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要 　 旨

　重症喘息患者の生物学的製剤に対する選好および支払意思額（willingness to pay：
WTP）について離散選択実験（discrete choice experiment：DCE）を用いて調査した。
生物学的製剤の属性として有効性，安全性に関するエビデンスの有無，併用薬の減量，
投与頻度，自己負担額を設定した。また，各属性の重要度を直接順位付け・点数化した
調査も実施し，各結果を比較することでDCEにより定量化された患者の潜在的な選好を
評価した。280例の重症喘息患者を対象とした調査の結果，DCEでは自己負担額に対す
る選好が最も高く，続いて有効性に関する選好が高かった。一方，患者が直接順位付け・
点数化した場合，有効性に関する属性の重要度が高く，自己負担額に対しては低かっ
た。患者のWTPは，せき症状頻度の改善に対しては21,616円，症状悪化の改善に対して
は10,210〜14,205円であった。以上より，重症喘息患者は生物学的製剤の選好において，
潜在的に自己負担額を最も重要視しており，有効性に関する属性は潜在的かつ顕在的に
重要視していた。WTPについては，有効性に関する属性で高い傾向が確認された。
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 は じ め に

　気管支喘息（以下，喘息）は「気道の慢性
炎症を本態とし，変動性を持った気道狭窄に
よる喘鳴，呼吸困難，胸苦しさや咳などの臨
床症状で特徴付けられる疾患」と定義されて
いる1)。日本における喘息の推計患者数は2017
年時点で12.46万人であり2)，近年では特に成
人における有症率の増加傾向が報告1) されて
いる。喘息管理の目標は，気道炎症の原因と
なる危険因子の回避・除去，薬物治療による
気道炎症の抑制と十分な気道拡張を達成し，
発作や喘息症状がない状態を保つよう症状を
コントロールすることで，将来のリスクを回避
し，患者が健常人と変わらない日常を送るこ
とができるようにすること，とされている1)。
　日本アレルギー学会が作成している「喘息
予防・管理ガイドライン2021」1)では，治療薬
の強度に応じて喘息治療を4つの治療ステッ
プに分類している。いずれの治療ステップに
おいても吸入ステロイド薬による治療を基本
とし，長時間作用性β2刺激薬，長時間作用性
抗コリン薬，ロイコトリエン受容体拮抗薬，
テオフィリン徐放製剤等の気管支拡張薬を組
み合わせることで治療強度を高め，喘息患者
の症状に応じた適切な治療ステップによる治

療が推奨されている。しかし，コントロール
に高用量吸入ステロイド薬および長時間作用
性β2刺激薬，加えてロイコトリエン受容体拮
抗薬，テオフィリン徐放製剤，長時間作用性
抗コリン薬，経口ステロイド薬，生物学的製
剤の投与を要する喘息，またはこれらの治療
を施してもコントロール不良な患者は存在し，
このような患者は重症喘息（もしくは難治性
喘息）として位置付けられ，日本における喘
息患者の7.8％が重症喘息に該当すると推定
されている3)。重症喘息は症状の増悪や呼吸機
能の低下により救急外来や病院への頻繁な受
診が必要になるため，身体的/精神的な負担だ
けでなく経済的な負担への影響4) も懸念され
ている。上述の既存治療によっても喘息症状
がコントロールできない重症喘息患者には，
2022年4月時点で4種類の生物学的製剤が本
邦にて臨床使用可能である。しかしながら，
これら4種の生物学的製剤は作用機序や有効
性，安全性のみならず，推奨されている投与
頻度や薬価の自己負担額等に差異がある。そ
のため，重症喘息患者に対する生物学的製剤
の使い分けに関する報告はあるものの，未だ
確定しているとはいえない5)。
　近年，多くの疾患領域において，治療を受け
る患者自身の日常診療における治療選好の重



16

── 新薬と臨牀 J.  New Rem. & Cl in .  Vol .71 No.10 2022 ──

（1044）

要性が注目されており，喘息治療においても
患者の治療選好を調査した研究が複数報告6)〜8)

