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特　集

日本精神神経学会は精神科領域のガイドラインにどのように関与すべきか

向精神薬が自動車の運転技能に及ぼす影響の評価方法に 
関するガイドラインと日本精神神経学会への期待

岩本　邦弘 1），中林　哲夫2），山口亞希子1），小西　勇輝3），佐治　木萌4），
吉村　玲児3），兼本　浩祐5），青木　宏文6），安藤　昌彦7），尾崎　紀夫8）

　本稿では，向精神薬が自動車の運転技能に及ぼす影響の評価方法に関するガイドライン
（以下，運転技能影響評価ガイドライン）の作成経緯と概要，さらに日本精神神経学会の関
与について解説する．日本の添付文書の多くが向精神薬服用中の自動車運転を禁止してい
るが，これまで，必ずしも科学的な根拠に基づいたものではなかった．近年は眠気などの
副作用が少ない向精神薬の処方も可能となっているが，添付文書を遵守すれば，病状が安
定している患者に対しても運転禁止を求めざるを得ない．本来，恩恵があるはずの治療薬
によって患者の社会復帰が妨げられてしまうのが現状である．このような背景から，向精神
薬が運転技能に与える影響を科学的に検討可能にするために運転技能影響評価ガイドライ
ンの開発が始まった．このガイドラインの特徴は，新薬開発および既承認薬の再評価の両
方に活用可能な点である．具体的には，以下の段階的な評価が行われる．（ⅰ）非臨床試験
による薬理作用の検討，（ⅱ）臨床試験での薬理作用をもとに影響を与えうる機能ドメイン
における薬力学的評価，（ⅲ）探索的・検証的試験における運転と関連する有害事象の時間
的関係の検討，（ⅳ）自動車運転試験による臨床的に意味のある影響の評価．自動車運転試
験では，実車または運転シミュレータを用いて車両の横変位の程度（SDLP）を主要評価
項目に設定し，血中アルコール濃度0.05％を基準値（ベンチマーク）とし，投与初期およ
び反復投与の影響を検討する．運転技能影響評価ガイドラインは日本医療研究開発機構の
研究事業により作成され，日本精神神経学会との連携のもと，2022年 12月に厚生労働省
から通知として発出されている．今後，製薬企業，規制当局，学会，そして精神科医がそれ
ぞれの役割を果たし，患者の権利と患者・公共の安全を両立させる取り組みが期待される．

索引用語	 向精神薬，自動車運転技能，ガイドライン，機能ドメイン，添付文書
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は　じ　め　に

