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要 旨

本 邦で の小 児喘 息治 療 に おけ る吸入 抗 コ リン薬 の位 置付 け を明 らか にす る 目的 で, そ の使 用 状況 に 関す る実態

調 査 を行 なっ た. 即 ち, 日本 ア レル ギー学 会認 定医 の資格 をもつ小 児科 医 に質 問表 を送付 し, 297名 か ら回答 を得

た. この うち, 抗 コ リン薬 の使用 経 験 のあ る196名 の回答 を解析 した. 抗 コ リン薬 が 有効 な症 例 の頻度 は, “しば

しばあ り”15%, “とき にあ り”47%, “まれ にあ り”29%, “な し”10%で あ った. 有効 例 の年齢 は, 小, 中学

生 との回答 が 多 く, 乳 幼児 は少 なか った. 抗 コ リン薬 が有効 な発 作 の誘 因 と して, 冷気 吸入, 天 候 の変 化, 運 動

な どが多 く, 改善 した症状 としては, 咳漱, 喘 息発 作 が多 か った. コ ン トロー ラー, あ るいは レリー バ ー と して

の必要性 は, “必要 ”が順 に25%, 27%, “不必 要”が順 に20%, 27%, “どち らと もい え ない”が順 に55%, 47%

で あった. 抗 コ リン薬 液剤 につ いて は約 半数 が"使 っ てみ たい"と 回答 した. 抗 コ リン薬液 剤 は本 邦で は使用 で

きな いが, この こ とが乳 幼児 喘 息 に対 す る抗 コ リン薬 の評 価 が低 い理 由の1つ に なっ てい るの か も しれ ない. 

はじめに

抗コリン薬はアセチルコリンの受容体であるムスカ

リン受容体に対してアセチルコリンと競合的に結合す

ることによって, 結果的にコリン作動性神経系の活動

を抑制する薬物である. 気道において迷走神経遠心枝

から放出されるアセチルコリンは気道平滑筋の収縮や

粘液分泌細胞からの粘液過分泌を惹き起こす. このた

め, 抗コリン薬は喘息の治療薬として, 特に吸入製剤

が導入されている. 実際, 欧米では, 吸入抗コリン薬, 

特にイプラ トロピウムは第1選 択の気管支拡張薬では

ないが, 喘息急性悪化時の救急治療の際に吸入β2刺激

薬 と併用されることも多い1,2). 
一方, 本邦では吸入抗コリン薬は吸入ステロイ ドな

ど他の抗喘息薬と異なり, 発作予防, 対症療法の両面

において, 喘息治療における位置付けは確立されてい

ない. 小児では, 日本小児アレルギー学会による小児

気管支喘息予防・管理ガイ ドライン20023)に おいても,

“GINA 4)では喘息発作時の治療薬としてβ2刺激薬吸

入との併用を推奨している. 本邦では, 使用経験が少

ないためエビデンスがない. ”と記されているに過ぎな

い. その理由として, 1)市販されているエアロゾルの, 

特に発作予防効果と使用法についてのコンセンサスが

アレルギーを専門とする小児科医の間でも得られてい

ない, 2)諸外国で発作時に用いられている液剤がわが

国では市販されておらず, 発作時の有用性についての

エビデンスが乏しい, などが考えられる5).

 今回我々は, 吸入抗コリン薬使用法にっいてのコン

センサス作りの一助とする目的で, 前者の点を明らか

にするため, 日本アレルギー学会認定医の資格を有す

る小児科医を対象に吸入抗コリン薬の位置付けに関す

るアンケー ト調査を実施 した. あわせて, 吸入抗コリ

ン薬液剤使用希望の有無についても調査した.

方 法

1. 対象: 日本アレルギー学会認定医の資格を有する
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小児科医603名 を対象とした. 質問表を平成13年7月

に返信用封筒を同封 して郵送し, 回収した.

2. 質問表の内容(表13

1) 回答者の職歴の聴取: 吸入抗コリン薬(以 下, 抗

コリン薬)の 使用状況の解析を詳細に検討するため, 

回答者の質問表回答時の年齢(才), 診療年数 〈年〉, 

担当する小児喘息の患者数, 勤務形態の別(開 業, 

病院勤務, 大学勤務)を 検討 した. 

2) 抗コリン薬の使用経験: 現在までの使用経験の有

無を確認 し, “あり”という回答者に対してのみ以

下の質問を行なった. 

3) 抗コリン薬の有効性の有無: 使用した抗コリン薬

の種類, 現在までの使用症例の総数を確認 し, 抗コ

リン薬の有効性について しばしばあり(使 用例の

30%以 上), ときにあり(使用例の10～30%), まれ

にあり(使用例の10%以 下), なし, の4段 階で回答

を求めた. 

