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はじめに

スギ・ヒノキ花粉症は空中飛散花粉による典型的な季節
性アレルギー性鼻炎症状を呈するアレルギー疾患であり，
特にスギ花粉症については国民病ともいわれるほど近年そ
の有病率が増加している1)。スギ花粉とヒノキ花粉は共通
抗原性を持つため2)，スギ花粉症患者はヒノキ花粉にも反
応してアレルギー性鼻炎症状を呈することが多く，ヒノキ
花粉の飛散が多い地域では，約 3か月間の長期にわたって
症状が遷延することになる。このスギ・ヒノキ花粉症の治
療の中心は薬物療法であるが，鼻アレルギー診療ガイドラ
イン（以下，ガイドライン）では，病型や重症度に応じた
薬剤の選択が設定されている3)。中でも鼻噴霧用ステロイ
ド薬は他剤にはない強い抗炎症作用を有することから主に

中等症以上からの使用が推奨されており，そのひとつとし
て第 2世代抗ヒスタミン薬との併用療法が推奨されてい
る。しかし，この併用療法が鼻噴霧用ステロイド薬単独使
用よりも有用であることを示すデータは十分とはいえない。
また，中等症以上の，アレルギー炎症が進行し，鼻粘膜過
敏性が亢進した状態では鼻粘膜局所への薬剤投与は逆に刺
激となり，鼻症状を増悪させる可能性もある。
そこで今回，スギ・ヒノキ花粉症患者を対象に，粉末鼻
噴霧用ステロイド薬であるデキサメタゾンシペシル酸エス
テル（以下，DX-CP）の刺激性をはじめとする使用印象と
第 2世代抗ヒスタミン薬（フェキソフェナジン塩酸塩；以
下，FEX）との併用効果について，使用実態下で調査した。

方　　法

1．対象
2011年 3月から 4月に昴会日野記念病院（2011年 9月ま
で著者が在職）を受診した 16歳以上のスギ・ヒノキ花粉
患者を対象とした。ただし，①効果判定に影響を及ぼすと
考えられる薬剤（いわゆる抗アレルギー薬，ヒスタミン加
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スギ・ヒノキ花粉症に対する粉末鼻噴霧用ステロイド薬（デキサメタゾンシペシル酸エステル；DX-CP）の
刺激性と第 2世代抗ヒスタミン薬（フェキソフェナジン塩酸塩；FEX）との併用効果を検討するため，スギ・ヒ
ノキ花粉症患者 45名をDX-CP群，FEX群，併用群の 3群（各群 15名）に分け，それぞれ薬剤を 10日間以上投
与し，全患者に投与前後の各鼻・眼症状および日常生活の支障度についてスコアまたはVASスコアで記録させ，
DX-CP投与患者には刺激感を含む薬剤の使用印象に関するアンケート調査を行った。

DX-CP群および併用群における各鼻症状および日常生活の支障度のスコア変化量について，一部の項目で有
意差はないものの，全項目で FEX群の値を上回り，治療効果（消失～悪化）については FEX群に比し有意に高
かった。眼のかゆみのVASスコア変化量は全群で有意差は認められなかった。DX-CP群と併用群との比較につ
いては，全項目で両群間に有意差は認められなかった。DX-CPの使用印象について，噴霧時の刺激感は，90%
が「全くない」または「ほとんどない」であり，その他の使用印象も概ね良好であった。

DX-CP単独と FEX併用との間に明確な効果の差は認められなかったが，DX-CPは刺激性が少なく，スギ・ヒ
ノキ花粉症治療において単独でも有用である可能性が示唆された。

キーワード：デキサメタゾンシペシル酸エステル，第 2世代抗ヒスタミン薬，季節性アレルギー性鼻炎，
併用療法，患者使用印象
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ヒト免疫グロブリン，抗コリン薬，血管収縮点鼻薬，降圧
薬，精神安定薬など）の併用が避けられない患者，②効果
判定の妨げになる程度の鼻疾患（急性・慢性鼻炎，鼻茸，
肥厚性鼻炎，鼻中隔彎曲症，副鼻腔炎等）を合併している
患者，③免疫療法中の患者，④妊婦，妊娠している可能性
のある患者，⑤その他担当医師が対象として不適当と判断
した患者は除外した。

2．試験薬剤と投与方法
同意が得られたスギ・ヒノキ花粉症患者を封筒法によ
り，FEX群，DX-CP群，および併用群の 3群に割り付け，
それぞれを原則 10日間以上投与した。

