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症 例

ゾルピデムにより異常行動をとったと考えられる 1剖検例

九州大学大学院医学研究院 法医学分野
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An Autopsy Case of Abnormal Behaviour Induced by Zolpidem
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Abstract

Zolpidem is a widely used ultrashort-acting non-benzodiazepine in clinical practice ; compared with
benzodiazepines, it does not have side effects such as daytime hangover, rebound insomnia, and
development of tolerance. We report an autopsy case of abnormal behaviour induced by zolpidem. A
man in his 60ʼs had suffered from postherpetic neuralgia about 2 months ago and had been prescribed
zolpidem for insomnia. According to his family, he had no memory of his actions such as striking awall,
taking his futon outside, and eating 5 times a day after he took zolpidem. Because his postherpetic
neuralgia did not improve, he was hospitalized and treated with an epidural block. During
hospitalization, he took off his clothes, removed the epidural block catheter by himself, and slept on
othersʼ beds. He disappeared from the hospital one day ; the next day, he was found dead in a narrow
water storage tank 10 km away from the hospital. He was thought to have driven a car by himself to
reach the place. Forensic autopsy revealed that the cause of death was drowning. Zolpidem and
several other drugs were detected by toxicological analysis of his blood ; the concentrations of these
drugs were within therapeutic range. There are several reports about somnambulism induced by
zolpidem such as sleepwalking, sleep driving, and eating. Considering the strange episodes following
zolpidem administration, his behaviour on the day of his death was considered abnormal behaviour
induced by zolpidem.
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は じ め に

ゾルピデムは体内半減期が 1.8〜2.3 時間とい

う非ベンゾジアゼピン系の超短時間型睡眠薬で，

ベンゾジアゼピン受容体のサブタイプの 1つであ

るω1受容体に選択的に作用する．このことから，

催眠鎮静作用に比べて，抗不安作用，筋弛緩作用

が弱いという特徴がある．またベンゾジアゼピン

系睡眠薬に比して翌朝への持ち越し効果，反跳性

不眠および耐性の発現が少ないといわれており，

広く臨床で使用され，2006 年のデータでは全世界

で最も売上高の高かった睡眠薬である1)~3)．

今回我々は，ゾルピデムにより異常行動をとっ

たと考えられる 1剖検例を経験したので報告する．

事 例

死者は 60代後半の男性．高血圧，腰部の手術

の既往歴がある．
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2ヶ月ほど前から帯状疱疹のため A病院に通院

していたが軽快せず，B病院に通院するようにな

り，この時から不眠に対しゾルピデムを処方され，

家族の話によれば，ゾルピデム服用後に壁を叩い

たり，布団を外に出したり，1 日 5回食事をした

ことを本人が覚えていなかったりしたとのことで

ある．その後も帯状疱疹の痛みが治まらず，C病

院に入院して硬膜外ブロックの治療を受けていた．

入院中はゾルピデムおよびトラマドールとアセト

アミノフェン配合錠を内服しており，服を脱いだ

り，硬膜外に留置したカテーテルを抜いたり，他

人のベッドで寝ていたりしたことがあったという．

某日，病院から行方不明になり，翌日，ポンプ場

の狭い貯水槽で，Tシャツとトランクス姿で水没

しているのを発見された（Fig. 1A，B)．死者が

発見された場所から川を挟んで直線距離で 100m

ほど離れた場所に横転した軽自動車があり，これ

は死者が行方不明になった頃に病院の駐車場で盗

難被害にあったものであった（Fig. 1C)．またこ

の軽自動車の発見場所から死者の発見場所の中間

地点の川沿いに，死者のスニーカーと病院着が落

ちていた．駐車場で他人の軽自動車に乗り，病院

から 10km程度離れた現場まで行って横転事故を

起こし，死亡した現場まで歩いていったものと考

えられた．死因究明のため，死後約 2 日半で司法

解剖となった．

剖 検 所 見

身長 152cm，体重 65.5kg，淡赤色の死斑が前

面・背面に弱く形成され，硬直は足の関節で強く

認めた．左右上肢の所々に線状や点線状の表皮剥

脱，皮膚の創が散在し，左右下肢には，特に膝関

節前面から下腿にかけて，皮下出血や表皮剥脱が

散在していた．背部には硬膜外チューブが留置さ
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A : Appearance of the hut of the water storage tank. B : The entrance of the water storage tank.

C : Minivehicle lying on its side.

