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【研究要旨】 
大麻に含まれる化学物質のうち、カンナビジオール(CBD)の生体に及ぼす影響について文献調
査を行った。本調査では、 (1)大麻に含まれる CBD の意義と、(2)CBD 医療応用の領域で注目さ
れているてんかんに対する効果についてまとめた。 
大麻の有害作用を検証した報告の中に、Δ9-tetrahydrocannabinol (THC)含量の増加と CBDの低下
は大麻使用による精神作用の発現を悪化させることが示されている。本研究における CBD に関
する調査結果から、CBDは THCの作用を抑制性に制御する可能性が高いと考えられる。大麻に
は THC および CBD が含まれており、その含有比率により中枢作用が異なる可能性が示唆され
た。大麻使用については、高力価の大麻（高濃度 THC＋低濃度 CBD）の製品を使用した場合、高
頻度かつ長期間の使用は、精神病の発症を助長する危険性があると考えられる。一方、CBD単独
の研究においては、CBDの摂取のタイミングによって THCの効果を抑制しない場合もあり、必
ずしも一致しておらず、更なる検討を要すると考えられる。 
 大麻関連製剤としての CBD の医療応用については、薬剤抵抗性の小児てんかんに対する治療
効果が検証されている。ドラベ症候群の小児及び若年患者では、CBDによる副作用が確認される
ものの、痙攣性発作の頻度を低下させることから、CBDは痙攣性発作による致死的状態を回避す
るために有効である可能性が示された。CBDによる痙攣発現抑制の有効性と副作用のバランスを
見極めながら、CBDの用法・用量を確立する必要がある。 
大麻関連製剤は、主成分となる THC（または合成カンナビノイド）と CBD濃度を必要に応じて
調整可能であり、患者の生体内濃度も容易にコントロールができ、正確な臨床研究のデザインが

可能となる。現時点では、CBDに着目した研究が望ましいと考えられる。 

 

A. 目 的 
 

 カンナビジオール (CBD) の臨床応用に関す
る報告がなされ、その有効性に注目が集まって

いる。 
本調査では、（１）大麻に含まれるカンナビジ

オールの意義と、（２）カンナビジオールの医療

応用の領域で注目されているてんかんに対す

る治療薬として可能性についてまとめた。 
B. 方 法 

 

検索手法 
（１）大麻に含まれるカンナビジオールの意

義：大麻の有害作用（特に精神病症状）の発現

における CBD の役割を明確にする目的で、検
索エンジン PubMed databaseを利用して、(“CBD” 
OR “cannabidiol”) AND (“schizophrenia” OR 

“psychosis”)にて検索した。ヒトを対象とした論
文について、THCおよび CBDの薬物濃度が明
確な研究内容を選択した。同様に、現在、海外
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で販売されている大麻関連製剤の効果につい

てもまとめた。（２）カンナビジオールの医療応

用：カンナビジオールの臨床試験のうち、小児

及び若年成人における薬剤抵抗性てんかんに

対する効果とドラベ症候群（難治性てんかんを

発症）に対する効果についてまとめた。 
 

C. 結 果 
 

（１）大麻に含まれるカンナビジオールの意義 
大麻に含まれる精神活性物質である Δ9- 

tetrahydrocannabinol (THC)およびカンナビジオ
ール(CBD) と精神症状の発現の関連性が検討
されている。CBDは、THCによって引き起こさ
れる不安状態や意識の変容などを抑制するこ

とが知られている。CBDを事前に摂取しておく
と、THCによる精神病症状やエピソード記憶の
障害に対して抑制効果を示すことが報告され

ている(Bhattacharyya et al., 2010, Englund et al., 
2012)。また、CBDは THCによる心拍数などの
変化に影響を与えない条件で、THCの精神作用
を抑制することから、比較的選択的に THC 精
神作用を調整する可能性が示唆されている

(Zuardi et al., 1982)。 
 CBDの含有意義については、大麻使用者にお
ける毛髪中の THC 量と CBD 量の比較検討で、
高頻度で幻覚や妄想を経験する患者では、THC
は高濃度で検出され、一方、軽度の患者では

THC量と CBD量が双方検出されることが報告
されている(Morgan and Curran, 2008)。THCは認
知機能の低下を引き起こすが、この機能低下は

