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The present multicenter study performed by the MIYAZAKI UROLOGICAL-NETWORK GROUP

involving patients from 32 hospitals in Miyazaki Prefecture demonstrates that an association exists between

the use of prescription drugs for male lower urinary tract symptoms (MLUTS) and patient characteristics.

Men aged ≥40 years who were prescribed at least one drug for MLUTS between April 1, 2014 and March

31, 2015 were prospectively recruited. In total, 2,295 patients with a median age of 72 years were enrolled.

The median prostate volume was 33 ml, the median International Prostate Symptom Score (IPSS) was 15,

and the median quality-of-life score was 5. Prescribed drugs were α1-blockers alone in 1,661 patients,

tamsulosin hydrochloride in 702, silodosin in 481, and naftopidil in 477. Multivariate analysis of the

associations between use of α1-blockers and patient characteristics revealed use of tamsulosin hydrochloride

to be more significantly associated with higher age (P＝0.02), higher prostate volume (P＝0.048), and higher

IPSS score (P＝ 0. 01) than silodosin. No significant associations between patient characteristics and

naftopidil or tamsulosin hydrochloride ware revealed. We found that 369 patients received drug therapy for

MLUTS plus overactive bladder (OAB). Multivariate analysis of the associations between patient

characteristics and use of drugs for MLUTS or MLUTS plus OAB revealed higher age (P＝0.001) and lower

PSA value (P＝0.04), lower prostate volume (P＝0.01), and higher storage symptom score of IPSS (P＜
0.001) to be more strongly associated with use of drugs for MLUTS plus OAB than drugs for MLUTS alone.

(Hinyokika Kiyo 66 : 433-438, 2020 DOI : 10.14989/ActaUrolJap_66_12_433)
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緒 言

男性下部尿路症状・前立腺肥大症診療ガイドライ

ン1)では，男性下部尿路症状を訴える中高年男性に対

する診療アルゴリズムがある．治療としてはまず行動

療法や薬物療法を考慮する．薬物療法は α1 遮断薬ま

たは phosphodiesterase 5（PDE5）阻害薬などの薬物療

法を基本とする．前立腺体積が 30 ml 以上の場合は

5α 還元酵素阻害薬の併用・変更を，また過活動膀胱

症状が明らかな場合は抗コリン薬または β3 作動薬の

併用を考慮する，とされている．

男性下部尿路症状を訴える症例に内服薬を処方する

際には，各症例の症状に応じた治療薬を選択して処方

するものと考えられるが，これまで実臨床における内

服薬処方と患者背景因子との関連を調査した報告はな

い．そこで本研究では40歳以上の男性下部尿路症状を

訴える症例で初めて内服治療を行う症例に対して宮崎

県内の泌尿器科医が処方した初回の内服薬と患者背景

因子との関連を調査したので報告する．

対象および方法

対象は2014年 4月 1日から2015年 3月31日までの 1

年間に，宮崎県泌尿器科医療連携施設に登録されてい

る泌尿器科病院の32施設（宮崎県内の泌尿器科病院数

は42施設）において，40歳以上の男性下部尿路症状を

訴える症例で初めて内服治療を行う症例を前向きに登

録した．除外基準は，○1男性下部尿路症状の治療の既

往，○2前立腺癌の既往，○3その他，実施責任者が被験

者として不適当と判断した患者，とした．

本研究は，宮崎大学医学部の医の倫理審査で承認さ

れた「宮崎県における前立腺肥大症治療のコホート研

究」（承認番号 : 2013-082）の研究結果の一部である．

研究同意取得に関しては，被験者それぞれに同意書を

取る形ではなく，各施設に研究の概要を掲示し，参加
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Table 1. Patient characteristics

症例数 中央値（最小値-最大値)

年齢（歳) 2,295 72（43-101)

PSA 値（ng/ml) 1,426 2.4（0-297)

前立腺体積（ml) 1,732 33（8-170)

IPSS の合計（点) 2,069 15（0-35)

残尿感（点) 2,069 2（0-5)

昼間頻尿（点) 2,069 3（0-5)

尿線途絶（点) 2,069 1（0-5)

尿意切迫感（点) 2,069 2（0-5)

尿勢低下（点) 2,069 3（0-5)

腹圧排尿（点) 2,069 1（0-5)