　日本の多くの地域における移動手段は自動車であり，大

都市部から離れれば，その傾向は一層顕著になる．買い物

から就労，通院に至るまで，自動車運転は日常生活に浸透

しており，ひとたび自動車運転が行えない状況となれば，

社会生活はたちまち成り立たなくなってしまう．こうした

状況は，精神疾患患者にとっても等しく当てはまる．とり

わけ精神疾患患者では，精神症状や認知機能障害が社会生

活に及ぼす影響に加え，服薬の影響も考慮する必要がある．

　精神科薬物療法は，症状の軽減と社会機能の回復をめざ

すものであり，服薬を継続することで再発防止に寄与す

る．近年の向精神薬は，認知機能への影響や眠気などの副

作用における忍容性が改善され，より安全な薬剤の処方が

可能となっている．そのため，患者の症状改善のみならず，

副作用や社会生活への影響も考慮した薬剤選択が求められ

る．

　一方で，うつ病20）・双極症21）・統合失調症19）・社交不安

症16）の各種診療ガイドラインで標準的治療薬として位置

づけられる向精神薬であっても，日本の添付文書は欧米と

異なり，そのほとんどが服用中の自動車運転を禁止してお

り，さらに近年は，病気や薬物の影響下の交通事故は厳罰

の対象と規定されている．このような状況下では，本来恩

恵があるはずの向精神薬によって，患者の社会生活は制限

されるという矛盾が生じている．治療を受けることでか

えって大きな不利益が生じるとなれば，患者の受療行動や

アドヒアランス，さらには医師と患者の治療関係にも悪影

響を及ぼしかねない．

　こうした添付文書記載の問題を科学的に解決するために

開発された取り組みが，「向精神薬が自動車の運転技能に

及ぼす影響の評価方法に関するガイドライン」（以下，運転

技能影響評価ガイドラインとする）である3,15）．本稿では，

この運転技能影響評価ガイドラインを概説し，日本精神神

経学会のこれまでの関与と今後の期待について述べる．

Ⅰ．向精神薬と自動車運転を取り巻く状況

　添付文書による運転禁止の記載は，必ずしも科学的な根

拠に基づいているとはいえなかった．実際に，欧米では同

じ薬剤であっても運転禁止にしているものはほとんど存在

せず，日本と欧米とでは異なる記載となっていることが知

られている．また，科学的根拠に乏しいのであれば，日本

と欧米の注意喚起のいずれが適切であるのかも不明であっ

た．ところが，2011年 4月に栃木県鹿沼市で起こった，て

んかん発作による交通事故を契機に，病気や薬剤が自動車

運転に及ぼす影響が注目されるようになった．この事故自

体は服薬中断による発作が原因であったものの，2013年 3

月の総務省の勧告を受けて23），同年 5月には厚生労働省の

課長通達により，添付文書記載の周知徹底を求める注意喚

起が行われている12）．同年 12月の医薬品医療機器総合機

構が発行する医薬品・医療機器等安全性情報において，運

転禁止薬についても，安全に使用できる新たな知見などが

得られれば，その内容を検討し，必要に応じて見直しを検

討する旨が記載されており11），添付文書改訂の余地は残さ

れていたが，前述のてんかん事故を契機に，2014年 5月に

は『自動車運転死傷行為処罰法』1），同年 6月には改正『道

路交通法』が相次いで施行され8），添付文書記載によって

服薬する患者にさらに不利益をもたらす可能性が生じるよ

うになった．この『自動車運転死傷行為処罰法』では，正

常な運転が困難な状態での事故に適用される危険運転致死

傷罪の中間の罪が新設され，正常な運転に支障が生じるお

それがある状態での事故に適用される．これには，病気

（精神疾患も含む）の影響下，および薬物（治療薬も含む）

の影響下にある交通事故が対象に含まれ，向精神薬を服用

する患者，特に添付文書で運転禁止を明示している薬剤を

服用している場合に厳しい状況におかれることを意味す

る．また，改正『道路交通法』では，免許取得・更新時に，

精神疾患などの一定の病気に該当する際には申告する義務

が定められ，虚偽申告は罰則の対象となっている．こうし

た状況に対応して，日本精神神経学会から「患者の自動車

運転に関する精神科医のためのガイドライン」が公表さ

れ17），運転に支障をきたす医学的状態像については，ある

程度のコンセンサスが得られるようになったが，添付文書

記載や薬剤の影響がどのように見積もられるのかは依然と

して明確ではない．2016年 11月 25日にミルナシプラン，

デュロキセチン，ベンラファキシンの添付文書記載の運転

禁止がようやく解除されたが，いまだに運転禁止を規定す

る薬剤が圧倒的多数である．このような状況から，向精神

薬の自動車の運転技能への影響を評価し，適切な注意喚起

を検討するために，運転技能影響評価ガイドラインが開発

された．
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Ⅱ．運転技能影響評価ガイドラインの概要

　自動車の運転は複雑な行為であるため，医薬品の運転技

能への影響評価には，非臨床試験から臨床試験に至る段階

的なアプローチが一般的とされている7,24）．実際には，医

薬品開発の各段階によって評価目的や評価方法が異なるこ

とから，効率的かつ適切な試験計画の策定と運転試験実施

の必要性を判断する方針が求められていた．このような背

景のもと，2022年 12月 27日に厚生労働省より運転技能

影響評価ガイドラインが通知として発出された3,9）．

　本ガイドラインは，製薬企業・規制当局向けの薬効評価

指針であり，精神科医が個々の患者の運転適性を判定する

ためのものではない点に注意が必要である．向精神薬は運

転技能に影響を及ぼす可能性があるものの，実際の患者の

運転技能は薬剤のみならず，年齢，日常的な運転行動，眠

気，社会機能，認知機能などの個人差を含む多様な要因の

