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第 3 版からは本章静脈関連薬には比較的狭義の静脈麻酔薬がまとめられ、他は催眠鎮静薬にある。くわしくは目次を参照して
ほしい。本章の改訂では、ケタミンについては記載の改訂変更がある。ドロペリドールの致死的不整脈に関連する注意点につい
てその後のデータが追加されている。産科麻酔薬、小児麻酔薬、ペインクリニックとの関連についてさらに整合性を高めた。

実際の麻酔管理ではバランス麻酔として複数薬の併用が行なわれている。しかし薬物の相互作用については研究対象となる組
み合わせ数が多いこともあり、エビデンスレベルでの研究もまだ少ない。ガイドラインへの記載が困難なことを理解してほしい。
近年導入されたばかりの超短時間作用性麻薬のレミフェンタニルは投与速度の変更のみでも使いやすくなり、プロポフォールと
の併用による全静脈麻酔(TIVA)の普及に弾みがついている。残念ながらそれまでのフェンタニル少量投与とプロポフォールの併
用時と比べて、低血圧/徐脈などが高頻度で起こっている。相互作用からプロポフォールの減量やレミフェンタニル投与のプロト
コルの洗練が必要であるといわれているが、その目安がまだ明確ではなく、具体的な手法も十分には盛り込まれていない。今後、
経験を重ね、相互作用の記載ができればと思う。

プロポフォールについては目標制御注入法(target-controlledinfusion：TCI)機能を持った商用ポンプディプリフューザーTMの
みが入手可能である。原稿執筆中の2014年には、他の薬剤でのTCI機能についても可能となるOpenTCIポンプが厚生労働省審査
中である。OpenTCIでは鎮痛薬レミフェンタニルでのTCIも可能となり、プロポフォールでは現在の血中濃度コントロール以外
に効果部位濃度でのコントロール、薬物動態モデルも複数からの選択が可能となる見込みである。これらは新たな渾沌を生む可
能性もあるが、パワフルな道具の登場に期待したい。

●ジェネリック医薬品については各企業の添付文書を確認されたい



ケタミン塩酸塩

Ⅲ 静脈関連薬

ketamine hydrochloride （別名：塩酸ケタミン）

1) 薬理作用

(１) 作用機序

ケタミンは視床・新皮質を機能的ならびに電気生理学的に抑制する一方、辺縁系を活性化する薬理学的特徴を持つことから解離性麻酔

薬と呼ばれる1,2)。麻酔から覚醒する際に浮遊感覚、鮮明な夢(悪夢など)、幻覚、せん妄状態などが出現する(emergence phenomena)。

これらの現象は小児より成人に、男性より女性に多いとされている。成人に使用すると統合失調症と類似した行動が観察される場合が

ある1,2)。ケタミンによる麻酔・鎮痛作用や、これらの随伴症状は主にNMDA受容体に対する非競合的拮抗作用により説明されている2)。

NMDA受容体は、脊髄、視床、辺縁系、大脳皮質など中枢神経系の様々な部位に発現しており、 脊髄後角レベルでも侵害刺激の中枢

への興奮伝達に重要な役割を有している。 

(２) 薬効 

①麻酔・鎮痛作用

鎮痛作用は麻酔作用より少ない投与量で発現する3)。皮膚、筋肉、骨などの体性神経系の痛みに対し強い鎮痛作用を持ち、手術に必

要な無痛状態が得られる。 

②循環に対する作用

一過性(投与後1～5分以内をピーク)に血圧が上昇することがある。また二次的に血圧低下をきたすことがある。また一過性(投与後1～

3分以内をピーク)に頻脈が認められることがあり、初回投与時に著明である。 

③呼吸に対する作用

本薬により投与後2～3分で軽度の呼吸抑制があらわれるが一過性である。急速に高用量を静注すると呼吸抑制～停止となることがあ

る。また、筋緊張亢進のため、呼吸が不規則になることがある。

④その他の作用 

a) 筋弛緩作用はない。 

b) 急速静注では、筋緊張が亢進することがある。 

c) 脳血流は著明に増加するが、脳血管の二酸化炭素反応性や脳血流の自己調節機構は保たれている。 

d) 頭蓋内圧上昇作用を有する。筋注では2～4分後、静注では1～3分後に上昇し始め、20分前後で前値に復する。最近の研究から、適

切な呼吸管理のもとにケタミンを使用する場合、頭蓋内圧上昇は認められないと報告されている4)。 

(３) 薬物動態

ケタミンは肝臓のチトクロームP-450によりノルケタミン、ヒドロキシノルケタミン、デヒドロノルケタミンなどに代謝される。ノルケ

タミンを除く代謝産物に薬理活性はほとんど認められない。ノルケタミンはケタミンの1/3～1/5の麻酔作用を有し、グルクロン酸抱合

を受け、腎から排泄される。排泄半減期は2.17時間とされる1,2)。 

２) 適応 

添付文書上、手術・検査および処置時の全身麻酔および吸入麻酔の導入に使用できる。検査・処置時や区域麻酔における鎮痛・鎮静に

も使用される。

(１) 全身麻酔および吸入麻酔の導入・補助 

(２) 検査・処置時の鎮痛・鎮静 

(３) 区域麻酔における鎮静

３) 使用法 

(１) 全身麻酔および吸入麻酔の導入 

①静注

初回1～2mg/kgを1分以上かけて緩徐に静注、必要に応じて初回量と同量、または半量を追加投与する。 

②筋注

初回5～10mg/kgを筋注し、必要に応じて初回量と同量、または半量を追加投与する。 

(２) 検査・処置時の鎮静

成人の場合、初回1mg/kgを30秒～1分かけて静注する。短時間の処置では1回投与で十分であるが、処置が延長した場合、0.5～1mg/kg

の追加で解離状態が維持できる3)。 

(３) プロポフォールとの併用による鎮静

プロポフォールとケタミンの併用(それぞれ0.7mg/kg程度)がそれぞれの薬物の有害事象を軽減すると報告されている3)。 
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Ⅲ 静脈関連薬 ケタミン塩酸塩

