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要 旨

原発性腋窩多汗症患者に対するグリコピロニウムトシル酸塩水和物ワイプ製剤（ラピ
フォート®ワイプ2.5％，本剤）の国内第Ⅱ/Ⅲ相臨床試験（検証試験）の患者報告アウト
カムから，本剤またはプラセボを1日1回塗布した際の発汗状態と日常生活への影響を
評価した。

腋窩の発汗による影響を調査する質問票（Axillary Sweating Daily Diary）の結果より，
本剤群の過去24時間における腋窩の発汗の状態に関する自己評価スコアはプラセボに
比べて投与1週後には有意に改善し，発汗状態の改善を認識していることが示された。
生活への影響では，対象の半数以上が該当すると回答した「衣服の交換」，「シャワーや
お風呂の必要性」，「自信の喪失」や「恥ずかしい思い」の項目で本剤群においてプラセ
ボ群との有意差を認めた。また，Dermatology Life Quality Indexの合計スコアの平均
値は本剤群で投与開始前の7.0から投与4週後には2.2となり，4.8低下した。そのため，
本剤の使用によって腋窩多汗症患者で支障をきたしやすい「衣服の交換」，「シャワーや
お風呂の必要性」といった日常生活の煩雑さや心理的負担の軽減，損なわれたQuality of 
Lifeの改善が期待できると考えられた。（治験登録番号：JapicCTI-194819）

グリコピロニウムトシル酸塩水和物ワイプ製剤の 
原発性腋窩多汗症患者に対する国内第Ⅱ/Ⅲ相臨床試験
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 は じ め に

原発性局所多汗症は，疾患に起因する続発
性局所多汗症とは区別され，頭部・顔面，手
掌，足底，腋窩に，温熱や精神的な負荷の有
無にかかわらず，日常生活に支障をきたすほ
どの大量の発汗を生じる疾患である1)2)。原発
性局所多汗症のうち，腋窩に過剰な発汗を起
こすものを原発性腋窩多汗症と呼び，精神性
発汗と温熱性発汗の共存する特殊な環境下に
あり，左右対称性に腋窩の多汗がみられる1)。

発汗は，汗腺のムスカリンM3受容体に交
感神経節後神経終末から放出されたアセチル
コリンが結合することで生じるとされている3)。
グリコピロニウムトシル酸塩水和物はムスカ
リン受容体に結合することで抗コリン作用を
発揮し発汗を抑制する。ラピフォート® ワイ
プ2.5％（以下，本剤）はグリコピロニウムト
シル酸塩水和物を有効成分とする1回使い切
りのワイプ製剤である。我々は，原発性腋窩
多汗症患者を対象に，本剤，グリコピロニウ
ムトシル酸塩水和物3.75％（以下，3.75％製剤）
およびプラセボを4週間塗布する二重盲検プ
ラセボ対照検証試験（以下，検証試験）4)に加
えて，本剤および3.75％製剤を最大52週間塗
布する第Ⅲ相長期投与試験5)を実施した。その

結果，本剤の有効性および安全性が確認され
たことを受けてマルホ株式会社が製造販売承
認を申請し，2022年1月に承認を取得した。

2023年改訂の原発性局所多汗症診療ガイド
ライン1) では，多汗が原因で損なわれた患者
本人のQuality of Life（QOL）の改善が治療
ゴールであるとされている。QOLの評価にあ
たって患者の声が重要視されており6)，多汗
症の患者報告アウトカム（Patient Reported 
Outcome：PRO）としてHidroQoL7) や検証
試験で用いたAxillary Sweating Daily Diary

（ASDD）8) などがある。そこで，本報告では
PROに基づく本剤の腋窩多汗症における発汗
状態や日常生活への影響を示す。なお，検証
試験4) では3.75％製剤の有効性および安全性
を評価したが，本報告では国内の承認用量で
ある本剤の情報のみを示した。

Ⅰ 試 験 方 法

検証試験は，投与期間4週間のランダム化，
プラセボ対照，二重盲検，並行群間比較，多
施設共同試験で，ヘルシンキ宣言ならびに医
薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令お
よび関連通知に則り，2019年7月から2019年
12月まで国内49施設で実施した。試験実施の
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適否や試験計画は各施設の治験審査委員会に
より承認され，すべての患者（未成年の場合
は代諾者）は文書による同意後に試験に参加
した。
1．対象