夜間排尿回数（点) 2,069 3（0-5)

QOL（点) 1,954 5（0-6)

Table 2. Number of patients who received any of
the MLUTS drugs

(例)

MLUTS 薬処方症例 2,295

単剤（％) 1,791（78.0)

α1 遮断薬単剤 1,661

タムスロシン塩酸塩 702

シロドシン 481

ナフトピジル 477

ウラジピル 1

エビプロスタット○R，セルニルトン○R，
漢方薬

86

デュタステリド 23

タダラフィル 21

併用（％) 504（22.0)

2剤（％) 498（21.7)

α1 遮断薬＋エビプロスタット
○R，セルニ

ルトン○R，漢方薬
299

α1 遮断薬＋デュタステリド，クロルマ
ジノン 169

α1 遮断薬＋タダラフィル 19

デュタステリド＋エビプロスタット○R，
セルニルトン○R

4

デュタステリド＋タダラフィル 3

ザルティア＋エビプロスタット○R，セル
ニルトン○R，漢方薬

3

セルニルトン○R＋漢方薬 1

3剤（％) 6（0.3)

α1 遮断薬＋デュタステリド＋セル＋エ
ビプロスタット○R，漢方薬 3

α1 遮断薬＋デュタステリド＋タダラ
フィル 2

α1 遮断薬＋α1 遮断薬＋エビプロスタッ
ト○R 1

拒否の場合は申し出ていただく，オプトアウトの形式

を採用した．各施設の責任者が登録基準を満たす症例

を，各施設でインターネットの web 上で症例登録し

た．症例の基本データとして，登録時年齢と PSA 検

査値，前立腺体積，国際前立腺症状スコア（Inter-

national Prostate Symptom Score : IPSS），quality of life

（QOL）スコア，男性下部尿路症状に対する処方薬，

処方期間（週），過活動膀胱の内服薬の併用と処方薬

について入力した．IPSS は残尿感，昼間頻尿，尿線

途絶，尿意切迫感，尿勢低下，腹圧排尿，夜間排尿回

数がおのおの 6段階（ 0∼ 5点）で評価され，ぞれぞ

れの合計点数を IPSS の点数とした（ 0 ∼35点）．蓄

尿症状スコアは，昼間頻尿，尿意切迫感，夜間排尿回

数の合計点数（ 0∼15点），排尿症状スコアは尿線途

絶，尿勢低下，腹圧排尿の合計点数（ 0∼15点）とし

た．研究事務局には「連結不可能匿名化」としてデー

タを集積した．

男性下部尿路症状に対する初回の処方薬には年齢や

前立腺体積，IPSS，QOL スコアが影響すると仮定し

た．統計学的検討は，各内服薬と患者背景因子の関係

についてロジスティック回帰分析を用いて行った．患

者背景因子の中で施設ごとの処方症例数の比較は当該

薬剤を 1例でも処方している施設を施設数として表し

ている．P＜0.05 をもって有意差ありと判定した．統

計分析は SPSS Statistics 17.0 を用いて実施した．

結 果

登録期間に32施設から2,500例が登録された．その

後データクリーンナップを行い， 2施設が施設登録の

同意を撤回され，55例が除外された．また，重複登録

が37例，40歳未満が 4例，女性が 2例，初診時の手術

依頼が66例，初診時初回で転院の17例，処方なしの 3

例，抗コリン薬のみの処方の13例は除外した．以上よ

り今回の解析対象は，30施設の2,295例であった．30

施設の泌尿器科医は52人，泌尿器科専門医は40人，泌

尿器科指導医は18人であった．

登録症例の患者背景を Table 1 に示す．年齢の中央

値は72歳（43∼101歳）であった．年齢分布は，40∼

49歳が24例（1.0％），50∼59歳が216例（9.4％），

60∼69 歳 が 707 例（30. 8％），70∼79 歳 が 841 例

（36.6％），80∼89歳が464例（20.2％），90∼99歳が41

例（1.8％），100歳以上が 2 例（0.1％）であった．

PSA 値の中央値は 2.4 ng/ml であり，前立腺体積の中

央値は 33 ml であった．IPSS の合計の中央値は15点

であり，QOL スコアの中央値は 5点であった．

初回の男性下部尿路症状症例に対する内服治療の初

回の処方薬を Table 2 に示す．男性下部尿路症状に対

