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5. 高 齢 者 の 薬 物 療 法 とQOL

三 上 洋 荻 原 俊男 ＊

<要 約> 高齢者の生活の質 (QOL) は健康状態, 罹患疾患 による身体症状やADLの 影響 を受けやす く,

さらに加齢 とともに低下する. このような背景を有する高齢者 に対 して薬物療法を行 う際には, 薬物自体の

作用の他に, QOLを 低下させる原因である薬剤の副作用に留意 し, 治療薬の選択 には注意が必要である.

可能な限りQOLへ の影響が評価 された薬物で処方を構成す ることが望ましい. 高齢者に対 しては, 残され

た生活の 「量」 と 「質」 とのバランスを常に考慮 して診療, ケアにあたる必要がある.
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1. は じめ に

高齢者では加齢 に伴う薬物動態や薬力学の変化 に伴っ

て, 薬物の血中濃度が上昇傾向となる. このため高頻度

に薬物の副作用がみ られる. また, 多病 に対する多剤併

用 による危険な薬物相互作用の頻度の上昇が見 られる.

しかも, このような薬物の副作用の症状が, いわゆる老

年症候群様の症状を呈し得るので発見が遅れて重症化す

る事 も多い. このように高齢者に対 して薬物療法を行う

際には, 生活の質 (Quality of life: QOL) を低下 させる

大 きな原因とな りうる薬剤の副作用に留意す る必要があ

る. しか し, これ らの副作用が高齢者のQOLを 低下 さ

せるのは自明のことであり, それは可能な限 り防がねば

な らない.

本稿では, 薬物療法以前の高齢者のQOLを 規定す る

因子についての報告を概観 し, さらに, 高齢者 に多い高

血圧その ものがQOLに どのような影響 を与 えるか, ま

た, 降圧治療がQOLに 与 える影響について文献的に,

また自験例 をまじえて紹介 し, 高齢者の薬物療法におけ

るQOLを いかにして保持すべきかについて述べる.

2. 老 年者 のQOLに 影 響 を与 え る因子

老年者のQOLに 影響を与 えるとしては次 のような背

景の特徴が上げられる. まず, (1)喪失感に伴 ううつ傾向,

(2)知的機能の低下 ・痴呆の問題, (3)慢性合併症の影響 な

どがあげ られる. (2)については, 最近 Starr ら1)が示 し

たように, 健常な老年者では, 加齢による生理的な知的

機能や認知機能の低下そのものは緩徐に進行するもので

あるが, 慢性疾患 を合併 した場合は加齢に伴 う知的機能

の低下は明 らか加速される. そのため設問を明快に分か

りやす くするなどの工夫 も必要で, 時間をかけて聞 くな

どの配慮 も必要である. さらに, 別に知的機能を評価す

ることも必要である. この目的には, わが国では改訂長

谷川式簡易知能評価スケール2)や, Folstein3)の Mini men-

tal state test (MMS) などの質問票が汎用 されている.

(3)の慢性疾患の影響 について, 以下に最近の Kempen

ら4)の報告を紹介する. 彼 らは, 北オランダにおいて地

域 に在住す る5,279名 の後 期壮 年～高 齢 者 を対象 に,

Health-Related QOL (健康関連のQOL) を Medical Out-

come Study (MOS) Short-Form General Health Survey

(SF-20) を用いて評価 した. 評価項 目は, 身体機能, 役

割機能, 社会的機能, 健康感覚, 体性疼痛, 精神健康に

わた り, 19の慢性疾患から8つ の代表的な疾患罹患者ご

とに集計して, 疾患ごとのQOLの 対比を行った.

各種疾患の中で高血圧罹患者は22.5%と 最 も高率で,

心疾患, 慢性関節 リウマチ (RA)/関 節疾患 などが続い

ていた. また, それぞれの疾患の他 にも複数の疾患を合

併 していることが判明 した. 次に, 慢性疾患患者とこれ

らの疾患 を全 く有 しない “健康高齢者”を比較すると,

圧倒的に後者の方がQOLの 得点は良好であった. 図1

は, 9つ の慢性疾患のQOLの 得点を年齢, 性別補正 し

たものの比較であるが, 高血圧を第一の合併症 とする場

合のQOL得 点は, 他の疾患 に比 して良好であった (体

性の疼痛に関しては低得点が良好な状態を表す). 特に,

慢性関節 リウマチ/関 節疾患や腰痛患者では, QOL得 点

が低値を示 してお り, 体性の疼痛による身体活動の制限

がQOLに 悪影響 を与えることが理解される.