同意取得時の年齢が9歳以上の原発性腋窩多
汗症患者で，左右の腋窩ともに5分間の発汗
重量が50mg以上で，Hyperhidrosis Disease 
Severity Scale（HDSS）が3（発汗はほとん
ど我慢できず，日常生活に頻繁に支障がある）
または4（発汗は我慢できず，日常生活に常
に支障がある）の患者を対象とした。
2．投与方法

本剤，3.75％製剤またはプラセボを1日1回
28日間塗布した。患者は夜就寝前に製剤1枚
で左右の腋窩を1回ずつ拭った。
3．評価項目
表1のスケジュールに従い，評価を行った。
1）発汗重量
患者の左右の腋窩ごとに5分間の発汗重量

を各来院日に測定した。測定の少なくとも30
分前から患者を安静状態で待機させた。室温
は20～28℃とし，湿度および測定時刻は，可
能な限り患者内で統一した。予め重量を測定
したろ紙を腋窩に5分間押し当てた後に再度

ろ紙の重量を測定し，ろ紙の重量の差分を発
汗重量とした。

2）PRO
原発性腋窩多汗症の重症度と日常生活への

影響について，16歳以上の患者はASDD，16
歳未満の患者はASDD for Children（ASDD-C）
を用いて評価した。QOLへの影響について，
16歳以上の患者はDermatology Life Quality 
Index（DLQI），16歳未満の患者はChildrenʼs 
DLQI（CDLQI）を用いて評価した。

なお，検証試験ではHDSSも評価したが，
既報告4) にて示していることから，本報告で
は詳細を示していない。

⑴ASDD（ASDD-C）7)8)

ASDDはアメリカ食品医薬品局（Food and 
Drug Administration）のPRO guidanceに
則って開発され8)，ASDD-CはASDDの一部

（Q1とQ2）で構成される。検証試験に用いる
にあたって，英語表記のASDDをマルホ株式
会社が日本語に翻訳し，皮膚科専門医が翻訳
の妥当性を確認した（表2）。

ASDD（Q1）は腋窩の発汗の有無に対す
る質問である。ASDD（Q2）では過去24時間
の腋窩の発汗の状態を0（発汗なし） ～10（こ
れまで経験した最悪の発汗）の11段階で評価

表1 スケジュール

期間 スクリーニング期間 治療期間

来院日 登録日 ランダム化日 1週後 2週後 3週後 4週後

同意取得 ●

HDSS ● ●＊ ● ● ● ●

発汗重量測定 ● ●＊ ● ● ● ●

ASDD
（ASDD-C）

DLQI
（CDLQI） ●＊ ●

HDSS：Hyperhidrosis Disease Severity Scale, ASDD：Axillary Sweating Daily Diary, ASDD-C：ASDD for 
Children, DLQI：Dermatology Life Quality Index, CDLQI：Childrenʼs DLQI
＊：評価は投与開始前に実施した。
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表2� Axillary Sweating Daily Diary（ASDD）およびAxillary Sweating Daily Diary for Children（ASDD-C）
の日本語翻訳版

ASDD
この質問票は，腋窩の発汗の重症度や影響度を調査するために作成しています。腋窩以外の部位でも発汗

することがあるかもしれませんが，腋窩の発汗についてのみを考えてこの質問にお答えください。質問は
11種類に分かれています。
1～4：登録日以降，1日1回夜就寝前に，過去24時間（睡眠時間を含む）の状態について答えてください。
最後の来院日のみ医療機関で答えていただきます。
5a～5f：登録日以降，7日に1回夜就寝前に，過去7日間の状態について答えてください。最後の来院日の
み医療機関で答えていただきます。
6：最後の来院日に，治験期間を通じた状態について答えてください。
1 過去24時間で，腋窩の発汗はありましたか？ はい，いいえ