されている。一方，生物学的製剤を対象とした
患者の治療選好に関しては，関節リウマチ9)10)，
強直性脊椎炎やクローン病11) において，質的
研究や離散選択実験（discrete choice exper-
iment：DCE）などの方法を用いて調査され
ているが，重症喘息患者を対象にした研究は
ほとんどない。米国の重症喘息患者および生
物学的製剤の処方経験のある医師を対象に生
物学的製剤の治療選好をインタビューおよび
アンケートにより調査したGelhornら12)の研究
では，重症喘息患者が生物学的製剤に対して
最も重要視していた属性は自己負担額であっ
たが，これは米国の医療保険制度下における
調査であるため，日本人重症喘息患者の治療
選好とは異なる可能性がある。そのため，日
本における重症喘息患者の生物学的製剤の選
択に対する選好が明らかになれば，患者が治
療を開始する場合に，医師が患者の選好に従っ
た最適な生物学的製剤を選択するための一助
になることが期待される。
　以上のことから，本研究では，これまでに
報告のない日本の重症喘息患者における生物
学的製剤の有効性，安全性，投与頻度，自己
負担額などの属性に対する治療選好を明らか
にすることを目的に，インターネットによるア
ンケート調査を実施した。

Ⅰ 方　法

1．調査概要
　日本人重症喘息患者が生物学的製剤を選択
する際の，有効性，安全性に関するエビデン
スの有無，投与頻度，自己負担額等の属性に
対する選好を調査することを目的に，インター
ネットによるアンケート調査を実施した（ア
ンケート調査実施期間：2021年12月21日〜
2022年1月25日）。研究への参加者は株式会
社インテージヘルスケアおよび楽天インサイ

ト株式会社が保有する患者パネルに登録され
ており，調査時点で何らかの治療を受けてい
る喘息患者から選定した。調査に参加した回
答者に対しては，株式会社インテージヘルス
ケアおよび楽天インサイト株式会社を通じて
謝礼を提供した。
　本研究はヘルシンキ宣言に従って実施され，
特定非営利活動法人MINS研究倫理審査委員
会の承認を得た（整理番号：210227，承認日：
2021年9月15日）。
　本研究の実施に先立ちパイロット調査を実
施し（n＝18），調査に必要なサンプル数の設
定と質問票の理解度に問題ないことを確認し
た（パイロット調査実施期間：2021年10月
25〜29日）。パイロット調査に参加した喘息患
者の回答は，本研究の解析に使用しなかった。
2．調査対象患者
　本研究では，アンケート調査の開始前に調
査に関する説明文書を表示し，その後回答者
から調査参加への同意を取得した。同意が得
られた患者のうち，1）スクリーニング時点で
20歳以上の患者，2）調査期間中に日本語で
アンケート調査に回答可能な患者，3）本研究
への参加時点から1年以上前に主治医により
重症喘息（コントロール不良を防ぐため高用
量吸入ステロイド薬による治療が必要な喘息，
または高用量吸入ステロイド薬による治療で
コントロール不良な喘息）と診断された患者，
4）高用量吸入ステロイド薬および2種類以上
の喘息治療薬（長時間作用性β2刺激薬，長時
間作用性抗コリン薬，ロイコトリエン受容体
拮抗薬，テオフィリン徐放製剤，経口ステロ
イド薬）による治療を継続中の喘息患者，5）
生物学的製剤が適格となる喘息患者（生物学
的製剤以外の現治療では症状のコントロール
が不良な喘息患者，または過去に医師から生
物学的製剤を勧められたことはあるが，本研
究への参加時点で生物学的製剤を未使用の喘
息患者），の5条件全てに合致した患者を選択
した。また，同意は得られたが，1）本研究へ
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の参加時点から過去1年間における治療歴（喘
息に限らない）について回答できない患者，
2）咳喘息，慢性閉塞性肺疾患を含む慢性肺
疾患（喘息は除く），サルコイドーシス，間質
性肺炎，嚢胞性線維症，気管支拡張症，活動
性結核の症状があり通院している患者，3）過
去に生物学的製剤による喘息治療を受けたこ
とがあり，本研究への参加時点で2種類以上
の生物学的製剤による喘息治療を受けた経験
がある患者，4）本研究への参加時点から遡っ
て1年以内に生物学的製剤による喘息治療を
受けた経験がある患者，のいずれかの条件に
合致した場合は除外した。
　喘息患者の生物学的製剤に対する選好を評
価するにあたり，理想的な定量的研究のため
には，少なくとも300例の有効な回答数が必
要であると推奨されていることから13)，本研
究においても300例以上の回答者を集積するこ
とを目標とした。
3．調査デザイン
　本研究では，重症喘息患者における生物学
的製剤の各属性に対する治療選好，および各
属性に設定した水準の改善に伴う支払意思額

