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RA治療における寛解後の対応

社会医療法人善仁会 宮崎善仁会病院 リウマチセンター

日髙 利彦

（2025年 第 24回博多リウマチセミナー）

本邦における関節リウマチ(RA)の治療の進歩は目指しいものがあり、メトトレキサート(MTX) を中心とし

た従来型合成抗リウマチ薬(csDMARDs)、生物学的抗リウマチ薬（bDMARDs）、そして分子標的型合成抗リ

ウマチ薬（tsDMARDs）、すなわちヤヌスキナーゼ（JAK）阻害薬と多くの薬剤が登場し治療の選択肢は広が

った。特に TNF阻害薬の登場は RA患者の予後と展望を変えた。更に、治療薬のみならず、RAを早期診断し

1)、寛解あるいは低疾患活動性を目標値と設定してタイトな薬剤調整で疾患活動性を制御するという「目標達

成に向けた治療（Treat to Target: T2T）」治療戦略（2010年 2）、2014年改訂 3)）（図 1）を皮切りに、ガイド

ラインやレコメンデーションが時代に応じて定期的にアップデートされている。治療薬と治療戦略の進歩によ

り、以前は対症療法であったものが、臨床的寛解の達成が可能となり、更に関節破壊の進行を抑え、構造的寛

解、機能的寛解を現実的に目指すことができるようになり、生命予後も改善してきた。本邦においても、2024
年に RAの診療ガイドラインが改訂された 4）。このガイドラインでは、治療目標を、「関節リウマチの疾患活動

性の低下および関節破壊の進行抑制を介して、長期予後の改善、特に QOLの最大化と生命予後の改善を目指

す」とかかげ、治療原則の中に「関節リウマチ患者の治療目標は最善のケアであり、患者とリウマチ医の共同

的意思決定に基づかねばならない」と記載されており、Shared decision making（SDM）が重要であること

が伺える。このガイドラインに示された薬物治療アルゴリズムでは、治療の大きな流れとして、RAと診断し

たら、MTXを中心とした csDMARDsによる治療を開始し、治療目標が達成できない場合は、bDMARDsや
JAK阻害薬を考慮し、それでも治療目標が達成できない場合は、2剤目までに最もフィットした bDMARDs
や JAK阻害薬を考慮する。そして、一旦、寛解などの治療目標を達成した後、寛解が維持でき、関節破壊進

行抑制や身体機能が維持できた場合は、薬物の減量を考慮すると言う流れであるが、bDMARDsや JAK阻害

薬を用いて寛解導入し維持した後にどの様な治療方針で治療を行っていくのか明確なものはない。本セミナー

では、RAにおける寛解後の治療方針について概説する。

1. RA 治療寛解達成後の選択肢

現実的には、bDMARDsや JAK阻害薬治療により寛解を達成し、維持した場合の選択肢として、①そのま

ま治療を継続する、②薬剤を減量する、③薬剤を中止する、以上の 3つの選択肢が挙げられる（図 2）。減量・
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中止に関しても、グルココルチコイド（GC）、MTXなどの csDMARDs、bDMARDs/JAK阻害薬のうち、ど

の薬剤を、どの順番で減量あるいは中止していくのかも考えていかなければならない（図 2）。寛解状態を継続

していくことは重要で、同じ治療を継続していくことで寛解状態を維持できる確率は上がるため治療を継続し

ていくという選択肢もある。その一方で、薬剤を継続することにより安全性や経済的（個人の経済的負担や医

療経済性など）な問題が生じる可能性があり、その際は減量・中止が考慮されると考えられる。EULARリコ

メンデーション 2022 updateのアルゴリズムにおいて、そのリコメンデーションの 11項目の条文の中で、「11.
After glucocorticoids have been discontinued and a patient is in sustained remission, dose reduction of
DMARDs (bDMARDs/tsDMARDs and/or csDMARDs) may be considered（GCを中止し、寛解が持続してい