2 過去24時間で，腋窩が最も発汗していた状態に
ついて，評価してください。

0 ：発汗なし
10：これまで経験した最悪の発汗

（0～10の内のいずれかのスコアを選択）

3 過去24時間で，腋窩の発汗はどの程度あなたの
活動に影響を与えましたか？

0：全く影響がなかった，1：少し影響があった，
2：影響があった，3：かなり影響があった，
4：非常に影響があった

4 過去24時間で，あなたはどれぐらい腋窩の発汗
が気になりましたか？

0：全く気にならなかった，1：少し気になった，
2：気になった，3：かなり気になった，4：非常に
気になった

次の質問に「はい」または「いいえ」でお答えください。

5a 過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1日の内で
衣服を交換しなければなりませんでしたか？ はい，いいえ

5b
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1回以上シャ
ワーを浴びるもしくはお風呂に入る必要がありま
したか？

はい，いいえ

5c 過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，自信を失う
ことがありましたか？ はい，いいえ

5d 過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，恥ずかしい
思いをしましたか？ はい，いいえ

5e 過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，他人と話す
ことや会うことを避けたことがありましたか？ はい，いいえ

5f
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，あなたがし
たかったことやする必要のあったことができな
かったことはありましたか？

はい，いいえ

次の質問にお答えください。

6
全体を通じて，この治験での治療を始める前と比
較して，あなたの腋窩の発汗はどのような状態で
すか？

1：非常に良くなった，2：良くなった，3：少し良
くなった，4：変化なし，5：少し悪くなった，
6：悪くなった，7：非常に悪くなった

ASDD-C

この質
しつ

問
もん

の目
もく

的
てき

は，きのうの夜
よる

から今
き ょ う

日まで，どのくらいわきの下
した

に汗
あせ

をかいたかをしらべることです。
質
しつ

問
もん

に答
こた

えるときには，わきの下
した

の汗
あせ

のことだけを 考
かんが

えて答
こた

えてください。
この質

しつ

問
もん

には，1日
にち

1回
かい

ねる前
まえ

に答
こた

えてください。最
さい

後
ご

の日
ひ

だけ 病
びょう

院
いん

で答
こた

えていただきます。

1
きのうの夜
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から今
き ょ う

日まで，わきの下
した

に汗
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をかきま
したか？

はい，いいえ

2
きのうの夜

よる

から今
き ょ う

日まで，どのくらいわきの下
した

に
汗
あせ

をかきましたか？

0 ：汗
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をかいていない
10：今

いま

までで一
いち

番
ばん

多
おお

かった汗
あせ

の量
りょう

（0～10の内
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した。ASDD（Q3）では過去24時間で腋窩の
発汗がどの程度活動に影響したかを，ASDD

（Q4）では過去24時間で腋窩の発汗がどれく
らい気になったかを0（全く影響がなかった/
全く気にならなかった） ～4（非常に影響があっ
た/非常に気になった）の5段階で評価した。
ASDD（Q5）はa～fの6項目で構成され，そ
れぞれ，過去7日間で，腋窩の発汗が原因で
衣服の交換が生じた等の行動への影響や自信
を失うことがあった等の心理面への影響を「は
い」「いいえ」で評価した。ASDD（Q6）で
は投与開始前と比較した腋窩の発汗の状態を，
1（非常に良くなった） ～7（非常に悪くなっ
た）の7段階で評価した。

ASDD（Q1～4）およびASDD-Cは登録日～
投与4週後来院日の前日まで1日1回夜就寝前
に，ASDD（Q5）は登録日～投与4週後来院
日の前日まで7日に1回夜就寝前に評価し，最
終日である投与4週後来院日の診察前にASDD

（Q1～6）を評価した。
⑵DLQI（CDLQI）9)

DLQIは，皮膚疾患が患者のQOLに与える
影響を評価する質問票で，過去1週間におけ
る，症状や感情，日常活動，レジャー，仕事・
学校，人間関係，治療について，10項目で構
成される10)。また，CDLQIは平易な表現を用
いて構成されている。検証試験では，各設問
の「皮膚」を「両側の腋窩」と読み替えた11)。
各質問に対し，0（全くない/当てはまらない/
いいえ） ～3（非常に/はい）の4段階で評価し，
合計スコアは0～30点，スコアが高いほどQOL
が低下している状態を表わしている11)。DLQI
およびCDLQIは投与開始前および投与4週後
来院日に評価した。
4．解析方法