（willingness to pay：WTP）を明らかにする
ため，DCEによる選好調査を実施した。また，
生物学的製剤の各属性に対する重要度を直接
順位付けおよび点数化する選好調査について
も併せて実施した。各属性を直接順位付けお
よび点数化する選好調査で得られた顕在的な
選好と，DCEによる選好調査で得られた結果
を比較することで，DCEにより定量化された
患者の潜在的な選好についても評価した。
　本研究のDCEに用いた仮想的な選択シナ
リオは，喘息患者の生物学的製剤に対する選
好を調査した先行研究を参考に，重症喘息患
者の治療選択に影響を与えると考えられる以
下の7つの属性，1）日常生活や睡眠が妨げら
れるようなせき症状の頻度，2）入院を必要と
する喘息症状の急激な悪化の頻度，3）風邪が
流行しやすい秋から冬，または花粉症シーズ

ンのような特定の時期における喘息症状の悪
化の頻度，4）減量可能な経口ステロイド薬の
用量，5）日本人に対する安全性が確認され
ている状況，6）生物学的製剤の投与頻度，7）
窓口での自己負担額，を組み合わせて作成し
た〔表1-⒜〕。DCEを実施する際，回答者の
負担を軽減するため，Ngene software（Choice 
Metrics, Sydney, Australia）による直交表に
基づき18問の仮想的な選択シナリオの組み
合わせを作成した。各組み合わせは2つの仮
想的な選択シナリオで構成されており，回答
者は2つの選択肢からより好ましい選択シナ
リオを1つ選択した〔表1-⒝〕。なお，本研
究では回答の一貫性を評価するため，19問目
として1問目と同じ組み合わせを再度質問し，
同一の回答を得られなかった患者は解析から
除外した。解析では19問目の組み合わせに対
する回答は使用しなかった。
　順位付けおよび点数化による選好調査では，
回答者はDCEで設定した生物学的製剤の7つ
の属性に対して重要だと思う順番に直接順位

（1位＝最も重要，7位＝最も重要でない）付け
し，さらに7つの属性の重要度の程度につい
てそれぞれ1点から10点の範囲で点数化（1
点＝最も重要でない，10点＝最も重要）した。
なお，順位付けおよび点数化による選好調査
では，各属性に対して同じ順位および点数を
つけられない仕様とした。
　本研究では，DCEによる潜在的な選好調
査が回答に影響を与えないように，DCEによ
る選好調査を実施する前に直接順位付けおよ
び点数化する選好調査を実施した。
　また，回答者の社会的背景情報および臨床
的背景情報の収集についても併せて実施し，
全てのアンケート内容への回答に必要な時間
は約30分を想定して作成した。
4．統計解析
　DCEによる選好調査では条件付きロジッ
トモデルによる解析を実施し，患者の選好を
importance weightとrelative importance（RI）
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によって評価した。RIは，式1を用い，各属性
のimportance weightの最大値と最小値の差
を，全属性のimportance weightの差の合計
で割り，100を乗算したパーセンテージとし
て算出した。
　Importance weightは統計量として各属性
の各水準における95％信頼区間の上限および
下限を算出した。また，生物学的製剤の各属
性において，referenceとした水準からその他
の水準に置き換わる際のWTPは，条件付きロ
ジットモデルにより算出した各水準の部分効
用値を基に式2を用いて推計した。
　順位付けによる選好調査では統計量として
順位ごとに各属性が選択された例数と全体に
対する割合を，点数化による選好調査では統
計量として平均値，標準偏差，最小値，中央
値，最大値を算出した。

　本研究では，前述の19問目として1問目と同
じ組み合わせを再度質問し，同一の回答を得
られなかった患者および逸脱値と考えられる
回答をした患者については解析から除外した。
　統計解析ソフトウェアはSTATA® version 
16.1（College Station, TX, USA）を使用した。

Ⅱ 結　果

1．患者背景
　回答が得られた318例のうち，繰り返しの
質問に対して同一の回答が得られた重症喘息
患者は281例であった。また，1例の患者にお
いて体重が0kgと逸脱値と考えられる回答が
確認されたため，最終的に280例を解析対象
とした（表2）。
　解析対象者 280 例のうち，男性は 112 例