影響を受ける．また，運転技能に影響を与える可能性のあ

る薬剤は向精神薬に限らず，血糖降下薬，抗不整脈薬，鎮

痛薬なども含まれるが，薬効に合わせて評価が必要である

ため，米国食品医薬品局（FDA）ガイドラインと同様

に24），本ガイドラインでも評価対象は向精神薬に限定して

いる．

　向精神薬の運転技能に与える影響を評価するための段階

的アプローチを図 1に示す．まず第一段階として，非臨床

試験において被験薬およびその代謝物の薬理作用に基づ

き，被験薬が自動車運転と関連する機能ドメイン（覚醒機

能，感覚機能，認知機能，精神運動機能）に影響を及ぼす

可能性を検討する．第二段階では，第一段階で影響が想定

された機能ドメインに対して，薬力学的試験での神経心理

学的検査により高い感度で評価し，この機能ドメインへの

影響の有無をスクリーニングする．ただし，薬理学的作用

から特定の機能ドメインに影響を及ぼすことが理論的に否

定される場合は，それに関連する評価は省略できる．第三

段階では，探索的試験，検証試験，長期投与試験を通じて，

運転技能に影響する有害事象の発現時期や持続期間などの

時間的関係を検討する．最終段階として，これまでの情報

から自動車の運転技能への影響が示唆される場合には，必

要に応じて自動車運転試験を実施し，より高い特異性で影

響の程度の臨床的意義を評価する．

　自動車運転試験では，実車または運転シミュレーターを

用いて，車両の横変位の程度（standard deviation of later-

al position：SDLP）を主要評価項目とすることが推奨さ

れる3,5,15）．試験結果の臨床的意義を適切に解釈するために

も，陽性対照薬やプラセボとの平均値の比較だけでなく，

血中アルコール濃度が0.05％時のSDLP値をベンチマーク

として用いることが重要である．自動車運転試験では，被

験薬の想定使用患者集団を考慮し，高齢者を含む健常者を
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図 1　向精神薬が自動車運転技能に与える影響の段階的評価
（文献 3，4より）

非臨床試験による薬理学的評価

特定の運転技能と関連する領域に
与える影響あり

運転技能と関連する領域に
与える影響なし

追加の評価不要

臨床試験による薬理学的評価

探索的・検証的・長期試験における運転技能に影響する
有害事象の発現時期・持続期間を評価

追加の評価不要

特定の運転技能と関連する領域に
与える影響あり

運転技能と関連する領域に
与える影響なし

自動車運転試験

（作用機序に基づいた検討）

（神経心理学的検査など）
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対象とし，投与初期および反復投与時の影響を検討する必

要がある．また，最大曝露量相当の用量を含め，プラセボ

群と陽性対照群を設定することが求められる．なお，現在

国内においても，試験再試験信頼性，アルコールを用いた

妥当性，陽性対照薬による感度分析が確認された運転シ

ミュレータが利用可能な状況にある2,6）．

Ⅲ．運転技能影響評価ガイドラインの特徴

　本ガイドラインは，既承認薬を再評価した欧州連合の

Driving under the Influence of Drugs, Alcohol and Medi-

cines（DRUID）プロジェクト22）の経験と，新薬開発のた

めに作成された FDAガイドライン24）を参照して作成され

ているが，以下の点で特徴がある．

　1つ目は，既承認薬の再評価時にも参照可能となってい

る点が挙げられる．前述の通り，日本の向精神薬の添付文

書では，服薬中の運転を禁止するものが圧倒的に多い状況

がある．近年は，眠気などの副作用が少ない薬剤が利用可

能となっており，これらが標準的治療薬として位置づけら

れてきているが，新薬の評価のみに対応したガイドライン

では，ほとんどの既承認薬が運転禁止を求めている日本の

状況が変わるには相当な時間がかかることは想像に難くな

い．2つ目は，FDAガイドラインでは機能ドメインを 5つ

に分類しているが24），そのうち注意機能と遂行機能を厳密

に区別する神経心理学の測定法は確立されておらず，本ガ

イドラインでは注意機能と遂行機能を 1つにまとめて認知

機能として機能ドメインを 4つのカテゴリーに分類した．

また，FDAガイドラインでは各機能ドメインの具体的評

価方法は明示されていなかったが，本ガイドラインでは利

用者の便宜を図るために評価方法を例示しており（表），

指標を具体化することで実施可能性を高めている．3つ目

は，すべての向精神薬の開発で自動車運転試験を行うこと

が望ましいが，今後の新薬開発で評価の負担が過大となり

開発期間が長期化しないように，自動車運転試験が不要な

場合をあえて例示している．具体的には，（ⅰ）自動車運転

に関連する機能ドメインへの明らかな影響がない場合，

（ⅱ）すでに海外で実施された自動車運転試験があり，民

族的要因が当該薬剤の有効性及び安全性に影響しないと考

えられる場合，（ⅲ）薬理学的に覚醒度に影響する受容体

などへの親和性に大きな差異がない他薬剤で実施された自

動車運転試験があり，自動車運転に影響する有害事象の発

現状況や疫学研究の結果において，治験薬と当該薬剤の間

で自動車の運転技能に及ぼす影響に大きな差異がないと考

えられる場合，を示している．この（ⅲ）の具体的状況と

しては，2016年にセロトニン・ノルアドレナリン再取り

込み阻害薬（SNRI）の運転禁止が解除された際の経験が

挙げられる．
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表　運転技能影響評価ガイドラインと FDAガイドラインの差異