最大の解析対象集団（Full Analysis Set：
FAS）を対象に解析し，有意水準は両側5％と
した。2値データの欠測は，non-responderと
して補完した。その他のデータの欠測は補完
しなかった。

1）発汗重量
各来院時の両腋窩の平均発汗重量の対数変

換値（底は2）を応答変数とし，来院日間の
相関構造を無構造と仮定した混合効果モデル
を用いて群間比較した。ランダム化試験であ
るため，ランダム化日の平均発汗重量は投与
群間で同一の平均および標準偏差を持つと仮
定した。各時点の平均発汗重量の最小二乗平
均値は，推定値を逆変換した原尺度スケール
とした。

2）ASDD（ASDD-C）
ASDD（Q2）およびASDD-C（Q2）は，平

均発汗重量と同様のモデルを用いて7日間ご
との週平均に対する最小二乗平均値を算出し，
群間比較した。また，各日のスコアの要約統
計量も算出した。ASDD（Q3およびQ4）は，
7日間ごとのスコアの週平均に対して要約統計
量を算出した。ASDD（Q5）a～fは「はい」
と回答した割合を求め，Pearsonのカイ二乗
検定で群間比較した。投与開始前のASDD

（Q2～4）の値は，ランダム化日前日から過去
7日間までの平均値とし，Q5はランダム化前
の値とした。ASDD（Q6）は各選択肢の回答
割合を求めて，Wilcoxon順位和検定により
群間比較した。

3）DLQI
DLQIスコアは評価日ごとに要約統計量を

算出した。また，投与4週後の投与開始前から
の変化量に対して，対応のないt検定（Student
のt検定）により群間比較した。なお，CDLQI
はプラセボ群の2例のみでの評価であったこ
とから，解析を実施しなかった。

Ⅱ 結 果

1．患者背景
本試験の患者背景を表3に示す。FASの例

数は，本剤群は168例，プラセボ群は登録直
後に中止した1例を除く165例であった。年齢

（平均値±S.D.）は，本剤群が38.3±10.8歳，
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プラセボ群が37.7±10.9歳であり，HDSSス
コアが3および4の患者はそれぞれ本剤群で
76.2％および23.8％，プラセボ群で76.4％お
よび23.6％であった。

2．発汗重量
投与4週後までの両腋窩の平均発汗重量の

最小二乗平均値の推移を図1に示す。本剤群
およびプラセボ群の最小二乗平均値は投与開
始前でそれぞれ116.7mgであった。投与1週

表3 患 者 背 景

本剤群
（n＝168）

プラセボ群
（n＝165＊10）

性別（男/女），n（％） 71（42.3）/97（57.7） 71（43.0）/94（57.0）

年齢（歳）
平均値（S.D.） 38.3（10.8） 37.7（10.9）

最小 -最大 16-64 14-71

HDSS，n（％）＊1
3 128（76.2） 126（76.4）

4  40（23.8）  39（23.6）

発汗重量（mg），最小二乗平均値＊1 116.7 116.7

ASDD（ASDD-C）Q2，最小二乗平均値＊2 6.0 6.0

ASDD Q3，平均値＊2 2.18 2.00

ASDD Q4，平均値＊2 2.30 2.17

ASDD Q5 「はい」と
回答した患者，n（％）＊3

a＊4 116（69.0） 106（65.0）

b＊5 101（60.1）  96（58.9）

c＊6  92（54.8）  84（51.5）

d＊7 117（69.6） 105（64.4）

e＊8  56（33.3）  50（30.7）

f＊9  66（39.3）  62（38.0）

S.D.：standard deviation, HDSS：Hyperhidrosis Disease Severity Scale, ASDD：Axillary 
Sweating Daily Diary, ASDD-C：ASDD for Children
 ＊1： ランダム化日の値
 ＊2： ランダム化日前日から過去7日間の平均値または最小二乗平均値
 ＊3： ランダム化前の値
 ＊4： ASDD Q5aとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1日の内で衣服の交換をしなけ