る場合、DMARDs（bDMARDs/tsDMARDsおよび csDMARDs）の減量が検討される）」という記載がある 5)。

GCの長期使用では用量依存的に骨粗鬆症や易感染性など多くの副作用が問題となり、例え少量であってもGC
による副作用リスクは残存する。従って、寛解を維持できた場合に、まず行うべき事は GCの漸減であり、少

量の GC維持療法が必須と考えられる臓器障害合併例を除けば、GCを最終的に中止すべきである。

2. GC の減量・中止

GCの減量効果に関しては、様々な報告があるが、基本的には bDMARDsあるいは JAK阻害薬を併用する

ことで、どの製剤でも、その減量効果が期待できると考える。IORRA コホートでは、2年間の GCの減量効

果を bDMARDs製剤（インフリキシマブ；IFX、エタネルセプト：ETN、アダリムマブ；ADA、トシリズマ

ブ；TCZ）ごとにみている。GCの併用率は ETN、ADAで有意に低下し、併用量は全ての製剤で有意に低下

した 6)。その他、ETN 7)、TCZ 8) 9)、ABT 10)や JAK阻害薬であるフィルゴチニブ（FIL）11)の GC減量の報告

もある。他製剤でも同様の効果が期待できると考えられる。

3. MTX/csDMARDs の減量・中止

MTXは RA治療のアンカードラッグであり、効果があり副作用が無ければ同量で継続することが望ましい。

しかし、（特に高用量での）MTXの長期投与により、間質性肺炎、感染症、肝障害、リンパ増殖性疾患、骨髄

障害（この副作用は加齢、腎機能障害、低アルブミン血症や脱水などにより誘発リスクが上がる）などの副作

用の懸念がある。そのような場合は、bDMARDs/JAK阻害薬の減量・中止に優先して、MTXの減量、特に経

済的な問題もなく、患者が希望する場合はMTX中止の選択肢もある。CurtisらはMTX+ETN併用療法を受

けた 371名 RA患者のうち、24週間後 SDAI寛解を達した 253名を対象に、1）MTX単剤療法（n=101）、2）
ETN単剤療法（n=101）、3）MTX＋ETN併用療法（n=51）のいずれかに無作為化し、48週目に SDAI寛解

が維持された患者の割合を比較したところ、ETN単剤群：49.5%、MTX＋ETN併用群：52.9%とMTXを中

止しても差が無く、救援療法後、SDAI寛解は、各治療群で 70～80%で再獲得されたと報告している 12)。ま

た、レセプトデータを用いて、MTX の用量が一定、減少、または増加している患者における GLM療法の持

続性を算出し、GLM継続率との関連において有意差は認められなかったという報告もある 13)。早期 RA患者

に対する高用量MTX併用でのセルトリズマブペゴル（CZP）の治療効果を検討した C-OPERA試験のサブ解

析では、52週後の寛解率はMTXの平均投与量とほとんど関係がなく 14)、CAN-REAL試験では、csDMARDs
単剤あるいは併用療法（81.4%はMTX）で効果不十分な RA患者に対して CZPを追加投与し、奏効した例に

おいて、csDMARDを継続する群と中止する群での有効性を比較検討したところ、単独群の併用群に対する非

劣性は示せなかったが［絶対リスク差：2.6％（90％CI上限：19.1％；片側 p=0.402）］、18ヵ月時の DAS28
＜3.2の達成、18ヵ月時の⊿DAS28≧1.2の維持を両方又は片方達成した割合は、臨床的に同等（併用群 71.8％、
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単独群 69.2％）であり、csDMARDsで効果不十分な RA患者に CZPを使用し効果があれば、MTXを含めた

csDMARDsの漸減中止も考慮できる可能性を示唆する 15)。オゾラリズマブ（OZR）の国内第Ⅱ/Ⅲ相試験での

サブ解析においても、MTX併用量による効果の相違は認めていない。また、TARA試験では 16)，TNF阻害薬

（ETN：54%、ADA：41%)と csDMARD (MTX92%)の併用療法により深い寛解（DAS28≦2.4かつ 腫脹関節

数≦1)を維持した患者を、無作為に TNF阻害薬あるいは csDMARDを計画的に漸減（漸減プロトコール：1/2
量→1/4量→中止）し、1年間の累積再燃率を比較したところ、それぞれ 43%、33%で、統計学的な有意差を