する処方が単剤例は1,791例（78％）であった．α1 遮

断薬単剤での治療は1,661例であり，タムスロシン塩

酸塩が702例と最も多く，次いでシロドシンが481例，

ナフトピジルが477例，ウラジピルが 1例であった．

その他の薬剤で単剤処方としては，エビプロスタッ

ト○R，セルニルトン○Rまたは漢方薬が86例，デュタス

テリドが23例，タダラフィルが21例であった．初回の

処方で 2剤処方は498例（21.7％）あり，α1 遮断薬と
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Table 3. Number of patients who received any of
the MLUTS drugs plus OAB drugs

(例)

MLUTS 薬処方例 2,295

OAB 薬処方併用症例（％) 369（16.1)

OAB 薬 1剤（％) 366（16.0)

227

抗コリン薬 68

ソリフェナシン 58

イミダフェナシン 45

プロピベリン 22

フェソテロジン 17

トルテロジン 16

オキシブチニン 1

β3 作動薬

ミラベクロン 128

フラボキサート 11

OAB 薬 2剤（％) 3（0.1)

抗コリン薬＋β3 作動薬

ミラベクロン＋ソリフェナシン 1

ミラベクロン＋イミダフェナシン 1

ミラベクロン＋トルテロジン 1

Table 4. Comparison of the patient characteristics between Tamsulosin hydrochloride and Silodosin, Naftopidil

タムスロシン
塩酸塩（702例)

シロドシン
（481例) 単変量 多変量 ナフトピジル

（477例) 単変量 多変量

解析
症例
数

中央値
(最小値-
最大値)

解析
症例
数

中央値
(最小値-
最大値)

P 値
OR

(下限値-
上限値)

P 値
解析
症例
数

中央値
(最小値-
最大値)

P 値
OR

(下限値-
上限値)

P 値

施設ごとの処方
例（人)

702
(施設
数 :
29)

11
(1-110)

481
(施設
数 :
26)

9
(1-152) 0.001＞

0.99
(0.98-
1.01)

0.45

477
(施設
数 :
25)

7
(1-149) 0.001＞

1.01
(0.99-
1.02)

0.47

年齢（歳) 702 71
(43-101) 481 73

(51-100) 0.001＞
1.03
(1.01-
1.06)

0.02 477 72
(44-96) 0.003

0.99
(0.97-
1.02)

0.57

PSA（ng/ml) 395
2.4
(0.01-
123.13)

253
2.42
(0-

278.87)
0.001＞

1.01
(0.99-
1.04)

0.20 252
1.70
(0.06-
60.89)

0.18
0.98
(0.95-
1.02)

0.34

PV（ml) 536 30
(9-138) 291 36

(11-128) 0.001＞
1.01
(1.00-
1.02)

0.048 331 29
(8-105) 0.049

0.99
(0.98-
1.004)

0.19

IPSS 合計 640 13
(0-35) 380 17

(0-5) 0.001＞
1.20
(1.04-
1.38)

0.01 440 15
(2-34) 0.001

1.02
(0.89-
1.16)

0.82

蓄尿症状スコア 640 7
(0-15) 380 7

(0-15) 0.001＞
0.89
(0.75-
1.06)

0.20 440 8
(1-15) 0.001＞

1.10
(0.94-
1.28)

0.24

排尿症状スコア 640 5
(0-15) 380 8

(0-15) 0.001＞
0.91
(0.76-
1.08)

0.28 440 5
(0-15) 0.45

0.94
(0.80-
1.10)

0.44

QOL スコア 476 4
(0-6) 353 5

(0-6) 0.001
0.97
(0.78-
1.20)

0.79 437 5
(0-6) 0.001

1.20
(0.98-
1.46)