(４) 電気痙攣療法の際の麻酔

電気痙攣療法は薬理学的治療抵抗性のうつ病、統合失調症、躁うつ病が適応となる。電気刺激に誘発される癲癇脳波の持続時間と治療

効果の関連は不明である。しかし癲癇脳波の持続時間は電気痙攣療法の各セッションの成否判断に用いられるため、薬物の選択と使用

量の決定には留意が必要である。ケタミンは癲癇脳波に与える影響が少ない上5,6)、治療抵抗性のうつ病患者の精神症状を急速に改善す

るとした報告が蓄積しつつあることから7)、電気痙攣療法の際に使用する麻酔薬として注目されている。標準麻酔薬とされるメトヘキ

シタール(methohexital、1mg/kg)との無作為比較試験において、ケタミン(1mg/kg)は痙攣持続時間を有意に延長した8)。 

４) 注意点 

(１) 基本的注意点

①ケタミンは平成19年1月1日から麻薬として指定された。これは、国内外で、違法(脱法)ドラッグとして違法使用されていることが問題

となっていたため、この濫用による保健衛生上の危害の防止を目的とした『麻薬、麻薬原料植物、向精神薬および麻薬向精神薬原料

を指定する政令』の改正による。

②ケタミンは全身麻酔において使用できる薬物であるため、原則として適応ならびに投与法や投与量、投与速度などは麻酔科医の指導の

下で投与するのが望ましい。本薬は麻酔時も、麻酔以外の使用の場合でも、比較的高頻度に悪夢や浮遊感などの不快な気分を生じるた

め、使用前に十分に患者に説明して使用する。

③本邦で使用されるケタミン製剤には、静注用製剤(ケタミン濃度10mg/mL)と筋注用製剤(同50mg/mL)があり、濃度が異なるので誤用に

注意する。

④ケタミン投与後の有害事象として、筋緊張の亢進と嘔気・嘔吐が高頻度に認められる。喉頭痙攣や口腔・気道分泌物の増加は稀である

ため、アトロピンの事前投与は必ずしも必要ない3)。 

⑤急速静注時、脳内濃度の上昇に一致して一過性に呼吸抑制・呼吸停止を生じる場合があるので、自発呼吸下に鎮静を行う場合、投与は

緩徐に行う(1分以上時間をかける)。 

⑥悪性高熱症に対しても使用可能である9,10)。 

（２）薬物相互作用

①中枢神経抑制薬(バルビツール酸系薬、向精神薬、麻薬性鎮痛薬など)

本薬の作用が増強され、覚醒遅延や中枢神経系副作用を生じることがある。

(３) 禁忌 

①本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者 

②脳血管障害、高血圧(収縮期血圧160mmHg以上、拡張期血圧100mmHg以上)、頭蓋内圧亢進および重症の心代償不全の患者

一過性の血圧上昇作用、脳圧亢進作用がある。 

③痙攣発作の既往歴のある患者

痙攣を誘発することがある。ただし、禁忌としない指針もある4)。 

④外来患者

麻酔前後の管理が行き届かないため。 

⑤統合失調症患者3)

⑥緑内障や眼外傷の症例に対して相対禁忌とされる3)。 

⑦眼圧が上昇するとされるので、緑内障を合併する症例や眼外傷の症例では使用を控えることが望ましい4)。 

(４) 慎重投与 

①急性・慢性アルコール中毒の患者 

②β遮断薬を使用中の患者

β遮断薬が本薬の二次的な血圧下降作用を増強することがある。また、一般にβ遮断薬を使用中の患者は高血圧症の場合が多いので、

本薬による一過性の血圧上昇作用に注意すること。 

(５) 副作用 

①重大な副作用 

a) 急性心不全

急性心不全があらわれることがあるので、観察を十分に行い、適切な処置を行うこと。 

b) 呼吸抑制、無呼吸、舌根沈下

過量投与や投与速度が速すぎる場合に、呼吸抑制、無呼吸または舌根沈下が起こることがあるので緩徐な投与を行う(静注では1分

以上時間をかける)。観察は十分に行い、適宜、投与量・投与法を調節する。呼吸抑制が生じた場合には、補助呼吸、人工呼吸など

の適切な対処を行う。．

c) 痙攣

喉頭痙攣、声門痙攣または全身痙攣などが生じることがあるので、観察を十分に行い、このような症状があらわれた場合には、筋
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弛緩薬を投与の上、気管挿管のもとに調節呼吸を行うなど適切な処置を行う。 

d) 覚醒時反応

浮遊感覚、鮮明な夢(悪夢など)、幻覚、せん妄状態などが出現する。これらの現象は小児より成人に、男性より女性に多いとされ

ている1,2)。

悪夢や幻覚は覚醒により消失するが、ケタミン使用の数週間後まで再発(flashbacks)の報告がある1)。 

覚醒時反応の予防として、ジアゼパム(0.15～0.3mg/kg)などのベンゾジアゼピン系鎮静薬やバルビツール酸系鎮静薬を併用投与す

る1)。 

②その他の副作用 

a) 循環器

徐脈、不整脈、血圧低下、血圧上昇などがあらわれることがある。 

b) 呼吸器

呼吸抑制があらわれることがある． 

c) 筋・神経系

不随意運動、筋緊張亢進が生じることがある。 

d) その他

嘔気、嘔吐、唾液分泌過多、呻吟、発熱、発汗などがあらわれることがある。また、まれに頭痛、眩暈・ふらつき、興奮、精神症

状、流涙、複視、口渇、食思不振、悪寒、顔面紅潮、吃逆、眼振、眼内圧上昇、皮膚潮紅、腹痛、眼瞼浮腫などがあらわれること

がある。 

(６) 高齢者

一般に高齢者では生理機能が低下しているため、減量する、または緩徐に投与するなどして注意する。
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ドロペリドール

Ⅲ 静脈関連薬

droperidol

1) 薬理作用1,2)