表1　-⒜　離散選択実験（discrete choice experiment：DCE）に設定した生物学的製剤の属性と水準

属性 水準

有効性

日常生活や睡眠が妨げられるようなせき症状の頻度
・毎日ある＊

・週に1回以上（毎日ではない）の頻度である
・月に1回〜4回程度ある

入院を必要とする喘息症状の急激な悪化の頻度
・1年に2回以上＊

・1年に1回程度
・数年に1回程度

風邪が流行しやすい秋から冬，または花粉症シーズン
のような特定の時期における喘息症状の悪化の頻度

・喘息症状：悪化する　鼻炎症状：ある＊

・喘息症状：悪化しない　鼻炎症状：ある
・喘息症状：悪化しない　鼻炎症状：ない

減量可能な経口ステロイド薬の用量
・かなり（1日20mgが5mgになる程度）
・半分くらい（1日20mgが10mgになる程度）
・少し（1日20mgが15mgになる程度）＊

日本人に対する安全性が確認されている状況
・1年間投与したデータがある＊

・5年間投与したデータがある
・10年間投与したデータがある

生物学的製剤の投与頻度
・4週から8週に一度だけ，病院で注射する
・2週から4週に一度だけ，自宅で注射する
・2週から4週に一度だけ，病院で注射する＊

窓口での自己負担額
・5万円/月
・2万円/月
・1万円/月

＊：部分効用値を算出する際にreferenceとした水準
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（40.00％）であり，女性は168例（60.00％）で
あった。平均年齢は53.4歳で，50歳代が最も
多く85例（30.36％），続いて40歳代が79例

（28.21％），60歳代が59例（21.07％）であった。
喘息発症時の平均年齢は30.2歳で，20歳以上
で喘息を発症した患者は201例（71.79％）で
あった。日常生活や睡眠が妨げられるような
せき症状については，「症状はない」が174例

（62.14％），「月に1回以上ある（「毎日ある」，
「週に1回〜6回程度の頻度である」もしくは

「月に1回〜4回程度ある」と回答した患者の
合計）」が88例（31.43％）であった。入院を
必要とする喘息症状の急激な悪化の頻度につ
いては，「喘息症状が急激に悪化した経験が
ない」が117例（41.79％），「数年に1回以上
の頻度で悪化する（「1年に2回以上」，「1年に
1回程度」もしくは「数年に1回程度」と回答
した患者の合計）」が121例（43.21％）であっ
た。現在受けている喘息治療薬の平均は3.3
種類であり，137例（48.93％）の患者が経口

表1　-⒝　仮想的な選択シナリオの組み合わせ例

治療法A 治療法B

日常生活や睡眠が妨げられるようなせき
症状が 毎日ある 週に1回以上（毎日ではない）

の頻度である

入院が必要なほどの喘息症状の急激な悪
化の頻度が 1年に2回以上 1年に1回程度

風邪が流行しやすい秋から冬や花粉症
シーズンのような特定の時期に

喘息症状：悪化する
鼻炎症状：ある

喘息症状：悪化しない
鼻炎症状：ある

減らすことのできる内服のステロイド薬の
用量は

かなり
（1日20mgが5mgになる程度）

半分くらい
（1日20mgが10mgになる程度）

日本人に対する安全性が確認されている
状況について 1年間投与したデータがある 5年間投与したデータがある

生物学的製剤の投与頻度は 4週から8週に一度だけ，
病院で注射する

2週から4週に一度だけ，
自宅で注射する

窓口での自己負担額が月に 5万円 2万円

どちらの治療法が好ましいですか？
どちらかを選択してください。 □ 治療法Aの方が好ましい □ 治療法Bの方が好ましい

　調査では各属性における水準の組み合わせを変更した18問（＋繰り返しの質問1問）の質問を表示し，回
答者は2つの選択肢からより好ましい選択シナリオを1つ選択した。

Relative importance（％） ＝ ×100
各属性におけるimportance weightの最大値−最小値

（各属性におけるimportance weightの最大値−最小値）の総和

式1　Relative importanceの計算式

WTPlevel i＝−
coefficientlevel i

coefficientcost per unit increase

式2　Willingness to payの計算式
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表2　患 者 背 景