0.08

OR : オッズ比．

エビプロスタット○R，セルニルトン○Rまたは漢方薬併

用が299例，α1 遮断薬とデュタステリドまたはクロル

マジノン併用が169例であった．

初回の男性下部尿路症状に対する治療薬として初回

より男性下部尿路症状薬と過活動膀胱薬を併用して治

療を行った症例は369例（16.1％）であった（Table

3）．処方された過活動膀胱薬の中で単剤処方は366例

（16.0％）であった．抗コリン薬が227例に処方されて

おり，β3 作動薬が128例，フラボキサートが11例で

あった．過活動膀胱薬 2剤処方は，抗コリン薬と β3

作動薬併用の処方が 3例（0.1％）であった．

タムスロシン塩酸塩処方症例とシロドシン，ナフト

ピジル処方症例の患者背景因子の比較を Table 4 に示

す．多変量解析でシロドシン処方症例において年齢が

高く（P＝0.02），前立腺体積が大きく（P＝0.048），

IPSS が高い（P＝0.01）症例が有意に多かった．また

多変量解析でタムスロシン塩酸塩処方症例とナフトピ

ジル処方症例では患者背景因子に有意差を認めなかっ

た．

α1 遮断薬処方症例とエビプロスタット
○R，セルニル

トン○R，漢方薬処方併用症例の患者背景因子の比較を

Table 5 に示す．多変量解析でエビプロスタット○Rまた

はセルニルトン○R，漢方薬処方症例において有意に

QOL スコアが低かった（P＝0.001）．

男性下部尿路症状薬処方症例と男性下部尿路症状薬

と過活動膀胱薬の併用処方症例の患者背景因子の比較

を Table 6 に示す．多変量解析では男性下部尿路症状

薬と過活動膀胱薬の併用処方症例において施設ごとの

処方例の違い（P＜0.001），年齢が高い（P＝0.001），

月野，ほか : 男性下部尿路症状・処方薬・患者背景因子 435



Table 5. Comparison of the patient characteristics between α 1-blockers and Eviprostat ○R /Cernilton ○R /Herbal
medicine

α1 遮断薬（1,661例) エビプロスタット○R/
セルニルトン○R/漢方（86例)

単変量 多変量

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値)

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値) P 値 OR

(下限値-上限値) P 値

施設ごとの処方例
（人)

1,661
(施設
数 : 30)

31.5（3-386)
86
(施設
数 : 12)

4.5（1-29) 0.04 1.01（0.99-1.04) 0.25

年齢（歳) 1,661 72（43-101) 86 68（44-91) 0.001 0.98（0.94-1.01) 0.19

PSA（ng/ml) 901 2.24（0-278.87) 53 2.46（0.24-22.7) 0.51 1.00（0.95-1.04) 0.84

PV（ml) 1,159 31（8-138) 68 31（15-78) 0.26 0.98（0.98-1.01) 0.59

IPSS 合計 1,461 15（0-35) 85 8（1-33) 0.001＞ 1.03（0.80-1.31) 0.83

蓄尿症状スコア 1,461 7（0-15) 85 5（0-13) 0.001＞ 0.91（0.68-1.22) 0.54

排尿症状スコア 1,461 6（0-15) 85 2（0-15) 0.001＞ 0.92（0.68-1.25) 0.59

QOL スコア 1,367 5（0-6) 85 3（0-6) 0.001＞ 0.59（0.43-0.79) 0.001

Table 6. Comparison of the patient characteristics between drugs for MLUTS only and drugs for MLUTS plus OAB

MLUTS 薬のみ（1,926例) MLUTS 薬＋OAB 薬（369例) 単変量 多変量

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値)

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値) P 値 OR

(下限値-上限値) P 値

施設ごとの処方例
（人)

1,926
(施設
数 : 30)

37（1-338)
369
(施設
数 : 25)

5（1-67) 0.001＞ 1.03（1.02-1.05) 0.001＞

年齢（歳) 1,926 71（43-101) 369 75（44-98) 0.001＞ 1.04（1.02-1.06) 0.001

PSA（ng/ml) 1,173 2.58（0-297.95) 253 1.64（0.03-29.6) 0.004 0.96（0.92-0.998) 0.04

PV（ml) 1,460 34（8-170) 272 32（12-126) 0.008 0.99（0.98-0.996) 0.01

IPSS 合計 1,724 14（0-35) 345 17（1-35) 0.001＞ 0.99（0.88-1.12) 0.89

蓄尿症状スコア 1,724 6（0-15) 345 9（1-15) 0.001＞ 1.35（1.17-1.56) 0.001＞

排尿症状スコア 1,724 6（0-15) 345 6（0-15) 0.02 0.90（0.78-1.05) 0.18

QOL スコア 1,636 4（0-6) 318 5（1-6) 0.001＞ 0.91（0.76-1.10) 0.33

Table 7. Comparison of the patient characteristics between drugs for MLUTS plus anticholinergic and drugs for
MLUTS plus β3-adrenoceptor agonist