(１) 作用機序

①ドロペリドールは、ブチロフェノン系の向精神薬(神経遮断薬)であり、作用機序は正確には不明である。 

②中枢神経系のGABA受容体を占拠し、ドパミン、ノルアドレナリン、セロトニンの作用を修飾し、正常の中枢神経系の情報伝達を抑 

制すると考えられている。 

③ドロペリドールが化学受容体トリガー帯(CTZ)内部のGABA受容体に結合することにより、制吐作用を引き出すと考えられている。 

④ドロペリドールは尾状核や側坐核のドパミン受容体に結合する可能性がある。 

(２) 薬 効 

①中枢神経系ではおもに大脳の皮質下に作用し、強力な鎮静効果をあらわす。また、交感神経節後線維のα受容体を遮断する。しかし

臨床使用量では、完全な遮断は起こらない。 

②ドロペリドールによるα受容体の阻害は、交感神経作動性アミンに対する心血管系の反応を減弱させる。また、ドロペリドールは末

梢血管を直接的に拡張させる。この作用とα受容体遮断とによって、低血圧と末梢血管抵抗の減弱が起こる。肺血管抵抗も減弱させ

る。特に肺高血圧患者で顕著である。アドレナリン誘発性の不整脈を防止する。しかし、他の不整脈に対するドロペリドールの防止

効果は不明である。 

③ドロペリドールは制吐作用を持つが、鎮痛作用はないと考えられている。2.5mg未満の少量で、嘔気・嘔吐の予防および治療に用い

られている3,4)。ドロペリドールの術後嘔気と術後嘔吐の予防効果は同等であるが、その作用時間は短い5)。 

④フェノチアジンと同様に、ドロペリドールは錐体外路症状を起こすことがある。 

(３) 薬物動態 

①吸収

筋注または静注後、ドロペリドールの作用は3～10分以内にあらわれるが、作用がピークに達するのは30分以降である。 

単回の筋注または静注では、鎮静作用は2～4時間持続し、意識レベルの軽度の変化は12時間後まで持続することがある。 

②分布

平衡時分布容積Vdss：は、成人1.5L/kg、小児0.58L/kg。人体中のドロペリドールの分布は完全には明らかになっていない。 

血液脳関門を通過し、脳脊髄液にも分布する。胎盤も通過するとされるが、データは不十分である。乳汁中へのドロペリドールの分

布も不明である。 

③排泄

ドロペリドールの代謝経路は完全に解明されていないが、肝臓で代謝される。ドロペリドールとその代謝物は尿と糞中に排泄される。

投与量の約10％は未変化のまま尿中に排泄される。 

a) 分布半減期

ドロペリドールは二相性の分布を示す。早い初期分布相の半減期は1.4±0.5分、遅い初期分布相の半減期は14.3±6.5分である。 

b) 排泄半減期

成人で134±13分であり、加齢によって延長する可能性がある。小児では101.5±26.4分である。

２) 適応 

(１) 制吐作用

ドロペリドールの使用量は2.5mgを超えない。術後嘔気嘔吐ハイリスク群ではデキサメタゾン8mgと併用する6)。

(２) 硬膜外微量オピオイド注入の際の嘔気・嘔吐の予防

ドロペリドールは用量依存性にQT延長を引き起こし、トルサード・ド・ポアンツ(torsades de pointes：TdP)のような重篤な不整脈を

引き起こす可能性がある。米国食品医薬品局(FDA)は 2001年12月に、2.5mgを超えるドロペリドールの使用に関して警告文を発出し、

ドロペリドールの適応を制吐薬のみに限定した7-10)。

(３) フェンタニルクエン酸塩(フェンタニル)との併用によるニューロレプト麻酔

(４) 麻酔前投薬

(５) 全身麻酔の導入や維持の補助

(６) 局所麻酔時の補助

３) 使用法 

(１) 制吐薬
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Ⅲ 静脈関連薬 ドロペリドール

制吐薬として、成人に対するドロペリドールの初回投与量は、筋注、静注のいずれも最大2.5mgであるが、追加投与が必要な場合には

1.25mgを投与する。追加投与は、その利益が副作用の危険を上回ると判断される場合に限り、注意して投与する。小児(＞2歳)では10µg

/kgを静注する11)。術後嘔気・嘔吐の予防には成人では1.0～1.25mgを麻薬投与前に静注する5,6,12)。

(２) 硬膜外腔術後鎮痛法

モルヒネ塩酸塩を硬膜外腔に持続投与する術後鎮痛法は広く用いられているが、副作用としての嘔気・嘔吐、掻痒感などがあるドロペ

リドール2.5mg/dayを同時に硬膜外注入することによって、嘔気・嘔吐、掻痒感が有意に減少する13～15)。

一方、硬膜外ドロペリドール注入は無効との報告もある4,16)。

(３) ニューロレプト麻酔

ニューロレプト麻酔の導入には、ドロペリドール0.25～0.5mg/kgをフェンタニル5～10µg/kgとともに緩徐に点滴静注する。 

(４) 麻酔前投薬

通常成人の麻酔前投薬として、麻酔開始30～60分前にドロペリドール0.05～0.1mg/kgを筋注する。 

(５) 全身麻酔の導入

全身麻酔の導入には、アトロピン硫酸塩水和物などの通常の前投薬に引き続き、ドロペリドールとフェンタニルを緩徐に静注し、同時

に吸入麻酔やチアミラールなどの静脈麻酔薬を併用する。

(６) 局所麻酔時の補助

局所麻酔の補助として、ドロペリドール0.25mg/kgを静注する。 

４) 注意点 

(１) 基本的注意点

ドロペリドールは、用量依存性に傾眠傾向となる。必ず気道確保、呼吸管理等の蘇生設備の完備された場所で麻酔科医の管理下で使用

する。錐体外路症状や情動不穏などの副作用には用量依存性が認められない12)。ニューロレプト麻酔中は気道に注意して、呼吸循環に

対する観察を怠らない。 

次の患者では慎重投与する。 

①MAO阻害薬の投与を受けている患者

相互作用で中枢神経抑制作用が増強し、覚醒遅延することがある。 

②肝障害、腎障害のある患者

血中濃度が高くなるため。 

③パーキンソン病等錐体外路系疾患の患者

過量投与により錐体外路症状を呈する。 

④β遮断薬を使用中の患者

β遮断薬によりドロペリドールの心血管系に対する作用が増強され、血圧降下、頻脈が生じることがある。 

⑤心疾患のある患者

QT延長、心室性頻拍が発現したとの報告がある。 

⑥poor risk状態の患者

錐体外路系症状等の副作用が発現しやすい。

⑦高齢者

錐体外路系症状が発現しやすい。

⑧褐色細胞腫の患者

異常な血圧上昇を起こすことがある。 

(２) QT延長とTdP

先天性QT延長症候群は、その6～12％のQTc間隔は正常であるため、家族歴がなければ、手術中に初めてTdPになる可能性がある。β

遮断薬を服用している場合は継続し、絶食期間が長い場合はβ遮断薬の静注も検討する。 

後天性QT延長症候群は心筋のカリウムチャネルのイオン電流の流れを遮断する薬物への曝露によって引き起こされることが最も多い。

クラスIa抗不整脈薬(プロカインアミド、キニジン、ジソピラミド)、クラスⅢa抗不整脈薬(ソタロール、ドフェチリド、イブチリド、ア

ミダロン)、抗菌薬(エリスロマイシン、トリメトプリム-スルファメトキサゾール合剤、スパルフロキサシン、シプロフロキサシン)、抗

真菌薬(ケトコナゾール、イトラコナゾール)、抗ヒスタミン薬(アステミゾール、テルフェナジン)、向精神薬(三環系抗うつ薬、ハロペリ

ドール、ドロペリドール)がある。これらの薬の投与量が多い、あるいは併用されている場合、心疾患や肝疾患の合併している場合、電

解質異常(低カリウム血症、低カルシウム血症、低マグネシウム血症)、硬膜下血腫、脳梗塞、甲状腺機能低下症、自律神経障害、急性冠

症候群、HIVに罹患しているときにはQT延長が生じやすい。術中は心電図(できれば2誘導)を監視し、交感神経活動が亢進するような状

況をできるだけ抑え、QT延長を引き起こす薬の投与をできるだけ避ける。気管挿管や抜管時にはオピオイドや短時間作用性β遮断薬、

局所麻酔薬による表面麻酔を利用する。動脈血酸素分圧、動脈血二酸化炭素分圧、血糖値を正常範囲に保つ。Valsalva手技(迷走神経刺
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激)もQT延長の誘因になるので、陽圧換気中は最高気道内圧を高くしたり、I：E比を長くしたりしない。低体温もQT間隔を延長する

