, Amikacin; LVFX, Levofloxacin 
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Figure 7 黄色ブドウ球菌検出患者全体に対する MRSA検出患者の割合の推移 
** P < 0.01 for trend. 

Figure 8 MRSA発生率の推移 
* P < 0.05 for trend. 
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3） CDI の発生率 

CDI の発生率について、2011 年は他の年と比較して高かったものの、研究期間内におい

て有意な傾向の変化は認められなかった（P = 0.80 for trend）（Figure 9）。 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
4） 臨床転帰の評価 

菌血症患者の 30 日死亡率は研究期間中に有意な傾向の変化は認められなかった（P = 

0.57 for trend）（Figure 10a）。MRSA 菌血症患者の 30 日死亡率は 2009 年から 2016 年にかけ

て有意な低下傾向が認められた（P = 0.01 for trend）（Figure 10b）。緑膿菌による菌血症患者

の 30 日死亡率は 2009 年から 2011 年にかけて低下したが、2014 年から 2016 年にかけては

上昇し、研究期間中では有意な傾向の変化は認められなかった（P = 0.89 for trend）（Figure 
10c）。 

病院死亡率は、2009 年から 2016 年にかけて有意な低下傾向が認められた（P < 0.001 for 

trend）（Figure 11）。 
  

Figure 9 CDI発生率の推移 
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a 

b 

c 

Figure 10 菌血症患者の 30日死亡率の推移 
a) 全菌血症患者、b) MRSA菌血症患者、c) 緑膿菌菌血症患者 
* P < 0.05 for trend. 
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Figure 11 病院死亡率の推移 
** P < 0.01 for trend. 
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4． 考察 

本研究は、薬剤師主導の PAF を中心とした包括的な ASP の実施が、臨床転帰を増悪さ

せることなく、広域スペクトラム抗菌薬使用量の削減及び薬剤耐性菌の抑制に対し長期的

に有益な効果を発揮することを明らかにした。この結果は ASP 実施に関する先行研究の結

果と一致しており 70-73)、ASP の戦略としての PAF の有用性もこれまでの多くの研究で示さ

れている 74-83)。しかしながら、それらの多くは短期間の結果を報告したものであり、特に

アジア太平洋地域では質の高い研究の不足が指摘されている 84)。本邦では感染症専門医の

不足が指摘されており 87)、このことも ASP の実施と継続を困難にしている要因の一つで

ある。今回当院で実施した ASP では、感染症専門医の負担を減らし、継続可能なシステム

を構築するために、薬剤師が主導的に PAF を行い、多職種と連携して実施した点が特徴で

ある。PAF では、感染症内科医師がコンサルテーションを行っていない症例を中心に、薬

剤師が臨床的な評価を行い、抗菌薬の継続使用に問題のある症例を抽出した。このことは、

院内における抗菌薬不適切使用症例を広く是正することを可能にした。加えて、PAF の効

果を補完するための複数の戦略を組み合わせた包括的な ASP を構築した。ASP 自体は薬剤

師単独で実施したものではないが、当院での ASP のこれらの特徴が、長期間にわたり有益

な効果をもたらすことに繋がったものと考えられる。 

ASP の評価指標に関して、ASP の実施に関するガイドラインでは daily defined doses

（DDD）よりも DOTs が推奨されている 12)。特に本邦では、抗菌薬の承認用量が WHO の

定義する DDD よりも低用量である薬剤もあり、DDD を用いた抗菌薬使用量の評価は正確

でない可能性も指摘されている 91)。上記の理由から、本研究では抗菌薬使用量の評価指標

として DOTs を用いた。本研究の DOTs を指標とした評価では、7 年間の ASP 実施により

抗緑膿菌薬の使用量は経年的に減少し、2009 年と比較し 2016 年には抗緑膿菌薬全体では

37%、カルバペネム系抗菌薬では 49.2%減少した。ASP に関する研究のメタアナリシスで

は、DDD で評価したデータではあるが、対象抗菌薬の使用量が 26.6%、カルバペネム系抗

菌薬の使用量が 18.5%減少したことが報告されている 72)。用いた評価指標は異なるが、上

記のメタアナリシス 72)の結果と比較して、本研究で標的とした抗菌薬の使用量は長期間に

亘り、より顕著に減少していた。本研究では、2008 年以前の抗菌薬使用量のデータが得ら

れなかったため、ASP 実施以前として 2009 年の抗菌薬使用量のデータのみを比較対照と

したが、上述のように抗緑膿菌薬の使用量は 7 年間に渡って経年的に減少していた。これ

らの点からも、本研究で実施した薬剤師主導の PAF を中心とした継続的な ASP の有用性

が示された。 

本研究で、各抗菌薬に対する緑膿菌の感受性は、ASP 開始前の時点で 90%前後であり、

7 年間に亘りその感受性が維持されていた。レボフロキサシンに対する緑膿菌の感受性は

介入開始前の 2009 年時点で 86.0%と良好であったが、介入後にさらに上昇した。その他の

抗菌薬に対する緑膿菌の感受性も、研究期間中 84%以上を維持していた。先行研究におい

ても、ASP の実施は広域スペクトラムを有する抗菌薬使用量の削減と、緑膿菌を含むグラ

ム陰性桿菌の薬剤感受性の改善をもたらすことが報告されている 75, 80, 82)。先行研究と同様
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に、ASP による広域スペクトラムを有する抗菌薬使用量の改善が、緑膿菌の高い薬剤感受