ればならなかったかを，「はい」「いいえ」で評価した。
 ＊5： ASDD Q5bとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1回以上シャワーを浴びるもし

くはお風呂に入る必要があったかを，「はい」「いいえ」で評価した。
 ＊6： ASDD Q5cとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，自信を失うことがあったかを，

「はい」「いいえ」で評価した。
 ＊7： ASDD Q5dとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，恥ずかしい思いをしたかを，「は

い」「いいえ」で評価した。
 ＊8： ASDD Q5eとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，他人と話すことや会うことを避

けたことがあったかを，「はい」「いいえ」で評価した。
 ＊9： ASDD Q5fとして過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，したかったことやする必要が

あったことができなかったことがあったかを，「はい」「いいえ」で評価した。
＊10： ASDD-Cの項目がないため，プラセボ群におけるASDD Q3，Q4，Q5はn＝163
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後ではそれぞれ17.8mgおよび36.5mgとなり，
プラセボ群と比較して本剤群では有意に低
かった。投与1週後から4週後まで持続して
有意な差が認められ，投与4週後の最小二乗
平均値はそれぞれ10.8mgおよび25.0mgで
あった。
3．ASDD（ASDD-C）のQ2

過去24時間の腋窩の発汗の状態について
評価したQ2の7日間ごとの週平均に対する
最小二乗平均値の推移を図2に示す。本剤群
およびプラセボ群の最小二乗平均値は投与開
始前でそれぞれ6.0であった。投与1週後では
それぞれ4.9および5.6となり，プラセボ群と
比較して本剤群は有意に低かった。投与1週
後から4週後まで持続して有意な差が認めら
れ，投与4週後の最小二乗平均値はそれぞれ
3.0および4.3であった。

また，ASDD（ASDD-C）Q2のDay14まで
の日ごとの推移を図3に示す。本剤群のASDD

（ASDD-C）Q2の日ごとの値（平均値±S.D.）

は，投与開始前（ランダム化日前日）は6.1±2.0
であり，Day1（投与日）の6.6±1.8からDay2
では5.5±2.0，Day3では4.9±2.0となり，Day7
およびDay14にはそれぞれ4.3±2.2および
3.7±2.4であった。
4．ASDDのQ3およびQ4

過去24時間の腋窩の発汗による活動への影
響や発汗の気になる程度を評価したQ3およ
びQ4の7日間ごとの平均値の推移をそれぞれ
図4および図5に示す。本剤群およびプラセ
ボ群の投与開始前のQ3の平均値はそれぞれ
2.2および2.0，投与4週後では0.8および1.3で
あり，Q4では投与開始前でそれぞれ2.3およ
び2.2，投与4週後では0.9および1.4であった。
5．ASDDのQ5

投与開始前に過去7日間の腋窩の発汗によ
る影響を評価したQ5に「はい」と回答した患
者の割合を表3に示し，その推移を図6～11
に示す。a（衣服の交換），b（シャワーやお
風呂の必要性），c（自信の喪失），d（恥ずか
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0

（mg）

投与開始前 1週後 2週後 3週後 4週後

両
腋
窩
の
平
均
発
汗
重
量
の
最
小
二
乗
平
均
値

：本剤群 ：プラセボ群
最小二乗平均値
＊＊＊：P＜0.001 vs. プラセボ群
発汗重量は各来院時の両腋窩の平均発汗重量（5分間）の対数変換値

（底は2）を応答変数とし，来院日間の相関構造を無構造と仮定した混
合効果モデルを用いて群間比較した。各来院日の平均発汗重量の最小二
乗平均値は，推定値を逆変換した原尺度スケールとした。

＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊

図1 両腋窩の平均発汗重量の推移
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：本剤群 ：プラセボ群
最小二乗平均値±95％信頼区間
＊＊＊：P＜0.001 vs. プラセボ群
過去24時間の腋窩の発汗の状態を0（発汗なし）～10（これまで経験

した最悪の発汗）の11段階で評価した。ASDDおよびASDD-CのQ2を
7日間ごとの週平均で評価した。週平均に対する最小二乗平均値を基に
来院日間の相関構造を無構造と仮定した混合効果モデルを用いて群間比
較した。