N（例） ％

総数 280 100.00

性別
男性 112  40.00

女性 168  60.00

年齢（歳）

平均（標準偏差） 53.4（11.6）

中央値（最小値-最大値） 53（27-83）

20-29歳   6   2.14

30-39歳  24   8.57

40-49歳  79  28.21

50-59歳  85  30.36

60-69歳  59  21.07

70-79歳  25   8.93

80歳以上   2   0.71

体重（kg）
（近似値）

平均（標準偏差） 63.6（14.5）

中央値（最小値-最大値） 62（30-120）

身長（cm）
（近似値）

平均（標準偏差） 161.9（7.9）

中央値（最小値-最大値） 161（143-183）

合併症
（複数選択可能）

季節性アレルギー性鼻炎  69  24.64

通年性アレルギー性鼻炎 108  38.57

副鼻腔炎（ちくのう症）  48  17.14

骨粗しょう症   5   1.79

うつ病や不安障害  40  14.29

アトピー性皮膚炎  48  17.14

上記の疾患を合併していない  80  28.57

答えたくない   0   0.00

最終学歴

大学院修了   7   2.50

4年制大学卒業  96  34.29

6年制大学卒業   2   0.71

短期大学卒業  30  10.71

専門学校卒業  28  10.00

高等学校卒業 100  35.71

中学校卒業  13   4.64

その他   0   0.00

答えたくない   4   1.43

（表つづく）
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N（例） ％

就業状況

会社員（正社員）  76  27.14

自営業  19   6.79

契約社員/派遣社員  15   5.36

パート・アルバイト  46  16.43

専業主婦/専業主夫  51  18.21

無職  33  11.79

定年退職後  29  10.36

学生   1   0.36

その他  10   3.57

婚姻状況

独身（結婚経験なし）  70  25.00

結婚，または同棲 158  56.43

未亡人  13   4.64

離婚  37  13.21

別居   2   0.71

喫煙歴

現在も喫煙している  56  20.00

以前は喫煙していたが今はしていない  90  32.14

喫煙をしたことはない 131  46.79

答えたくない   3   1.07

喘息発症時の年齢（歳）

平均（標準偏差） 30.2（18.8）

中央値（最小値-最大値） 32（0-75）

1歳未満   3   1.07

1歳以上6歳未満  40  14.29

6歳以上11歳未満  21   7.50

11歳以上20歳未満  15   5.36

20歳以上 201  71.79

日常生活や睡眠が
妨げられるようなせき症状

毎日ある   9   3.21

週に1回〜6回程度の頻度である  25   8.93

月に1回〜4回程度ある  54  19.29

症状はない 174  62.14

どれにも当てはまらない  18   6.43

日常生活が妨げられるような
せき症状が起こりやすい 
タイミング

（複数選択可能）

1日中  47  16.79

朝  61  21.79

夜間 134  47.86

上記以外  76  27.14

（表つづく）

（表のつづき）
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N（例） ％

入院を必要とする喘息症状の
急激な悪化の頻度

1年に2回以上  10   3.57

1年に1回程度  14   5.00

数年に1回程度  97  34.64

喘息症状が急激に悪化した経験がない 117  41.79

どれにも当てはまらない  42  15.00

医療機関の種類

クリニック 193  68.93

一般病院  67  23.93

大学病院  20   7.14

現在受けている喘息治療
（複数選択可能）

吸入薬 279  99.64

飲み薬 235  83.93

その他（貼り薬，ステロイド薬の注射，等）  24   8.57

現在受けている喘息治療薬の
種類（種類）

平均（標準偏差） 3.3（1.8）

中央値（最小値-最大値） 3（1-12）

過去に受けたことのある
喘息治療

（複数選択可能）

吸入薬   1   0.36

飲み薬  33  11.79

生物学的製剤（定期的に投与される注射薬）  17   6.07

その他（貼り薬，ステロイド薬の注射，等） 121  43.21

現在の治療以外に過去に受けたことのある治療はない 140  50.00

喘息治療としての
経口ステロイド薬の服用頻度

毎日 137  48.93

1週間に数回   7   2.50

1カ月に数回   5   1.79

1年間に数回   1   0.36

症状が出たときだけ  60  21.43

経口ステロイド薬は服用していない  70  25.00

年間世帯収入（円/年）

住民税の支払いが免除されている  56  20.00

年収156万円以上370万円未満  71  25.36

年収370万円以上770万円未満  73  26.07

年収770万円以上1,160万円未満  25   8.93

