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【研究要旨】 

研究目的: 本研究分担課題の目的は、アディクション――特に物質使用障害に対するCBDの医療的可能

性について検討することである。 

研究方法: 令和6年度は、MEDLINE とPubMed、ならびにGoogle Scholarを用いて、Cannabidiol（以

下CBD）の依存症に対する効果を検討した先行研究を検索した。 

研究結果: 検索の結果、動物を用いた基礎研究9 件、ヒトに対する臨床研究 11 件（うちランダム化比較

研究 6件、症例対照研究1件、クロスオーバー研究 1件、シングルアーム研究 1件、症例報告2件）が

ヒットした。 

考察と結論: CBD による物質使用障害の治療効果に関して、いくつか有望な基礎および臨床研究は存在

するが、信頼性の高い研究デザインで実施されたものがまだまだ非常に少ない状況である。また、今回得

られた知見についても、刊行バイアスの影響を完全には排除できない。 

 
 

A. 研究の背景と目的 
 
大 麻 植 物 と そ の 含 有 す る 数 百 種 類 の

Cannabinoid の医療的可能性については、多数の

研究がなされている。すでに多くの国において、規

制 当 局 によ る 承 認の 有 無に かか わら ず、

Cannabinoid（とりわけCannabidiol [以下CBD]）
は人間が呈する様々な心身の不調に対して用いら

れてきたが、その一部については治療薬としての

承認を求めて法案が提出され、すでに正式に承認

されているものもある。 
そのような状況になかで、本研究分担課題は、ア

ディクション――特に物質使用障害に対する CBD
の医療的可能性について検討することを目的とし

ている。 
 
B. 研究方法 

 
研究初年度にあたる令和 6 年度は、先行研究の

レビューを行った。 
具体的には、MEDLINE と PubMed、ならびに

Google Scholarを用いて、Cannabidiol（以下CBD）

の依存症に対する効果を検討した研究を検索した。 
 
 

C. 研究結果 
 
検索の結果、動物を用いた基礎研究 9 件、ヒトに

対する臨床研究 11 件（うちランダム化比較研究 6
件、症例対照研究 1 件、クロスオーバー研究 1 件、

シングルアーム研究 1 件、症例報告 2 件）がヒッ

トした。 
 
1. 動物実験による基礎研究 
動物を用いた基礎研究の内訳は、オピオイド（モ

ルヒネ）使用障害に関するものが 6 件、精神刺激薬

（コカイン、アンフェタミン）に関するものが 2件、

依存症再発予防効果に関するものが 1件であった。

実験に用いられた動物いずれもラットであった。 
 

a) オピオイド使用障害に対する効果 
いくつか研究が、CBD によるオピオイド離脱の緩
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和効果を指摘している。Katsidoni ら 1は、CBD が