性の維持に寄与した可能性が示唆された。 

本研究では、黄色ブドウ球菌が検出された患者全体に対する MRSA 検出患者の割合と、

MRSA の発生率はともに有意に低下した。これまでの研究でも同様の結果が報告されてお

り 82, 83)、スコットランドの研究では、全国的な ASP の実施による抗菌薬選択圧の低下が、

MRSA 発生率の低下に寄与したことが報告されている 92)。ただし本研究では、研究期間内

に抗 MRSA 薬の使用量に変化は認められなかった。抗 MRSA 薬の使用量が減少しなかっ

た理由として、ASP の実施により血液培養の採取数が増加し、菌血症やその他の感染症の

診断プロセスが改善したことで、カテーテル関連血流感染症のような抗 MRSA 薬が必要な

症例 93)に対して適切に抗菌薬が選択されるようになったことが考えられる。一方で、CDI

の発生率は ASP 実施後も低下しておらず、CDI の発生率に対する ASP の効果は検証でき

なかった。MRSA や CDI の発生率は、抗菌薬使用量に加え手指消毒や接触感染予防策の遵

守率にも影響を受けることが示唆されている 12)。ASP による抗菌薬使用量の変化と MRSA

や CDI の発生率の関連を検討するためには、上記の感染予防策についても評価すべきであ

るが、本研究では実施できていない。感染予防策の遵守率の評価と改善は今後の検討課題

である。 

ASP は医師の処方行動に変容を促す取り組みであるため、プログラムに問題がないこと

を確認するために、臨床転帰についても評価する必要がある。ASP に関するシステマティ

ックレビューでは、ASP の実施後に死亡率の増加は認められなかったことが報告されてい

る 70-73, 84)。本研究の ASP では、感染症専門医が菌血症全症例を評価し、担当医に対して助

言を実施している。本研究において MRSA 菌血症患者の 30 日死亡率は有意に低下した。

この結果は、これまでの報告 94)と同様に、菌血症患者に対する感染症医によるコンサルテ

ーションの効果による可能性が考えられる。一方、緑膿菌菌血症患者の死亡率は研究期間

中変動があったものの、有意な傾向の変化は認められなかった。本邦の多施設共同研究に

おいて、緑膿菌菌血症患者の死亡率は患者背景により異なり、集中治療室患者では 46.0%、

集中治療室以外の一般病棟患者では 12.7%、全体では 20.3%であったことが報告されてい

る 95)。本研究では各年の対象患者数が少なく、その患者背景の違いが 30 日死亡率の変動

に影響した可能性がある。ただし、菌血症患者全体の 30 日死亡率に増悪はみられておら

ず、病院死亡率についても研究期間中に有意に低下している。上記の結果は、本研究の ASP

の対象患者の死亡率を全て反映したものではないが、ASP の実施は少なくとも臨床転帰を

増悪させてはいないことが示唆された。 

本研究における PAF は週 1 回の実施であったため、有益な効果を維持しながら、7 年間

の実施継続が可能であった。これまでの研究で、連日実施する PAF の長期的な効果も少数

ながら報告されている 74, 79-82)。しかしながら、PAF は労働負荷が大きく、人的資源が限ら

れる施設では連日の実施や、その継続が難しい場合もある 12)。薬剤師が週 1 回の PAF を実

施することで十分な効果を示した本研究の結果は、人的資源が限られる施設における ASP
実施が可能であることを示すものと考えられる。ただし、本研究成果は PAF だけでもたら

されたものではない点に留意する必要がある。すなわち、抗菌薬適正使用に関する教育、
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院内で採用する抗菌薬の見直し、薬剤師による抗菌薬の投与量の適正化、アンチバイオグ

ラムの周知といった ASP の戦略が、医療スタッフの抗菌薬適正使用に関する知識と意識の

向上に繋がったと考えられる。抗菌薬適正使用に関する様々な戦略をバンドルのように組

み合わせて実践したことが、各専門職の負担の軽減と ASP の長期的な効果の維持に繋がっ

た可能性がある。感染症を専門とする医療スタッフが限られる医療施設では、PAF の効果

を補完する包括的な ASP を構築することが必要不可欠であり、またいずれの戦略の実施に

あたっても薬剤師の役割は重要と考えられる。 

本研究には以下の限界がある。まず、上述のように本研究の ASP は PAF に加えて様々

な戦略を組み合わせたもので、薬剤師単独で実施したものではないため、本研究における

評価はプログラム全体の結果のみを対象としている。ASP のどの戦略が最も有効か、また

その中で薬剤師による貢献はどの程度かを評価するためには、個々の ASP の要素に関する

さらなる検討が必要である。第二に、本研究では ASP を 2010 年から開始したが、以降に

発表された様々なガイドラインや研究により治療基準が変化しており、特に抗菌薬の投与

期間に関してはより短縮される傾向にある 96-99)。本研究の結果はこれらの変化にも影響を

受けた可能性がある。第三に、本研究では個々の対象患者における治療内容については評

価できていない。今後は、個別の患者における抗菌薬選択や投与量、投与期間が妥当であ

ったかについても評価する必要がある。 

本研究の結論として、薬剤師主導の PAF を中心とした包括的な ASP 実施が、臨床転帰

を増悪させることなく、抗緑膿菌薬使用量の減少や緑膿菌の良好な薬剤感受性の維持、

MRSA 発生率の低下に繋がることが明らかとなった。そして今回行った ASP は、7 年間も

の長期間に亘り有益な効果を維持した。感染症の専門職が限られる環境であっても、薬剤

師を含めた多職種で協働し、補完的な戦略を PAF に組み合わせることで、ASP は長期的に

有用な効果を発揮できると考える。 
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第2節 経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切使用に対する薬剤師主導の教育