ので体温管理にも注意する17)。 

米国FDAは、ドロペリドールによるQT延長からTdPといった致死的不整脈が引き起こされる可能性があるとして、ドロペリドールの

催不整脈作用についての警告(細い黒枠で囲まれた警告文のため、Black Box Warningと呼ばれる)を発出した。2.5mgを超えるドロペリ

ドール投与を受ける予定手術患者は、全例事前に12誘導心電図検査を行ってQT時間の延長がないことを確認し、ドロペリドール投与

後の2～3時間は心電図モニターを続けるという2点である。この警告は4年間で報告された273例の症例報告をもとにしている。

89例の死亡報告があり、その大半はドロペリドールを25～250mg使用している。しかし、2.5mg以下のドロペリドールでも2例で死亡、

5例で心室頻拍やTdPが生じていた18)。その後、術後嘔気 ･ 嘔吐を研究する有識者から、術後嘔気・嘔吐に低用量(2.5mg未満)のドロペ

リドールが長く安全に使用されてきたこと、Black Box Warningの結論を導き出した統計解析に交絡因子が多いことなどの反論があっ

た。米国FDAの麻酔・生命維持薬諮問委員会は、ドロペリドールの低用量使用は承認適応外であり、Black Box Waringに該当しない

ので、各医師の裁量に任せるとした19)。嘔気・嘔吐予防目的でドロペリドール2.5mgを静注後に、プロポフォールで麻酔導入すると、

QTcが延長するので注意する20)。 

(３) 禁忌 

①ドロペリドールの成分に過敏症の既往歴のある患者 

②痙攣発作の既往歴のある患者

痙攣を誘発することがある。 

③外来患者

麻酔前後の管理が行き届かない。 

④重篤な心疾患を有する患者

重篤な副作用を生じる可能性がある。 

⑤QT延長症候群のある患者(QTcの正常値は男性で430msec未満、女性で450msec未満)。 

⑥2歳以下の乳児・小児

安全性が確立していない。 

(４) 副作用

ドロペリドールの重篤な副作用としては、血圧降下(2.25%)、不整脈(頻度不明)、期外収縮(頻度不明)、QT 延長(頻度不明)、心室性頻拍

(頻度不明)、心停止(頻度不明)、ショック(0.1% 未満)、間代性痙攣(0.1% 未満)、悪性症候群(頻度不明)が報告されている。

(５) 高齢者

減量して使用すること。
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バルビツール酸
チオペンタールナトリウム
チアミラールナトリウム

Ⅲ 静脈関連薬

barbiturates

thiopental sodium 

thiamylal sodium

1) 薬理作用

(１) 作用機序1,2)

チオペンタールやチアミラールを含むバルビツール酸は、GABA受容体サブタイプの一つであるGABAA受容体と結合し、GABA作用

の増強により、あるいは単独でCl-チャネルを開口する。Cl-チャネル開口は細胞膜過分極によるシナプス後抑制を起こし鎮静・催眠作

用を惹起する。グルタミン酸、アセチルコリンなどの興奮性神経伝達物質によるシナプス伝達抑制作用も報告されている。

(2) 薬効1)

チオペンタールは上記作用機序による鎮静・催眠作用のほか、用量依存性に脳代謝を抑制する。脳波が等電位(平坦脳波)になると、さ

らに投与量を増加してもそれ以上の脳代謝減少(正常の50％)は起こらない。脳代謝の減少に伴い脳血流量と頭蓋内圧が低下する。平均

動脈圧より頭蓋内圧が相対的により低下するため脳灌流圧は維持される。

(3) 薬物動態1,2)

チオペンタール3～5mg/kgのボーラス投与後、15～20分で覚醒するが、このとき投与量の18％しか代謝されていない(プロポフォール

は70％)。血中濃度の変化は特に心拍出量に依存するが、年齢、体重にも影響される。通常量のボーラス投与後の血中濃度の低下はお

もに再分布による。クリアランスはプロポフォールと比べて少ない。0.3mg/kg/minを超える速度の持続投与により末梢組織は飽和し、

血中濃度は増加を続ける。肝臓で代謝され、尿あるいは胆汁から排泄される。

2) 適応(チオペンタールナトリウム、チアミラールナトリウム)

(１) 全身麻酔の導入

(２) 短時間全身麻酔の維持

(３) 電気痙攣療法の際の麻酔

(４) 痙攣重積症に対する治療

(５) 脳保護

3) 使用法 

チオペンタールならびにチアミラールは単独では水に溶けにく、炭酸ナトリウムなどを添加物に含む淡黄色の粉末として製剤化されて

いる。蒸留水で2.5％に溶解した場合、pHは約10.5となる。防腐剤は添加されていない2)。

(１) 全身麻酔の導入1,2)

健康成人の麻酔導入には、通常3～5mg/kgを静注する。導入効果はlean body mass(非脂肪組織)と心拍出量に影響を受けるため、高度

肥満や高齢、循環不全、心不全状態の患者に使用する場合は考慮する。熱傷や低栄養による低蛋白血漿、貧血にも影響を受ける。麻薬

の併用や鎮静薬などの前投薬は入眠量を減少させる。導入予定量の25％を先行投与し、入眠や循環への作用を確認しながら総使用量を

決定してもよい。 

(２) 短時間全身麻酔の維持

短時間手術の全身麻酔の維持に使用される。導入量として3～4mg/kgを静注し、麻酔維持のために患者の状態を確認しながら50～100

mgを追加する1,3-5)。短時間手術において、麻酔からの回復はチオペンタールよりプロポフォールが有利である3-5)。呼吸・循環への影響

はプロポフォールより少ないとされ2)、子宮内容清掃術など術者が麻酔を担当する場合に使用される場合が多いが、呼吸監視を怠っては

ならない。導入量、維持投与量ともに、効果を確認しながら調整する必要がある。 

(３) 電気痙攣療法の際の麻酔

電気刺激に誘発される癲癇脳波の持続時間と治療効果の関連は不明である。しかし癲癇脳波の持続時間は電気痙攣療法の各セッション

の成否判断に用いられるため、薬剤選択と使用量の決定には留意が必要である。メトヘキシタール(methohexital)(0.5～1.0mg/kg)が標準

使用薬とされる6)。チオペンタールやチアミラール(1.5～2.5mg/kg)はメトヘキシタールと比較して癲癇脳波の持続時間を有意に短縮する7)。

プロポフォールはチオペンタールと比較しても癲癇脳波の持続時間を短縮するが、循環動態の変化を抑制する作用や回復時間において

優れている7,8)。ケタミンは癲癇脳波に与える影響が少ないことから近年注目されている9,10)。 

《Cuff method》電気痙攣療法の体動に伴う合併症(骨折や脱臼、筋肉痛)を予防するため、筋弛緩薬(おもにスキサメトニウム)を使用する

が、痙攣の持続時間を確認するため、静注を行わない側の上腕や大腿を血圧測定用カフで加圧し、末梢への血行を遮断した後、筋弛緩

薬を静注する。癲癇脳波の持続時間は運動発作の持続時間より有意に長く、今日では脳波モニタリングは必須であると考えられている

ため11,12)、cuff methodは必須のモニタリング法ではなくなりつつある。
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Ⅲ 静脈関連薬 バルビツール酸