＊＊＊

＊＊＊
＊＊＊

＊＊＊

図2 ASDD（ASDD-C）Q2の推移
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：本剤群 ：プラセボ群
平均値±S.D.
S.D.：standard deviation
投与開始前～Day14に過去24時間で腋窩が最も発汗していた状態を0（発汗なし）～10（これまで経験し
た最悪の発汗）の11段階で評価した。ASDDおよびASDD-CのQ2の各日スコアの平均値を算出した。投与
開始前はランダム化日前日の値である。群間比較は行わなかった。

図3 ASDD（ASDD-C）Q2の日ごとの推移（Day14まで）
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しい思い）では，投与4週後までにプラセボ
群と比較して本剤群で「はい」と回答した患
者の割合が有意に低かった時点が認められた

（図6～9）。e（他人との接触回避）およびf
（できないことがあった）については，本剤

群とプラセボ群に有意差は認められなかった
（図10，11）。
6．ASDDのQ6

腋窩の発汗状態を投与開始前と投与4週後
で比較したQ6では，本剤群とプラセボ群の

4

3

2

1

0
投与開始前 1週後 2週後 3週後 4週後

ス
コ
ア
の
平
均
値

：本剤群 ：プラセボ群
過去24時間で腋窩の発汗がどの程度活動に影響したかを，0（全く影
響がなかった）～4（非常に影響があった）の5段階で評価した。7日間
ごとの週平均で評価した。群間比較は行わなかった。

図4 ASDD Q3の推移

4

3

2

1

0
投与開始前 1週後 2週後 3週後 4週後

ス
コ
ア
の
平
均
値

：本剤群 ：プラセボ群
腋窩の発汗がどれぐらい気になったかを，0（全く気にならなかった）～4

（非常に気になった）の5段階で評価した。7日間ごとの週平均で評価し
た。群間比較は行わなかった。

図5 ASDD Q4の推移
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：本剤群 ：プラセボ群
割合±95％信頼区間
＊：P＜0.05 vs.プラセボ群，＊＊：P＜0.01 vs. プラセボ群
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1日の内で衣服の交換をしなけ
ればならなかったかを，「はい」「いいえ」で評価した。「はい」と回答
した割合を求め，Pearsonのカイ二乗検定で群間比較した。

＊＊
＊＊

＊

図6 ASDD Q5aの推移
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：本剤群 ：プラセボ群
割合±95％信頼区間
＊：P＜0.05 vs.プラセボ群
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，1回以上シャワーを浴びるもしく
はお風呂に入る必要があったかを，「はい」「いいえ」で評価した。「は
い」と回答した割合を求め，Pearsonのカイ二乗検定で群間比較した。

（％）

＊

図7 ASDD Q5bの推移
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：本剤群 ：プラセボ群
割合±95％信頼区間
＊：P＜0.05 vs. プラセボ群
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，自信を失うことがあったかを，「は
い」「いいえ」で評価した。「はい」と回答した割合を求め，Pearsonの
カイ二乗検定で群間比較した。

（％）

＊
＊

図8 ASDD Q5cの推移
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＊：P＜0.05 vs. プラセボ群，＊＊：P＜0.01 vs. プラセボ群
過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，恥ずかしい思いをしたかを，「は
い」「いいえ」で評価した。「はい」と回答した割合を求め，Pearsonの
カイ二乗検定で群間比較した。

（％）

＊＊
＊

図9 ASDD Q5dの推移
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図10 ASDD Q5eの推移
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過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，他人と話すことや会うことを避
けたことがあったかを，「はい」「いいえ」で評価した。「はい」と回答
した割合を求め，Pearsonのカイ二乗検定で群間比較した。
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図11 ASDD Q5fの推移
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過去7日間で，腋窩の発汗が原因で，したかったことやする必要が
あったことができなかったことがあったかを，「はい」「いいえ」で評価
した。「はい」と回答した割合を求め，Pearsonのカイ二乗検定で群間
比較した。
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間に有意差が認められた。さらに，腋窩の発
汗が「非常に良くなった」および「良くなっ
た」と回答した患者の割合は，本剤群でそれ
ぞれ33.1％および32.5％，プラセボ群ではそ
れぞれ5.0％および21.1％であった（図12）。
7．DLQI