CBD によって改善されることから、THC の作
用を CBD が抑制的に制御すると考えられる
(Colizzi & Bhattacharyya, 2017)。また、Voxel Based 
Morphometry による脳形態解析から、大麻使用
者で記憶や学習に関わる海馬領域の容量が減

少していることが判明している。興味深いこと

に、大麻使用者で毛髪中の CBD量と THC量の
比率(CBD/THC ratio)が低い場合、すなわち、
CBD 量が少ない場合に海馬領域の容量の減少
は顕著である (Demirakca et al., 2011)。したがっ
て、CBDは THCの有害作用を抑制する効果を

有していると考えられる。 
 欧米諸国では、国内で流通している大麻製品

中の THC量およびCBD量のモニタリング調査
を経年的にしており、THC含有量(%)は増加し、
CBD 含有量(%)は減少する傾向が確認されてい
る(Pijlman et al., 2005; ElSohly et al., 2016)。大麻
には THCと CBDが含まれているが、この含有
量の変化は大麻使用者への健康面への影響も

変化していると考えられる。大麻使用について

は、高力価の大麻（高濃度 THC＋低濃度 CBD）
の製品を使用した場合、高頻度かつ長期間の使

用は、精神病の発症を助長する可能性が示され

ている (Di Forti et al., 2009)。同様に、高力価の
大麻を使用している場合には、より低年齢で精

神病の発症を引き起こすことも示されている 
(Di Forti et al., 2014)。したがって、大麻の高濃度
の THC を含む大麻使用は、健康被害の発生が
危 惧 さ れ る (Potter et al., 2016, Colizzi & 
Bhattacharyya, 2017)。現在流通している大麻は、
THC含量=増加および CBD含量=低下へシフト
しており、精神作用の発現が増強される危険性

がある。 
 大麻関連製剤として、大麻由来の THC 及び
CBD を含む Sativex や THC 類似化学構造を有
する合成カンナビノイドを含む Marinol などが
商品化されている。 Sativex(英国、 GW 
Pharmaceuticals社)は、THCと CBDの混合製剤
(THC：CBD=2.7mg：2.5mg)であり、口腔内スプ
レーとして販売されている。多発性硬化症に伴

う神経因性の疼痛治療を目的としてヨーロッ

パを中心に販売されている。Sativex の多発性
硬化症に対する有効性及び安全性に関しては、

2010年から 2015年にかけて、イギリス、ドイ
ツ、スイスにおいてコホート研究が実施された。

その結果、60％の患者が Sativex による治療を
継続できたが、32%は治療を中止、6%は治療継
続困難であった。治療継続中の患者の 83％は
Sativexの有効性を示したが、中止した患者のう
ち約 3分の 1では有効性が認められず、また約
4分の1でも副作用によって治療が中止された。
主な副作用は、神経系の障害、精神障害そして

消化器系の障害などが報告されいる(Etges et al., 
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2016)。また、Flachenecker et al (2014)がドイツ国
内で行った治療抵抗性を示す多発性硬化症患

者における Sativexの臨床研究では、55%の患者
で有効性が示されたが、一方で 3 ヶ月の間に
45%の患者が脱落した。治療を断念した患者の
うち 17％に有害事象が認められた。CBD によ
る有用性と有害事象は、その発現機序について

不明であるため、その取り扱いについては、有

害作用による不利益を十分考慮した慎重な対

応が必要である。今後は、CBDの作用メカニズ
ムを解析する必要がある。 
 一方、THCと CBDの併用による解析では、
CBDの投与時間（CBDと THCを同時投与する
場合と、CBDを事前に投与する場合）で、THC
の効果に影響を与えない場合や、増強する場合

も報告されており、CBDの作用は一致していな
い(Martin-Santos et al., 2012, Morgan et al., 2012, 
Zuardi et al., 1982)。THCの生体分布に影響を与
える可能性が示されていることから、CBD と
THCの合剤では薬理学的解析に加え、薬動学的
解析などの総合的な検討が必要である。 
 

（２）カンナビジオールの医療応用 
近年、CBD の薬剤抵抗性の小児てんかんに対
する治療効果が検証されている。2016年の報告
では、薬剤抵抗性てんかんの小児及び若年成人