(４) 痙攣重積症に対する治療8-10)

ベンゾジアゼピン系薬物やフェニトインによる初期治療に抵抗性の痙攣重積患者に対して、プロポフォール、ミダゾラムのほか、バル

ビツール酸の持続投与が推奨されている13,14)。チオペンタールの場合、3～5mg/kgをボーラス投与し、burst suppressionが得られるま

で1～2mg/kgのボーラス投与を2～3分の間隔で繰り返す。その後3～7mg/kg/hrの持続注入を24時間以上継続する。

脳波モニタリングと集中治療室での呼吸管理が必須である13,14)。

(5) 脳保護

頭蓋内圧を低下させ脳灌流圧を改善するバルビツール酸の薬理学的作用から、重症外傷性脳損傷の治療に用いられてきたが、これらの

患者にバルビツール酸を使用することによる生命予後の改善効果は報告されていない15)。頭蓋内圧の降下作用はバルビツール酸よりマ

ンニトールのほうが優れているが15)、頭蓋内圧と脳灌流圧、動脈血中二酸化炭素分圧を適切にコントロールした後、burst suppression

を得るために使用するとした報告がある16)。 

4) 注意点 

(1) 基本的注意点

①静注以外の投与経路

a) 筋注

注射用チオペンタールナトリウムならびにチアミラールナトリウムはアルカリ性が強く、血管外や動脈内に注入されると極めて刺

激性が強い2)。添付文書の用法にある筋注による危険・便益比は極めて高いものと考えられる。 

②動脈内への誤注入

チオペンタール2.5％水溶液のpHは10.5である。動脈内に誤って注入された場合、チアノーゼなどの皮膚色調変化、浮腫、壊疽などを

起こす。局所麻酔薬の注入や星状神経節ブロックなど、患肢の血行改善のためのいくつかの治療法が提唱されているが、確立された

治療法はない17)。 

③他の鎮痛薬、鎮静薬などを併用している患者ではチオペンタールの作用が増強される場合があるので投与量を減らす。 

(2) 禁忌 

①急性間歇性ポルフィリン症

チオペンタールを含むバルビツール酸がδ-アミノレブリン酸合成酵素を誘導する。急性間歇性ポルフィリン症を増悪し発作を誘発す

る可能性がある1)。 

②重症気管支喘息の患者

無作為化比較試験によりチオペンタールによる気管挿管後の喘鳴発生率や気道抵抗は、プロポフォールより有意に高い18-20)。 

③ショックまたは大量出血による循環不全、重症心不全 

④アジソン病の患者 

⑤バルビツール酸系薬物に対する過敏症の患者 

(3) 副作用 

①循環系に対する作用1)

末梢静脈の拡張による静脈還流減少が血圧低下の主要因である。用量依存性の心筋収縮力の抑制作用がある。心拍数は増加し、心係

数は維持されるか若干低下する。 

②循環不全やショック状態の患者への使用

①の循環系に対する副作用に加え、心拍出量が低下した状態ではチオペンタールの分布容積減少により血中濃度は相対的に増加する

ため1)、使用にあたっては細心の注意が必要である。 

③呼吸系に対する作用1)

チオペンタールは用量依存性に呼吸中枢を抑制する。呼吸抑制は導入後1～1.5分で最大となり15分程度で認められなくなる。導入時の

一過性呼吸停止の発生頻度は20％程度であるが持続時間は一般的に短い。 

④その他の副作用1,2,17)

過敏症、血管外漏出による局所的刺激や壊死を起こすことがある。 

(4) 高齢者1,2)