FEX群ではアレグラ®錠60 mg 1錠を1日2回経口投与し，
DX-CP群ではエリザス®カプセル外用 400μg 1カプセルを
1日 1回専用噴霧器を用いて両鼻腔に噴霧投与し，併用群
ではそれぞれを投与した。

3．調査および評価項目
1）患者背景
患者背景として年齢，性別，罹病期間，各鼻症状（くしゃ
み発作，鼻汁，鼻閉）重症度と病型，併用薬剤，点鼻薬使
用経験，合併症，既往症，減感作療法実施の有無等につい
て調査した。
2）自覚症状
投与前後の各鼻症状と日常生活の支障度について，ガイ
ドライン3,4)に基づいて作成した問診票を用いて患者自身
に記録させた。さらに眼症状（眼のかゆみ）について，そ
の程度を 100 mm（0：症状なし～ 100：考えられる最もひ
どい症状）の目盛りで表したビジュアルアナログスケール
（VAS）を用いて患者自身に記録させた。
鼻症状および日常生活の支障度の程度は「－」：0点，

「＋」：1点，「＋＋」：2点，「＋＋＋」：3点，「＋＋＋＋」：4

点としてスコア化し，くしゃみ発作，鼻汁，鼻閉それぞれ
の症状別スコアの合計を総鼻症状スコアとした。
3）治療効果
ガイドライン3)に従って，投与前後の鼻症状の重症度か
ら治療効果を 5段階（「消失」，「著明改善」，「改善」，「不
変」，「悪化」）で評価した。
4）アンケートによる薬剤使用印象

DX-CP群および併用群の患者には投与後にDX-CPの使
用印象に関するアンケート調査（表 1）を実施した。
5）服薬状況
試験薬の服薬状況について，問診により 5段階（100%：
言われたとおり服用した，75%：大体言われたとおり服用
した，50%：半分くらい服用した，25%：ほとんど服用し
ていない，0%：まったく服用していない）で確認した。
6）安全性
試験薬投与開始後の有害事象の有無については問診等に
より調査した。
7）統計解析
各スコアの群間解析にあたっては投与前値を共変量とす
る Tukeyの多重比較検定を行い，治療効果の判定の群間解
析にはWilcoxon順位和検定（Bonferroni）を行った。有意
水準は両側 5%未満を「有意差あり」とした。

結　　果

1．対象症例
総症例数は 45例で，FEX群，DX-CP群，併用群各群 15
例であった。ただし，DX-CP群の 1例は投与期間が 10日
未満であったため，使用印象アンケートのみ集計した。患
者背景を表 2に示す。これら 3群のすべての患者背景に不
均衡は認められなかった。

表 1　点鼻薬投与後のアンケート項目
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2．スギ・ヒノキ花粉飛散状況（測定地：滋賀医科大学耳
鼻咽喉科学教室）

2011年 2月～ 5月の滋賀県大津市における花粉飛散状況
を図 1に示す。スギ花粉の初観測日は 2月 3日，飛散開始日
は 2月 22日，総飛散数は 3,775.5個 /cm2であった。ヒノキ花
粉の飛散開始日は 3月 21日，総飛散数は 10,850.8個 /cm2

と例年に比し大量飛散であった。また，投与開始日別の症
例数の推移を図 2に示す。

3．臨床効果
1）総鼻症状スコア
投与終了時における総鼻症状スコアの変化量を図 3に示
す。DX-CP群および併用群の総鼻症状スコア変化量は
FEX群より大きく，DX-CP群は FEX群に対して有意に総
鼻症状を改善した（p<0.01）。DX-CP群と併用群との間に
は有意な差は認められなかった。

表 2　患者背景

群のすべての患者背景に不均衡は認められなかった。

図 1 2011年スギ・ヒノキ花粉飛散数（測定地：大津市）。2011年 2月から 5月の滋賀県大津市における花粉飛散状況を示す。スギ花粉飛
散開始日は 2月 22日，ヒノキ花粉飛散開始日は 3月 21日であった。
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図 2　投与開始日別症例数の推移。投与
開始日別症例数の推移を週単位で示す。

図 3 総鼻症状スコアの変化量。DX-CP群
および併用群の総鼻症状スコア変化量は
FEX群より大きく，DX-CP群は FEX群に対
して有意に総鼻症状を改善した（p<0.01）。
DX-CP群と併用群との間に有意な差は認め
られなかった。