4) 有効例の内訳: 上記3)で 有効性が “しばしばあ

り”, “ときにあり”, “まれにあり”, との回答者に,

有効例の年齢層, 有効である喘息発作の誘因, 改善

した症状の内容, について回答を求めた. 

5) 抗コリン薬の小児喘息の治療における位置付け:

小児喘息のコントローラー(長 期管理薬)と しての

必要性について回答を求めた. 更に, “必要である”

との回答者に対して, 特に必要な年齢層, コントロー

ラーとして使用を開始する重症度を尋ねた. 

同様に, レリーバー(発 作治療薬)と しての必要

性について回答を求めた. 更に, “必要である”と

の回答者に対して, 特に必要な年齢層を尋ねた. 

6) 抗コリン薬の液剤使用希望の有無: 海外で市販さ

れている抗コリン薬の液剤使用希望の有無について

回答を求めた. 

表1 抗コリン薬の小児喘息に対する使用状況の実態調査
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結 果

1. 質 問表 回収状 況

対 象者703名 に質 問表 を郵送 し, 298名 よ り回答 を得

た(回 収 率49.2%)。

2. 質 問表 回答 内容 。

1) 回答 者 の職歴: 回答 者 の質 問表 回 答時 の年齢 は30

才以 下1名, 31～40才54名, 41～50才150名, 51

～60才78名, 61歳 以上25名 であ った. 

診療 年 数 は, 5年 未 満1名, 7～15年78名, 16～

25年153名, 26～35年57名, 36年 以 上17名 で あっ

た(未 記入1名).

担 当す る小児 喘息 の患者 数 は, 50人 未 満77名, 51

～100人88名, 101～200人73名, 200人 以上74名

であ った(未 記 入5名).

勤務 形 態 は 開業119名, 病 院 勤務137名, 大 学 勤

務39名(未 記 入3名)で あっ た.

2) 抗 コ リン薬 の使用 経験: 抗 コ リン薬 の現在 ま での

使 用 経 験 の 有 無 は, “あ り” が197名(67%), “な

し” が99名(34%), 未 記入2名 で あ っ た. この た

め, これ 以降 の検討 は抗 コ リン薬 の使 用経験 の あ る

196名 につ いて行 な った. 

3) 抗 コ リン薬 の有 効性 の有 無: 使 用 した抗 コ リン薬

の種類(複 数 回答 可)は 臭化 イ プ ラ トロピ ウム(商

品名: ア トロベ ン ト)176名, 臭化 オ キ シ トロピ ウ

ム(同: テ ル シ ガ ン)84名, 臭 化 フル トロ ピ ウム

(同: フル ブ ロン)37名 であ った.

抗 コ リン薬 の使 用症 例の総 数 は9人 以 下が94名,

10～19人 が48名, 20～39人 が22名, 70人 以 上 が

29名 で あ った(未 記入3名, 図1).

抗 コ リン薬 の有効 性 につ いて は, しば しばあ り28

名(15%), ときに あ り89名(47%),

ま れ に あ り54名(29%), な し18名(10%), で

あっ た(未 記入7名)(図2).

図1 今回調査時までの抗コリン薬の使用症例総数

未記入: 3名

図2 抗コリン薬の有効性評価

来記入; 7名
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4) 有 効 例 の 内訳: 抗 コ リン薬 が 有効 な 年齢 層(複 数

回 答 可)は, 乳 児16名, 幼 児34名, 小 学 生90名, 

中学生94名, 高校 生45名, そ れ以 上39名, で あっ

た(図3). 

抗 コ リン薬 が有 効で あ る喘 息発 作 の誘 因(複 数 回

答 可)と しては多 い順 に, 冷 気 吸入, 天候 の変 化 が

と もに56名 で, 運 動48名, 感情 の変化43名, 心 因

性41名, 感 染38名, 煙 や刺 激 臭29名, ア レル ゲ ン

曝露22名, で あ りその他 が27名 で あった(図4). 

改 善 した症 状 の 内 容 に つ い て は 多 い順 に, 咳漱

120名, 喘 息80名, 呼 吸 困 難49名, 喀 疾25名, そ

の他13名 であ った(図5).

5) 抗 コ リン薬 の小 児 喘息の治 療 にお け る位 置付 け: 

小 児 喘息 の コン トロー ラー(長 期 管理 薬)と しての

必 要 性 につ い ては, 必 要 であ る48名(25%), 必 要

で な い38名(20%), ど ち ら と も い え な い105名

(55%), 未記 入5名 で あった(図6).
“必 要 であ る” との回答者 に対す る特 に必 要 な年

齢 層 と して は乳 児11名, 幼児16, 小 学 生31名, 中

学 生37名, 高校 生25名, それ 以上14名, で あっ た.