運動機能に影響を及ぼすことなく、モルヒネによ

る ICSS 閾値の低下、ひいては報酬促進作用を抑制

する可能性を明らかにしている。また、Hine らの

研究 2 では、CBD は単独では禁欲スコアに影響を

与えなかったものの、離脱の指標である排便回数

を減少させ、薬理作用の指標であるウェットシェ

イクを増加させた。CBD を THC と併用した場合

には、相乗効果が現れ THC 単独よりも禁欲スコア

がよりいっそう低下した。Hine らの別の研究 3 で

も、THC に CBD を追加した投与すると、CBD は

THC による禁欲スコアの低下を増強し、寝返り回

数を増加させることが示されている。Bhargava は、

CBD はナロキソンの休薬によって誘発される飛び

つきを抑制し、排便行動と飼育行動を減少させる

ことを明らかにしている。 
しかしその 一方で、CBD によるオピオイド離脱の

緩和効果に否定的な研究もある。Chesher と

Jackson4は、CBD の投与は、用量の多寡に関わら

ず、すべての用量（5、20、80mg/kg）でモルヒネ

離脱症候群を緩和しなかったと指摘している。ま

た、Ren ら 5は、CBD（1 回 5mg/kg または 5mg/kg
を 1 日 1 回、3 日間投与）が運動機能に影響を与え

ることなく、最後の投与から 2週間までのあいだ、

条件付けされたトリガーによって誘発されたヘロ

イン探索行動を抑制することを明らかにしつつも、

ヘロイン投与後の離脱において生じる薬物探索行

動には影響を与えなかったことを報告している。 
 
b) 精神刺激薬使用障害に対する効果 
コカイン・アンフェタミンなどの精神刺激薬の依

存症に関する基礎研究では、CBD はオピオイド依

存症における有望な結果が得られていない。

Parker ら 6は、CBD の投与がコカインとアンフェ

タミンによって誘発された場所嗜好性学習に何ら

かの影響も及ぼさなかったと報告している。 
しかしいくらか希望が持てる報告もある。Hay ら 7

は、少量の CBD（40 mg/kg や 20 mg/kg）では効

果がなかったものの、大量（80 mg/kg）投与した場

合には、ラットのメタンフェタミン自己投与の動

機を減少させ、消去後のメタンフェタミン誘発性

再発行動を軽減することを明らかにしている。こ

の知見は、CBD がメタンフェタミン依存症の新た

な薬物療法として検討する価値がある可能性を示

唆している。 
 
c) 依存症再発防止に対する効果 
臨床との関係で最も興味深い基礎研究としては、

依存症再発防止効果に関する動物実験を挙げてお

く必要があるだろう。 
Gonzalez-Cuevas ら 8 は、アルコールまたはコカ

インの自己投与歴を有するラットに、7日間隔で24
時間ごとに経皮投与 CBD を投与し、薬物再摂取の

文脈誘発性およびストレス誘発性再発、ならびに

高所と迷路における「実験的不安」を評価している。

その結果、CBD は、耐性、鎮静作用、または正常

な動機付け行動への干渉なしに、文脈誘発性およ

びストレス誘発性の薬物探索を軽減することが明

らかにされた。 
また、治療終了後、再発は最大約 5 ヶ月間軽減され

たままだったが、血漿および脳内の CBD 濃度は 3
日間のみ検出可能であった。さらに CBD は、アル

コール依存症歴を有するラットにおいて実験的不

安を軽減し、高衝動性の発現を防止したという。こ

れらの結果は、CBD が再発予防において 2 つの次

元で潜在的な有効性を示していた。すなわち、複数

の脆弱性状態における有益な作用と、短期間の治

療で持続する効果である。こうした知見は、カンナ

ビノイドの医療的利益に関する医療用大麻の議論

に新たな知見を提供し、その開発と治療薬として

の可能性を裏付けるものであるといえるだろう。 
 
2. ヒトを対象とした臨床研究 
ヒトを対象とした臨床研究 11 件のうち、依存対象

物質別に見てみると、大麻使用障害に関するもの

が圧倒的に多く、11 件中 9 件を占めている。その

内訳は、症例対照研究 1 件、クロスオーバー研究 1
件、ランダム化比較研究 4 件、シングルアーム研究

1 件、症例報告 2 件となっている。 
 
a) 大麻使用障害に対する効果 
①症例対照研究 
症例対照としては、Mogan らが実施した、CBD 低

濃度群と高濃度群との 2 群間比較研究 9がある。彼

らは、134 人の大麻使用者を対象に、約 1 週間の間

隔をあけて、シラフの日と自分で選んだ大麻で中

毒になった 2 回調査を行った。薬物のサンプルが

分析され、低濃度（0.14％）と高濃度（0.75％）の

2 つのグループが作られ、それぞれ 22 人が参加し

た。その結果、どちらのグループでも「酔った」気

分の評価に違いは見られなかったという。 
しかし、Mogan らは別の研究 10において、クロ

スオーバー方式を用いて、再度、CBD の大麻使用

障害に対する効果を検討している。その際、対象を

投与する CBD 製品における CBD:THC 比の高低

で 2 群に分類し、CBD の大麻強化効果に対する影

響も検討している。その結果、CBD:THC 比が高い

ほど、薬物刺激に対する快感（明示的な「好き」）

の評価が低いことが明らかになり、このことから、

CBD が大麻の強化効果に有益な影響を及ぼす可能

性を指摘している。 
②オープンラベル・単腕研究 
オープンラベルの単腕研究としては、Beale らによ

る神経画像的手法を用いた異色の研究 11がある。 
彼らは、大麻を常用している人に 10 週間にわたり

200mg/日の CBD を投与し、神経画像的に観察さ



 