的介入 

 
1． 緒言 

抗菌薬の中でも経口抗菌薬は不適切に処方されていることが多く、薬剤耐性菌の増加を

はじめとした問題に繋がる 100-103)。CDC は外来患者の ASP を推進するための中心的な 4 つ

の要素は、「commitment （責任を持った関わり）」、「ポリシーを伴った行動と実践」、「調査

と報告」、「教育と専門的知識」であると定義している 104)。これまでに、経口抗菌薬の適正

使用に関する様々な戦略が報告されている 105-108)。例えば、医師を対象としたワークショ

ップやセミナー、適正使用に関するキャンペーンを含む多面的な教育的介入は、地域の小

児に対する年間の抗菌薬処方率を 4 年間に亘って削減したことが報告されている 107)。ま

た、各施設の抗菌薬の使用量及び薬剤耐性菌のデータを反映したセミナーや、インターネ

ットを通じた抗菌薬適正使用に関する講義等を含む教育的プログラムは、病院への入院や

再受診を変化させることなく、経口抗菌薬の使用量を削減したことが報告されている 108)。

これまでに、外来患者に対する ASP は、臨床転帰を増悪させることなく抗菌薬の処方状況

を改善させることに関して、低度から中等度のエビデンスが示されている 109)。しかしなが

ら、世界的に抗菌薬の消費量は大きく減少しておらず、経口抗菌薬の不適切使用に対する

効果的な介入が必要とされている 110, 111)。 
2009 年から 2013 年における本邦の抗菌薬使用量の調査では、経口抗菌薬は抗菌薬全体

の消費量の 92.6%を占めたと報告されている 18)。中でも、本邦における経口第 3 世代セフ

ァロスポリン系抗菌薬の使用量は、欧州や米国と比較して顕著に多い 18-20)。Figure 12 に各

セファロスポリン系抗菌薬の抗菌スペクトラムを、Table 12 に経口セファロスポリン系抗

菌薬の投与量、バイオアベイラビリティを示す。経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬

は、グラム陽性球菌からグラム陰性桿菌まで幅広い抗菌スペクトラムを有するものの、経

口バイオアベイラビリティがセフジトレン−ピボキシルで 17%、セフジニルで 25%と総じ

て低く 112)、pharmacokinetics/pharmacodynamics 理論の観点から治療効果の減弱や薬剤耐性

菌の選択に繋がる可能性がある 16, 21, 22)。本邦では β-lactamase-nonproducing ampicillin（ABPC）
-resistant Haemophilus influenzae（BLNAR）や penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae

（PRSP）の検出割合が欧州や米国と比較して多く 11, 16, 21, 22, 113-117)、これは本邦における経

口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切使用が一因となっている可能性が指摘され

ている 16, 21, 22)。加えて、近年本邦では extended-spectrum β-lactamase（ESBL）産生腸内細菌

の検出が医療施設及び市中でも増加している 118, 119)。さらに、セファロスポリン系抗菌薬

は CDI のリスクが高い薬剤であることも指摘されている 26)。また、経口第 3 世代セファロ

スポリン系抗菌薬の多くは、経口バイオアベイラビリティを改善させる目的でピボキシル

基を構造に含むが、これは特に小児における低カルニチン血症及び低血糖の原因となるこ

とが報告されている 23-25)。以上から、経口セファロスポリン系抗菌薬の使用量削減は、本

邦の AMR 対策アクションプランの中心的な成果指標の一つとされており、その不適切処

方の是正が急務である 16)。 
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第 2 章第 1 節では、薬剤師主導の感染症治療の PAF を中心とした ASP の主に注射用抗

菌薬の使用量に対する効果を検討した 120)。当院では、主に入院患者における経口第 3 世代

セファロスポリン系抗菌薬の不適切処方削減を目的とした薬剤師主導の多職種協働による

介入を 2017 年 7 月から開始した。介入の内容として、経口抗菌薬の適正使用に関する全

医療スタッフを対象とした講義と、各診療科との教育的ミーティングから構成される教育

的介入を実施した。本節では、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切処方削減

を目指した薬剤師主導の多職種協働による教育的介入が、経口第 3 世代セファロスポリン

系抗菌薬やその他の経口抗菌薬の使用量、薬剤耐性菌の出現状況、臨床転帰に与える影響

を評価することを目的とした。 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 
 

系統 薬剤 
1 回投与量 

/1 日投与回数 

バイオアベイ

ラビリティ 

第 1 世代 
セファロスポリン系 

セファレキシン 500mg/1 日 4 回 99% 

第 2 世代 

セファロスポリン系 
セファクロル 500mg/1 日 3 回 80% 

第 3 世代 
セファロスポリン系 

セフジニル 100mg/1 日 3 回 25% 

セフジトレン−ピボキシル 100〜200mg/1日 3回 17% 

セフカペン−ピボキシル 100〜150mg/1日 3回 35% 
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Figure 12 セファロスポリン系抗菌薬の抗菌スペクトラム（文献 112, 121)を元に作成） 
 

