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Abstract 

政日高息に対する早期からの抗炎症治療は典

型的附息への移行を予防する効果もあり臨床

的意義は高いが，吸入アドヒアランスに問題

が残る。初診時よりシムピコート SMART療

法を導入することは，高い抗炎症効果と増悪

抑制効果のみならず，吸入アドヒアランスの

改善をもたらす可能性が高し、。

はじめに

本n;においては過去 15iドrlH.同iri.日死亡折放

減少という点で1I.t界に紛るべき I北県を |げて

きた 3 それには GINA'を始めとするガイドラ

インの ~I.~: Jft..と収入ステロイ ド (ICS) なら

びに ICSIWI~' liilforltt s2 ~ill 品í ~応 (LABA ) i~~ 

令市11の広 <.かつ適切な使用が火きな役割を

果たしてきたn しかし夜ザ:~ ;!1Mftの ~i!f ~~などか

らはコントロ ール不良忠行がいまだ'1'数以 l

fl1るとぢえられ.成人I%U1Ufiftiには ガイド

ラインの児なる持及 'i' JtIJ R~断 !j'.!YJifiil.iの
倣Ji( アドヒアランス(oiJ.1などが??1監イヒを !lf

する ;制圧iとして.官、W:、伐されていゐ何技々は

拍車報量
開7，"北梅垣大学医学8fi竿':f... 1!1v. /i~ 
院医僚セJ ターにて初問 品問研修
院前年カナダ ~kGilJ大学問究フムロ
Z阻 rem立 ti.1~，~ほ桜セシター γ レル
ギーH民主壬

J 却13{1一目立I~I努百似研究七ンター術院
首~211向'HyHl);!:!-<:
田 Hi~， ~TT .~~ :1本間羽r'.il院''1'01陪
セノター!!

K句、、ord:-o: r lb;~;;J.(.!" SM八RTilliJ: ア lヒ7ヲノ ス

CJrly inlcr¥.'l.'nl山 n.ス:r，')プダウノ

今日111主l首i忠.'J!.1:'iにJ.tしてli!.!YJからブデソナイ

ド/ホJレモテロール門己合商IJ(シムピコート 恥。

以ードシムピコート )SMARTJI，W、(Symhicor1

Mai11lcnancc and Rclicvcr Thcrapy) を'!主人 し

'.1.， r，. 1:1 !身の'J'lJIUiで治的選択をi'iうことがifiJM

継続の必.~1~1 の詑I.U~につながるとの仮説をも

とに この SMARTJW1;をJ.c.、/(1した治療，eッ

ケーシを考:失 L.そのififtt幼以ならびにl投入

アドヒアランスに与える~.;絡を検討したので

その結果を朝iiEするの

1 .咳端息継続治療の重要性

n;1ti忠治療においては早期発見 早川治療。

すなわち earlyintervcnlIOIlによる虫続化 n坊の

e. ~長 tl が1 1，1 1 ばれて久しし、。 4 迎 11円以上持続す

るいわゆる巡延伯 l咳験はJli:々が尖i也|臨床のI品

で迎i目することの多い抗ftl¥であるが 本邦で

はその J~\ [Jq 政 .:1:， は l島、陥.~.が lit も多く その約

|え放を占めゐと されているむIfj{P;品忠Jよ.'.'I'iでは

jUl '，:;;;・のliifii.Q.. '.1.'.1:iと loiJ符の気il'iI，j'-r'í~ J~( i'l 炎 j，'i~ が

1'HIし 1、治療ではその約 1/3が 51r:.の ~':.t~ 過

で J!I~則的 1%1 由、に移行するとされており H主I'iiti

忠はl広蝋のみをl品叫;叫状とする典型的lIlIJ息の

iiljm;段階とする概念が一般化しつつある、 ま

た それらの忠者に対してい!日lから ICSを可手
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軽症端息・咳端息の治療パッケージ(6W)

治療開始 受診 受診
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(朝2吸入ー桜吸入)11 (朝1吸入・夜1吸入)+SMA附
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図 1 I度目前.Q.患者に対する治彬パッケージ