図 4 各鼻症状および日常生活の支障度
スコアの変化量。すべての症状において
DX-CP群と併用群のスコア変化量は FEX
群より大きく，DX-CP群の鼻汁，鼻閉お
よび日常生活の支障度ならびに併用群の
鼻汁は FEX群に対して有意に改善した
（各々 p<0.01および p<0.05）。DX-CP群
と併用群との間にはいずれの症状におい
ても有意な差は認められなかった。
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2）各鼻症状および日常生活の支障度スコア
投与終了時におけるくしゃみ発作，鼻汁，鼻閉および日
常生活の支障度スコアの変化量を図 4に示す。すべての症
状においてDX-CP群と併用群のスコア変化量は FEX群よ
り大きく，DX-CP群の鼻汁，鼻閉および日常生活の支障
度ならびに併用群の鼻汁については FEX群に対して有意
に改善した（各々 p<0.01および p<0.05）。DX-CP群と併
用群との間にはいずれの症状においても有意な差は認めら
れなかった。
3）眼症状のVASスコア
投与終了時における眼のかゆみのVASスコア変化量を
図 5に示す。FEX群とDX-CP群のVASスコア変化量は併
用群より大きかったが，3群間で統計学的に有意な差は認
められなかった。
4）治療効果
治療効果の判定（消失～悪化）を図 6に示す。改善率

（「改善」以上を示した患者の割合）は FEX群で 25.0%
（3例 /12例），DX-CP群で 69.2%（9例 /13例），併用群で
81.8%（9例 /11例）となり，DX-CP群および併用群の治
療効果は FEX群に比し，有意に高かった（p<0.05）。

4．アンケートによる薬剤使用印象
DX-CP使用患者に薬剤の使用印象についてアンケート
調査した結果，噴霧時の刺激感について 90%が「まった
くない」または「ほとんどない」と回答した（図 7）。噴
霧器を簡単に操作できるまでの回数については 70%が「1
回目から」と回答し，全例が 3回目以内と回答した（図 7）。
この噴霧器を簡単に操作できるまでの回数について，60
歳以上の患者で集計したところ，1回目から簡単に操作で
きた割合は 87.5%（7例 / 8例）であった。一度に両鼻腔に
噴霧できる点およびポンプの硬さについていずれも約 8割
が「大変使いやすい」または「使いやすい」と回答し，「使

図 5　眼のかゆみ VASスコアの変化
量。眼のかゆみ VASスコアの変化量
は FEX群と DX-CP群において併用群
より大きかったが，統計学的に有意な
差は認められなかった。

図 6 治療効果の判定（消失～悪化）。改
善率（「改善」以上を示した患者の割合）
は FEX群で 25.0%（3例 /12例），DX-CP
群で 69.2%（9例 /13例），併用群で 81.8%
（9例 /11例）となり，DX-CP群および併
用群の治療効果は FEX群に比して有意に
高かった（p<0.05）。
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いにくい」と回答した症例はいなかった。今後も使ってみ
たいかの質問については 60%が「ぜひ使いたい」または
「使いたい」と回答した。

5．服薬状況
服薬率は「100%」が FEX群 11例，DX-CP群 8例，併
用群 10例で，「75%」が FEX群 3例，DX-CP群 4例，併用
群 4例，「50%」が FEX群 1例，DX-CP群 2例，併用群 1
例であった。

6．安全性
すべての群において副作用は見られなかった。

考　　察

本研究を実施した 2011年の滋賀県大津市におけるスギ
花粉・ヒノキ花粉飛散量は例年に比し大量飛散であったこ
とから，対象症例のほとんどは中等症以上であった。この
場合の治療薬としてガイドラインが推奨するのは第 2世代
抗ヒスタミン薬と鼻噴霧用ステロイド薬である3)。鼻噴霧
用ステロイド薬は他剤にはない強力な抗炎症作用を有し，
1966年～ 1997年に発表された無作為比較試験 16試験を対
象にしたメタアナリシスによると，鼻症状に対する効果
は，経口抗ヒスタミン薬よりも優れるとされている5)。本
研究においても，一部の項目では統計学的有意差が認めら
れなかったものの，DX-CP単独の鼻症状改善効果は FEX
単独に比べて優れる傾向が認められた。
局所適用である鼻噴霧用ステロイド薬がアレルギー性鼻
炎に起因する眼症状を軽減することは以前より多数報告さ
れており，この作用機序としては，鼻粘膜におけるアレル