次 に, Anderson ら5)は, 高齢者における高血圧 の非
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薬物 療 法 によ る介 入 試 験 (TONE研 究) の ベ ース ライ

ンデ ー タ を検 討 す る事 に よ り治療 下 の 高 血 圧 患 者 の

QOLの 諸 側 面 の評 価 と, 治 療 降圧 薬 に よ るQOLの 差

の有 無 を検討 した. 対 象 は, 米 国各 地の 降圧療法 下 にあ

る60～80歳 の 高血圧患者975名 で, 単 剤 で血圧値が<145

/85mmHgに コ ン トロール されて い るもの, ま た は併用

療法 であ って も単剤 に減量 可能 であった ものである. ま

た, 癌, 心 不 全, 活 動 性 の冠動脈疾患, 発 症6カ 月以内

の脳 卒中 ・心筋梗 塞等 の重 篤 な合併症 や障害 のない例 に

限っ てい る. ベ ー ス ライ ンにお い て, (1) Medical Out-

come Study Short Form-36 Item Health Survey (MOS

SF-36) に よ り身体症状, 情 緒 的健康 感, 活 力 の要素 を,

(2) Center for Epidemiologic Studies-Depression Short

Form (CES-D) に よ り, うつ 傾 向の要素 を, (3) Jenkins

Sleep Problems Scale に よ り睡眠障害 を評価 した.

こ の研 究 の対 象 は, 同 じ くMOS SF-36を 用 いて調 査

した, 米 国 の全 国平均 と比較 す ると, 男 女 とも身体症状

・精神 症状項 目ともに平均 よ り高い スコア を有す る集 団

であった. 男 女 の比較 を行 うと, 使 用 降圧 薬 は男で は,

カ ル シ ウム (Ca) 拮 抗 薬 が最 も多 く, あ とは変 換 酵 素

阻害 薬, 利 尿 薬, β遮 断薬 の順, 女 で は利 尿 薬, Ca拮

抗 薬, 変換 酵素 阻害薬, β遮 断薬 の使 用頻度順 であ った.

さ らに, 身 体 症状 を把握す るため, 別 に 設けた34項 目の

症状 リス トか ら, 現 在悩 まされてい る症状 の重 症度 (0,

1, 2, 3点) の ス コアの総和 と, 最 重 症 症状 を呈 した

項 目数 とを調査 した.

その結果, 使用降圧薬によってはQOLレ ベルに差 は

認め られなかった. 少なくとも1項 目以上身体症状 を有

するものが, 男95%, 女98%の 高頻度に見 られ, また,

女の方が身体症状スコアが高値を示 し (8.2対10.2), 1

症状以上について最重症を示 したものの頻度も女の方が

高かった. このため, SF-36に よる身体QOL項 目, 活

力, 睡眠状況で, 男の方が有意にスコアが高値 を示 した.

年齢別に集計す ると, SF-36で 評価 したQOLの 身体項

目は, 女では加齢 とともに低下 し, 身体症状のスコアを

4分 割すると, 症状の重いほど, また最重症項 目数の多

いほどQOLが 低下が有意に認められた. また, 非肥満

者 と肥満者では, 男女とも非肥満者の方が身体QOL項

目が有意に低下 してお り, その差は女の方が大 きく認め

られた. しか し, 肥満度別, 性別で精神QOL項 目には

差 はなかった. このようにTONE研 究のベースライン

データでは, 身体的症状の有無, 特に痛みを伴い 日常生

活動作 (ADL) を低下 させ る症状の有無が, 高齢高血

圧患者のQOLレ ベルを決定する最 も大 きな因子 であ

り, その原因の究明 と症状の改善がQOLの 改善につ な

がることが示唆された.

