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高齢者における医薬品安全対策の推進について 

【現状】 高齢化の急速な進展により、高齢者への薬物療法に伴う問題が顕在化 

• 腎/肝機能の低下、体成分組成の変化による薬物動態の変化 

• 合併症による多剤投与（ポリファーマシー）の増加 

• 多剤投与（ポリファーマシー）による副作用の増強、薬物間相互作用の発現（精神、

麻薬等） 

• 医薬品の情報提供は単品単位で行われ、複数薬剤を包括した注意喚起が行われ

ていない 

• 飲み忘れ等、服薬管理の必要性が高い患者の存在 等 

【必要な対策】  

1. 高齢者の薬物療法に関する安全対策の充実 

2. 高齢者の薬物療法に関する専門性の強化と多職種連携 

3. 高齢者の薬物療法の安全性確保のため、医薬品の安全性情報の提供のあり

方等の安全対策を推進するに当たって必要な事項を検討 

高齢者の薬物療法に関する安全対策等を中心に調査・検討する会議を開催 2 



高齢者の薬物療法の現状と課題 
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 高齢者においては、加齢に伴い、自身の服薬行動や医師による薬物治療
の提供に影響が出る。 

高齢者の特徴 服薬行動・薬物治療への影響 

疾患上の要因 

複数の疾患を有する 
• 多剤服用 
• 併科受診 

慢性疾患が多い • 長期服用 

症候が非定型的 
• 誤診に基づく誤投薬 
• 対症療法による多剤併用 

機能上の要因 

臓器予備能の低下（薬物動態
の加齢変化） 

• 過量投与 

認知機能、視力・聴力の低下 
• コンプライアンス低下 
• 誤服用 

社会的要因 過少医療 • 投薬中断 

出典：高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2005（日本老年医学会） 

高齢者の疾患・病態上の特徴と服薬行動・薬物治療への影響 
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高齢者の医薬品関連の有害事象 

• 医薬品に関連する有害事象の出現頻度に関する過
去の欧米の報告では、入院症例では、高齢者の６
－１５％に有害作用を認めており、６０歳未満に比
べて７０歳以上では１．５－２倍の出現率。 

 （出典 Rothschild JM. Et.al. Preventable medical injuries in older patients. Arch Intern Med 2000: 160: 2717-2728） 

• 日本でも東京大学老年病科の入院症例の報告では
12.7%、2004年の論文の調査で５施設で6.6-15.8%。 

（出典 秋下雅弘ほか、大学病院老年科における薬物有害作用の実態調査 日老医誌2004; 41: 303-306） 
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加齢に伴う生理学的変化 薬物代謝に対する影響 

薬物吸収 消化管機能低下 鉄やビタミン剤などを除き、薬物吸収への影響は少ない。 

薬物分布 

細胞内水分減少 水溶性薬物の血中濃度が上昇しやすい。 

脂肪量増加 脂溶性薬物は脂肪組織に蓄積しやすい。 

血清アルブミン低下 薬物の蛋白結合率が減少し、総血中濃度に比して遊離型の濃度が上昇する。 

薬物代謝 肝血流や肝細胞機能の低下 肝代謝率の高い薬物の血中濃度が上昇しやすい。 

薬物排泄 
肝血流や肝細胞機能の低下 胆汁排泄型の血中濃度上昇。 

腎血流量低下 腎排泄型薬物の血中濃度上昇。 

薬力学 組織レベルでの反応性変化 

特定薬剤に対する感受性低下や亢進。 
（血中濃度は同じでも加齢に伴い反応性が変化する薬物がある。） 
（例） 
・β遮断薬、β刺激薬→感受性低下 
・ベンゾジアゼピン等の中枢神経抑制薬、抗コリン系薬剤→感受性亢進 

薬物相互作用 
チトクロームP450（CYP）の反応
性変化 

同一のCYPにより代謝される薬剤を併用する場合に、薬剤相互作用が起きやす
い。 

〇 高齢者は、加齢変化に伴い、生理機能が変化（主に低下）している。 

〇 高齢者は、加齢変化による生理機能の変化に伴い、薬物動態と薬力学が変化する。 

薬物動態：薬物の血液・組織濃度の変化。Pharmacokinetics (PK)。吸収、分布、代謝、排泄に規定される。 
薬力学  ：薬物の組織レベルでの反応性。Pharmacodynamics (PD)。 

