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歳から34歳の年齢層というのは、この年齢群が

喘息による死亡と認定するのに精度が高いとい

うことがいろいろな学会で提唱されてそれを使

っています。先ほどの話でも、シアーズ（文献-1）

のデータが出ましたが（浜：日本はきっちりと

そういうデータが出ていないです。だから5歳刻

みで全部集計しなくてはならない。分母になる

人口が必ずしもわからないので。計算がなかな

かむつかしい。）そうしますと5歳から34歳の最

近の日本の死亡率は0.73、0.69、0.68と、わたし

たち、喘息死を今までよく見ている人間にして

みると、ちょっと高めだけど安定してきている

かな、という印象がまずあります。

ただ全体として、先ほどのグラフ（P.417の図-

4）を見ても世界的に見ると、比較的高い方では

あるのかもしれません。

喘息死がベータ・アゴニスト（ベータ刺激薬）

のMDI（定量噴霧式吸入器）と関連性があるの

かどうかは、先ほど演者の方々が出したケー

ス・コントロール・スタディが5つありました。

4つがニュージーランドで5つ目がサスカチュワ

ンのスタデイです。これらの研究結果は、デー

タの解析の仕方というか解釈の仕方でどうとも

取れるという点があり、1989年のクレインさん

のデータ2）に対して、1995年のランセット3）

では、その反対意見として、なぜフェノテロー

ルが多いと、フェノテロールと喘息死との関連、

先ほど一番初めに浜ドクターが出したグラフ

（P.415の図-1）（浜：あれは関連があるというデ

ータです）、実際にはこの論文は反論をしている

論文で、その趣旨としては、この著者が言うに

は、結局ニュージーランドではフェノテロール

は処方せんなしに得られた、と。それからプレ

ッシャードネブライザー（加圧式ネブライザー）

が非常によく使われていた、つまりそれらが乱

用の原因になっている、と反論しています。

ところがまた、この論文に対して、シアーズ

さんたちが、ランセットで反論しています4)。

ニュージーランドの疫学をわたしは中心的にや

った人間だから言うのだが、フェノテロールは

ニュージーランドでは処方箋なしでは使えなか

った、とおっしゃる。

浜：保険薬として認めなくなって、あれだけ

消費量が下がるわけですから、それは処方しな

いと出ないでしょう。

福本：そこのところわたしもわかりませんが、

確かに言えることは、日本でもイソプロテレノ

ールが非常に流行ったときに日本でもあったこ

とは、メジヘラー・イソですが、法的には処方

箋がないと買えないにも係わらず実際には薬局

で患者さんにバカスカ売っていたという、それ

がバックグラウンドとしてあるわけですね。だ

からここで処方箋なしでは買えないというのは、

建て前ではそうかも知れないけど、実態として

はどういうふうな販売がされていたか、またど

んな使われ方をしていたのか分からないという

のが、ちょっと引っ掛かります。

それから、このシアーズさんは、フェノテロ

ールと喘息死の関係に対して二つのメカニズム

がある、と。一つは先ほどから浜ドクターがず

っとおっしゃっている心毒性との関係。もう一

つは、フェノテロールのような強力なベータ・

アゴニストを瀕用、頻回に使うことによって喘

息の重篤性が増すのだ、と。だから理論的には

心毒性は考えられるけども、必ずしもこれを死

因との確証にはならないのが一般的である、と

いうふうに彼自身はそう言っています。

今現在、フェノテロールに関するいろいろな

レビューを読んでも、やはり二つあって、フェ

ノテロールは確かに危険性は否定できない。だ

けれども（そのような危険性は）フェノテロー

ルだけではないだろう、ベータ・アゴニスト全

体を考えなければいけないだろう。それから先

ほどから言っているように、フェノテロールを

投与するのはある程度重篤な患者に対して、つ

まりプロカテロールとかサルブタモールとかを

処方しない、処方しても効かない人に使ってい

る、と。それは重症度の一つであるから（浜：

時間がだいぶ過ぎましたのでわたくしも駆け

足で話をしたいと思います。中毒部門に勤務し

ておりますので、浜医師は特に動物実験のデー

タについての解析を私に期待されているようで

すが、実は薬理は専門ではございません。

長年、臨床薬学教育をしていてその中で中毒

関係の分野に興味があり、現在その方面へ仕事

がシフトしてきたということがあって、中毒に

関する情報や分析が専門です。

大学で医薬品安全性や薬剤疫学関係の講義を

しており、今回のフェノテロールについては、

先に説明がありましたサスカチュワンの結果な

ども学生に示しました。また、「喘息デー」とい

って、医師や薬剤師が主体のパソコン通信での

患者教育のキャンペーンを5年前からやっていま

す。この「喘息デー」では土居ドクターも浜ド

クターにも協力していただいております。今回