コン トロー ラー と して使用 を開始 す る重症 度 とし

ては, 軽症12名, 中等症27名, 重 症7名, そ れ以 外

2名, 未 記 入148名 で あった.

レ リーバ ー(発 作 治療 薬)と しての必 要性 につ い

図3 抗コリン薬が有効である年齢層

未記入: 30名

図4 抗コリン薬が有効である喘息発作の誘因

未記入: 37名
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て は, 必 要 で あ る25名(26%), 必 要 で な い26名

(28%), どち らと もい えな い44名(47%), 未記 入

101名 であ った(図7).

“必 要 であ る” との回答 者 に対 す る特 に有 効 な年

齢 層 と して は乳児8名, 幼 児8名, 小 学生12名, 中

学 生14名, 高校生8名, それ 以上8名, であ った. 

6) 抗 コ リン薬 の 液剤 使 用希 望 の有 無: “抗 コ リン薬

の液 剤 があれ ば使 って みた いです か?” とい う質 問

に対 しては, “はい”93名(52%), “い いえ”28名

(16%), “どち らともい えない ”56名(32%), 未

記入19名, で あっ た(図8). 

図5 抗コリン薬によって改善する症状の内訳

未 記入: 30名

図6 抗 コ リン薬の コ ン トロー ラ-と しての必要 性

未記入: 5名

図7 抗 コ リン薬 の レ リーバ ー と しての必 要性

未記入: 糊 名
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考 察

抗コリン薬の, 小児気管支喘息に対する使用状況を

明らかにする目的で, 日本アレルギー学会認定医の資

格を有する小児科医を対象にその位置付けに関する質

問表調査を実施した. その結果, 各設問に関する回答

は一定の傾向を認めず, 抗コリン薬の使用に関する現

状を反映していると思われた. 即ち, 有効性のみなら

ず, コントローラーやレリーバーとしての必要性につ

いても賛否あい半ばしている結果であった. また, こ

れらの結果を反映してか, 抗コリン薬液剤の使用希望

者は回答者の約半数であった. 

抗コリン薬の使用経験については, “経験あり”は

今回の対象であるアレルギー専門医の回答において

77%と 決して低値ではなかった. しかしながら, 使用

経験のある医師のうち, 約半数はその使用症例数は9

人以下と少なかった. 今回の調査からは使用症例数の

少ない医師が多かった理由は不明であるが, これらの

経験数では抗コリン薬の有効性を評価するのが難しい

ため, 結果として質問内容に対して “どちらともいえ

ない”という回答が多かったのかもしれない. 一方, 
“使用経験なし”の理由についても今回質問していな

いので不明である. 抗コリン薬は他の抗喘息薬と異な

り, その適応症例や適応症状などの使用基準が確立さ

れていないためアレルギー専門医にとっても使用しに

くいのかもしれない. 

抗コリン薬の有効性について, 使用経験のある197

名を対象に解析した. その結果, まず, 抗コリン薬の

有効性については, しばしばあり15%, ときにあり

47%, まれにあり29%, なし10%, であった. この結

果は, 抗コリン薬は全く効かないわけではないが, 逆

に誰にでも効くわけでもないということを示唆してい

る. 即ち, 喘息集団の中には抗コリン薬が有効な例と

無効な例という亜型が存在する可能性を示している. 

抗コリン薬の薬効の評価が分かれる原因として, 抗コ

リン薬の薬理学的特徴が関係していると考えられる. 