入することで約 2β の.'J.'.-r，'・が典m的なi締.8.1こ

移行しないとする報告 2 もあるおしたがって

l広P品i.~.に対する早期からの抗炎桜治療の迫力11

は峨息に対する究飯の carlyinter¥'cntionであ

り.その .iR~美甘:はプライマリー医家の 1mでも

認織されつつあるものと考えるーしかしなが

らl精息忠者における吸入アドヒアランスは他

の慢性疾忠における服薬黙と比較しでも板端

に低く.多くの閣でl吸入務開始 l年後の使m
縦税率は約 10% と.線告されている凸疲状を・1~'

する悦セ1:哨i息忠者におけるこれらの状況を鑑

みると.比較的早期に症j犬がii!j9，とするl咳峨息

怨~:f.i・における治療継続の問機は忽{象に錐くな

く.これらの忠者でアドヒアランスを上げる

には忠者自身に継続治療の必裂性を十分に認

識してもらうべきと考えるのすなわち息者・の

Il待好ヤ布将司五象も与えた適切な吸入製剤の選

択と.iEしぃ子技による効来的な治療を可能

にする吸入支援ならびに十分な抗炎症治療に

よる迷やかな抜状ei終により.まず忠者にj台

彬効果を!~!~してもらうことが必・iZ5条件とな

る争その後.3忠清・からは必ず治療継続JUJJmを

ぷねられると思うがこれに対する問符は意見

が分かれるため.あえてニの段i椛で治療のス

テップダウンを行うことで.患者・の治療継続

へのモチベーションを高める巧さらにはその

給処として.少しコントロールを悲化させる

ことにより.'iV.者n身の判断で治療選択を行う

ことが.治療継続の必裂性の認識につながる

治療法ではないかとの仮説をもとに以下に述

べる治療パッケージを考案し.その有m伎を

検討することとした。

2. 咳端息患者を対象とする SMART療法を

応用した治療パッケージ

手足々が考えた治療パッケージを図 1に示すn

この治療パッケージは GINA2016が挽奨する.

l崎息珍断の確認に役.¥i..てるための長j切符思楽

のステップダウン方法の，11己iliRに法つ'き作成し

たa文'1'の「ステップダウン後に抜状が増加し.

変動性気流制限が磁認された場合はnlla.¥'J.の診
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ステップダウン群
(30.7土18.1→23.5土16.2)
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追加治療群
(33.1:1:27.9→28.6土21.9)
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図2 FnSl conlrol 2+2 J吸入 SMART2週間治療前後の呼気NOの推移

Ilfが磁認されるJとする記述を忠者理解に世

き換え.その推奨する flcsの 25~ 50%減洗j

r2 --4遡!日l以内にl締息コントロールの許制liを

行うJr症状が慾化した場合の対応法を患者が

理解できるようアクションプランを作成するj

といった方略を SMART療法に応用したもの

であるa

対象は当院外来を受診した未治療の成人l亥

哨息J患者。咳哨息の診断は臨床症状.呼吸機

能検資. I呼気中一般化祭索(J1f.気NO)などを

参考にアレルギー専門医が行ったっまず 2週

r:u.巡やかな症状改務と十分な抗炎痕治療を

目的にシムピコート穆i夜各 21吸入(1(:) 41吸入)

+症状発現時追加吸入の SMART療法で治療

を導入する (FastControlフェーズ)02週間後

の郭診時に. 3，r;立の許・frI日基準(J)夜間党限が

ない.• (2) 最初の咳疲状を 10としたi時の現在

のスコアが患者判断で 3点以下. (3)過去 3

日聞は追加l吸入がない. を全て満・たし.一定

以上のコントロールが述成されたと評価され

た忠者は.初夜各 11吸入(1日21吸入) +迫

加l吸入の SMART療法にステップダウンする

(シムピコートテスト・フェーズ)。この段階

でこれらの法準を満たせなかった怠者は 2遡

聞の FastConlrolが追加される。その後3ク月

間L1日2吸入 SMART療法を紋統させ.治療

継続本・怒化|時追加l吸入回数・呼気NOなど

をエンドポイントとして臨床経過を追跡した。

なお本臨床試験は NIT東の本関東病院倫理委

員会の承認を経て実施している。

2016年 10Hより裂3rtまでにエントリー

された症例は 48ffUoそのうち 2週間の fast

Controlフェーズでステップダウンが可能と

なった忠者は 33例 (69%:ステップダウン幣)。

抑制法機を満たさず抗炎症治療の迫力11が必裂

となった 15症例(追加治療群)中. 2週間後

に全ての条件を満たしシムピコートテストへ

移行した椋例が9ff8あり.合計41例 (85%)
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Fast ctlnlrol 2 迎Il~でステップダウン可能となった併におけるその後の臨床経過図3