出典：高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2005（日本老年医学会） 

高齢者の加齢に伴う体内の薬物動態の変化 
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高齢者において薬剤効果が増強されることによる 
有害事象の事例 

医薬品 有害事象 

降圧薬 低血圧 

利尿剤 脱水、電解質異常 

経口抗凝固剤 出血 

糖尿病薬 低血糖 

非ステロイド性抗炎症薬 消化器症状 

中枢移行性降圧薬 認知機能障害、運動機能障害 

抗うつ薬 抗コリン作用（便秘、口渇、排尿障害等） 

精神神経用剤 興奮、混乱、せん妄 
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出典：高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2005（日本老年医学会） 



出典：高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2005（日本老年医学会） 
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図１．薬剤別の老年症候群の発生数（薬剤数）

高齢者の使用薬剤の副作用の問題① 

 代表的な老年症候群の症状として、食欲低下、意識障害、認
知機能障害、睡眠障害、抑うつ、せん妄、めまい、ふらつき、転
倒、尿失禁、嚥下障害に関して、それらが副作用として医薬品
の添付文書に記載されている薬剤の薬効群別の分類 （ＰＭＤ
ＡのＨＰより検索されたもの） 
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4.2% 
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• また、精神神経系薬においても、健忘、
意識障害、せん妄、尿失禁、嚥下障害の
副作用の記載を症候別にみた場合、メジ
ャートランキライザーの副作用として記載
されている比率が高い。 

• 健忘は、催眠導入剤の副作用として記載
されている頻度が高い。 

高齢者の使用薬剤の副作用の問題② 

出典：高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2005（日本老年医学会） 
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• 添付文書に記載された副作用
を老年症候群（食欲低下、意識
障害、認知機能障害、睡眠障
害、抑うつ、せん妄、めまい、ふ
らつき、転倒、尿失禁、嚥下障
害）の別にみた場合、精神神経
系薬の副作用として記載されて
いる頻度が高い。 



Risk of dementia in patients with insomnia and long-term use of hypnotics: a population-based retrospective cohort study. 
Chen PL. et.al. PLoS One. 2012;7(11):e49113. doi: 10.1371 

“Patients with long-term insomnia and aged 50 to 65 years had a higher increased risk of 
dementia (HR, 5.22; 95% CI, 2.62-10.41) than those older than 65 years (HR, 2.33; 95% CI, 
1.90-2.88). “ 

“Patients with long-term use of hypnotics have more than a 2-fold increased risk of 
dementia, especially those aged 50 to 65 years. “ 

 

 台湾の医療保険データベース（Taiwan’s National Health Insurance Research Database 
(NHIRD)）を活用したコホート研究では、年間３０日以上、睡眠導入薬を使用した５０歳以
上の患者（5,693人）を３年間追跡し、認知症発現リスクが睡眠導入剤を使用していない
人に比べて５．２倍、６５歳以上では２．３倍となる結果が報告されている。 

海外での報告事例（高齢者の薬剤使用の安全性）① 
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Emergency Hospitalizations for Adverse Drug Events in Older Americans 
Daniel S. Budnitz, M.D., M.P.H. et.al. N Engl J Med 2011; 365:2002-2012 

“The four most commonly implicated — 
warfarin (33.3%), insulins (13.9%), oral 
antiplatelet agents (13.3%), and oral 
hypoglycemic agents (10.7%) — accounted 
for an estimated two thirds of 
hospitalizations (67.0%; 95% CI, 60.0 to 
74.1), and these remained the most 
commonly implicated drugs when stratified 
according to age (65 to 74 years, 75 to 84 
years, and ≥85 years) and sex. “ 

 
 米国の調査（National Electronic Injury 
Surveillance System–Cooperative 
Adverse Drug Event Surveillance project 
(2007 - 2009)）では、医薬品に関連して
99,628件 の救急入院があったと推定さ

れ、そのうち、ワルファリン、インスリン、
抗血小板薬、糖尿病薬の４種類が共通
して高齢者の入院や救急外来につなが
る有害事象の原因として指摘されている。 

海外での報告事例（高齢者の薬剤使用の安全性）② 
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医薬品の添付文書での高齢者に関する注意喚起の現状 