全身麻酔の導入の項に記したとおり、導入効果は心拍出量や lean body mass(非脂肪組織)に影響を受けるため、高齢者に使用する場合

は注意が必要である。
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プロポフォール

Ⅲ 静脈関連薬

propofol

1) 薬理作用

(１) 作用機序

プロポフォールは広く中枢神経に抑制的に働く。GABAA受容体を賦活し、N-メチル-D-アスパラギン酸(NMDA)受容体を抑制し、カル

シウムイオンチャネルのカルシウム流入を修飾することが知られている。麻酔作用の発現には特に中枢神経におけるGABAA受容体へ

の関与が重要と考えられている。GABAA受容体はαサブユニット2個と、βサブユニット2個、γサブユニット1個の5量体で構成され、

GABAの結合部位はα1とβ2にまたがって存在し、プロポフォールはそこに作用してイオンチャネルを開口させ、Cl-流入を促進して抑

制性後シナプス電位を生じさせて催眠を誘導する1)。 

(２) 薬効 

催眠作用、鎮静作用、抗不安作用がある。鎮痛作用はない。 

①脳代謝・脳循環

プロポフォール投与により、脳代謝は用量依存性に低下する。直接の脳血管収縮作用、および脳代謝の抑制により脳血流量は減少す

る。脳血流の自己調節能、二酸化炭素反応性は保たれる。抗痙攣作用を有するが、麻酔導入時や覚醒時に癲癇発作様の体動がみられ

たとの報告もある2)。 

②呼吸器系

呼吸抑制は著明であり、麻薬の併用により増強される。頸動脈小体の化学受容体の反応については、低酸素血症および高二酸化炭素

血症のいずれも抑制する。咽喉頭反射の抑制作用があり、声門上器具の挿入は、チオペンタールを用いた場合よりも容易である。気

管支平滑筋に対しては、用量依存性に拡張作用があり、この作用はβ受容体、アセチルコリン受容体を介さない。 

③心・血管系

心拍出量の減少と体血管抵抗の低下を伴い、血圧は低下する。 

④肝・腎系

これまでにプロポフォールによる肝腎障害の報告はない。プロポフォール麻酔中は尿中への尿酸の排泄が増加し、変色(白色、ピンク

色)尿の原因となる3)。 

a) 肝硬変患者と正常肝機能患者にプロポフォールを投与した研究では、薬物動態に差は認められていない4)。 

b) 腎障害のある患者も正常腎機能患者と差は認められない5)。 

⑤その他

ヒスタミン遊離作用は認められない。まれではあるがアナフィラキシーの発症の報告がある。悪性高熱誘発作用はないとされる。

脱分極性、非脱分極性の筋弛緩薬の作用を増強しない。また、低用量で制吐作用があり、術後の悪心・嘔吐を抑制する。

(３) 薬物動態

プロポフォールの薬物動態は、3コンパートメントモデルにより説明される。作用発現、作用持続時間ともに短く、分布半減期は2～8

分である。ミダゾラム、チオペンタールと比較してcontext-sensitive half-time(持続静注の中止後、血中濃度が半分になる時間)は投与時

間による影響が少ない。 

大部分が肝でグルクロン酸あるいは硫酸抱合を受け、腎より排泄される。代謝産物は活性を持たない。1%以下が未変化のまま尿中に、

2%が糞便中に排泄される。 

２) 適応 

下記の(2)は、現在本邦においては適応外である。 

(１) 全身麻酔の導入および維持 

(２) 局所麻酔あるいは検査時の鎮静

(３) 集中治療における鎮静

３) 使用法 

プロポフォールの投与法として通常投与法以外に、ディプリフューザーTCI機能を用いた投与法がある。 

TCI(target-controlled infusion)とは、薬物動態モデルを用いて輸液ポンプの投与速度を調節し、血中薬物濃度を望んだ値にコントロー

ルする方法である。従来、投与量で調節していた静脈麻酔を、麻酔深度を目標とする濃度で調節でき、吸入麻酔薬における気化器の使

用に相当する技術といえる。TCIを用いることでプロポフォールの深度をより簡単に、速やかに調節できる。就眠時の効果部位濃度か

ら患者のプロポフォールに対する感受性を評価したり、投与を中止した後も予測濃度が計算されるため覚醒を予測することができる。

現在本邦において、プロポフォールをTCIで投与するには、ディプリフューザーTCI機能を搭載したシリンジポンプ(テルフュージョン
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Ⅲ 静脈関連薬 プロポフォール

TCIポンプTE371、テルフュージョンシリンジポンプSS型３TCI、テルモ社)と、1％ディプリバン®注-キットが必要である。目標とす

る血中濃度を設定するが、中枢神経への作用とより相関の高い効果部位濃度も表示される。

ディプリフューザーTCI機能を用いた投与は、ヨーロッパ諸国を中心に1996年から用いられている。 

従来の投与法とTCIを比較した研究では、TCIの使用により低血圧、徐脈などの循環器系合併症や術中覚醒などの有害事象が増えたと

いうものはなく、安全性については確立していると考えてよい6)。しかし、ディプリフューザーTCI機能を用いる際は、以下の点に注

意する必要がある。 

①ディプリフューザーTCI機能はあくまでも健康成人の薬物動態データより計算されたものであり、個々の患者で実際の血中濃度との

差があることは避けられない。特に、人工心肺の使用や低体温下では誤差が大きくなる。小児では、薬物動態が異なるため使用でき

ない。 

②手術中必要とされる血中濃度は、患者の性別、年齢、手術操作、併用する麻酔薬などにより異なる。 

③上記のことより、ディプリフューザーTCI機能を用いる場合、従来の投与法と同様に患者の血圧、心拍数などの循環動態、脳波モニ

ターなどを参考に目標血中濃度を設定し、患者の状態に応じて適宜調節する。 

(１) 全身麻酔の導入および維持 

①全身麻酔の導入および維持に使用する。輸液ポンプを用い投与速度を調節する方法と、ディプリフューザーTCI機能を用いて投与す

る方法がある。 

②プロポフォール1～2.5mg/kgの投与で就眠が得られ、麻酔維持は4～10mg/kg/hrの投与速度で適切な麻酔深度が得られる。

③ディプリフューザーTCI機能を用いる際は、目標血中濃度3µg/mLで投与を開始し、3分後に患者が就眠しなければ1分毎に目標血中

濃度を1～2µg/mLずつ上げる。麻酔維持に必要な血中濃度は、併用する鎮痛薬と手術侵襲、患者の年齢などにもよるが2～5µg/mL

である。 

④プロポフォールには鎮痛作用、筋弛緩作用がないので、症例に応じてオピオイド(レミフェンタニル、フェンタニル)の全身投与、区

域麻酔による鎮痛と、筋弛緩薬の投与を行う。 

(２) 局所麻酔中の鎮静、あるいは検査時の鎮静7) 