年収1,160万円以上   8   2.86

答えたくない  47  16.79

（表2　患者背景のつづき）
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ステロイド薬を毎日服用していた。また，過去
に生物学的製剤による治療を受けたことがあ
ると回答した患者は17例（6.07％）であった。
2．患者選好
1）DCEによる選好調査
　生物学的製剤の属性に設定した各水準にお
けるimportance weightは，有効性が高く，安
全性に関するエビデンスが豊富で，自己負担
額が低くなるにつれて高かった。一方，「生
物学的製剤の投与頻度」に関しては，同じ投
与頻度の場合は，自宅で自己注射するよりも
病院に受診して注射してもらう水準の選好の
方が高かった（図1）。
　各属性のうち最もRIが高かった属性は，「窓
口での自己負担額（RI：39.50％）」であった。
以下，順に「日常生活や睡眠が妨げられるよ
うなせき症状の頻度（RI：20.80％）」，「風邪が
流行しやすい秋から冬，または花粉症シーズ
ンのような特定の時期における喘息症状の悪化
の頻度（RI：13.71％）」，「入院を必要とする
喘息症状の急激な悪化の頻度（RI：9.78％）」，

「生物学的製剤の投与頻度（RI：7.07％）」，「日
本人に対する安全性が確認されている状況

（RI：4.58％）」，「減量可能な経口ステロイド薬
の用量（RI：4.54％）」であった（図2）。
2）生物学的製剤の各属性におけるWTP
　生物学的製剤の各属性においてreferenceと
した水準から，その他の水準に置き換わる際
の部分効用値（表3）から算出したWTPにつ
いては，「日常生活や睡眠が妨げられるよう
なせき症状の頻度」の属性におけるWTPが
高く，「毎日ある」の水準から「月に1回〜4回
程度ある」の水準に置き換わった場合のWTP
が各属性で最も高く21,616円であった。その
他の各属性におけるWTPで最も高額であった
水準は，「風邪が流行しやすい秋から冬，ま
たは花粉症シーズンのような特定の時期にお
ける喘息症状の悪化の頻度」においては「喘
息症状：悪化する，鼻炎症状：ある」の水準
から「喘息症状：悪化しない，鼻炎症状：な

い」の水準に置き換わった場合で14,205円，
「入院を必要とする喘息症状の急激な悪化の頻
度」においては「1年に2回以上」の水準か
ら「数年に1回程度」の水準に置き換わった
場合で10,210円，「日本人に対する安全性が
確認されている状況」においては「1年間投
与したデータがある」の水準から「10年間投
与したデータがある」の水準に置き換わった
場合で4,841円，「減量可能な経口ステロイド薬
の用量」においては「少し（1日20mgが15mg
になる程度）」の水準から「かなり（1日20mg
が5mgになる程度）」の水準に置き換わった
場合で4,749円であった。「生物学的製剤の投
与頻度」に関しては「2週から4週に一度だけ，
病院で注射する」の水準が「4週から8週に一
度だけ，病院で注射する」の水準に置き換わっ
た場合のWTPが最も高く4,353円であったが，

「2週から4週に一度だけ，自宅で注射する」
の水準に置き換わった場合のWTPは−2,613
円と負の値であった（図3）。
3）順位付けおよび点数化による選好調査
　生物学的製剤の各属性に対する重要度を直
接順位付けおよび点数化した結果，最も患者
が重要と考えている属性は「入院を必要とす
る喘息症状の急激な悪化の頻度」であり，以
下順に「日常生活や睡眠が妨げられるような
せき症状の頻度」，「風邪が流行しやすい秋か
ら冬，または花粉症シーズンのような特定の
時期における喘息症状の悪化の頻度」，「日本
人に対する安全性が確認されている状況」，

「減量可能な経口ステロイド薬の用量」，「窓
口での自己負担額」，「生物学的製剤の投与頻
度」であった（表4，5）。順位付けおよび点
数化による選好調査においては，DCEによる
選好調査の結果と異なり（図2），有効性に関
する属性に対する重要度が高く，DCEで最
もRIが高かった「窓口での自己負担額」の重
要度は低い結果となった。
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図1　各水準のimportance weight
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【窓口での自己負担額】

　Importance weightは，各属性に設定した水準がどの程度選好されているかの指標であり，importance 
weightが高い水準は属性内における選好が高く，importance weightが低い水準は属性内の選好が低い
ことを示している。属性内の水準間におけるエラーバーが重なっていない場合は，統計的に有意差がある
ことを示している。
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Ⅲ 考　察

　本研究では，280例の重症喘息患者を対象に
生物学的製剤の選好を調査した結果，DCEに
よる調査においては自己負担額に対する選好
が最も高く，次に有効性に関連する属性の選
好が高いことが明らかとなった。一方，各属
性の重要度を直接順位付けおよび点数化した
調査においては，有効性に関連する属性の重
要度が高く，DCEによる調査で選好が高かっ
た自己負担額の重要度は低かった。
　米国の重症喘息患者を対象に生物学的製剤
の治療選好をインタビューおよびアンケート
により調査した先行研究12) において，重症喘