• 例： 精神安定剤・催眠鎮静薬 
– 高齢者への投与 

• 高齢者では，運動失調等の副作用が発現しやすいので，少量から投与
を開始するなど慎重に投与すること． 

– 併用注意（併用に注意すること）  

1. 薬剤名等 中枢神経抑制剤（フェノチアジン誘導体，バルビツール酸誘導体等） 
– 臨床症状・措置方法：眠気，血圧低下，運動失調，意識障害などを起こすおそれがある． 

– 機序・危険因子：中枢神経抑制剤との併用で相加的な増強作用が考えられる． 

2. 薬剤名等 MAO阻害剤  
– 臨床症状・措置方法：過鎮静，昏睡，痙攣発作，興奮などを起こすおそれがある． 

– 機序・危険因子：MAO阻害剤が本剤の肝での代謝を抑制し，半減期を延長し，血中濃度を上昇させるため作用
が増強されることが考えられる． 

3. 薬剤名等 フルボキサミンマレイン酸塩  
– 臨床症状・措置方法：本剤の血中濃度を上昇させることがあるので，本剤の用量を減量するなど，注意して投与
する． 

– 機序・危険因子：フルボキサミンマレイン酸塩が本剤の肝での代謝を阻害し，血中濃度を上昇させるため本剤の
作用が増強されることがある． 

4. 薬剤名等 アルコール（飲酒） 
– 臨床症状・措置方法：精神機能，知覚・運動機能の低下を起こすおそれがある． 

– 機序・危険因子：エタノールと本剤は相加的な中枢抑制作用を示すことが考えられる． 
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抗不安薬・催眠鎮静薬の依存性（ベンゾジアゼピン系薬剤） 

• これまでの経緯 

– ベンゾジアゼピン系薬剤の添付文書には、依存症を「大量連用により、薬物依存を生じること
がある」と注意喚起。 

– 承認用量でも依存性があるのではないかとの指摘もある。 

• 検討内容 

– 国内副作用報告の集積状況、依存及び離脱症状に関する文献及び国内ガイドラインに基づき
、承認用量使用を含む依存性等の安全性を検討。 

– 長期使用における依存症例が報告されている。 

– 薬事・食品衛生審議会医薬品等安全対策部会にも報告。 

ベンゾジアゼピン系薬剤の副作用 
抗不安薬、催眠鎮静薬として、国内では幅広く使用される一方、連用により耐性が生じ、
依存性や離脱症状（薬を急に止めた際に発生する副作用）があることが知られている。 
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使用上の注意（添付文書）改訂 

 承認用量の範囲内においても、連用により薬物依存が生じることがあるため 

– 用量及び使用期間に注意 

– 漫然とした継続投与による長期使用を避ける 

医薬品適正使用の観点での添付文書の改訂 



○ 年齢の上昇にしたがい、平均傷病数及び通院率が増加する。 

○ 年齢の上昇にしたがい、処方される薬剤数が増加する。 

※通院者率 
 ＝通院者数÷世帯人員数×1,000 
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通院者率（人口千対） 
平均傷病数 （注）往診、訪問診療を含む 

年齢別平均傷病数と通院者率 

出典：平成25年 国民生活基礎調査を基に医療課で作成 

※ 通院者とは、世帯員（入院者を除く。）のうち、病気やけがで病院や診療
所、あんま・はり・きゅう・柔道整復師に通っている者をいう。（往診、訪問診
療を含む。） 

※ 通院者には入院者は含まないが、分母となる世帯人員数には入院者を
含む。 

○ 高齢になるほど、平均傷病数および通院者率は増加
する。 

年齢別平均投薬数 

○ 高齢になるほど、投薬される薬剤数が増加する。 

平均投薬数（入院外） 

年
齢 

出典：社会保険医療診療行為別調査（平成２６年６月審査分）第５０表 
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一部改変 