①十分鎮痛が行われていれば、0.5mg/kgを3～5分かけて投与後2(1.5～4.5)mg/kg/hr程度の投与量で鎮静を維持できる。 

ディプリフューザーTCI機能を用いる際は、1.0～2.0µg/mLで鎮静可能であるが、個人差があるため徐々に目標血中濃度を上げてい

き、十分な鎮静が得られた時点での効果部位濃度を目標血中濃度として設定する方法が勧められる。 

②使用に際しては、呼吸、循環動態の変動に注意する必要があるため麻酔科専門医のもとで使用する。持続的にパルスオキシメータで

呼吸状態をモニターし、必要に応じて酸素投与を行う。血圧低下の危険があるので少なくとも5分に1回は血圧測定を行う。 

(３) 集中治療における鎮静 

①人工呼吸中の鎮静薬として使用できる。喉頭反射を抑制するため気管挿管中の患者の鎮静に適しており、長期投与後でも覚醒が早い

のが特徴である。 

②気管挿管していない患者への鎮静は、呼吸・循環状態が十分観察できる施設でのみ認められる。ディプリフューザーTCI機能は長期

投与した際の正確性が確認されておらず、使用すべきではない。 

③プロポフォールを用いた集中治療における人工呼吸中の鎮静量は0.5～3mg/kg/hrである。長期投与では、投与速度は一定でも血中濃

度は徐々に上昇していく可能性があり、鎮静レベルと中枢神経機能の評価を必要に応じて行い、鎮静に必要な最低投与速度を使用す

る。 

４) 注意点 

(１) 基本的注意点 

①原則としてあらかじめ全身麻酔時と同様に絶食させておくこと。 

②投与後に無呼吸と血圧低下があらわれることがあるため、気道確保、酸素吸入、人工呼吸、循環管理を行えるよう準備しておくこと。

③麻酔開始より患者が完全に覚醒するまで、麻酔技術に熟練した医師が、専任で患者の全身状態を注意深く監視すること。

④投与中は気道を確保し、血圧の変動に注意して呼吸・循環に対する観察・対応を怠らないこと。

⑤投与中は、適切な麻酔または鎮静深度が得られるよう患者の全身状態を観察しながら、投与速度を調節すること。

⑥麻酔の深度は手術、検査に必要な最低の深さにとどめること。

⑦プロポフォール製剤は防腐剤を含んでおらず、また脂肪乳剤のため汚染されると細菌が増殖し、重篤な感染症が起こることがある。

開封後は、無菌的に取り扱い、直ちに使用を開始する。1アンプル、1バイアルあるいは1プレフィルドシリンジを複数の患者に使用

しない。本薬の投与に使用した注射器、チューブ類および残液は手術終了時あるいは投与開始12時間後のいずれか早い時点で廃棄す

る。また、12時間を超えて投与する場合は、新たな注射器、チューブ類および本薬を使用する。 

⑧ポリカーボネート製の三方活栓からプロポフォールを持続静注していた際に、三方活栓が破損したという報告がある。ポリカーボネ

ートは脂肪乳剤により劣化しやすく、締め付ける際にクラックが生じる可能性があり、注意が必要である。また、可能であれば脂肪

乳剤対応の三方活栓を使用する。
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⑨注入時に血管痛があり、麻酔導入に使用する際は何らかの対策が望まれる。血管痛を軽減するには、太い静脈を使用すること、手背

静脈を避けること、溶媒に長鎖脂肪乳剤と中鎖脂肪乳剤を混合したものを使用すること、レミフェンタニルやフェンタニルなどのオ

ピオイドの前投与、リドカイン(20mg)の前投与や混合注入、リドカイン貼付剤の使用、ケタミン(0.2～0.5mg/kg)の前投与、プロポフ

ォールの冷却などが報告されており、一定の効果があるとされるが単独で完全な方法はない。プロポフォール製剤へのリドカインの

混合注入は、プロポフォールの乳剤の安定性を損なって乳剤の粒子径が増大し、脂肪塞栓の危険性があることが報告されている8)。

⑩プロポフォール投与後は、本薬の影響が完全に消失するまでは、呼吸・循環動態の監視を継続する。日帰り手術では自動車の運転、

危険を伴う機械の操作等に従事しないように患者に注意する。 

(２) 禁忌 

①本薬または本薬の成分(ダイズ油、卵黄レシチンなど)に対し過敏症の既往歴のある患者本剤の投与により過敏症状を呈した患者では、

再投与により症状が再発することがある。また本剤の添加剤と組成が類似の静注脂肪輸液に過敏症の既往歴のある患者にも投与しな

い。

②小児への長期大量投与 

(３) 慎重投与 

①ASA分類Ⅲ、Ⅳの患者、循環器障害のある患者および高齢者では、無呼吸、低血圧、徐脈などの呼吸・循環抑制が起こる可能性 が

あるので、少量を緩徐に投与する。 

②高齢者ではプロポフォールの必要量は減少している9)。血圧低下も起こりやすいのでより少量を緩徐に使用する。 

(４) 副作用 

①低血圧、アナフィラキシー様症状、気管支痙攣、舌根沈下、一過性無呼吸、重篤な徐脈などが報告されている。 

②プロポフォールはアルキルフェノールに分類され、フェノール核とジイソプロピル基を有している。フェノール核は化粧品に、ジイ

ソプロピル基は皮膚科薬物に多く含まれており、これらの物質に感作されているとアナフィラキシー様症状を起こす可能性がある。

また、卵アレルギー患者でアナフィラキシーショックを呈したという報告がある。一方で卵アレルギー患者にはプロポフォールは安

全に使用できるという報告もある10)。

③徐脈性不整脈の報告は散見され、その機序として交感神経系の抑制が考えられている11)。必要に応じてアトロピンが使用できるよう

準備しておくことが望ましい。 

④副作用で注目されているのは、プロポフォール症候群(propofol infusion syndrome；PRIS)である12)。臨床症状としては代謝性アシド

ーシス、横紋筋融解、高カリウム血症、急性心不全を伴う心筋症などがある。当初小児で報告されたが、その後成人例も報告されて

いる。これまでの研究からミトコンドリアの障害により遊離脂肪酸代謝不全をきたして発症すると考えられている。発症の要因とし

て大量のプロポフォールの長期間使用がある。人工呼吸中の使用で特に、痙攣抑制や頭蓋内圧低下目的で使用されている際に問題と

なる。特に小児では人工呼吸中の鎮静目的でのプロポフォール投与は禁忌である。

５) 参考文献 

1) 小田切徹太郎 : 麻酔薬の作用機序．麻酔 2007 ; 56 増刊 : S1-S5

2) Walder B，tramer MR，Seeck M : Seizure-like phenomena and propofol. Neurology 2002 ; 58 : 1327-1332

3) 朝日丈尚，増田 明，伊藤祐輔，他 : プロポフォール麻酔における尿中尿酸排泄．臨床麻酔 1997 ; 21 : 209-211

4) Servin F, Cockshott ID, Farintti R, et al : Pharmacokinetics of propofol infusions in patients with cirrhosis. Br J Anaesth 1990 ; 65 : 

177-183

5) Ickx B, Cockshott ID, Barvais L, et al : Propofol infusion for induction and maintenance of anaesthesia in patients with endstage
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7) 本間康之，土田英昭，山蔭道明，他 : 脊椎麻酔中の鎮静薬としてのプロポフォールとミダゾラムの比較．臨床麻酔 1998 ; 22 : 1111-1116

8) 櫻井行一，舘岡一芳，河本瑞穂，他 : リドカイン混合によるプロポフォールの性状変化の検討．日臨麻会誌 2004 ; 24 : 177-181 (基礎

研究)

9) Schnider TW, Minto CF, Shafer SL, et al : The influence of age on propofol pharmocodynamics. Anesthesiology 1999 ; 90 : 1502-1516

10)  Murphy A, Student M, Campbell DE, et al : Allergic reactions to propofol in egg-allergic children. Anesth Analg 2011 ; 113 : 140-144

11)  Deutschman DS, Harris AP, Fleisher LA : Changes in heart rate variability under propofol anesthesia. A possible explanation for 

propofol-induced bradycardia. Anesth Analg 1994 ; 79 : 373-377

12)  Wysowski DK, Pollock ML : Reports of death with use of propofol (Diprivan) for nonprocedural (long-term) sedation and literature 
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Ⅲ 静脈関連薬 プロポフォール