Functional Domains 
related to Driving

（FDA 2017）

Assessment of Behavioral Domains rele-
vant to Driving（NHTSA 2011）

厚生労働省 2022

評価される
ドメイン

評価方法の例

Alertness／Arousal

・Self—report
・ Laboratory performance measures
・ Sleep laboratory performance measures 

of daytime wakefulness

覚醒機能

・Visual Analogue Scale
・ エ プ ワ ー ス 眠 気 尺 度， ス タ ン

フォード眠気尺度
・ Psychomotor Vigilance Test

Sensory—Perceptual 
functioning

・ Visual fields and perimetry testing, and 
contrast sensitivity

感覚機能
・Visual Analogue Scale
・ 平衡機能検査

Attention and 
processing speed

・Self—report
・ Laboratory testing of the specific facets of 

attention
・ Instrumented vehicle and driving simula-

tor measures
認知機能

・Continuous Performance Test
・ Digit Symbol Substitution Test
・ Trail Making Test

Executive functions
・ Cognitive psychology and neuropsychol-

ogy

Reaction time／
Psychomotor functions

・Simple and complex reaction time tests
・ Driving simulator or over—the—road driv-

ing tasks
・ Performance on psychomotor tasks

精神運動機能
・choice reaction time
・ 自動車運転試験（追従走行課題，

急ブレーキ課題）
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Ⅳ．運転技能影響評価ガイドラインにおける	
日本精神神経学会の関与と今後への期待

