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研究要旨 

うつ病治療では、抑うつエピソードを持つ患者には、エピソードの再燃を防ぐために、急性期治療が成功

した後 4～9ヶ月間、再燃リスクが高い患者に対しては、最大 2年以上の維持治療を推奨している。しか

し、これらの基礎となるエビデンスは、不十分であり臨床的な解釈が困難となっていた。そこで、我々は

うつ病維持期治療に用いられる薬剤の再燃予防効果と安全性を系統的レビューとメタ解析を用いて評価

した。それを用いて当事者と主治医にわかりやすく理解でき、意思決定を支援する目的で作成した

DecisionAids(DA)試用版を、当事者と精神科医に読んでもらい，使用感評価のための質問票への回答を求

めた。当事者（n = 22）は，DAは読みやすく（91％），十分な情報（95%）や各選択肢に対して偏りのな

い情報提示（95％）があると回答した．精神科医（n = 20）からも概ね好意的な評価が得られた．自由記

載の意見を反映し，各選択肢の転帰に関する架空の体験談を DAに追加した．

Ａ．研究目的 

うつ病治療では、近年、治療目標はうつ病から

の完全回復に焦点が当てられており、症状の寛解

と職業機能および対人機能の回復の達成が重要で

ある。いくつかの治療ガイドラインでは、抑うつ

エピソードを持つ患者には、エピソードの再燃を

防ぐために、急性期治療が成功した後 4～9 ヶ月

間、再燃リスクが高い患者に対しては、最大 2 年

以上の維持治療を推奨している。しかし、これら

のガイドラインの基礎となるエビデンスには、抗

うつ薬の多剤併用、精神療法の併用、急性期治療

時に使用されるものと異なる抗うつ薬による治療

という情報が含まれており、臨床的な解釈が困難

となっている。そのような、unmet medical needs

に応えるべく、我々が作成した「向精神薬の処方

実態の解明と適正処方を実践するための薬物療法

ガイドラインに関する研究」（2017～2018 年度厚

生労働科学研究費補助金（障害者政策総合研究事

業））で作成した精神科薬物療法の出口戦略に関

するガイドラインは、科学的根拠に基づくもので

あるが、実臨床においては、多様な患者に適用し

にくいという課題があった。また、現在の医療に

おいては患者中心志向性が求められており、エビ

デンスを基に患者自身が選択を行えるように、援

助する必要がある。そこで、本研究では、抗うつ薬

単剤で寛解し安定している患者を対象として、抗

うつ薬の中止を考えた場合の意思決定を支援する

DecisionAids(DA)を作成し、その試案を用いて当

事者・医療者を対象に使用感調査を実施し，結果

をもとに内容を洗練させた DA を完成させること

を目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

システマティックレビューとメタ解析；うつ病寛

解患者を対象とし、抗うつ薬維持治療とプラセボ

に無作為に割付られた Enrichment Design で行っ

ている二重盲検ランダム化比較試験のみを対象

とし、電子文献データベースから抽出した。寛解
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後に抗うつ薬を継続するべきかどうかの答えを

導くために、様々な臨床因子（11 因子）を考慮に

入れて、抽出された文献から再発・再燃率や治療

中断率のデータをアウトカムとした、メタ解析を

行う。 

DA試案の作成；メタ解析の結果に基づいて、“抗

うつ薬の使用を継続する 中止する一緒に決める

ための手引き”の試案を作成し、当事者と精神科

医に使用してもらい、使用感調査を行う。 

DAの作成；使用感調査結果に基づき、DA の内容を

修正、洗練したものを作成。 
本研究は関連施設の倫理委員会の承認を得て行わ

れた。 
 
Ｃ．研究結果 

メタ解析の結果、全集団では抗うつ薬を中止する

と再燃率は 40％で、抗うつ薬を継続した場合の再

燃率 20％よりも有意に高い結果だった(OR = 

0.38, CI: 0.33–0.43, p < 0.00001)。また、抗う

つ薬継続群と中止群の再燃率の差は抗うつ薬の種

類ごとに異なっており、古典的抗うつ薬（三環系

抗うつ薬など；25.3%; OR = 0.30, CI: 0.17–0.50, 

p < 0.00001)、選択的セロトニン再取り込み阻害

薬（SSRI；21.8%; OR = 0.33, CI: 0.28–0.38, p 

< 0.00001)、それ以降の新規抗うつ薬(16.0%; OR 

= 0.44, CI: 0.36–0.54, p <0.00001)の順で、差

が大きくなっていた。一方で受容性においては、

他の 2 種類よりも有意に SSRI がプラセボと差が

大きかった。さらに、固定用量の試験(OR = 0.41, 

CI: 0.36–0.48, p < 0.00001)よりも、可変用量の

試験(OR = 0.30, CI: 0.23–0.48, p < 0.00001)の

方が抗うつ薬の再燃予防効果が高かったことか

ら、柔軟な用量調整が推奨されると考えられた。 

すべての理由による脱落率は、抗うつ薬で 43%、抗

うつ薬中止群で 58％と 15％の差を認めた(OR = 

0.47, CI: 0.40–0.55, p < 0.00001)。 副作用に

よる脱落率は、両郡ともに４％で差はなかった。 

これは、長期間の試験においても同様であった。

子供においては、抗うつ薬継続群のほうが再燃率、

すべての理由による脱落率が有意に低い傾向にあ

ったが、抗うつ薬群、中止群どちらにおいても、再

燃率(OR = 0.32, CI: 0.18–0.64, p = 0.0010, 

41.0% vs 66.7%)とすべての理由による脱落率( OR 

= 0.44, p = 0.03, 61.4% vs 79.0%)はともに成人

よりも高い傾向が認められたた。高齢者では試験

脱落率が高い傾向が認められた。このメタ解析を

もとにして DA“抗うつ薬の使用を継続する 中止

する一緒に決めるための手引き”の試用版を作成

し当事者と精神科医を対象として使用感調査をお

こなった。当事者（n = 22）は，DAは読みやすく

（91％），十分な情報（95%）や各選択肢に対して

偏りのない情報提示（95％）があると回答した．精

神科医（n = 20）からも概ね好意的な評価が得ら

れた．自由記載の意見を反映し，各選択肢の転帰

に関する架空の体験談を DAに追加した．他の部分

も調査結果を参考に DA に修正を加え、DA 作成を

完了した。 

 
Ｄ．考察 

寛解したうつ病患者に対して、抗うつ薬を継続す

ると再燃率が 2 割、止めると 4 割となることがわ

かった。その結果に基づき、うつ病の寛解後，抗う

つ薬の継続・中止を本人と一緒に決めるための DA

を，国際基準に則り系統的に開発した。これを用

いることで、うつ症状改善後の抗うつ薬の中止タ

イミングを検討する際、中止/投薬継続のリスクと

メリットを踏まえた選択を行うことが可能とな

り、患者さん・医師の双方に、根拠に基づく治療戦

略の決定を提供できる。今後は開発した DAの実行

可能性および介入効果を検証する予定である。 
 

Ｅ．結論 

システマティックレビューとメタ解析を行い、抗

うつ薬出口戦略ガイドラインを基に、当事者に役

に 立 つ 治 療 意 思 決 定 支 援 の た め の

DecisionAids(DA)の試案を作成し、使用調査を経

て DA が完成した。 
 
Ｆ．研究発表 
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