次 に, 荻原を中心に行った高齢高血圧患者のQOLの

評価の成績について述べる. 我々は高齢者疾患診療にお

けるQOL評 価の具体例 として, 独 自に開発 した質問票

を用いて高齢高血圧症患者 のQOLの 評価 を行 って き

た. 我々の質問票は外来での診療時に迅速に評価で きる

よう, 簡潔 ・明快 ・簡単な設計 とし, 老年者に適 した質

図1 Mean scores of medical outcome study short-form general health survey(SF-20) for 8 chronic

conditions among 5279 Dutch elderly, adjusted for gender, age, level of education, and number of

comorbid conditions. From Kempen et al.4)
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問項 目を選択 し, 38項 目からなっている6). 一般症状,

仕事 ・家事 ・趣味の実行 と満足感, 身体症状, 睡眠尺度,

情緒状況, 知的機能, 性的機能, 社会的関係, 生活満足

度, 自己調節, 活力などに分け, 性的機能の問題では,

異性への関心の有無が有るかどうかを質問した.

以下に述べるのは, 塩酸カルテオロールの高齢高血圧

症患者 における有用性 とQOLに 対する影響 を検討した

際の治療前段 階QOLの 分析結果である7). 対象 は, 全

国115施 設の外来通院中の60歳 ～88歳 (平均年齢69±6

歳) の軽 ・中等症高血圧患者362名 (男: 139名, 女: 223

名) である. 治療開始前血圧平均: 170±14/94±9mmHg

で, 上述 した質問票 によるQOL評 価 と臓器障害 ・高血

圧重症度 との関連 を検討 した. その結果, QOLの 全体

的 レベルを年齢階層別に検討すると, 年代 を経るに従っ

て有意な低下が認め られた. QOL項 目別検討では,「仕

事 ・家事 ・趣味の実行 と満足感」を除けば, 年齢 ととも

に有意にスコアが低下する. 性的機能は加齢により低下

が著 しく, 他の項 目に比 してスコアが極端に低い. 性別

の検討では, 男が有意にQOLの レベルが高かった (全

般症状 ・性的関心 ・社会的関係で有意). しか し, 高血

圧重症度 ・臓器障害の指標 (血圧の レベル, WHOの 病

期分類, 合併症の有無, 心胸郭比, 心電図異常) に関 し

QOLの 有意な差を認めなかった.

3. 高齢 者 高血圧 治療 とQOL

a. 欧米での検討結果-SHEPを 中心に-

Applegate8)は, 最近のレビューの中でSHEP (Systolic

Hypertension in the Elderly Program) におけるQOL

評価 について述べている. 小規模のサブスタディーとし

て利尿薬 とプラセボのQOLへ の影響評価の報告は1988

年 Gurland ら9)によって行われているが, 1994年 に全体

的に拡大評価 した結果を Applegate は報告 している.

SHEPの 対象は, 60歳 以上の4,736名 の高血圧患者 (収

縮期血圧 ≧160mmHgか つ拡張期圧<90mmHg) であっ

た. 薬剤へ の割付前 の血圧 は, 平均170/77mmHg, 男

女比43:57, 黒人比率は14%で あった. 二重盲検法 によ

り, プラセボ群 と実薬群 とに分け, 実薬はステ ップ1と

してクロルサ リ ドン12.5mg/日 か ら25mg/日 を用い, 血

圧 コン トロール不能の時は, ステ ップ2と してアテノ

ロール (25～50mg/日) あるいはレセルピン (0.05～0.1

mg/日) が用いられた.

その結果, 約5年 間で脳血管障害の致死的障害 ・心血

管系事故の総発生件数は実薬群で有意に低率であった.

すなわち脳血管事故の発生総数は, 利尿薬を用いた実薬

群ではプラセボ群 に比 して37%も 抑制され, 致死的障害

の発生率に関 しては29%の 抑制が見 られ, 患者1,000名

について毎年30件 の発症 を予防 したことが示された. こ

のほか, 冠動脈疾患は27%の 抑制, 心不全 は55%の 抑制

を示 した. この研究の結果, 80歳以上の収縮期高血圧患

者に関して も降圧療法の有効性が示された.