（注）明細書の件数・１件当たりの薬剤種類数を示したもの 



（参考） 高齢者ポリファーマシーの実態  

６０歳以上では、それ未満の年齢層に比較して、平均的には併用薬が１剤程度多い。 
（株式会社日本医療情報データセンター（JMDC）の健保組合の調剤レセプトについてＰＭＤＡが調査） 
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平成26年度診療報酬改定の結果検証に係る特別調査（平成27年度調査） 
主治医機能の評価の新設や紹介率・逆紹介率の低い大病院における処方料等の適正化による影響を含む外来医療の機能分化・連携の実施状況調査 結果概要（速報） 

n=2,566（うち無回答753） 

平均：5.8剤 

○ ２疾病以上の慢性疾患を有する高齢者では、平均約６剤の処方が行われている。 

○ 認知症の高齢者においても、約６剤以上の多剤の処方が行われている。 
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自院で処方された内服薬数の分布 
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して 

自院で処方された内服薬数の分布 

平均：5.7剤 

n=1,841（うち無回答27） 

内
服
薬
数 

内
服
薬
数 

患者割合
（％） 患者割合

（％） 

※ 高血圧症、糖尿病、脂質異常症、認知症のうち2疾病以上を有

するが、地域包括診療料等を算定していない患者を対象に調
査したもの 

 

※ 認知症を有する患者（認知症高齢者の日常生活自立度Ⅱa

以上で医師が認知症と判断したもの）で、高血圧症・糖尿病・
脂質異常症以外の慢性疾患を有する患者を対象に調査した
もの 

高齢者の内服薬数 
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※Ａ市国民健康保険の65歳以上74歳以下の被保険者に係る 
 平成26年11月の診療データより集計 

※Ｂ県後期高齢者医療広域連合の被保険者（75歳以上）に係る 
 平成26年12月の診療データより集計 

例１ 例２ 

平均受診医療機関数 ２．５ 

平均受診医療機関数 ２．０ 平均受診医療機関数 １．３ 

平均受診医療機関数 １．６ 

平均受診医療機関数 ２．６ 

平均受診医療機関数 ２．１ 

平均受診医療機関数 １．７ 

平均受診医療機関数 １．３ 

 高齢者の投薬については、複数の医療機関から合計10種類を超えて投薬されている患者が一 

定割合存在している。 

0～4種類 5～9種類 

10～14種類 

15種類以上 

0～4種類 

5～9種類 

10～14種類 

15種類以上 

高齢者の多剤投与の状況 
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〇 服薬回数が多いほど、薬剤が正しく服用されにくくなる（服薬アドヒアランスが低下する）。 

〇 服薬する薬剤数が多いほど、薬剤が正しく服用されにくくなる。（服薬アドヒアランスが低下
する）。  

出典： 
•Osterberg L, Blaschke T. Adherence to medication. N Engl J Med. 2005;353(5):487–97. 
•Claxton AJ. et al, A systematic review of the associations between dose regimens and medication 
compliance. Clin Ther. 2001 Aug;23(8):1296-310. 

＜調査方法＞ 

• 服薬頻度と服薬アドヒランスの相関をみるためのシステマティック・レ
ビュー。 

• ７６の調査結果をまとめたもの。 
• 服薬アドヒアランスは、①dose-taking（処方された薬剤数を適切に服用して
いるか）、②dose-timing（処方薬を適切な時間に服用しているか）の２つの
観点から定義した。 

ア
ド
ヒ
ア
ラ
ン
ス
割
合

（％
） 

１回／日 
 

２回／日 
 

３回／日 
 

４回／日 
 

服薬回数 

1日あたりの服薬回数が多いほど、薬剤が正
しく服用されにくくなる。 

１日当たりの服薬回数と、服薬アドヒアランス（処方された薬剤の
うち適切に服用された薬剤の割合）の関係 

服薬数が多いほど、薬剤が正しく服用されにくくな
る。 

出典： 
•Bangalore S, et al. Fixed-dose combinations improve medication compliance: a meta-analysis. Am J Med. 2007 
Aug;120(8):713-9.  
•Pasina L. et al, Medication non-adherence among elderly patients newly discharged and receiving polypharmacy. Drugs 
Aging. 2014 Apr;31(4):283-9.  