認めなかった（p=0.17)。IL-6阻害薬については、活動性抑制後に、多くのMTX 減量・中止の報告がある。

Moriらは、MTX 併用または非併用で TCZを開始した RA患者を登録した実臨床レジストリを用いて、TCZ
を導入した全症例（510例）のうち、最初の 1年間に TCZで臨床的改善（CDAI50レスポンダー）を達成し

た RA患者 328例を対象に、TCZ単剤療法と TCZ+MTX併用療法の維持率を比較し、2年目以降の TCZの中

止（維持療法）にMTXの使用が影響を与えているかどうかを評価したところ、TCZの維持療法については、

MTXとの併用療法と単剤療法との間に有意差は認められず、MTXを中止しても継続率に影響がない可能性を

示唆する 17)。紙面の都合で詳しくは述べないが、FIRST BIO study 8)、COMP-ACT Study 18)、ACT-TAPER
試験 19)でも、TCZ＋MTX治療で活動性が制御された場合、MTXの減量あるいは中止の可能性を示唆している。

前述の IORRAコホートでの 2年間のMTXの減量効果も bDMARDs製剤ごとにみているが、MTXの併用率

は TCZで有意に低下し、その併用量は ETN、TCZで有意に低下した 6)。ABTについてMTX減量についての

明らかなエビデンスはないが、PMSの結果に寄ればMTX併用の有無で比較した場合、併用の方が効果は上が

るが、その差はわずかであり、減量や状況で中止も考慮できるかもしれない。JAK阻害薬については、MTX
併用、非併用でも差が無いという報告も多く、MTXの減量中止は可能との可能性がある 20)。

4. bDMARD/JAK阻害薬の減量・中止

疾患活動性の制御（特に寛解の維持）や関節破壊の進展抑制のためには、bDMARD を継続することが望ま

しいと考えられるが、一方で、安全性やコストを考慮すると、減量や間隔延長、状況で休薬も寛解達成後の選

択肢として考えられる。

(1) bDMARD/JAK阻害薬の減量

①TNF阻害薬の減量

免疫原性の高い bDMARDは有効血中濃度維持が断続的であると抗製剤抗体産生を増強することが考えられ

る。言い換えれば、免疫原性の高い bDMARDは、間隔延長/減量投与により有効トラフ値を下回ると抗薬物抗

体を惹起され、その結果二次無効陥る可能性がある。従って、免疫原性の低い bDMARDの方が減量戦略は行

いやすいと思われる。

免疫原性の低い bDMARD の一つである ETN について、PRESERVE試験では、36 週間の ETN＋MTXの

併用療法により低疾患活動性を維持（12〜36週の平均 DAS28≦3.2かつ 36週時の DAS28≦3.2)した患者を、

ETN継続群（50mg/週+MTX)、ETN減量群（25mg/週+MTX)、ETN休薬群（MTX単独）の 3群に割り付け

られ、割り付け 52週後の寛解率は、それぞれ 66.7%、60.2%, 29.4%であり、減量による有意な寛解率の低下

は認めなかった 21)。TNF阻害剤（ETNおよび ADA）を使用し寛解期にある RA患者 137例に対して、注射

の間隔を徐々に広げる方法（S群：64例）と維持療法（M群：73例）の効果を比較することを目的に行われ

た STRASS（Relapse occurrence by strategy arm）試験では、再燃は S群でより多くみられた（76.6% vs 46.5%、

p=0.0004）が、構造的障害の進行には差がみられなかったと報告されている 22)。また、C-EARLY - Period2
の結果より CZPについても投与間隔延長の可能性が示されている 23)。この試験では、csDMARDによる治療
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歴のない早期 RA患者に CZP+MTX治療を 1年間行った後、低疾患活動性を達成した RA患者 293人を対象