Table 12 経口セファロスポリン系抗菌薬の投与量、バイオアベイラビリティ（文献 112, 121-126)を元に

作成） 
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2． 方法 

1） 研究デザイン 

当院において、教育的介入の実施前（2016 年 7 月~2017 年 6 月）と実施後（2017 年 7 月

~2018 年 6 月）の各データを比較する前後比較研究を実施した。本研究は、厚生労働省の

「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」に基づき、神戸大学大学院医学研究科等

医学倫理委員会の承認（承認番号 160165）を得て行った。 
 

2） 教育的介入 

感染症専門の医師、薬剤師、看護師、臨床検査技師から構成される多職種チームにより、

医療スタッフを対象とした教育的介入を 2017 年 7 月から 8 月にかけて実施した。教育的

介入の内容は、経口抗菌薬の適正使用に関する全医療スタッフを対象とした講義と、対象

診療科との教育的ミーティングであった。教育的介入に先立って、薬剤師は当院における

経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の診療科別の処方件数や不適切使用の代表例を分

析し、特に介入が必要な診療科を選択したうえで、経口抗菌薬の適正使用に関する講義や

提案内容について検討した。なお、介入開始時に当院において使用可能であった経口第 3
世代セファロスポリン系抗菌薬は、セフカペン−ピボキシル、セフジトレン−ピボキシル、

セフテラム−ピボキシル及びセフジニルであった。 

経口抗菌薬の適正使用に関する講義は、2017 年 7 月の 2 週間に計 4 回同じ内容で実施

し、4 回のうちいずれか 1 回に出席することを全医療スタッフに義務付けた。講義の内容

は、本邦における AMR 対策アクションプラン 16)、経口抗菌薬の不適切使用の代表例、経

口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の低いバイオアベイラビリティと薬物有害事象、薬

剤耐性菌に関する問題であった。 

教育的ミーティングでは、まず当院全診療科の代表医師と多職種チームとのミーティン

グを 2017 年 7 月に実施し、その後入院患者に対して経口第 3 世代セファロスポリン系抗

菌薬を多く使用している診療科の代表医師と多職種チームで個別のミーティングを行った。

ミーティングでは、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の各診療科における使用状況

や、不適切使用の代表例とその代替薬などについて協議した。経口第 3 世代セファロスポ

リン系抗菌薬の不適切使用の代表例や、多職種チームからの提案内容としては以下のよう

なものがあった。 

l 整形外科の周術期感染予防目的で注射用抗菌薬終了後に経口第 3 世代セファロスポリ

ン系抗菌薬が追加投与されていたため、追加投与は不要であることを提案した 99)。 

l 皮膚軟部組織感染症の治療目的で経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬が多く処方

されていたため、それらの症例の多くで第 1 世代フェム系抗菌薬が適切であることを

提案した。 

l 歯科処置時における感染性心内膜炎の予防目的でも経口第 3 世代セファロスポリン系

抗菌薬が多く使用されていたため、ハイリスクの心血管疾患がない場合、抗菌薬の予

防投与は不要であること、予防が必要な場合であってもペニシリンが第一選択薬であ

ることを提案した 127)。 
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3） 介入の評価 

主要評価項目は入院患者における経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量と

した。副次評価項目は外来患者における経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量、

入院患者及び外来患者におけるその他の経口抗菌薬（ペニシリン系、その他のセファロス

ポリン系、ペネム系、フルオロキノロン系、マクロライド系、テトラサイクリン系、リン

コサミド系、スルファメトキサゾール・トリメトプリム（ST）合剤）の使用量、H. influenzae
検出株全体に対する BLNAR の割合、S. pneumoniae 検出株全体に対する PRSP の割合、

Escherichia coli 検出患者全体に対する ESBL 産生 E. coli 検出患者の割合、院内発症 CDI

（Hospital-aquired CDI: HA-CDI）の発生率、病院死亡率とした。各評価指標は教育的介入

の実施前と実施後のデータを比較した。経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬は 2018 年

1 月に入院患者に使用可能な抗菌薬のリストから削除した。 

第 2 章第 1 節での方法 120)と同様、経口抗菌薬の使用量は DOTs/1000 patient days で評価

した。外来患者については、各期間における外来患者数の合計を分母として、DOTs/1000 

outpatients を算出して評価した。DOTs は各期間における月平均値または中央値を介入前後

で比較した。経口抗菌薬は WHO による Anatomical Therapeutic Chemical classiffication system
に基づき系統別に分類した。 

H. influenzae 検出株全体に対する BLNAR の割合及び S. pneumoniae 検出株全体に対する

PRSP の割合については、各菌がいずれかの部位の培養検体から検出された数を集計した。

H. influenzae の薬剤感受性は Clinical Laboratory Standards Institute（CLSI）2012 の基準 128)に

従い、β-lactamase 非産生株で ABPC の minimum inhibitory concentration（MIC）が≥ 4.0 μg/mL

の株を BLNAR とした。β-lactamase の産生はニトロセフィン試験で確認した。S. pneumoniae
の薬剤感受性は、本邦の過去の PRSP の検出状況に関する報告 16, 117, 118)と比較するために、