214 例を対象(ドラべ症候群=33 例を含む)とし
た非盲検試験で、CBDの標準化経口液の安全性
と有効性が検討されている  (Devinsky et al., 
2016)。薬剤抵抗性てんかんの小児及び若年成人
評価期間は 12週間として、経口 CBD 2-5 mg/kg/
１日にて開始し、最大 25-50mg/kg/１日までの投
薬での解析を行なっている。その結果、CBD投
与群では、痙攣の発生頻度は、平均 36.5％程度
まで低下し、一定の有効性が確認された。一方、

有害事象としては、傾眠(25%)、食欲減退(19%)、
下痢(19%)、倦怠感(13%)、痙攣の発生(13%)とな
っている。最も深刻な事例としては、突然の痙

攣発作による死亡 1例も確認されている。本評
価から、CBDは薬剤抵抗性てんかんの小児及び
若年成人において、痙攣の発生頻度を抑制でき

る可能性が示されたが、二重盲検法による更な

る検証が必要とされた。 
2017年にはCBDの無作為抽出試験(薬物とプ
ラセボによる二重盲検試験)が実施された。現行
の抗てんかん薬の投与処方では発作が抑制さ

れない、2～18 歳の小児及び若年成人のドラベ
症候群患者を対象としている。ドラベ症候群は、

てんかん性脳症の中でもまれな遺伝子型を有

する疾患であり、主に SCN1A遺伝子に変異が生
じており、誘発される痙攣を抑制できる薬剤が

無いため、治療は容易ではない (Depienne et al., 
2009)。そこで、ドラベ症候群の患者における重
篤な痙攣発作の発現に対する CBD の治療効果
が検討された。120名(2～18歳)の患者を対象と
して、CBD 溶液製剤である Epidiolex (GW 
Pharmaceuticals)を使用している。その結果、CBD 
(20 mg/kg)の効果をプラセボと比較検討してい
る。CBD処置群では、痙攣発現頻度が 38.9％（プ
ラセボからの補正では 22.8％）減少したとされ
る。注目される点は、CBD処置群では、５％の
患者において全く痙攣が発現しなかったこと

である。ドラベ症候群は早発性のてんかん性脳

症で、突然の予測できない痙攣性発作は、死亡

のリスクと関連がある(Devinsky, 2011, Cooper et 
al., 2016)。薬剤抵抗性のドラベ症候群の小児及
び若年成人の間で、CBDがプラセボに比べ、痙
攣性発作の頻度の低下をもたらせたことから、

CBD は痙攣性発作による致死的状態を回避す
るために有効である可能性が示された。一方、

有害事象としては、CBD処置群では下痢、吐き
気、眠気、肝臓障害が報告されている。また、

CBD処置群では、処置終了後においても副作用
が確認されている。CBDはドラベ症候群を有す
る小児及び若年成人における痙攣性発作の頻

度を 14 週間にわたり低下させたが、同時に有
害事象の発現も確認された。ドラベ症候群に対

する CBD の長期有効性と安全性を確定するた
めには、更なる研究が必要である。 
 

D. 考 察 
 本研究における CBD に関する調査結果か
ら、CBDは THCの作用を抑制性に制御するこ
とが判明した。大麻には THCおよび CBDが含
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まれており、その含有比率により中枢作用が異

なる可能性が示唆された。大麻使用については、

高力価の大麻（高濃度 THC＋低濃度 CBD）の製
品を使用した場合、高頻度かつ長期間の使用は、

精神病の発症を助長する危険性があると考え

られる。大麻関連製剤としての CBD の医療応
用については、薬剤抵抗性の小児てんかんに対

する治療効果が検証されている。ドラベ症候群

の小児及び若年患者では、CBDは痙攣性発作の
頻度を低下させることから、CBDは痙攣性発作
による致死的状態を回避するために有効であ

る可能性が示された。 
大麻関連製剤は、主成分となる THC（または
合成カンナビノイド）と CBD 濃度を必要に応
じて調整可能であり、患者の生体内濃度も容易

にコントロールができ、正確な臨床研究のデザ

インが可能となる。現時点では、CBDに着目し
た研究が望ましいと考えられる。 
 

E. 結 論 
 

大麻使用については、流通している大麻の特

性が変化しており、特に高力価の大麻（高濃度

THC）を使用した場合、健康被害の発生が危惧
される。大麻関連製剤としての CBD の医療応
用については、長期有効性と安全性を確定する

ために更なる研究が必要である。 
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