MLUTS 薬＋抗コリン薬
(227例)

MLUTS 薬＋β3 作動薬
(128例)

単変量 多変量

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値)

解析
症例数

中央値
(最小値-最大値) P 値 OR

(下限値-上限値) P 値

施設ごとの処方例
（人)

227
(施設
数 : 18)

5（1-56)
128
(施設
数 : 18)

2.5（1-42) 0.01 0.91（0.87-0.94) 0.001＞

年齢（歳) 227 74（44-98) 128 75（46-96) 0.24 1.00（0.96-1.04) 0.95

PSA（ng/ml) 177 1.54（0.06-29.6) 64 2.21（0.03-26) 0.53 1.04（0.97-1.12) 0.30

PV（ml) 180 33（13-126) 84 29.5（12-81) 0.15 0.99（0.97-1.01) 0.32

IPSS 合計 213 16（1-34) 124 17（3-35) 0.14 1.00（0.78-1.30) 0.98

蓄尿症状スコア 213 9（1-15) 124 9（2-15) 0.39 1.01（0.73-1.38) 0.98

排尿症状スコア 213 6（0-15) 124 6（0-15) 0.15 1.03（0.75-1.43) 0.84

QOL スコア 190 5（1-6) 120 5（3-6) 0.03 1.39（0.91-2.14) 0.13

PSA 値が低い（P＝0.04），前立腺体積が小さい（P＝

0.01），蓄尿症状スコアが高い（P＜0.001）ことが有

意であった．

男性下部尿路症状薬と過活動膀胱薬の併用処方症例

において過活動膀胱薬として抗コリン薬処方症例と

β3 作動薬処方症例の患者背景因子の比較を Table 7 に

示す．多変量解析で抗コリン薬処方症例と β3 作動薬

処方症例において有意に施設ごとの処方例の違いがあ

ることが分かった（P＜0.001）．
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考 察

本研究では患者背景より前立腺体積の中央値が 33

ml で，IPSS の中央値が15点という中等症の症状を認

める男性下部尿路症状症例の治療が中心であった．処

方薬として多かった，タムスロシン塩酸塩，シロドシ

ン，ナフトピジルは，男性下部尿路症状・前立腺肥大

症診療ガイドラインでも薬物療法として最初に処方を

推奨されている α1 遮断薬であり，いずれも推奨グ

レード A の薬剤である．α1-アドレナリン受容体

（AR）は，α1A，α1B，α1D のサブタイプに分類され，

臓器により分布が異なる2)．ヒト前立腺では mRNA

の量で，α1A 63％，α1D 31％，α1B 6％と α1A が多い

が，肥大前立腺の移行領域では α1A 41％，α1D 49％と

ほぼ同率であることが報告され，また前立腺肥大症の

前立腺組織内において優勢な α1 受容体サブタイプに

は個人差が存在していることが分かっている3)．した

がって α1A 選択性が高いタムスロシンと α1D 選択性

が高いナフトピジル，α1A 選択性がきわめて高いシロ

ドシンの中で，どの薬剤が受診した症例に効果がある

かというところは投与してみなくては分からないとこ

ろが実際と思われる．本研究ではタムスロシン塩酸塩

の処方症例に対してシロドシン処方症例において有意

に年齢が高く，前立腺体積が大きく，IPSS が高い症

例が多かった．

本邦における前立腺肥大症に対するシロドシン，タ

ムスロシン塩酸塩，プラセボを比較した RCT4)にお

いてシロドシン群はプラセボ群より IPSS を治療開始

後の 1週間より有意に減少させた報告がある．また治

療後の IPSS の合計点数の低下はタムスロシン塩酸塩

群よりシロドシン群の方が低下しているが，有意差は

認めなかった．本研究での IPSS が高い症例にシロド

シンを処方する要因の 1つかもしれない．また同報告

でシロドシン群はタムスロシン塩酸塩群に比べ有害事

象として有意に射精障害を認める（22.3％ vs 1.6％）

と報告されており，本研究でもシロドシンが年齢の低