CLSI 2012 における注射用ペニシリンの髄膜炎基準に基づき、ペニシリン G（PCG）の MIC

が≥ 0.12 μg/mL の株を PRSP と分類した 128)。 
E. coli における ESBL 産生は Double Disk Synergy Test で確認した。ESBL 産生 E. coli ま

たは ESBL 非産生 E. coli が複数回検出された患者はそれぞれ 1 回のみを集計に含めた。 

HA-CDI の発生率は、入院 72 時間以降に CD トキシン産生が微生物学的に確認された入

院患者の数を集計し、複数回検出された患者については 1 回のみを集計に含めた。CD ト

キシン産生は enzyme immuno-assay 法で確認した（C. DIFF QUIK CHEK COMPLETE, Abbott）。

CD トキシン検査を実施した入院患者数についても介入前後で評価した。 
 

4） 統計解析 

各群のデータが正規分布に従わない場合、中央値の 2 群間比較については Mann-
Whitney’s U-test を行った（入院及び外来患者における経口第 3 世代セファロスポリン系抗

菌薬の使用量、外来患者におけるリンコサミド系抗菌薬）。各群のデータが正規分布に従う

場合、平均値の 2 群間比較については Student’s t test を行った（その他の経口抗菌薬）。カ

テゴリー変数の割合の群間比較についてはχ2 test を行った（BLNAR の割合、PRSP の割

合、ESBL 産生 E. coli の割合、HA-CDI 発生率、病院死亡率）。検定の有意水準は 5%とし
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た。全ての統計解析には GraphPad Prism 6（La Jolla, CA, USA）を用いた。 
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3． 結果 

1） 抗菌薬使用量の変化 

入院患者における経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の DOTs/1000 patient days の

推移を Figure 13 に示す。入院患者における経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬につい

て、介入前（2016 年 7 月~2017 年 6 月）の各月の DOTs/1000 patient days の中央値（IQR）

は 24.2（23.5–25.1）で、介入後（2017 年 7 月~2018 年 6 月）は 3.7（0.0–7.1）であり、介入

前と比較して有意に減少した（P < 0.001; Table 12）。外来患者の DOTs/1000 outpatients につ

いては、介入前が 30.2（25.4–32.1）で、介入後が 13.3（9.6–17.1）であり、入院患者と同様

に介入前と比較して有意に減少した（P < 0.001; Table 12）。 
 

 

 
 

 

  

Figure 13 入院患者における経口第 3世代セファロスポリン系抗菌薬の DOTsの推移 
 

教育的介入の各対策の実施時期を図中に示す。経口第 3世代セファロスポリン系抗菌薬は 2018年 1月
に当院の入院患者に対する採用抗菌薬のリストから削除した。 
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各系統の抗菌薬使用量を Table 13 に示す。経口第 1 世代セファロスポリン系抗菌薬の

DOTs/1000 patient days の中央値（IQR）は、入院（8.1（6.2–8.8）vs. 18.0（17.4–20.1）; P < 

0.001）及び外来患者（7.1（5.9–9.2）vs. 14.4（10.1–15.9）; P < 0.001）ともに介入前と比較

して介入後に有意に増加した。広域型ペニシリン（アモキシシリン）については、入院患

者のみで介入後有意に増加した。外来患者について、フルオロキノロン系抗菌薬と ST 合

剤の使用量は介入後に有意に減少し、一方でテトラサイクリン系抗菌薬の使用量は有意に

増加した。マクロライド系抗菌薬とリンコサミド系抗菌薬の使用量は介入前後で有意な変

化は認められなかった。入院患者における経口抗菌薬全体の使用量は介入前後で有意な変

化は認められなかったが（195.1（182.4–203.4）vs. 190.4（186.9–212.6）; P = 0.62）、外来患

者については介入後有意に減少した（609.8（603.4–619.7）vs. 578.2（575.2–600.3）; P = 0.032）。 

 

 

 

 
  

 Inpatients Outpatients 
 DOTs (IQR) P DOTs (IQR) P 
 Before 

intervention 
After 
intervention 

Before 
intervention 

After 
intervention 

Penicillins with 
extended spectrum 

16.8 
(13.5-18.2) 

19.3 
(18.2-24.2) 

0.021 22.8 
(21.2-25.5) 

27.6 
(23.7-29.1) 

0.10 

Combinations of 
penicillins, including 
ß-lactamase 
inhibitors 

10.0 
(8.8-11.3) 

12.5 
(10.6-14.0) 

0.16 10.6 
(8.2-12.9) 

11.3 
(10.3-12.9) 

0.27 

First-generation 
cephalosporins 

8.1 
(6.2-8.8) 

18.0 
(17.4-20.1) 

<0.001 7.1 
(5.9-9.2) 

14.4 
(10.1-15.9) 

<0.001 

Second-generation 
cephalosporinsa 

   1.3 
(0.9-1.6) 

1.3 
(1.1-1.4) 

0.89 

Third-generation 
cephalosporins 

24.2 
(23.5-25.1) 

3.7 
(0.0-7.1) 

<0.001 30.2 
(25.4-32.1) 

13.3  
9.6-17.1) 