息患者が生物学的製剤に対して最も重要視し
ていた属性は自己負担額であったとの報告は，
本研究で得られた結果と同様であった。一
方，重要度を直接順位付けおよび点数化した
選好調査においては，自己負担額は重要視さ
れていなかった。これらの結果より，既存の
喘息治療に対して新たに生物学的製剤を追加
する場合，患者は自己負担額を顕在的には重
要視しないことから，患者から医師に対し，
費用負担額に関する直接的な訴えがなかった
としても潜在的には重要視している可能性が
あると考えられた。
　有効性に関する属性は，本研究のDCE，順
位付けおよび点数化のいずれの選好調査にお

図2　各属性におけるrelative importance

　Relative importance は，各属性における importance weight の最
大値と最小値の差から算出された相対的な選好の指標であり，relative 
importanceが高いほどより選好の高い属性であることを示している。
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いても重要視されていた。米国で実施された
重症喘息患者に対する生物学的製剤の選好を
調査した研究12) においても，有効性に対する
属性が上位に挙げられていたが，投与方法に
対する選好の方が高い結果であった。その要
因は，米国で実施された研究では生物学的製
剤の治療経験がある患者が対象者の半数を占
めていたため，患者自身が生物学的製剤の治
療効果についてある程度把握していたことが
影響したと考えられた。
　生物学的製剤の各属性に設定した水準の改
善に伴うWTPについては，有効性に関する属
性で高い傾向が確認された。喘息治療の各属

性に対するWTPを調査した先行研究14) にお
いても，有効性の属性におけるWTPが安全性
よりも高いと報告されており，本研究の結果
と同様であった。中等症・重症の喘息患者を対
象に，喘息治療の各属性に対するWTPを調査
した先行研究15)においては，喘息症状の発現が
改善される場合のWTPを160€/月（20,800円/
月，1€＝130円で計算）と報告していた。ま
た，喘息患者を対象に喘息治療の各属性に対
するWTPを調査した別の研究14)では，喘息症
状の発現が回避される場合のWTPを94€/月