パイスを別い計釘:したところ 93%であった。

3. SMART療法を応用した治療パッケージ

の利点と今後の課題

我々は今回. j立総化抑制のための early

interventionの観点から咳附息忠者に対し初診

11寺から SMART披j去を応用した治療パッケー

ジを Jft いることで.ii若いtJ't:炎症効果と~怒抑

制効栄のみならず3ヶ月IlIJにわたる商い吸入

アドヒアランスが迷成できる可能制:が向いこ

とを示しえた。 1日41吸入 SMART療法によ

るFaSLControJの持つ速やかかっ確実な抗炎椛

治療効楽に附する級官は多いれ。シムピコー

トの 1日21吸入は 41吸入と比較すると気道抗

炎按効果は有怠に低下し ¥EuroSMART試験

でも SMART療法の IJJ 41吸入群では 21吸入

酵に比べて初闘の哨息増怒が起こるまでのJUJ

1mを有立に延長すると報告されている~し

が4迎flUでステップダウンが可能となった。

図2にステップダウン鮮と迫力11治療群におけ

る呼気NOの推移を示すが.ステップダウン

鮮において有志:な低下を認め.我々の提案し

た好側基準が気道抗炎症効来を反映するもの

であることが示唆されたo

図3にステップダウン群・がシムピコートテ

ストに移行した後の臨床経過を示す。シムピ

コート定JUJ吸入が 1(] 4から 2吸入にステッ

プダウンされたことにより.一時的に呼気NO

や追JJIJI吸入1m数は増加するものの.その後は

これらの指標も徐々に減少し 3ヶ月にわたり

良好な経過をたどっている。 33例中5例(159t，)

が将限定期限入の増放が必要となったが.そ

のうち 3例はステップダウン後 2遡問での明

快であった。 3 週間の経過を通じ全身世I~ステ

ロイド投与を姿する'11等!史以上のm怒を続験

した忠-符はなく. ドロップアウトは 2例であ

り.この期間における服薬脈守本は祭のデイ
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かしながら EuroSMART試験のサプ解析では.

非喫煙者群や FEVI%が 80%以上の症例では

1日21吸入群:でも明感率に径がないとされて

いるo 1咳l騎息、患者は多くの症例がこれに合致

すると思われることから.十分な抗炎症治療

後の l日2吸入 SMART療法は.安全かっ患

者自身が治療の必要性を認識させることにつ

ながるステップダウン治療と考え今回の治療

パッケージを考案した。

l広峨息忠者に対する治療JUJr伺に|射しては.

ガイドラインにおいても IYH礁な問答はなく.

GINA20J6のコントロール迷成後のステップ

ダウン方法の記iJ~では「成人での低川 :M: ICS 

からの rcs完全中止は噌磁のリスクを尚める

ため勧めないjで.継続治療を納めている。

しかし災地臨床の場においては. rほとんどの

忠者にとって 3ヶ月初:の ICSJ.f J~庇の 25 - 50% 

の減量は実行可能であり.安全で‘ある(エピ

デンスグレイド A)Jの記紋にあるように.i台
f/，:~の見 jll( しは 3--6 ヶJ:Jの JUJ fltJを U~去に似lI!

に行うべきと考えるし.現実的にはこの期間

であれば忠者も受・け人れ可能ではないかとJ思

われる。

おわりに

我々は今lul. I~附~Ij忠.忠者に対し初診時から

SMART療法をlHいることで.臨床効拠のみな

らず.向いl吸入アドヒアランスが迷成できる

ことを示した。災地臨床の場においても.目指

息診療の質をifdめ忠、者の満足肢を改被させ.

1今 * 

ひいてはアドヒアランスを向上させるために

は.ガイドラインに則りながらも患者自身の

認識を高めていく教育ならびに治療法の選択

が重要になっていくものと考える。
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