<0.001 

Other 
cephalosporins and 
penemsa 

   2.2 
(1.9-2.8) 

2.4 
(1.6-2.8) 

0.89 

Macrolides 10.8 
(9.5-12.7) 

13.2 
(11.9-14.8) 

0.051 112.6 
(106.2-117.2) 

109.3 
(103.2-122.9) 

0.82 

Fluoroquinolones 26.7 
(25.0-28.5) 

25.3 
(23.3-27.9) 

0.81 41.1 
(39.3-44.5) 

35.1 
(32.8-40.3) 

0.008 

Tetracyclines 11.9 
(10.3-13.0) 

14.3 
(11.3-16.8) 

0.10 44.7 
(38.9-46.9) 

50.1 
(43.8-52.9) 

0.029 

Lincosamides 1.5 
(0.5-2.4) 

1.1 
(0.5-1.5) 

0.35 3.9 
(2.9-4.2) 

3.9 
(3.4-4.2) 

0.79 

Sulfamethoxazole 
and trimethoprim 

83.5 
(79.0-90.6) 

86.4 
(80.5-94.5) 

0.27 339.6 
(330.9-347.5) 

315.6 
(306.3-324.3) 

0.019 

Total 195.1 
(182.4-
203.4) 

190.4 
(186.9-
212.6) 

0.62 609.8 
(603.4-619.7) 

578.2 
(575.2-600.3) 

0.032 

Table 13 介入前後 1年間における各経口抗菌薬の DOTsの変化 

DOTs (外来患者については 1,000 outpatients あたり)は月平均（IQR）で示す。 
a入院患者では採用のない系統の抗菌薬 
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2） 薬剤耐性菌の動向 

H. influenzae 検出株全体に対する BLNAR の割合は、介入前が 41.9%、介入後が 30.9%で

あったが、介入前後で有意な差は認められなかった（Table 14）。S. pneumoniae 検出株全体

に対する PRSP の割合は、介入前が 51.2%、介入後が 39.5%であったが、介入前後で有意差

は認められなかった（Table 15）。E. coli 検出患者全体に対する ESBL 産生 E. coli 検出患者

の割合は、介入前が 20.5%、介入後が 23.4%で、介入前後で有意差は認められなかった（Table 
16）。 

 

 
 

 Number of strains (%) 
P 

 Before intervention After intervention 

BLNAR/Total 26/62 (41.9) 25/81 (30.9) 0.17 

 

 
 

 

 
 

 Number of strains (%) 
P 

 Before intervention After intervention 

PRSP/Total 22/43 (51.2) 15/38 (39.5) 0.29 

 
 

 

 
 

 

 Number of strains (%) 
P 

 Before intervention After intervention 

ESBL/Total 114/557 (20.5) 138/591 (23.4) 0.24 

 
 

  

Table 14 H. influenzae検出株全体に対する BLNARの割合の変化 

Table 15 S. pneumoniae検出株全体に対する PRSPの割合の変化 

Table 16 E. coli検出患者全体に対する ESBL産生 E. coli検出患者の割合の変化 
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3） HA-CDI の発生率 

HA-CDI の発生率について、介入前は 0.14/1000 patient days で、介入後は 0.09/1000 patient 

days であり、介入前と比較して介入後は有意に低下した（P = 0.029; Figure 14）。CD トキシ

ン検査を実施した入院患者数は、介入前が 435 人、介入後は 430 人であった。 
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4） 病院死亡率の評価 

病院死亡率は介入前が 1.30%、介入後は 1.37%であり、介入前後で有意な差は認められ

なかった（P = 0.56; Figure 15）。 
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4． 考察 

本研究の結果、薬剤師主導の多職種協働による教育的介入が、入院・外来患者における

経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量削減に有用であることが明らかとなった。

経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量は、介入後 6 カ月間で大きく減少したた

め、2018 年 1 月に当院の入院患者に対する採用抗菌薬のリストから経口第 3 世代セファロ

スポリン系抗菌薬は削除された。2009 年から 2013 年における本邦の抗菌薬使用量の調査

では、経口抗菌薬が抗菌薬全体の使用量の 92.6%を占め、経口第 3 世代セファロスポリン

系抗菌薬は 2013 年における経口抗菌薬全体の使用量の 23.8%を占めていた 18)。また、外来

小児患者における経口抗菌薬使用状況の全国調査では、経口第 3 世代セファロスポリン系

抗菌薬が 2013-2016 年における抗菌薬使用量全体の 35.6%を占めていた 129)。本邦における

このような使用傾向は、欧州や米国と大きく異なる 18-20)。一方、経口第 3 世代セファロス

ポリン系抗菌薬は、薬剤耐性菌の増加だけでなく 16, 21, 22)、低カルニチン血症の原因 23-25)や、

CDI の重要なリスクファクター26)であることが指摘されている。本邦の AMR 対策アクシ

ョンプランでは、経口セファロスポリン系抗菌薬、フルオロキノロン系抗菌薬、マクロラ

イド系抗菌薬の人口 1000 人あたりの 1 日使用量を 2020 年までに、2013 年の水準から 50%
削減することが目標とされている 16)。本研究で示した、経口第 3 世代セファロスポリン系