　各種の診療ガイドラインは関連学会が主体となって作成

されることが多いが，運転技能影響評価ガイドラインは日

本医療研究開発機構（AMED）の研究事業により作成さ

れている．研究班は主に運転関連の研究実績のある精神科

医から成り，向精神薬が自動車運転技能に与える影響につ

いて，自動車の専門家や生物統計家も含め，多角的に検討

できる編制となっている．運転技能影響評価ガイドライン

は診療ガイドラインとは異なるため，Minds診療ガイドラ

インの作成方法には準拠せず，前述した欧州連合の DRU-

IDプロジェクト22）や米国 FDAが開発したガイドライ

ン24），医薬品規制調和国際会議（ICH）ガイドライン13,14），

関連するエビデンスなどを参照して作成されている．まず

研究班により原案が作成されているが，公共性の高い事業

の趣旨やガイドラインの普及・実効性等を考え，原案につ

いて精神医学のアカデミアを代表する日本精神神経学会ガ

イドライン検討委員会との意見交換が行われ，客観的な意

見や助言を受け，原案の検討および作成が行われている．

すなわち，日本精神神経学会ガイドライン検討委員会との

「連携」により原案が作成されている（「共同作成」「協

力」「連携」については本稿の 1ページ目の下部の編注に

記載）．この原案について，2022年 3月から 4月までの期

間でパブリックコメントが行われ，各方面から寄せられた

意見をふまえて検討および修正を加えて最終化し，2022

年 12月 27日に厚生労働省から通知として発出されてい

る9）．

　日本精神神経学会との「連携」は，ガイドライン作成に

とどまるものではない．運転技能影響評価ガイドラインの

目標は，科学的検討に基づいた自動車運転関連の添付文書

記載にあるが，運転技能影響評価ガイドラインに基づいて

評価された向精神薬，特に既承認薬の添付文書改訂後の日

本精神神経学会の関与が重要となる．前述のように 2016

年 11月 25日，ミルナシプラン，デュロキセチン，ベンラ

ファキシンの SNRI 3剤の添付文書記載が改訂され，「運転

禁止」の記載が「運転注意＋眠気，めまい等があった場合

には禁止」という「一部禁止」に変更された際に，翌 12

月には日本精神神経学会および関連学会の連名で，学会員

向けに声明が発出された実績がある18）．この声明のなか

で，添付文書改訂の経緯や処方時の指導の要点，適正使用

の呼びかけ，さらには，向精神薬と自動車運転に関する教

育・情報提供・科学的検討の継続が述べられている．

SNRIの添付文書改訂に伴う大きな混乱は生じず，学会声

明が有効な情報提供となっていたと考えられる．現在，ガ

イドラインで評価された薬剤の影響を判定するための基準

（運転技能影響評価ガイドラインの補遺として作成）が，

日本精神神経学会ガイドライン検討委員会との「連携」に

より原案が作成され，パブリックコメントを経て，2025年

1月 31日に厚生労働省より通知発出され10），添付文書改訂

の実現化も見込まれる段階となった．今後，運転技能影響

評価ガイドラインによって評価され，次の既承認薬の添付

文書記載改訂が達成された際には，日本精神神経学会から

の声明の発出が期待される．添付文書記載改訂がゴールで

はなく，精神科医の適正な処方と適切な指導は必ずセット

で行われるべきものであり，欧米においてもリスクコミュニ

ケーションが交通事故予防に重要であるといわれている22）．

　こうした添付文書改訂後の声明発出に加え，声明に書か

れていた日本精神神経学会の方針として重要な点が，教

育，情報提供，科学的検討の継続である．運転技能影響評

価ガイドラインは，新薬開発での使用が基本であり，

DRUIDプロジェクトの経験をもとに既承認薬の評価でも

参考にできるとした．われわれは，既承認薬の評価の実施

可能性も検討したが4），既承認薬のエビデンスは必ずしも

ガイドラインに即したものでなく，個々の薬剤を評価する

のではなく，薬理作用が類似する複数の薬剤を併せて評価

する必要があった．つまり，既承認薬については，エビデ

ンスの充足性を評価し，不足する場合は実施可能な研究計

画を立案することが必要になり，この検討にアカデミアが

貢献することへの社会的な期待も大きい．このため，日本

精神神経学会に委員会を設立するなどし，AMED研究が

終了した後も継続的な科学的検討の場を設けることが期待

される．

お　わ　り　に

　運転技能影響評価ガイドラインは，製薬企業や規制当局

などが参照することを企図して作成されており，患者の運

転適性を判断するためのものではない．製薬企業に対して

は，精神疾患患者の生活上のニーズもふまえた医薬品開発

が求められ，その一環として運転技能影響評価ガイドライ

ンを活用した，適切な医薬品評価が期待される．規制当局

には，これらの評価結果を適切に審査し，必要な安全対策
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を講じることが望まれる．また，日本精神神経学会として

は，学会員向けに教育や情報提供を継続し，必要に応じて

科学的検討を行うことが期待される．そして，精神科医に

は適切な診断と治療，適正な処方と指導が求められる．

　これらの取り組みが継続されれば，患者の権利を尊重し

つつ，患者および公共の安全を考慮した形で，患者の社会

参画が実現するだろう（図2）．実臨床においては個別の状

況に応じた適切な指導が不可欠である．運転技能影響評価

ガイドラインに基づく添付文書による適切な注意喚起は，

患者の社会参画と安全確保に貢献するだけでなく，医師と

患者の間で建設的な対話を促進する．また，医師には最新

の科学的根拠を随時アップデートし続けることが求められ

る．
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　　This paper outlines the development process and guidelines for assessing the effects of 

psychotropic drugs on driving performance, as well as the role of the Japanese Society of Psy-

chiatry and Neurology in their formulation. Many Japanese package inserts prohibit driving 
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while taking psychotropic drugs；however, these restrictions are not based on scientific evi-

dence. In recent years, psychotropic drugs with fewer side effects, such as drowsiness, have 

become available for prescription；however, patients adhering to package insert guidelines are 

still prohibited from driving, even those in a stable condition. As a result, these restrictions may 

hinder aspects of patients’ social reintegration. Guidelines for the pharmacological assessment 

of driving began to incorporate evidence obtained from the scientific examination of the effects 

of psychotropic drugs on driving ability. A unique feature of these guidelines is their applica-

bility to both the development of new drugs and the re‒evaluation of approved drugs. Investi-

gational drugs are studied through a tiered approach：1）investigation of pharmacological 

effects through nonclinical studies, 2）pharmacodynamic evaluation in functional domains 

potentially affected by the drug’s pharmacological profile, 3）investigation of temporal rela-

tionships between driving‒related adverse events in exploratory and confirmatory studies, and 

4）evaluation of clinically meaningful effects through driving tests. The driving tests are con-

ducted by real vehicles or driving simulators and use the Standard Deviation of Lateral Posi-

tion as the primary endpoint. The studies aimed to evaluate the effects of single and repeated 

dosing, using a blood alcohol concentration of 0.05％ as the benchmark. The guidelines, devel-

oped through a research project by the Japan Agency for Medical Research and Development 

in coordination with the Japanese Society of Psychiatry and Neurology, were issued by the 

Ministry of Health, Labour and Welfare in December 2022. In the future, collaborations among 

pharmaceutical companies, regulatory authorities, academic societies, and psychiatrists will be 

important for balancing patient rights with both patient and public safety.
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