レミマゾラムベシル酸塩

III 静脈関連薬

remimazolam besylate

1) 薬理作用

(１) 作用機序

ベンゾジアゼピンであるレミマゾラムは、GABAA受容体のベンゾジアゼピン結合部位に結合して、主要な抑制性神経伝達物質である

γ-アミノ酪酸(GABA)のGABAA受容体に対する作用を増強する。その結果、Cl-チャネルを開口しCI-の細胞内流入を増加させて神経細

胞膜電位を過分極させて活動電位の発生を抑制することにより、鎮静作用を発現する。

(２) 薬効

鎮静作用。

(３) 薬物動態

3コンパートメントモデルを用いて表現できる。母集団薬物動態解析により構築された全身麻酔患者用の３コンパートメントモデルの

うちモデルの構造のすべてが明らかにされているものは２つ(2022年6月現在)で、一方は男性健康ボランティアを対象とした一つの治

験のデータから作成されており1)、もう一方はこのモデルは日本およびヨーロッパでの全身麻酔患者の四つの治験および健康ボランテ

ィアを対象とした七つの治験、年齢18～93歳、体重34～149kg、身長133～204cm、body mass index14～61kg/m2のデータから作成さ

れた2)。

後者のモデルによれば、レミマゾラムの薬物動態は体重、 性別、ASA-PSに影響される。身長、性別、ASA-PSが同一で実体重のみ異

なる患者に実体重ベースでレミマゾラムを投与した場合、体重が重いほどレミマゾラム濃度は高くなる。170cm、ASA-PSIまたはIIの

男性のレミマゾラム濃度は、50kgの患者の濃度と比べて、70kgで約1.3倍、90kgの患者で約1.5倍となる。また、女性では男性より濃度

が約1割低く、ASA-PSIIIまたはIVの患者では、ASA-PS IまたはIIの患者より濃度が約2割高くなる。

カルボキシルエステラーゼ1(CES1)により主に肝代謝すると考えられている3)。CES1はヒトの血液内には存在しない4)ため、レミフェン

タニルなど他のエステル結合を持つ薬物のように血液内で代謝されることはない。このため蓄積性あり、投与時間が3時間を超えた時

のContext-Sensitive Half-Time(CSHT)は15～20分である2)。レミマゾラムの代謝産物はCNS7054で薬理学的活性はレミマゾラムの410分

の1である5)。

２) 適応

(１) 全身麻酔の導入及び維持

(２) 処置時の鎮静*

*本邦において2022年6月現在は適応外である。

３) 使用法

(１) 全身麻酔の導入

レミマゾラムは0.1～0.3mg/kgを6～12mg/kg/hの急速持続投与もしくは5～10秒程度での単回急速投与することより導入可能である6-8)。

また、2mg/kg/h前後の持続投与でも5分前後で導入可能である。

初期投与後の全身麻酔薬の投与量方法によっては初期投与後短時間のうちにレミマゾラム濃度が不十分となることがあるため、全身麻

酔効果を適切に評価し必要に応じて追加投与を行う。

(２) 全身麻酔の維持

麻酔導入後1時間程度は0.7～1.4mg/kg/h程度、その後は0.5～1.0mg/kg/h程度で適切な全身麻酔状態が得られる場合が多い2)。麻酔導入

時のレミマゾラム投与量が少ない場合は、麻酔維持初期30分程度の投与速度を上昇させる必要がある。

平均的には女性は男性より、ASA-PS I/II患者はASA-PS III/IV患者より速い投与速度が必要である。また、実体重ベース(mg/kg/h)で

持続投与を行う場合、肥満患者では標準体重患者より遅い投与速度で十分であることが多い。

(３) 処置時の鎮静

初期投与量は2.5～5.0mg、必要に応じて適宜1.25～2.5mgを追加投与する9, 10)。

４) 注意点

(１) 基本的注意点

①調剤上の注意

生理食塩水で1mg/mLに希釈して用いる。輸液製剤との配合変化11)を避けるためである。外国の治験で2mg/mLに希釈している場合

があるが、輸液製剤が生理食塩水であれば配合変化はなく沈殿を生じない。

②投与速度調節と薬物動態シミュレーション
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III 静脈関連薬 レミマゾラムベシル酸塩

レミマゾラムはTCIによる投与ができないため、ボーラス投与と持続投与を組み合わせた薬物投与を行う。定常状態となれば持続投

与中のレミマゾラム濃度は一定となるが、多くの場合は一定速度中に濃度が変化する。また、患者の特徴などの要因により投与速度

と濃度の関係は異なる。レミマゾラム投与中には他の全身麻酔薬投与時と同様、効果を評価しながら投与調節を行う。薬物動態モデ

ルを用いたシミュレーションを利用して投与調節を行うことが推奨される。

③過量投与と拮抗薬投与

レミマゾラムは、プロポフォールと同程度の半減時間を持つ短時間作用性の薬物である。3時間以上持続投与した場合のCSHTは15～

20分程度であるが、80%Context-Sensitive Decrement-Time(80%CSDT：持続投与中止後、効果部位濃度が80%減少する時間)は50～90

分程度である2)。例えば1 mg/kg/hで持続投与を続けた場合レミマゾラム濃度は1μg/ml程度となるが、覚醒濃度が0.2μg/mlであった

場合、拮抗薬を投与しなかった場合には覚醒までに1時間以上かかることもある。

このようなケースでフルマゼニル投与した場合、レミマゾラム効果の減弱前にフルマゼニルの効果が消失する可能性があり、フルマ

ゼニル投与45分後に再鎮静が生じた報告がある12)。フルマゼニル効果消失後に呼吸不全が生じた場合、呼吸不全に対する治療が遅れ

ると重篤な状態となる可能性がある。手術室から病棟に帰室し、患者の呼吸状態が十分に観察されない場合には、自発呼吸運動が回

復し気道閉塞が起きていない状態フルマゼニル投与を行うなど、慎重な投与が必要である。

④ベンゾジアゼピン常用患者への投与と拮抗薬投与

本邦はベンゾジアゼピン内服患者が多く、レミマゾラムの必要量が多くなることがある。効果がほとんど生じなかったという報告も

ある13)。ベンゾジアゼピン内服患者で拮抗薬を投与すると強い不安、攻撃性、幻覚といったベンゾジアゼピン離脱症状が生じる可能

性がある。

(２) 禁忌

本剤の成分に対し過敏症の既往歴のある患者。

(３) 慎重投与

①ASA-PS III/IV患者ではASA-PS I/II患者よりもレミマゾラム濃度が高くなるため2)、過量投与を考慮して投与速度を調節する。

②重度肝機能障害患者ではレミマゾラム代謝が低下している可能性がある3)。

(４) 副作用

①低血圧に頻度、程度は他の全身麻酔薬と比べて低い可能性があるが、低血圧や血圧低下が生じる患者は少なからず存在する7)。

②レミマゾラムによるアナフィラキシーの報告がある14)。

(５) 妊婦

他のベンゾジアゼピン系薬剤が投与された妊婦についての症例対照研究のメタアナリシスで新生児の口唇裂がベンゾジアゼピン系薬剤

よりも多いという結果が得られているが、コホート研究のメタアナリシスではベンゾジアゼピン系薬剤の影響は示されなかった15)。

(６) 小児

小児は現状では適応外であり、研究結果等が示されていない。
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