に、期間 2で 2:3:2の割合で再無作為に割り付け、標準用量の CZP投与群（n=84）、投与頻度を減らした CZP
投与群（n=127）、およびプラセボ＋MTX（CZP中止）投与群（n=82）に割り付け、52週から 104週まで再

燃することなく低疾患活動性を維持した患者の割合を検討したところ、標準レジメンおよび減量レジメンで治

療された患者の割合は変わらなかった（それぞれ 48.8％および 53.2％）と報告されている。最も新しい TNF
阻害薬である OZR についても同様の報告がある。OZR の長期継続試験（HOSHIZORA 試験）において、

DAS28ESRが 2時点において 3.2未満を維持した患者に対してOZRの投与間隔を医師の判断により投与間隔

を 4週間隔（Q4W）から 8週間隔（Q8W）に延長したところ、Q4Wから Q8Wに変更した 32例中、28例（87.5%）

が 24週間 Q8Wを継続し、24週目において、Q8Wを継続し DAS28-ESRが 2.6未満および 3.2未満を達成し

た患者の割合は、それぞれ 71.9%および 84.4%であり 24)、OZRの投与間隔延長の可能性を示唆するものであ

る。

②非 TNF阻害薬の減量

非 TNF阻害薬である IL-6阻害薬についても投与間隔延長の報告がある。レトロスペクティブな観察研究で

あるが、Saikらは、TCZを 4週間隔で投与し、良好な反応を示した 100例の RA患者を登録し、TCZ投与の

間隔を 5週間に、更に、5週間隔で良好な反応を維持した患者に対して、TCZ投与の間隔を 6週間に延長した

ところ、6週間隔投与で 62例、5週間隔投与で 28例の患者が良好な反応を維持し、4週間隔投与で良好な反

応を示した患者の 90％が、4週から 5週または 6週に間隔を延長できた 25)。これは、TCZの投与間隔延長の

可能性を示唆し、実際、実臨床でも以前より既に行われている。また、ABT の AGREE 試験の 2 年目に

DAS28ESRが 2.6未満となった予後不良の早期 RA患者 108名を対象に、ABTの静脈内投与量をランダムに

より約 10mg/kgから約 5mg/kgに減量（10mg/kg、n=58；5mg/kg、n=50）しながら、反応の維持を評価した

ところ、時間経過に伴う再燃と再燃した患者の割合は両群で同様であり（31%（~10mg/kg）対 34%（~5mg/kg）、
HR：0.87（95% CI 0.45～1.69））26)、ABTにより寛解へ導入し維持した早期 RA 患者に対して ABT の用量

減量の選択肢とあることを示唆する。

③JAK阻害薬の減量

JAK阻害薬については、Takeuchiらによると 27)、バリシチニブ（BAR）4mg/日で 15ヶ月以上治療され、

低疾患活動性（CDAI≦10)または寛解（CDAI≦2.8)を 3ヶ月以上維持した患者を、無作為に BAR 4mg/日で

継続または 2mg/日に減量したところ、48週後の低疾患活動性維持率はそれぞれ 80%、67%、非重篤感染症の

発症率はそれぞれ 30.6%、24.9%であった。また，救済療法（BARの 2→4mg/日へ再増量）は 66.7%の患者（32/48
名）で有効だった。

(2) bDMARD/JAK阻害薬の中止

bDMARDの中止（バイオフリー）という治療後の選択肢はどうだろうか？バイオフリーのエビデンスをみて

みると TNF阻害薬による報告が多い。

①TNF阻害薬の中止

MTX効果不十分例を対象としたバイオフリーのエビデンスについて述べる。RRR試験ではMTX効果不十

分の中〜高疾患活動性 RA症例に IFXで治療を行って 1年超して DAS28 <3.2（低疾患活動性）を維持出来た

症例(N=114)を対象に休薬し、その 1年後に評価（評価可能症例、N=102）して DAS寛解+DAS低疾患活動

性を 55%に達成できたと報告している 28)。また、MTX効果不十分の中〜高疾患活動性 RA症例に ADA40mg/
隔週＋MTXで治療を行い、ADA休薬条件（①DAS28-ESR<2.6を 6ヵ月以上維持、②ステロイド、NSAIDs
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不使用、③MTX 投与量 12 週以上維持）を満たした RA患者 75 例に対して、患者の休薬同意が得られた 52
例に対して ADAを休薬し、その 1年後の経過を追った HONOR試験の報告がある 29)。ADA休薬 1年後の寛