Fig. 1



れていた．内部では，肺は膨化高度で水性肺気腫

の所見を呈し，左胸腔に 180ml，右胸腔に 100ml

の淡赤褐色液があった．気管内には淡赤褐色液を

多量に認めた．頭蓋底では左右の錐体に出血を認

めた．その他，左第 11肋骨，右第 4・9・10肋骨

が側面でそれぞれ骨折し，第 2・3腰椎間の椎間板

の離開を認めた．

薬毒物検査結果

血中・尿中アルコールは陰性であった．GC/

MSおよび LC/MS/MS を用いた薬毒物スクリー

ニング4)5)で右心血，尿から催眠薬ゾルピデム，抗

ヒスタミン薬クロルフェニラミン，局所麻酔薬ロ

ピバカイン，鎮痛薬トラマドールが検出され，さ

らに尿からは解熱鎮痛薬アセトアミノフェンが検

出された．そこでスクリーニングに用いた方法に

準じてジアゼパム-d5 を内部標準物質として

GC/MS で抽出・定量を行ったところ，いずれの

薬物も血液中の濃度は治療域程度であった

（Table 1)．

考 察

水性肺気腫，左右胸腔内の液体貯留，頭蓋底の

出血がみられたことから，死因は溺死と判断した．

本屍にみられた損傷は交通事故や草木による損傷

と考えた．

現在，我が国で使用されている睡眠薬は，大き

くフェノバルビタール，ペントバルビタール等の

バルビツール酸系，ブロムワレリル尿素，抱水ク

ロラール等の非バルビツール酸系，ミダゾラム，

フルニトラゼパム等のベンゾジアゼピン系，ゾル

ピデム，ゾピクロン等の非ベンゾジアゼピン系の

4 つに大別される1)．バルビツール酸系睡眠薬は，

ベンゾジアゼピン系睡眠薬が登場するまでは主流

であったが，呼吸中枢や血管運動中枢に対しても

抑制的に働き，耐性や依存を生じやすいことから，

現在では使用が限られている．非バルビツール酸

系睡眠薬は，睡眠作用が不安定で習慣性や依存を

起こしやすいとされ，臨床では使用しにくい薬剤

といえる．現在，主に睡眠薬として使用されてい

るのはベンゾジアゼピン系および非ベンゾジアゼ

ピン系の薬剤である1)．ゾルピデムは，2000 年に

国内で承認，販売が始まった非ベンゾジアゼピン

系の薬剤である7)．

ゾルピデムが主成分の薬剤は複数あるが，いず

れの添付文書でも，ゾルピデムの副作用として依

存性，離脱症状，精神症状，意識障害，呼吸抑制，

肝機能障害などの様々な記載があり，さらに冒頭

には「本剤の服用後に，もうろう状態，睡眠随伴

症状（夢遊症状等）があらわれることがある」と

の警告が記載されている．これは睡眠時遊行症と

考えられ，1994年のMendelson の報告をきっか

けに8)，ゾルピデム服用後に歩き回るだけでなく，

覚醒した時に記憶がない状態での車の運転，食事，

メールの作成といった異常行動の事例が複数報告

されており9)~12)，これらの異常行動が起きる頻

度について，服用者の 1〜5.1％にのぼるという報

告がある13)．ゾルピデムが睡眠時遊行症を引き

起こす原因について，詳細はわかっていないもの

の，GABAA受容体の脱感作によりセロトニン作

動性ニューロンの活動が亢進し，その結果セロト

ニン放出の代償性減少が遅れることで筋緊張が持

続して運動が可能になると考えられている14)．

死者には希死念慮や自殺の動機は全くなかった．

一方，睡眠時遊行症の報告があるゾルピデムを服

用し，実際に複数の睡眠時遊行症のエピソードが

あったと考えられる，犯罪歴のない高齢男性が，

乗用車を盗難して横転事故を起こし，服と靴を脱

いで移動し，狭い貯水槽に入って死亡したという

一連のエピソードから，死者の行動はゾルピデム

による睡眠時遊行症の可能性が高いと考えた．入
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Table 1 Blood concentrations of drugs (μg/ml) detected in this case and therapeutic and toxic blood concentrations of

these drugs.

μg/ml Femoral blood Right heart blood Left heart blood Therapeutic6) Toxic6) comatose-fatal6)

zolpidem 0.14 0.19 0.17 0.08〜0.15 0.5 2〜4

chlorpheniramine 0.03 0.03 0.04 0.003〜0.017 1.1

ropivacaine 0.23 0.25 0.25 1〜2

tramadol 1.32 1.82 1.88 0.1〜1 1 2，13，38.3



院前から服薬後の睡眠時遊行症と考えられるエピ

ソードがあることから，医師がエピソードに気づ

いて処方を変更していれば，今回の事例は防げた

可能性があると考えられる．

このような異常行動をきたす薬剤の報告は他に

もあり，添付文書に記載のあるものだけでも抗イ

ンフルエンザ薬のオセルタミビル，ザナミビルな

ど，非ベンゾジアゼピン系睡眠薬のゾピクロン，

エスゾピクロンなど，プロトンポンプインヒビ

ターのオメプラゾールやラベプラゾールなどがあ

る15)．また，今回死者の血液から検出された薬物

のうち，抗ヒスタミン薬のクロルフェニラミンは，

インペアードパフォーマンスと呼ばれる，自覚症

状のない集中力，判断力，作業能率の低下をきた

すことがあるとされており，今回の事例に影響し

た可能性も考えられる16)．

薬剤を処方する際には，異常行動だけでなく副

作用全般について十分に注意を払い，副作用が発

現した際には薬剤変更も考慮する必要があると考

えられる．また，臨床上だけでなく，検案・解剖

を行う際にも，服用している薬剤の情報には注意

を払う必要があると考える．
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