124 
 

れる海馬領域の形態学的変化を検討している。そ

の結果、CBD 投与により、有意な副作用を生じる

ことなく海馬の神経解剖学的損傷が軽減されたこ

とから、CBD には、慢性的な大麻使用によって惹

起される脳構造的障害に対して神経保護的な効果

を持つ可能性を指摘している。 
③ランダム化比較研究 
すでに述べたように、大麻使用障害に対するラン

ダム化比較研究は 4 件ある。 
まず、Allsop ら 12は、DSM- IV-TR の大麻依存に

該当する者 51 名を、9 日間の入院による心理社会

的介入を受ける環境下で、 6 日間の CBD
（nabiximols [Sativex]: 最大 1 日用量、986.4mg
および CBD 単剤 80mg）の投与を受ける群、もし

くはプラセボ投与群との 2 群による介入効果の検

討をしている。その結果、nabiximols は大麻の離

脱症状を減弱させ、患者の治療継続を改善するこ

とが明らかにされた。しかし、投薬中止後における

長期的な大麻使用減少効果という点においては、

nabiximols の効果はプラセボと同程度であった。

この知見は、限定的とはいえ、nabiximols の大麻

使用障害の離脱および治療継続に肯定的な効果を

示している。 
一方、Barnes ら 13は、同じく nabiximols と、動

機づけ強化療法および認知行動療法（MET/CBT）
の併用による介入の効果検証を行っている。その

結果、これらの介入は忍容性が高く、大麻使用障害

患者の大麻使用の頻度・量、ならびに渇望を減少さ

せたものの、離脱症状も軽減しなかったと報告し

ている。 
nabiximols を用いた大麻使用障害の治療研究は他

にもある。Lintzeris ら 14は、大麻使用障害患者 128
人（男性 98 人、女性 30 人）を対象として、プラ

セボもしくは nabiximols（THC47.5mg+ CBD 
44mg；Sativex）、および心理社会的介入を併用し

たランダム化対照試験を実施し、nabiximols を併

用した治療の有効性を明らかにしている。さらに

彼らは、同研究の追加分析 15から、nabiximols と

心理社会的介入とを併用した治療には、短期的な

大麻使用減少効果があるだけでなく、治療終了後 3
ヵ月時点までその効果が持続すると報告し、この

治療法を大麻使用障害に対する、いわばモデル的

治療法であると主張している。 
④症例報告 
参考までに症例報告 2件についても紹介しておく。

1 件目は、Crippa ら 16による、19 歳の大麻使用障

害の女性患者を対象として実験的治療である。そ

の女性患者が大麻使用をやめようとした際に離脱

の苦痛を訴えたことから、中止後から 11 日間 CBD
を投与することを試みたのである（1日目に300mg、
2～10 日目に 600mg、11 日目に 300mg）。そして