解継続率は 48%、低疾患継続率は 62%であり、寛解維持に影響を及ぼす予後因子として DAS28ESR（ROC
解析で 1.98以下という深い寛解）が抽出された 29)。さらに HONOR試験のサブ解析で 2年未満の早期 RAが

2年超の長期 RAに比較して、ADA休薬 1年後の寛解・低疾患活動性達成率が有意に高い（早期 RA vs 長期

RA、それぞれ、寛解達成率：63.0% vs 33.3% [p=0.0346]、低疾患活動性達成率：77.8% vs 45.8% [p=0.0185]）
ことが報告された 30)。また、MTX効果不十分の中疾患活動性 RA症例に対して、MTX+ETN50mg/週で治療

し 6 ヶ月以上 DAS28-ESR<2.6 を満たした場合、無作為で ETN を休薬し 1 年後の寛解継続率を研究した

ENCOURAGE試験での結果では、ETN休薬 1年後の寛解継続率は 53.6%であった 31)。

MTX naïveの主に早期 RA を対象としたバイオフリーのエビデンスについては、IFX での BeSt試験 32)、

ADAでの HOPEFUL-2 試験 33)、CZPでの C-OPERA14）試験などがある。BeSt試験 32)では、抗リウマチ薬

治療歴のない罹病期間２年以内の早期活動性 RA患者を対象にして、異なる４つの治療戦略群、すなわち第１

群：csDMARD単独治療群（抗リウマチ薬の変更）、第２群：ステップアップ群（csDMARDの追加併用）、第

３群：ステップダウン群および第４群：IFX＋MTX群に無作為に割り付けられ、低疾患活動性を目標として治

療を行い DAS44が低疾患活動性指標である 2.4以下を得るために３カ月ごとに治療変更が定められたプロト

コールに基づき行われ、一方、DAS≦2.4を６カ月間満たせば，csDMARD１剤のみの維持療法を目標として

直前に使用していた薬物を減量または中止するという戦略で治療を行い各群の治療効果を比較した。はじめか

ら IFX＋MTX で治療した第 4群においてのバイオフリー 1年後の低疾患活動性達成率は 56%であった 32)。

HOPEFUL-2試験は、MTXの使用経験のない早期 RA患者（N＝334）を対象にして、ADA＋MTXの併用群

とMTX単独使用群に分け 26週間後に比較した後に全例 ADA+MTXで更に 26週治療し、治療開始後 52週時

点で患者の希望で ADA継続群と ADA休薬群に分けて 104週後に両群を比較したものであるが、ADAを休薬

した群の低疾患活動性達成率は 80%、継続した群の低疾患活動性達成率は 97%であった 33)。C-OPERA 試験

は、MTX投与歴がなく予後不良因子を有する日本人早期 RA患者を対象に、最大許容量のMTX併用下におけ

る CZPの有効性及び安全性を、MTXを単独で投与した場合と比較した 1年間の二重盲検無作為化比較試験を

実施し、その後 1年時で CZPを休薬してMTXのみを継続しながらさらに 1年間経過を観察する試験である。

その結果、1 年後の CZP フリー寛解率は約 70%であった 14）。C-EARLY - Period2（試験概要等は前述「4.