QOLの 評価 に関 しては, 知的機能障害, うつ症状,

気分の変化, ADLへ の影響について, 実薬群 とプラセ

ボ群の試験期間前後のQOLス コアの差 を比較すると,

実薬群の方が全般的に良好な傾向を示 したが, 有意差 は

気分の変化についてのみ認められた. 全般的QOLの 評

価は3つ の部分に分けて行われ,「あなたは人生全体につ

いて どう感 じますか?」,「あなたの年齢で, あなたの健

康状態について どのように評価 しますか?」,「すべ てを

考慮に入れて, あなたの現在の幸福の程度をどのように

評価 しますか?」 という質問が与えられた. その結果,

実薬群, プラセボ群にわけて, 治療前後を比較すると両

群の間に有意な差 は検 出されなかった. この ように,

SHEPで は降圧薬療法によって, 認知機能, 情緒状況,

身体的機能, 全般的QOLな どの評価に悪影響 は見 られ

なかった.

b. その他の検討結果の報告

高齢者高血圧治療のQOLに 与える影響 に関する研究

成績をまとめると表1に 示すように相当数に上る. 初期

の研究 としては, 二重盲検法 を用いて行 われた米 国の

SHEP9), VA Cooperative Study10), 英国のMRC Study11)

などがあり, これ らでは利尿薬を中心 とする降圧薬が知

的機能や うつスコアに悪影響 を与えないことが証明され

てお り, 高齢者における降圧療法の安全性 を強調 してい

る.

一方, 以後の研究はいわゆる降圧薬による Health-

related QOLに 対する影響 を検討 した報告が続いてい

る. 最近では, Van Ree ら12)のフェロジピンの高用量 と

低用量 を用い, 二重盲検法でプラセボとの比較 を行い,

QOLに 関しては有意の差 を認めなかった と報告されて

いる. また, Chan ら13)は, ジルチアゼム とリシノプ リ

ルの単独, 併用の効果をプラセボと比較 (二重盲検試験)

し, QOLに 薬剤群間に差はな く, プラセボ群 に比 し,

実薬群 にQOL改 善傾向が見 られた と報告 している.

我 々は14), 前述 したQOL評 価法を用いて, 種 々の降圧

薬の高齢者高血圧への影響 を評価 してきた. それによる

と, 変換酵素阻害薬, Ca拮 抗薬, 一部の β遮断薬はQOL

を良好に維持 ないしは改善 し, 悪影響が認め られなかっ

た (表1).
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お わ りに

高齢者のQOLは 健康状態, 罹患疾患 による身体症状

やADLの 影響を受けやすいこと, さらに加齢 とともに

障害されることが示された. 種々の薬物は高齢者のQOL

に種々の影響を与え, 副作用はその大きな要因となるの

で, その選択 には注意が必要であ り, QOLへ の影響が

評価された薬物で処方を構成することが望ましい. 高齢

者においては, 残された生活の 「量」 と 「質」 とのバラ

ンスを常に考慮 して診療, ケアにあたる必要がある.

表1 Chronologically Presented Bibliography on the Evaluation of QOL of Elderly Hypertensives in Response to

Antihypertensive Therapy.

(↑): QOL改 善, (→): 不 変, (↓): 悪 化,

SHEP: Systolic Hypertension in the Elderly Program
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Abstract

Quality of Life in the Pharmacologically Treated Elderly Patients

Hiroshi Mikami and Toshio Ogihara*

The quality of life has been shown to decline with advancing age, being affected by health status, physical symptoms due
to multiple chronic diseases, and the level of remaining activities of daily living of the elderly. In the pharmacologic treat-
ment of the elderly, attention must be paid to such backgrounds and adverse side effects of drugs must be considered in or-
der to maintain the QOL of the elderly which has already been jeopardized. Therefore, prescriptions should be consist of
drugs concerning the effects on the QOL have been established. Physicians and medical personnels treating or caring for
the elderly should take into account the balance between the quantity and the quality of their remaining life.
Key words: Elderly, Pharmacologic treatment, Hypertension, Antihypertensive drugs, Quality of life
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