投与開始前と投与4週後のDLQIの合計スコ
アと下位尺度のスコアを表4に示す。DLQI
の投与開始前の合計スコア（平均値±S.D.）
は，本剤群で7.0±5.5，プラセボ群で6.7±5.2
であり，投与4週後の合計スコアは本剤群で
2.2±3.4，プラセボ群で3.1±3.8であった。合
計スコアの投与4週後と投与開始前からの変
化量について，本剤群とプラセボ群の間に有
意差が認められた。

Ⅲ 考 察

近年，国内では本剤を含む原発性局所多汗
症治療薬が承認され，患者の治療選択肢が増
えてきた。原発性局所多汗症に対する治療が
変化している中，2023年に改訂された診療ガ
イドライン1)で明記されているように治療ゴー
ルは患者自身のQOLの改善であり，患者自身

がQOLの改善を認識することが重要である。
多汗によって障害される患者のQOLには，行
動面や感情面などの複数の因子が関係してい
るが，本剤の投与開始にあたって用いられて
いるHDSSによる評価（本剤の電子添文に記載）
のみではこれらの因子を正確に捉えることは
難しい。そこで，患者自身が本剤の治療をど
のように認識しているかを把握する一助にす
るため，本剤の検証試験で取得したASDDや
DLQIなどのPROの結果を踏まえて検討した。

本剤群の発汗重量の最小二乗平均値は投与
1週後には投与開始前と比較して約15％，4週
後には約10％となり，1～4週後までプラセボ
群と比較して有意に低下したことから，1日
1回4週間継続的に塗布した場合に，客観的
指標による本剤の発汗抑制効果が持続すると
考えられた。ASDD（ASDD-C）のQ2の結果

（7日間ごとの平均値）では，腋窩が最も発汗
していた状態は，投与1週後からプラセボ群
と比較して有意に改善しており，患者自身が
本剤の発汗抑制効果を実感できていたことが
示唆された。投与4週後の発汗状態を評価し
たASDDのQ6ではプラセボ群と比較して有
意であり，本剤群の「非常に良くなった」や

図12 ASDD Q6

0 20 40 60 80 100（％）

本剤群

プラセボ群

＊＊＊

非常に良くなった 良くなった 少し良くなった 変化なし
非常に悪くなった

＊＊＊：P＜0.001 vs.プラセボ群
投与開始前と比較した腋窩の発汗の状態を，1（非常に良くなった）～7（非常
に悪くなった）の7段階で評価した。投与4週後の合計患者として本剤群（n＝
160），プラセボ群（n＝161）を分母として各選択肢の回答割合（％）を求めて，
Wilcoxon順位和検定により群間比較した。

少し悪くなった 悪くなった

33.1 32.5 8.8
0.6

38.521.15.0 35.4

25.0
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「良くなった」と回答した割合はプラセボ群
より大きいことから，本剤を継続的に使用す
ることで発汗状態が改善したとの認識につな
げることができると考えられた。

また，発汗重量の経時推移は投与1週後か
ら 4 週 後 ま で 横 ば い で あ っ た が，ASDD

（ASDD-C）のQ2（7日間ごとの平均値）で
は投与1週後以降も低下する傾向にあり，他
の臨床試験12)13) と同様に，腋窩の発汗重量と

PROの経時推移の傾向は異なっていた。この
ことより，本剤の使用によって実際の発汗量
が減少した場合に患者はその減少を認識はす
るものの最初は半信半疑であり，発汗量の減
少を認識できた経験を重ねることで確信に至っ
ている可能性がある。本剤の発汗抑制効果を
より認識するための要因の1つとして，継続
した使用によって発汗量が低下した状態を持
続することが必要であると推察された。