bDMARD/JAK阻害薬の減量・中止、bDMARD/JAK阻害薬の減量」の項目を参照）の結果では、標準レジメ

ンで治療された患者の割合は、CZPを中止した患者よりも低疾患活動性を維持する割合が高かったが（それぞ

れ 48.8％および 39.2％[P = 0.041；名義 P値、第一階層検定は有意ではない]）中止後も低疾患活動性を維持

できた患者もいた 23)。また、TARA試験（試験概要等は前述「3. MTX/csDMARDs の減量・中止」の項目を参照）

では、bDMARDsを漸減中止しても 57%は再燃しなかったと報告されている 16)。

臨床試験における TNF阻害薬のバイオフリーのエビデンスを大まかにまとめると、MTX効果不十分 RA患

者に対するバイオフリーは、抗 TNF抗体製剤：寛解 20〜50%程度、低疾患 20〜60%程度、他の抗 TNF製剤：

寛解 35〜50%程度、低疾患 10〜50%程度、更に、MTX naïve RA患者に対するバイオフリーは、抗 TNF抗

体製剤：寛解 50〜80%程度，低疾患 50〜80%程度、TNF受容体製剤：寛解 40〜50%程度，低疾患 60%程度、

CZP：70%程度であり 14),31-34)、なお、bDMARDを休薬しても再燃しなければ、休薬中の関節破壊の進行は認

めず、仮に bDMARD休薬中に再燃した場合も、免疫原性の高い抗 TNF抗体製剤であっても再投与が可能で

あった 14),28),29),35)。
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②非 TNF阻害薬の中止

IL-6阻害薬に対するバイオフリーのエビデンスについては、本邦で行われた SURPRISE 試験では 1年間の

TCZ＋MTX（n=49）の併用療法または TCZ単独療法（n=53）により臨床的寛解を達成した RA患者が TCZ
を休薬し、休薬 1年後の寛解維持率はそれぞれ 24%（バイオフリー）、14%（ドラッグフリー）であった 36)。

再燃した場合も、TCZの再開でレスキューできた。

ABTの中止に関しては、本邦で行われた ABTの国内第 II相試験とその長期延長試験後に行われた ORION
試験 37)がある。この試験では、ABTを 2年以上投与された後、DAS28-CRP（2.3未満）寛解となった日本人

RA患者を対象とした 52週間の多施設共同非盲検前向き観察研究で、登録時に、患者には ABTの継続または

中止の選択肢が提示され、中止後 52週時点で ABTを使用していない患者の割合とした。52週間後、34人中

22人（64.7%）がABTフリーの状態を維持し、継続群と比較すると、中止群では寛解率は同程度であった（41.2%
対 64.7%、P = 0.144）が、52週目の DAS28-CRPスコアの平均値は有意に高かった（2.9 対 2.0、P = 0.012）。
DAS28-CRP < 2.3または < 2.7を達成した患者は、登録時の HAQ-DIスコアおよび/または CRP値が有意に

低く、その様な患者群は ABTの中止後に寛解または低疾患活動性の維持が予測される可能性を示唆する。ま

た、海外で行われた AVERT試験では 38)、1年間の ABT＋MTXの併用療法、ABT単独療法、またはMTX単

独療法により臨床的寛解を達成した患者において、すベての RA治療薬(ABT, MTX,GCを含む）を休薬し、

休薬 6力月後の寛解維持率を比較しているが、それぞれ 25%、28%、17%であり、ABT治療群で率が高かっ

た。

Ochiai らは、実臨床における bDMARD の中止について報告している 39)。2003 年から 2012 年の間に

bDMARDs を開始した RA 患者 1775 例のうち、bDMARDs 中止時に DAS28-ESR が 3.2 未満であった患者

43例を抽出し、bDMARDの使用状況と中止 1年後の疾患活動性に基づいて、2つのグループ（バイオフリー

成功：BS群、バイオフリー失敗：BF群）に分け、バイオフリー成功の割合を評価し、バイオフリー成功に関
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連する因子を評価した。RA患者の 58.1%で bDMARDsが中止されても RAの再燃は認められず、バイオフリ

