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【背景】統合失調症では急性期治療後にも継続的な抗精神病薬治療を要するが、効果不足、忍容性不足やアド

ヒアランス不良による再発率や治療中断率は高い。そのため、用量の最適化を含む維持期の薬物療法の最適

化は大変重要である。抗精神病薬の推奨用量はガイドラインやエキスパートオピニオンの形で提示されている

が、維持用量に関するエビデンスは限られ、非定型抗精神病薬の維持期の至適用量域を実証的に検証した報

告は少ない。今回我々は、急性期入院治療後のリスペリドン (RIS)とオランザピン (OLZ)の最頻用量階層別の 2

年間処方継続率を指標として各薬剤の至適用量域を検証した。処方継続率は抗精神病薬の有効性、忍容性と

アドヒアランスを総合した有用性の指標といえ、退院時処方は急性期の薬剤選択や用量調整を経て、個々の患

者に対し概ね最適化された処方といえる。また退院時の患者は急性期症状や適応が改善し退院可能、という概

ね一定の条件を満たし、病期としては維持期の患者が主体である。つまり退院時処方の継続率を指標とした手

法は、概ね最適化された処方による維持期の有用性を検証するデザインといえる。【方法】対象は 2004 年から

2012 年に岡山県の精神科病院 4 施設を退院した統合失調症圏の全症例のうち退院時に次の条件を満たす症

例とした。(1)60歳以下 (2)RISか OLZの経口薬を抗精神病薬として単剤処方 (3)脳に器質性障害がない。退院

後 2 年間の処方継続、最頻用量(観察期間中に最も長期間使用された用量)を後方視的に調査した。継続中止

は (1)抗精神病薬の処方中止 (2)他の抗精神病薬への変更開始 (3)他の抗精神病薬の併用開始 (4)再入院 

(5)治療中断、のいずれかと定義した。最頻用量は維持用量に最も近似できると考えられたため、最頻用量階層

別の処方継続率を比較することで維持期の至適用量域を検証した。また、両薬剤の処方継続の生存分析には

Kaplan-Meier法を用い、生存曲線の比較は Log-rank検定を用いた。【結果】RIS 344例、OLZ 304例が対象とな

った。RISの最頻用量階層別の2年間処方継続率は、0.5-2.5mgが46.0%、3.0-5.0mgが40.0%、5.5-7.5mgが30.0%、

8.0-10.0mgが 28.0%であり、用量階層間に有意差を認めた (p=0.016)。また、RISの高用量群 (5.5-10mg)は低用

量群 (0.5-5.0mg)と比較して有意に継続率が低かった (p=0.0018)。一方、OLZ では、2.5-7.5mg が 49.1%、

10.0-15.0mgが 42.6%, 17.5-22.5mgが 40.9%、25.0-30.0mgが 39.0%で用量階層間に有意差はなかった。両薬剤の



処方継続を比較したところ、OLZ が RIS よりも有意に優れていた(p=0.030)。しかし、低用量群 (RIS:0.5-5.0mg, 

OLZ:2.5-15mg)での比較では両薬剤間に有意差はなかった (p=0.27)。【結論】用量階層別の比較から、維持期

の至適用量域は RIS: 0.5-5.0mg、OLZ: 2.5-30mgと考えられた。また、OLZの RISに対する優位性は高用量域に

限られ、低用量域では両薬剤の有用性には差がないことが示唆された。 