表4 DLQIのスコア

本剤群 プラセボ群

合計スコアの平均値（S.D.）

投与開始前＊ 7.0（5.5） 6.7（5.2）

4週後 2.2（3.4） 3.1（3.8）

下位尺度スコアの平均値（S.D.）

症状・感情（最大スコア：6）

投与開始前＊ 1.5（1.1） 1.5（1.2）

4週後 0.5（0.8） 0.7（0.8）

日常生活（最大スコア：6）

投与開始前＊ 2.5（1.8） 2.5（1.7）

4週後 0.9（1.2） 1.2（1.4）

レジャー（最大スコア：6）

投与開始前＊ 1.6（1.6） 1.4（1.6）

4週後 0.4（0.9） 0.7（1.1）

仕事・学校（最大スコア：3）

投与開始前＊ 0.6（0.8） 0.6（0.7）

4週後 0.2（0.5） 0.2（0.6）

人間関係（最大スコア：6）

投与開始前＊ 0.4（0.9） 0.4（0.7）

4週後 0.1（0.4） 0.2（0.5）

治療（最大スコア：3）

投与開始前＊ 0.3（0.6） 0.3（0.6）

4週後 0.1（0.3） 0.1（0.3）

S.D.：standard deviation
＊：ランダム化日に評価した。
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患者の生活への影響について評価した
ASDDのQ5の結果から，a（衣服の交換），b

（シャワーやお風呂の必要性），c（自信の喪
失），d（恥ずかしい思い）でプラセボ群と
比較して有意に改善した時点が本剤群で認め
られた。そのため，多汗症患者で障害されて
いる日常生活での衛生行動に良い影響を与え
ることや心理的負担を本剤の使用で軽減する
ことが期待できる。また，全般的な活動への
影響の程度や発汗が気になるかどうかを評価
したASDDのQ3やQ4の結果も，改善が期待
できることを支持するものであった。一方，
ASDD Q5のe（他人との接触回避）およびf

（できないことがあった）ではプラセボ群と
比べて有意な差はみられず，生活に関するす
べての項目で本剤の影響を確認できなかった。
投与開始前に「はい」と回答した患者の割合，
つまり障害されていた割合は，ASDD Q5の
aからdは51.5～69.6％であったのに対して，
eおよびfでは30.7～39.3％であった。腋窩の
多汗によってabsenteeism（病気のための欠
勤，欠席，早退などにより消失した労働時間
を示す14)）よりもpresenteeism（職場，学校
には出ているものの，疾患により生産性が低
下した状態14)）が障害されやすいとの報告15)

がある。Absenteeismに該当するかは明確に
示されていないものの，ASDD Q5のeとfは
障害されにくい項目であり，それが本剤の影
響を確認できなかった結果につながった可能
性がある。

投与開始前のDLQI合計スコアの平均値は
本剤群で7.0，プラセボ群で6.7であり，「生活
に中等度の影響がある」に分類される11)。本
剤群での投与開始前と投与4週後のDLQI合
計スコアの変化量はプラセボ群と比較して有
意であり，合計スコアの平均値は4.8低下し
た。DLQI合計スコアの臨床的に意義のある
最小の変化量（minimal clinically important 
difference）は4点とされていること11) から，
本剤の治療により損なわれていたQOLを改善

できることが示唆された。また，投与開始前
のDLQIの下位尺度の結果より，今回の対象
における「日常生活」のスコアの平均値は
2.5，「症状・感情」や「レジャー」は1.4～1.6，

「人間関係」や「治療」は0.3～0.4であり，腋
窩の多汗によって「日常生活」に関する項目
が障害されやすい可能性がある。

一方でこの研究にはいくつかの限界がある。
まず本試験は，4週間までの短期的に投与し
た結果であり，長期的に投与した際にどのよ
うにQOLが変化していくかは不明である。さ
らに，本試験の選択基準として9歳未満の患
者が除外されていることに加え，実際には14
歳未満の患者が登録されなかったことから，
14歳未満の患者のデータの反映はできてい
ない。

以上の結果より，本剤の発汗抑制効果を患
者自身は自覚できており，本剤を使用するこ
とで治療ゴールである損なわれたQOLの改善
が期待できると考える。また，ASDDやDLQI
の下位尺度の結果より，補足的ではあるが，腋
窩多汗症患者で障害されやすい項目の考察に
もつなげることができた。
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