ギー性炎症抑制作用に基づく，鼻粘膜からの神経反射の抑
制によるものと考えられている6)。その効果については前
述したメタアナリシスによると抗ヒスタミン薬と同等とさ
れている 5)。本研究においても，眼のかゆみのVASスコア
変化量は FEX群とDX-CP群で変わらず，同等の改善効果
が示唆された。
鼻噴霧用ステロイド薬はガイドラインにおいて，第 2世
代抗ヒスタミン薬との併用療法が推奨されている。この併
用療法の意義としては，花粉症はヒスタミン等による即時
反応と炎症細胞浸潤による遅発反応が連続して起こってい
るという発症機序によるもので 3)，これらアレルギー反応
において，作用機序の異なる薬剤の併用により，相加効果
が得られるものと考えられている。しかしながら，この併
用療法が鼻噴霧用ステロイド薬単独療法よりも優れるとの
根拠は乏しく，むしろ明確な効果の差が認められなかった
との報告もある7,8)。本研究においては，ほとんどの項目で
DX-CP群のスコア変化量が併用群を上回っていたものの，
「改善」以上の割合は併用群でより高値であった。しかし，
すべての項目でDX-CP群と併用群との間に統計学的有意
差は認められず，明確な併用効果は認められなかった。そ
の理由として，患者数が十分でなかったこと，DX-CPの
抗炎症作用9)によってヒスタミン自体の遊離を抑制した可
能性などが考えられたが，今後更なる検討が必要である。
本研究では薬剤の効果検討のみならず，DX-CPの使用
印象に関する患者アンケートも実施したが，鼻噴霧用ステ
ロイド薬は各製品様々な製剤的な工夫やデバイス（噴霧
器）の工夫が施されており，非常に嗜好性が強いといわれ
ている10)。DX-CPについても添加物は微量な乳糖水和物
のみで，刺激性の低減が考慮された製剤設計となってい
る11)。鼻噴霧用ステロイド薬の適用となるアレルギー炎症

図 7 アンケート結果。噴霧時の刺激感について 90%が「まったくない」または「ほとんどない」と回答した。噴霧器を簡単に操作でき
るまでの回数については 70%が「1回目から」と回答し，全例が 3回目以内と回答した。60歳以上の患者で集計してみたところ，1回目
から簡単に操作できた割合は 87.5%（7例 /8例）であった。
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が進行し，鼻粘膜過敏性が亢進した状態では鼻粘膜局所へ
の薬剤投与は逆に刺激となり，鼻症状を増悪させる可能性
があるが，本薬剤については 90%の方が「刺激がない（ほ
とんどない）」と回答し，刺激の少ないことが証明された。
また，デバイスについては一度に両鼻腔への噴霧が可能な
2つのノズルや幅広いポンプ押圧で適切に薬剤が噴霧でき
るポンプ等が採用されており10)，今回の検討でも 8割以上
の患者から操作性については良好である旨の回答が得られ
ている。
以上より，デキサメタゾンシペシル酸エステルはくしゃ
みや鼻水を誘発するような刺激感もなく，2011年のよう
な，多くの患者が中等症以上となる花粉の大量飛散年にお
いても，単剤で有用であることが示唆された。

本論文に関して，開示すべき利益相反状態は存在しない。
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Evaluations of the combination effect of Dexamethasone Cipecilate Capsule
for Nasal Spray with a second-generation antihistamine

in seasonal allergic rhinitis patients and patients’ impression
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ABSTRACT

Forty-five patients with Japanese cedar/cypress pollinosis were divided into 3 groups, dexamethasone cipecilate (DX-CP) group,
fexofenadine hydrochloride (FEX) group, and the combination group (15 patients each) to examine irritability of dry powder-type steroid 
nasal spray (DX-CP) and the combination effect with a second-generation antihistamine (FEX). The respective drugs were administered 
for at least 10 days. The patients rated nasal symptoms and troubles with daily life on a 5-point scale and ocular symptoms on the visual
analogue scale; further, a questionnaire survey concerning the impression of the drug, with respect to irritability, was performed in the
DX-CP group.

Changes in nasal symptom scores and troubles with daily life in the DX-CP and combination groups showed no signifi cant differences
for some of the categories, but the values in these groups were higher than those in the FEX group for all categories; the therapeutic
effects (resolution to aggravation) were signifi cantly better compared to the FEX group. Changes in the VAS scores for eye itching did 
not differ signifi cantly in all groups. Comparison between the DX-CP group and the combination group showed no signifi cant difference
for all categories. Concerning the impression of use of DX-CP, irritability at the time of spraying was “totally absent” or “negligible” at 
90%; moreover, other impressions of use were generally favorable.

While no obvious difference was noted in the effect between DX-CP monotherapy and combination with FEX, DX-CP was less
irritable and could be useful for the treatment of Japanese cedar/cypress pollinosis as monotherapy.

Key words: dexamethasone cipecilate, second-generation antihistamine, seasonal allergic rhinitis, combination therapy, 
patients’ impression