抗菌薬の不適切使用に対する教育的介入は、この目標達成に貢献できると考えられる。 

本研究では、薬剤師が当院における経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用状況

及び不適切使用の代表例を分析したうえで、その適正使用に関する講義や提案内容につい

て検討し、多職種チームによって教育的介入を実施した。ASP の実践に関するガイドライ

ンでは、講義のような受動的教育活動は、他の ASP の戦略を補完する目的で実践すべきで

あるとされている 12)。本研究の教育的介入では、講義形式だけでなく、各診療科との教育

的ミーティングを組み合わせて実施した。先行研究でも、医師を対象とした教育的介入の

経口抗菌薬の使用量削減に対する有用性が報告されている 107, 108)。PAF のように個別化さ

れた介入を経口抗菌薬の不適切使用全症例を対象に実施することは難しい。そのため、薬

剤師が自施設の経口抗菌薬の使用状況を分析し、不適切使用の典型的なケースに焦点を絞

って教育的介入を実践することは、その効果を高めることに寄与したと考えられる。加え

て、感染症の専門職からなる多職種チームで介入を実践したことが、推奨のスムーズな受

け入れと速やかな使用量削減に繋がったと考える。 

本研究において、フルオロキノロン系抗菌薬やマクロライド系抗菌薬のような広域スペ

クトラム抗菌薬の使用量に増加は認められなかったが、第 1 世代セファロスポリン系抗菌

薬やペニシリンのような狭域スペクトラムの抗菌薬の使用量は増加し、入院患者における

抗菌薬全体の使用量は教育的介入前後で減少しなかった。経口第 3 世代セファロスポリン

系抗菌薬の使用量は減少したものの、それ以外の経口抗菌薬の不適切使用例は依然として

残っているものと考えられ、更なる改善が必要である。 

本研究の教育的介入実施前後で、BLNAR 及び PRSP の検出割合に有意な差は認められ

なかった。BLNAR や PRSP の検出状況に有意な差が認められなかった理由の一つとして、

サンプルサイズが小さかった影響が考えられる。本邦における BLNAR の検出割合は近年
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増加しており、2010 年以降では全 H. influenzae 検出株のうち 38-64%を占めたことが報告

されている 21, 22, 112)。S. pneumoniae に関しては、本邦の小児を対象として、2000 年から 2012

年にかけて実施された全国調査において、CLSI 2007 の基準（非髄膜炎、経口ペニシリン: 
PCG の MIC が 0.12–1.0 μg/mL の株を penicillin-intermediate S. pneumoniae（PISP）, PCG の

MIC が≥ 2.0 μg/mL の株を PRSP と定義）で、PISP と PRSP の合計が 49.5%-76.9%であった

ことが報告されている 116)。本研究における教育的介入実施後の BLNAR 及び PRSP の検出

割合は、上記の本邦における報告 21, 22, 113, 116)の値と比較していずれも低かった。今回の研

究は単施設で実施した研究であり、地域における抗菌薬の使用状況に直接的な影響を与え

てはいないと考えられる。地域全体で経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量を

削減することにより BLNAR や PRSP が減少するかどうかについて、今後検討が必要であ

る。 

ESBL 産生 E. coli は、本邦の医療施設及び市中においても増加している 118, 119)。本邦の

単一医療施設で実施された研究で、ESBL 産生 E. coli の検出率は 2003 年の 1.2%から 2011

年は 14.3%まで増加したことが報告されている 118)。また Japanese Nosocomial Infection 

Surveillance システムの 2016 年の年報では、E. coli のセフォタキシムに対する耐性率は

26.0%であった 130)。今回の研究で、ESBL 産生 E. coli の割合は介入前後で変化がなく、経

口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量削減が ESBL 産生 E. coli の検出割合に与え

る影響については不明であった。本邦の ESBL 産生 E. coli の特徴を分析した先行研究では、

市中獲得型の ESBL 産生 E. coli が ESBL 産生 E. coli 検出患者全体の 26%を占め、そのうち

85%の患者は過去 3 ヶ月以内に抗菌薬曝露を受けていなかった 119)。ESBL 産生 E. coli の蔓

延を防ぐためには、医療機関における抗菌薬不適切使用の是正に加えて、地域における対

策が必要と考えられる 119)。 

ASP は入院患者における CDI 発生率の低下に有効であるため 131)、ASP の実施に関する

ガイドラインでは、CDI 発症を誘発するリスクが高い抗菌薬の使用量を減少させることが

推奨されている 12)。今回の研究では、HA-CDI の発生率は教育的介入の実施後に有意に低

下した。本研究の実施期間中には、第 2 章第 1 節で述べた ASP120)も当院で実施しており、

この ASP も HA-CDI の発生率に影響を与えた可能性がある。一方で、病院死亡率に有意な

変化は認められなかった。これらの結果には外来患者が含まれていないため、本研究の対

象患者を全て反映してはいないが、教育的介入は少なくとも臨床転帰を増悪させてはいな

いことが示唆された。 
本研究には以下の限界がある。今回の研究では薬剤耐性菌の検出状況や HA-CDI の発生

率、病院死亡率に影響を与える教育的介入以外の要因の影響については評価できていない。

第 2 章第 1 節で述べた当院における ASP120)や、地域における抗菌薬の使用状況も本研究の

結果に影響を与えた可能性がある。特に、地域における経口第 3 世代セファロスポリン系

抗菌薬の使用量削減が薬剤耐性菌の出現状況に与える影響について、今後検討が必要であ

る。 
本研究結果から、薬剤師主導の多職種協働による教育的介入は、広域スペクトラム抗菌

薬の使用量を増加させることなく、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量を大
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きく削減することが明らかとなった。介入前後で薬剤耐性菌の検出状況に変化は認められ