• 服薬回数が１回/日の場合、３回/日及び４回/日より服薬アドヒアランスが
高い。 

• 服薬回数が２回/日の場合、４回/日より服薬アドヒアランスが高い。 

多剤処方の問題点  
～不適切な服用による薬剤治療機会の喪失～ 

①合剤は、薬剤の個別投与に比べ、服薬アドヒアランス低下のリスク
が低い。 

リスク比 
個別投与 合剤投与 

相対危険度 

相対危険度
（95% CI） 割合（％） 

個別投与と比較した場合に、合剤が服薬コンプライアンスに及ぼす効
果 

研究 

＜調査方法＞ 
• ９つの研究のメタアナリシスにより、計11,925人の合剤投与患者と8,317人の単
剤投与患者を比較。 

②退院時服薬数と、服薬アドヒランスの低下には関連がある。 
 65歳以上の内科病棟を退院した患者を追跡調査。退院時服薬数と、患
者が医師の処方通りに服用していることとの関連 

 退院15～30日後調査時：R2=0.8293 
 退院 3ヶ月後調査時：R2=0.6276 
 ※本研究では、R2 ≧0.6の場合を相関ありとしている 

• 合剤投与群の服薬コンプライアンス低下のリスクは、個別投与の服薬コン
プライアンス低下のリスクより２６％低い。（p<0.0001） 
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○ 多剤投与によって高齢者に生じる有害事象を減少させるための減薬の方法について国内
外でガイドライン等がまとめられている。 

○ 高齢者に対して中止を考慮すべき薬物に関するリストを用いることは、服用薬剤数を減少さ
せるために有用である。 

• STOPP (Screening Tool of Older person’s Potentially inappropriate Prescriptions)は、高齢者に対する処方と
して不適切な薬剤のスクリーニング手段として用いられる（一覧表）。 

• START（Screening Tool to Alert doctors to the Right Treatment）は、特定の状態にある高齢者に対する処方
として考慮されるべき薬剤を列挙している（一覧表）。 

STOPP ／ START (欧州) 

• 高齢者対する医薬品の潜在的な不適切使用に伴う有害事象を減少させるための基準（一覧表）。 
• 1991年にBeersによって公表され、以降、米国の老年医学分野において広く活用されている。 

 

Ｂｅｅｒｓ Ｃｒｉｔｅｒｉａ ２０１２ （米国） 

出典： 
• By the American Geriatrics Society 2015 Beers Criteria Update Expert Panel. American Geriatrics Society 2015 Updated Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medication Use in Older 

Adults. J Am Geriatr Soc. 2012 April ; 60(4): 616–631. 
• D. O’Mahony,et al. STOPP & START criteria, A new approach to detecting potentially inappropriate prescribing in old age. European Geriatric Medicine. 2010 Feb; 1:45-51. 
• 高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2015（日本老年医学会） 

【多剤処方による有害事象を減少させるための減薬手法例】 

減薬手法 

• 高齢者における薬物有害作用を防ぐための一般的注意点や系統別指針を明記。その中の主要薬剤は、
「特に慎重な投与を要する薬物リスト」として列挙（一覧表）。 

• 高齢者の薬物有害作用のハイリスクグループである75歳以上の高齢者及び75歳未満で日常生活機能低

下を示す高齢者を対象とし、リストに記載されている薬物は処方しないことが望ましく、服用薬に該当薬物
があれば中止又は変更を考慮するとしている。 
 
 

高齢者の安全な薬物療法ガイドライン２０１５ （日本老年医学会） 
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関連する保険診療上の取扱いについて（例） 

  麻向法に規定する向精神薬の処方日数制限 

– ベンゾジアゼピン等の向精神薬の投与期間の上限設定（14日、30日又は90日） 

 処方せん料 

– ３種類以上の抗不安薬、３種類以上の睡眠薬、３種類以上の抗うつ薬又は３種類 
以上の抗精神病薬の投薬を行った場合の減算 

– ７種類以上の内服薬の投薬を行った場合の減算 

 薬剤総合評価調整加算（入院）・管理料（外来）（平成２８年度～） 

– 入院中の患者に６種類以上の内服薬が処方されていたものについて、処方の内容
を総合的に評価及び調整し、２種類以上減少した場合に、退院時に所定点数を算
定（２５０点） 