中止後の経過中、毎日、禁断症状スコア、マリファ

ナ禁断症状チェックリスト、 Beck Anxiety 

Inventory Beck Depression Inventory による評価

を実施した。その結果、離脱症状は急速に減少し、

6 日目にはすべてのテストで 0 点となった。治療終

了 6 ヵ月後の追跡調査では、同患者は大麻使用の

再発が見られたものの、使用頻度かつてに比べて

顕著に低くなっていたという（週 1～2 回 vs. 週 7
日）。 
もう 1 件は、Shannon と Opila-Lehman17による、

CBD オイルがマリファナの依存症的使用を減少さ

せるとともに、不安屋不眠の改善をもたらしたと

いう症例の報告である。患者は 27 歳の男性で、年

余に及ぶ双極性障害に対する精神科治療歴があり、

それに併行して毎日大麻を使用していた。このよ

うな患者に対して、精神科治療薬に加えて CBD オ

イルを追加投与した。最初の CBD 投与量は 24mg
であり、これにより患者は不安感が軽減し、規則的

な睡眠パターンに落ち着いただけでなく、CBD 開

始以降、大麻使用を自発的に中止していた。その後、

CBD 投与量を 18mg に減らしたが、それ以降も患

者は大麻使用中止状態を維持することができたと

いう。 
 
b) タバコ使用障害 
タバコ使用障害に関しては、Morgan らの研究グル

ープによるランダム化比較研究 18が 1 件ある。 
彼らは、24 名の習慣的タバコ使用者を、「CBD の

吸入器を 1 週間使用する群」または「プラセボの吸

入器を 1 週間使用する群」の 2 群にランダムに割

り付け、タバコを吸いたいと感じたときはいつで

も吸入器を使用するように指示をあたえたうえで、

タバコの使用本数の変化を比較している。その結

果、CBD 吸入器を使用した人は喫煙本数が 40％減

少したのに対し、プラセボ吸入器を使用した人は

喫煙本数が減少しなかったことを報告している。 
 
c) オピオイド使用障害 
オピオイド使用障害に関しては、Hurd らのランダ

ム化比較研究 19 がある。彼らは、ヘロイン中止中

のヘロイン使用障害患者 42 名を対象として、CBD
の薬物渇望に対する効果を検討している。すなわ

ち、対象を CBD 投与群（400mg または 800mg）
とプラセボ投与群に分け、薬剤投与後の 3 つの経

時的ポイント――「急性」（1 時間、2 時間、24 時

間）、「短期」（3 日）、および「長期」（7 日後）――
で評価を行った。評価項目として薬物関連刺激誘

発性の渇望と不安の変化を設定した。その結果、

CBD 投与は、プラセボと比較して、急性期におい

て目立つ薬物刺激提示による渇望と不安を有意に

軽減した。CBD の渇望抑制効果は短期（3 日）お

よび長期（7 日）においても持続していた。この知

見は、CBD がオピオイド使用障害に対する治療の

選択肢となる可能性を示唆するものといえるだろ

う。 
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D. 考察と結論 

 
今年度の研究では、検索エンジンを用いた検索の

結果、動物を用いた基礎研究 9 件、ヒトに対する臨

床研究 11 件（うちランダム化比較研究 6 件、症例

対照研究 1 件、クロスオーバー研究 1 件、シング

ルアーム研究 1 件、症例報告 2 件）がヒットした。 
ラットを用いた動物実験では、オピオイド使用障

害とメタンフェタミン使用障害に関して、いくつ

か希望のもている知見が得られていたが、その裏

づけとなる臨床研究はあまりにも少ない。 
臨床研究の大半は、大麻使用障害に関する介入効

果に関しては、すでに 4 つのランダム化比較研究

が存在し、その多くにおいて、離脱症状の緩和や薬

物渇望の低減に関して有望な結果が得られている。

しかしこうした介入に用いられているのは、純粋

な CBD ではなく、その半分に THC を含有する

nabiximols [Sativex]であった。その意味では、現

状におけるわが国の法制度においては医療現場で

実施することはできない。 
一方、タバコ使用障害及びヘロイン使用障害に関

しては、それぞれランダム化対照研究が各 1 件し

かなかったものの、いずれも有望な結果が得られ

ている。しかも、用いられた薬剤が nabiximols 
[Sativex]ではなく、CBD であるという点は、わが

国での実施可能性という点で期待ができるかもし

れない。 
なお、先行研究の限界としては、3 点をあげること

ができる。第 1 に、信頼性の高い研究デザインで実

施されたものがまだまだ非常に少ないということ

である。第 2 に、この種の治療研究ではしばしば見

られるように、刊行バイアスの影響は無視できず、

論文として刊行されているのは、ごく少数の成功

例だけである可能性を、完全には排除することが

できない。そして最後に、精神刺激薬使用障害に対

する臨床研究が存在しないということである。わ

が国の薬物対策において歴史的な重要な課題とな

ってきた薬物がメタンフェタミンであることを考

えれば、この欠落は非常に惜しまれる。今後、わが

国での臨床研究の実施も検討していく必要があろ

う。 
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クション．第 24 回日本外来精神医療学会，東

京，2024.10.13. 
31) 松本俊彦：【シンポジウム 5】依存症治療の立

場からみた若年に広がる物質使用障害の現状、

背景、課題．第 65 回日本児童青年精神医学会

総会学術集会，愛媛，2024.10.18. 
 

 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
なし 

 
 