い症例には処方しにくい要因の 1つと思われる．エビ

プロスタット○Rやセルニルトン○R，漢方薬に関して副

作用はほとんどなく有効性を認める報告5~7)はあるが，

α1 遮断薬に比べて効果は劣るため，本研究でも QOL

スコアが高くない症例に処方されているものと思われ

る．また α1 遮断薬との併用にて有用の報告
8)あり，

本研究でも α1 遮断薬との併用症例は299例と多かっ

た．α1 遮断薬と同様に男性下部尿路症状・前立腺肥

大症診療ガイドライン1)で推奨グレード A であるタダ

ラフィル（PDE5 阻害薬）は本研究では21例と使用頻

度が少ないが，薬剤の販売が2014年 4月と本研究の症

例登録と同時であったために使用頻度が低いものと思

われる．男性下部尿路症状に対する薬剤は次々と新規

薬剤が販売されるために薬剤の使用頻度は，症例登録

時の時代背景を反映しており，現在の使用状況はまた

違ってくると思われる．

本研究では初回の男性下部尿路症状に対する治療薬

として男性下部尿路症状薬と過活動膀胱薬を併用して

治療を行った症例は369例（16％）であった．男性下

部尿路症状・前立腺肥大症診療ガイドライン1)では，

前立腺肥大症を伴う過活動膀胱患者に対して，α1 遮

断薬と抗コリン薬の併用療法は推奨される（レベル

1，推奨グレード A），また α1 遮断薬と β3 作動薬の

併用療法の有効性と安全性はあると推察される（レベ

ル 3，グレード C1）が，根拠は十分とは言えない．

α1 遮断薬を先行投与し，過活動膀胱症状が残存する

場合に抗コリン薬，あるいは β3 作動薬の追加を行う

ことが望ましい，とされている．しかし実臨床では初

回投与から抗コリン薬投与が230例，β3 作動薬が131

例と全体で369例（16％）が併用されていた．男性下

部尿路症状を伴う過活動膀胱患者に対する α1 遮断薬

と抗コリン薬の併用療法は大規模 RCT8)やメタアナ

リシス9)で，プラセボ群もしくは α1 遮断薬単独投与

群，抗コリン薬単独投与群に比較して有効であること

が報告されており，安全性に関してもカテーテル留置

が必要な尿閉の頻度はほとんどの報告で 0∼ 1％であ

る．また大規模 RCT7 編のメタアナリシス10)では，

併用投与と α1 遮断薬単独投与の治療後の変化の加重

変化差が，IPSS 蓄尿症状スコアで −0.73 と併用群で

大きく改善しており，本研究でも蓄尿症状スコアが高

い症例では初回より併用されている．また有害事象の

尿閉に関しては先ほど頻度が 0∼ 1％と報告されてい

たが，男性下部尿路症状・前立腺肥大症診療ガイドラ

イン1)において併用する際には前立腺体積が大きい場

合には排尿困難，尿閉などの有害事象に十分注意する

ことが記載されており，本研究でも併用症例は前立腺

体積が男性下部尿路症状薬投与群より併用群が有意に

小さかった．併用する過活動膀胱薬は抗コリン薬と

β3 作動薬での比較した研究報告はなく，本研究でも

抗コリン薬と β3 作動薬との間で患者背景には有意差

を認めなかった．

本研究の結果を踏まえると宮崎県の泌尿器科医によ

る男性下部尿路症状症例において男性下部尿路症状に

対する処方薬のみの症例は84％であり，年齢が高く，

前立腺体積が大きく，IPSS が高い症例ではシロドシ

ンが処方されることが多かった．また初回の男性下部

尿路症状に対する治療薬として男性下部尿路症状薬と

過活動膀胱薬を併用して治療を行った症例は16％であ

り，年齢が高い，PSA 値が低い，前立腺体積が小さ

い，蓄尿症状スコアが高い症例で併用されることが多

いことが分かった．
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結 語

男性下部尿路症状を訴える症例で初めて内服治療を

行う症例に対する初回の内服薬と患者背景因子との関

連を検討した．初回の男性下部尿路症状に対する処方

薬は，施設ごとにエビデンスや各症例の症状に基づい

て処方されていることが分かった．今後も新たなエビ

デンスや新規薬剤の登場により処方の状況は変化する

と思われる．
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