ーの成功と関連する重要な因子として bDMARDsの中止前に DAS28-ESR が低値であり、GC用量が減少し

ていたことが抽出された。

③JAK阻害薬の中止

JAK阻害薬については、第 III相試験および長期延長試験におけるトファシチニブ（TOF）治療後に TOFを

休薬できるかを検討した施設共同非無作為化非盲検前向き観察研究がある 40)。TOF治療で低疾患活動性を達

成した 64人の患者のうち、54人が本人希望で治療を休薬し、治療終了後 52週目において、中止群の 54人中

20人（37%）は疾患の再燃なく中止できており、休薬時の RFが低いほど休薬しやすかった。

5.日常診療における薬物療法減量•中止の実践

以上の点も踏まえ（私見も含まれるが）、bDMARDの休薬条件として（図 4）、
・罹病期間が短いこと

・寛解導入までに期間が短いこと

・ GCを使用していないこと

・休薬開始時に深い寛解に入っていること（関節エコー上の滑膜炎消失、構造的寛解（ΔmTSS/年≦0.5)の確

認）

・寛解がある程度の期間（少なくとも寛解状態 6ヶ月以上）、同じ治療で維持出来ていること

・（できれば）RFが低力価または陰性？/ACPA陰性？

が挙げられる。

また，即時に bDMARDを中止するよりも，漸減した後に中止を図ることが再燃リスクの観点から推奨され

ている 41）が、免疫原性の高い bDMARD（特に IFX）は、抗薬物抗体を惹起しないという点を踏まえて、漸減

よりは、常用量からの休薬が望ましいと著者は考える。

そして、DMARDsの減量・中止に際し SDMが重要である。Tanakaらが、SDMを用いて治療の減量・中止

を試みた報告がある 42)。MTXと bDMARDsによる治療を受けており、DAS28(ESR)＜2.6を維持していた RA
患者 436例を、SDMに基づいて、MTXまたは bDMARDsの継続、減量、中止の 5群に分け、1年目終了時、

DAS28(ESR)＜3.2を達成した患者は 2年目に登録され、さらに 1年間減量レジメンを用いた治療が行われ、1
年目と 2年目に DAS28(ESR)＜2.6を達成した患者の割合を検討した。SDMに基づき、81.4％が治療の漸減

を選択し、48.4％がMTXの漸減を選択し、第 1期間終了時、DAS28(ESR)＜2.6を維持した患者の割合は同

等であった（継続：85.2％、MTX減量：79.0％、MTX中止：80.0％、bDMARD減量：73.9％）が、継続と

bDMARD中止（52.0%）で有意差が認められた。第 2期間終了時、MTX投与群では DAS28(ESR)＜2.6（継

続または漸減）を維持している患者の割合が同程度であったが、bDMARD投与中止群ではその割合が有意に

低かった。しかし、後者のグループの半数は満足のいく形で bDMARDsを中止することができた。
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7. おわりに

最後に生物学的製剤の休薬についての 3か条のリコメンデーションを紹介する（図 5）43)。

① If patients have low disease activity or been in remission for at least months, consider trying it.
（もし患者が低疾患活動性あるいは寛解を達成して，少なくとも 6ヶ月たったら休薬を考慮する）

② Once biologics are discontinued, keep monitoring disease activity, functional ability and radiological
damage progression.
（一旦生物学的製剤が休薬されたなら疾患活動性，機能的能力そして放射線学的障害の進行についてしっか

りモニタリングする）

③ Restart treatment as soon as it appears that the disease is relapsing.
（疾患の再燃が認められたら出来るだけ早く治療を再開する）

以上，RA薬物療法の減量・中止に関するエビデンスを幅広く紹介するとともに，実際の日常診療にどのよう

に生かせるかを概説した。多くのエビデンスから RA薬物療法の減量・中止は十分に実現可能であり、日々の

診療においても実践できる戦略である。現実的には、寛解維持後に、GCを漸減・中止後、どの薬剤を減量し、

どの薬剤を中止するかはケースバイケース（年齢・合併症・安全性・経済的なこと・QOL等を考慮に入れて）

で患者さんと相談の上、SDMを用いて実施することとなる。その際も、T2Tをしっかりと実践し、再燃の早

期発見に努めることが重要である。RAが再燃した（再燃の兆しを認めた）場合は、速やかに減量・中止した

DMARDの再増量・再投与することにより、多くの例で再び治療効果が期待できる 41）。今後の RA臨床の一

助なれば幸いである。
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