（12,220円/月，1€＝130円で計算）と報告し
ていた。重症喘息患者を対象とした本研究に

表3　各水準の部分効用値

属性 水準 部分効用値
（95％信頼区間）

日常生活や睡眠が妨げられる
ようなせき症状の頻度

毎日ある（reference） N/A

週に1回以上（毎日ではない）の頻度である 1.614（1.474-1.768）

月に1回〜4回程度ある 1.925（1.751-2.116）

入院を必要とする喘息症状の
急激な悪化の頻度

1年に2回以上（reference） N/A

1年に1回程度 1.187（1.087-1.297）

数年に1回程度 1.363（1.246-1.490）

風邪が流行しやすい秋から冬，
または花粉症シーズンのような
特定の時期における喘息症状の
悪化の頻度

喘息症状：悪化する　鼻炎症状：ある（reference） N/A

喘息症状：悪化しない　鼻炎症状：ある 1.319（1.209-1.440）

喘息症状：悪化しない　鼻炎症状：ない 1.538（1.404-1.685）

減量可能な経口ステロイド薬の
用量

かなり（1日20mgが5mgになる程度） 1.155（1.057-1.262）

半分くらい（1日20mgが10mgになる程度） 1.049（0.962-1.143）

少し（1日20mgが15mgになる程度）（reference） N/A

日本人に対する安全性が確認
されている状況

1年間投与したデータがある（reference） N/A

5年間投与したデータがある 1.133（1.036-1.240）

10年間投与したデータがある 1.158（1.059-1.266）

生物学的製剤の投与頻度

4週から8週に一度だけ，病院で注射する 1.141（1.045-1.246）

2週から4週に一度だけ，自宅で注射する 0.924（0.845-1.010）

2週から4週に一度だけ，病院で注射する（reference） N/A

窓口での自己負担額 1万円あたりの自己負担負担増 0.739（0.722-0.756）

N/A：Referenceとした水準のため，部分効用値は算出されない
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図3　各属性の支払意思額（willingness to pay：WTP）
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　WTPは各属性でreference（Ref）に設定した水準から，その他の水準に置き換わることに対して回答者
が支払いを許容する額を示している。Refと設定した水準は基準となるためWTPは算出されない。
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おいても，せき症状頻度の改善に対するWTP
は21,616円，症状悪化の改善に対するWTPは
10,210〜14,205円という結果であり，先行研
究で報告されていたWTPと大きな乖離はな
かった。
　本研究のDCEによる選好調査では，患者の
選好が最も低い属性は経口ステロイド薬の投
与量であった。英国で実施された治療選好調
査研究16) では，中等症以上の喘息患者は吸入
ステロイド薬の減量を重要視していたとの報
告もある。経口ステロイド薬は重症喘息患者
に用いられる治療薬であるが，骨粗鬆症や糖
尿病などのリスク因子17)18)であることから，そ
の使用には注意が必要であり，「喘息予防・管
理ガイドライン2021」1)においても短期間の間
欠投与が推奨されている。経口ステロイド薬
の減量を喘息患者が選好しなかったという本
研究の結果は，患者自身が経口ステロイド薬
減量の重要性を十分認知していない可能性を
示唆していることから，医療従事者は経口ス
テロイド薬の副作用や，減量・中止の選択肢
について，より一層患者に啓発していくこと
が重要であると考えられた。
　本研究のDCEによる選好調査では，投与頻
度は有効性に関する属性よりも選好が低く，
順位付けおよび点数化の選好調査においては

最も重要度が低かった。これは，米国の重症
喘息患者を対象に生物学的製剤の治療選好を
調査した研究12)と同様の傾向であった。また，
投与頻度に設定した水準が「2週から4週に一
度だけ，病院で注射する」から「2週から4週
に一度だけ，自宅で注射する」の水準に置き
換わった場合のWTPは−2,613円と負の値で
あった。自己注射に対する選好が病院で注射
する水準よりも低く，WTPが負の値となった
のは，自己注射に対する不安だけでなく，自
分で注射をする分，費用負担を低く済ませた
いという患者の意思も影響したと考えられる。
日本人乾癬患者を対象に生物学的製剤の治療
選好を調査した研究19)においても，自己注射よ
り病院に通院して注射する投与方法に対する
選好の方が高く，本研究と同様の結果であった。
　本研究の限界として以下の点が挙げられる。
1）株式会社インテージヘルスケアおよび楽
天インサイト株式会社が保有する患者パネル
を用いた研究であるため，患者パネルに登録
のない重症喘息患者は本研究の結果に含まれ
ない。2）本研究では「重症喘息」を各喘息患
者の治療歴や既往歴から定義しているが，こ
れらの情報は研究参加者の自己申告によるも
のであるため，本研究に参加した喘息患者は，
実臨床においては必ずしも生物学的製剤が適

表5　各属性における重要度の点数化に基づいた順位

順位 属性 平均
（標準偏差）

中央値
（最小値-最大値）

1位 入院を必要とする喘息症状の急激な悪化の頻度 7.1（2.7） 8（1-10）

2位 日常生活や睡眠が妨げられるようなせき症状の頻度 6.9（2.7） 7（1-10）

3位 風邪が流行しやすい秋から冬，または花粉症シーズンのような
特定の時期における喘息症状の悪化の頻度 6.6（2.4） 7（1-10）

4位 日本人に対する安全性が確認されている状況 6.0（2.8） 6（1-10）

5位 減量可能な経口ステロイド薬の用量 5.7（2.7） 6（1-10）

6位 窓口での自己負担額 4.8（3.2） 5（1-10）

7位 生物学的製剤の投与頻度 3.7（2.7） 3（1-10）
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格でない。3）本研究はインターネットによる
アンケート調査であり，インターネットを使用
する機器を保有しないもしくは使用頻度が低
い患者は調査対象外となる可能性が高くなる
ため，ITリテラシーによる選択バイアスが
生じた可能性がある。
　これらの限界はあるが，生物学的製剤によ
る治療中の重症喘息患者を対象に患者選好を
調査した先行研究12)においても自己負担額に対
する選好が高いという結果は一致しているこ
とから，本研究で得られた結果は一般化可能
であると考えられる。

 結　論

　重症喘息患者の生物学的製剤において，DCE
による選好調査の結果，窓口での自己負担額
を最も潜在的に重要視していることが明らか
となった。一方，有効性に関する属性につい
ては潜在的かつ顕在的に患者は重要視してお
り，費用と有効性の両面が患者の選好性に合
致していると考えられた。また，患者の生物
学的製剤に対するWTPについては，有効性に
関する属性で高い傾向が確認された。
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