なかったが、HA-CDI の発生率は介入後に減少し、また介入による臨床転帰の増悪はなか

ったことからも、本研究で実施した教育的介入の有用性が示された。本邦の多くの医療施

設で経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切使用の是正が必要とされている 16)。

本研究における教育的介入はその是正に貢献できるものであり、また介入を効果的に実施

するために、経口抗菌薬の使用状況の分析や、適正使用に関する講義及び推奨内容の検討、

主治医チームへの実際の介入など、様々な面での薬剤師の役割が重要と考えられる。 
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第 3 節 小括 

本章では、抗菌薬適正使用を目指した多職種協働による介入として、薬剤師主導の PAF

を中心とした包括的な ASP を実施し、抗菌薬使用量や薬剤耐性菌の状況、臨床転帰に対す

る長期的な有用性について評価した。さらに、薬剤師主導の多職種協働による教育的介入

を行い、それらが経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬やその他の経口抗菌薬の使用量、

薬剤耐性菌の出現状況、臨床転帰に及ぼす影響を検討した。本章における検討から、以下

の知見を得た。 

 

1． 薬剤師主導の PAF を中心とした包括的な ASP の実施が、臨床転帰を増悪させること

なく、抗緑膿菌薬使用量の減少、緑膿菌の良好な薬剤感受性の維持、MRSA 発生率の

低下に繋がることが明らかとなり、またその効果は 7 年間もの長期間に亘り維持する

ことが可能であった。 
 

2． 薬剤師主導の多職種協働による教育的介入は、広域スペクトラム抗菌薬の使用量を増

加させることなく、経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量を大きく削減し

た。薬剤耐性菌の検出状況に介入前後で変化は認められなかったが、HA-CDI の発生

率は介入後に減少し、また介入による臨床転帰の増悪はなかったことからも、薬剤師

を含む多職種による教育的介入の有用性が示された。 
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総括 

 

高齢者のポリファーマシーや薬剤耐性菌の増加は、医薬品の不適切使用によって生じる

深刻な問題として近年特に社会的な関心が高まっている。薬剤師はこれらの問題の解決に

向けて主体的な関与が求められるが、薬学的な介入を実施するための具体的な方法やその

臨床的有用性は十分に評価されていなかった。そこで著者は、高齢者のポリファーマシー

と抗菌薬の不適切使用に対して薬剤師による介入を実施し、その臨床的有用性について評

価することを目的に研究を実施した。ポリファーマシーについては、PIMs を検出する基準

として STOPP criteria version 2 及び STOPP-J を用いた薬剤師による介入の効果を検討した。

抗菌薬適正使用については、薬剤師主導の PAF を中心とした ASP を実施し、抗菌薬使用

量や薬剤耐性菌の出現状況、臨床転帰に対する長期的な有用性について評価した。さらに、

経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の不適切使用の是正を目指した薬剤師主導の多職

種協働による教育的介入を実施し、経口抗菌薬の使用量や薬剤耐性菌の出現状況に及ぼす

影響について検討した。 

 
第1章 高齢者のポリファーマシーに対する薬剤師による介入 

本邦の高齢入院患者に STOPP criteria version 2 を適用した場合、42.1％の患者で PIMs が

処方されている実態が明らかになり、その是正の必要性が示された。さらに、薬剤師が PIMs
の変更について薬学的な評価を行い、患者の意向を踏まえ医師に処方変更を推奨すること

で、処方変更の必要性が高い PIMs の見直しが可能であったことから、本手法の有用性が

示された。また、STOPP-J は STOPP criteria version 2 と比較して、より多くの PIMs を検出

することが可能であった。今後は STOPP-J と STOPP criteria version 2 の両基準を組み合わ

せた薬剤師による介入が、効率的かつ有用な手法となる可能性が示された。 

 
第2章 抗菌薬適正使用を目指した薬剤師主導の介入 

薬剤師主導の PAF を中心とした ASP や、薬剤師主導の多職種協働による教育的介入が、

抗緑膿菌薬や経口第 3 世代セファロスポリン系抗菌薬の適正使用に対して有用であること

を明らかにした。いずれの介入も対象抗菌薬の使用量削減により薬剤耐性菌増加を抑制す

る可能性が示され、一方で菌血症患者の死亡率や病院死亡率といった臨床転帰に増悪を認

めなかったことから、抗菌薬適正使用を目指した薬剤師主導の介入の有用性が示された。 
 

以上より、著者は高齢者のポリファーマシーに対する STOPP criteria version 2 及び

STOPP-J を用いた薬剤師による介入の方法論を提示し、その有用性を明らかにした。また、

抗菌薬の適正使用を目指した ASP や教育的介入といった薬剤師主導の介入の有用性を示

した。本研究は他施設でも応用可能な高齢者のポリファーマシーと抗菌薬不適切使用に対

する薬剤師による介入の方法とその臨床的有用性を示したもので、今後多くの医療施設で

実践されることで、本邦における薬物療法の適正化及び医薬品適正使用の推進に大きく寄

与できるものと考える。  
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