– 入院中の患者以外の患者について、同様に２種類以上減少した場合に、月１回に
限り、所定点数を算定（２５０点） 

– 処方の内容の調整に当たって、別の保険医療機関又は保険薬局に対して、照会 
又は情報提供を行った場合、連携管理加算（５０点） 

 重複投薬・相互作用等防止加算 

– 外来の患者の処方に対して、薬剤服用歴に基づき、併用薬等との重複投薬や相互
作用、残薬等について処方医に疑義照会を行い、処方内容に変更が生じた場合に
所定点数を算定（３０点） 

– 在宅の患者に対しては在宅患者重複防止・相互作用等防止管理料（３０点）の設定 20 



検討課題 
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高齢者医薬品適正使用検討会での検討課題 

７剤投与の処方せん料
の減算規定 

単剤の添付文書 
（薬剤併用の慎重投与、ベ
ンゾジアゼピン投与の依存

性・期間制限） 

高齢者の安全な薬物
療法ガイドライン 
（日本老年医学会） 

Beers criteria（米国）  
/ STOPP (START)（欧州） 

高齢者に対して特に慎重な投与 
を要する薬物リスト 

処方・医療 

薬事 
保険上の適正使用 既存の減薬ツール 取組みの加速 

向精神薬を含む高齢者の多剤処方について、安全性情報を提供し、関係者
の適正使用を加速できないか。 

処方実態や副作用の実態の把握 

対策について 
「検討課題」 

22 

等  

抗うつ薬等３剤以上投
与時の報酬の減算 

ベンゾジアゼピン等向精神
薬の投薬期間の上限 

薬剤総合評価調整加
算・管理料 
（６剤から２剤以上減薬） 



高齢者の医薬品安全性確保に向けた検討の進め方 

当面、当検討会では、 

• 処方状況や実態の把握 

• 高齢者の薬物動態や薬理学的な特性の理解 

• 副作用等状況等の把握 

• 各関係団体での取組みのご紹介 

 

検討課題の整理と検討の方向性に関する取りまとめ 
（中間取りまとめ） 

• 特定の薬剤分野についての課題の検討 
• 対策の検討の深化（別途、作業班等の構成も検討） 
• 追加的なデータの検討 
• その他 

２ヶ月に 
一回程度 

３ヶ月に 
一回程度 

まとめ （平成３０年度末 目途） 23 



参考（関連ガイドライン、ＡＭＥＤ研究班等） 

• 高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2015 

日本老年医学会・日本医療研究開発機構研究費「高齢者の薬物治療の安全性に関する研究」 （研究代表者 秋下雅弘） 2013
～2015年度 

• かかりつけ医のためのＢＰＳＤに対応する向精神薬使用ガイドライン（第２版） 

    厚生労働科学研究費補助金厚生労働科学特別研究事業(研究代表者 新井平伊) 2015年度 

• 認知症疾患診療ガイドライン 2017 (案) 

    認知症疾患診療ガイドライン作成委員会（認知症関連6学会） 

• 睡眠薬の適正な使用と休薬のための診療ガイドライン 

厚生労働科学研究・障害者対策総合研究事業「睡眠薬の適正使用及び減量・中止のための診療ガイドラインに関する研究班」および「日
本睡眠学会・睡眠薬使用ガイドライン作成ワーキンググループ」 2012年度 

• 高齢者糖尿病診療ガイドライン （作成中） 

    高齢者糖尿病の治療向上のための日本糖尿病学会と日本老年医学会の合同委員会（2015年度～） 

• 高齢者の多剤処方見直しのための医師・薬剤師連携ガイド作成に関する研究 

     日本医療研究開発機構研究費・長寿科学研究開発事業（研究代表者 秋下雅弘） 2016年度～2018年度 

• 高齢者等における薬物動態を踏まえた用法用量設定手法の検討に関する研究        

厚生労働科学研究費補助金医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス政策研究事業（研究代表者 秋下雅弘） 2015年度～2016年度 

• 薬局・薬剤部の機能を活用した副作用報告の推進に関する研究 

     厚生労働科学研究費補助金厚生労働科学特別研究事業（研究代表者 益山光一） 2016年度 

• 医療機関および薬剤師における副作用等報告制度の認識と実践の実態把握とその推進に関する研究  

      日本医療研究開発機構研究費（研究代表者 眞野成康）2014～2016年度 
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