即ち, 抗コリン薬は基本的にはコリン作動性神経系に

よる反射性気管支反応のみを抑制する薬物であるため, 

気道反応の機序にコリン作動性神経系が多く関与する

症例ほど有効と思われる. 例えば, 抗コリン薬はコリ

ン作動性神経系の活性化による反射性気管支収縮が原

因である二酸化硫黄などの刺激物質, あるいは冷気や

感情因子による急性の気道収縮に対して予防効果が高

い. 一方, 抗原曝露や濃霧などにより惹起される気道

収縮に対しての予防効果は低い6). それぞれの医師間

で抗コリン薬の有用度の印象が異なる一因として抗コ

リン薬のもつこのような薬理学的特性があると思われ

る. 更に, 同一の症例においても, 発作の誘因によっ

て抗コリン薬が効く場合とそうでない場合がある. 例

えば, 抗コリン薬がlife-threatening asthmaに著効を示

した難治性喘息の1例7)に おいては, 喘息重積状態に

よる呼吸不全のため, 気管内挿管し, ステロイ ド大量

投与, イソプロテレノールやテオフィリンを持続静注

したにも関わらず気道内圧が低下せず抜管困難であっ

たが, 抗コリン薬吸入にて気道内圧が劇的に低下し抜

管出来た. ところが本例ではその後の日常の発作管理

において抗コリン薬の定期吸入は予防効果が認められ

ていない. このことは, 同一人においても発作出現に

果すコリン作動性神経系の役割は時々刻々変化してい

る可能性を示唆している. 実際, 今回の調査でも, 抗

コリン薬が有効な喘息発作の誘因としては天候の変化, 

冷気吸入, 運動, 感情の変化, などが多く, アレルゲ

ン曝露などは低かった. また, 改善した症状の内容に

ついては, 咳漱が最も多く, 次いで喘息発作となって

図8 “抗 コ リン薬の 液剤 を使 ってみ た いで すか?”

未記入: 19名
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おり, 喀疾という回答は少なかった. この結果は, 抗

コリン薬は咳漱や喘息発作のコン トロールに使われる

ことが多いが, 粘液分泌のコントロールを目的に使用

されることは比較的少ない可能性を示唆した. 

抗コリン薬が有効な年齢層は, 比較的年長児が多く, 

乳児や幼児では低かった. その理由は今回の調査から

は不明であるが, 本邦では液剤が使用できないため, 

この年齢層に対 して抗コリン薬を使用する機会が少な

く, その結果今回の回答結果がもたらされた可能性も

ある. 

小児喘息のコントローラー, あるいはレリーバーと

しての必要性については, 両者ともに賛否あいなかば

していた. コン トローラーとして, "必要である"年

齢層は多い順に, 中学生, 小学生, 高校生であり, 乳

幼児に適応ありとの回答は少なかった. 抗コリン薬が

コントローラーとして適応となる重症度としては, 軽

症12名, 中等症27名, 重症7名, その他2名 であった. 

このことは, 重症度の面からも抗コリン薬の適応の位

置付けが難 しいことを示唆する結果であった. レリー

バーとしての必要性についての詳細も, コン トロー

ラーとしての抗コリン薬の位置付けと同様の傾向を示

した. 
“抗コリン薬の液剤を使

ってみたいですか?” との

質問については “はい”との回答が, “いいえ” “ど

ちらともいえない”を合わせた数とほぼ同数であった. 

今回の調査では乳幼児喘息に対する抗コリン薬の有効

性, コントローラーやレリーバーとしての適応は他の

年齢層, 特に学童に比べ低い評価であった. その理由

の1つ として, 本邦では液剤が使用できないために, 

この年齢層における評価をしにくいことが原因の1つ

になっているのかもしれない. 今後, 使用する機会が

あれば評価は変化する可能性があると思われる. 

質 問表 調査 にご協力 いた だい た諸先 生方 に深 謝い た

します. 

本 論文 の 要 旨の一部 は, 第10回 ニ ュー ロペプ タイ ド

研 究会(北 九州 市, 2001年), 第39回 日本 小児 ア レル

ギー学会(盛 岡 市, 2002年)に て発 表 した.
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In Japan, the strategy for the proper use of anticholinergic drugs in the management of childhood asthma is not

established. Thus, we wanted to know how anticholinergic agents were used in the clinical practice. For the purpose,

we prepared a questionnaire in which clinical effectiveness and the role of anticholinergic agents in the management

of asthma were asked, and sent it to pediatricians who specialized allergy and clinical immunology. Among 297

pediatricians who answered the questionnaire, 196 pediatricians (66%) had the experience to prescribe anticholinergic
drugs to their patients. Approximately 15% of them answered that they felt the drugs to be "frequently" effective, 47

% did "sometimes" and 29% did "rarely", and 10% did "not effective". The majority of them answered that the agents

were more effective for the students of primary and/or junior high school than infants or preschool children. Cold air

inhalation, changes in the weather and exercise were found to be major factors of asthmatic attacks which could be

prevented by anticholinergic drugs. It was found that these agents were more effective for the control of respiratory
symptoms such as cough and asthmatic attacks than phlegm. Among 196 pediatricians, 25% and 26% of them

answered that anticholinergic agents might be useful for asthmatic attacks as controller and reliever respectively,

whereas 20% and 27% of them denied the usefulness, respectively. The rest of pediatricians answered that they

could not determine the effectiveness. In Japan, we cannot use the anticholinergic drug by nebulizer because such

product of this agent is not available now. Thus, it is possible that inability to use this drug by nebulizer may influence
the answer that anticholinergic drugs are less effective for asthma in infants or younger children.