は、喘息患者教育にかかわっている薬剤師とい

う立場からフェノテロールの問題を考えたいと

思って出てきたわけです。

今回のセミナーのEvidence-Based Medicine は、

入手し得る最も確かなデータを検討するという

趣旨は非常に大事なことで、浜ドクターの問題

提起はある意味では良かったとわたしは思って

います。ただ、実際にはいろいろ、多分浜ドク

ターはいろんなところで喘息関係のドクターか

ら噛みつかれているというところがあります。

ボロボロかもしれません（浜：いいえ、しゃっ

きり元気です。会場笑い）。入手し得るデータが

この結論を引き出すに十分なだけのデータがあ

ったのか、ということと、今あるデータからこ

の結論に到達するのに妥当性があったのかとい

う点が一番議論の的になりました。

もう一つ、喘息関係の医療関係者が（浜医師

の説を）一番問題にしているのは、喘息治療を

十分にバックグラウンドとして把握した上で出

した結論なのか、ということです。

喘息死は、先ほどから5％くらいと言っていま

すが、日本では、有病率として厚生省が出して

いるのは、喘息患者が107万人という数字が出て

います。高血圧の患者が640万人ということです

から、6分の1くらい。喘息による死亡というの

が10万人に対して1.5から5人、というのが平均

的な考え方です。

今年の人口動態統計から見ますと、1997年度

からWHOが第10改正の死因統計分類に変えまし

たので変わったので、1995年1年間の喘息死亡数

が7253人と認定されております。これが日本で

は全年齢層での死亡率ということになりますと

5.8／10万人となります。

いろんな統計で喘息死を言うときは、5歳から

34歳というのがよく使われます。これはなぜか

と言いますと、喘息死は高齢者が多いのです。5

喘息死──フェノテロール原因説は正しいか？　　　　福本
ふくもと
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やれ、こういうデータがどうなのか公平な立場

でデータを出せと、それを提示するのが浜ドク

ターの役目ではないかと。

浜：メーカーがやったらいいと思うんですよ。

福本：でもメーカーがやればまたメーカーの

バイアスが入るとなるでしょう。

浜：いえ、メーカーはやってますよ。

福本：でもまあそれは公正な立場でやってほ

しい。

浜：公的なところがやるべきだと思います。

福本：浜ドクターの立場は、薬自体の害、薬

害ということで、これが疑わしいから中止した

ほうがいい、ということなのですが…。

浜：これ（フェノテロール）疑わしいを通り

こしています。ほぼ確実です。

福本：でも、それはそれとして、浜ドクター

のレポートで足りないところは、喘息治療の現

状をなぜ把握してくれなかったのか。

浜：僕が調査せんといかんのですか。（喘息専

門家がやるべき仕事では？との意）

福本：いえ、浜ドクターだけでは公平ではな

いと思います。喘息治療を専門にしている人た

ちの、小児科・内科の実態、考え方、専門医で

ない人たちで喘息患者さんを診ている医師たち

の知識とかこの問題に関するデータをまず取る

ことと、あと患者自身がセルフ・コントロール

することですから調査した上でデータをお作り

にならないといけないと思うんです。

まだ言いたいことはいっぱいありますし、大

事なとこが残っていますが、これくらいで終わ

ります。

【文献】
1.Sears MR et al., Regular inhaled beta-agonist
treatment in bronchial asthma. Lancet 
1990;336:1391- 6.

2.Crane J et al., Prescribed fenoterol and death
from asthmain New Zealand, 1981- 83: case-
control study. Lancet 1989;Apr,917- 922. 

3.Blauw GE et al., Asthma deaths in New
Zealand: whodunnit?  Lancet 1995; 345:2-3.

4.Sears MR, Asthma deaths in New Zealand.
Lancet 1995; 345:655-6.

それはエビデンスをちゃんと示して、そういう

話をしていただいたほうがいい。エビデンスを

示さないで、そういうこともある、こういうこ

ともある、こういうことも考えられる、では議

論は噛み合わない）…そうですが、でも（浜：

僕はだから、いろいろとエビデンスを示してや

っておりますので、是非その辺を…）分かりま

すけどね、わたしは浜さんのエビデンスという

のに対してちょっと引っ掛かりますので（浜：

どの部分が引っ掛かるのですか、どういうふう

にひっかかるのかを言っていただいたほうが）、

ひと通り私の言いたいことも話させてください。

と言うのは、どの論文に対しても、浜さんの

解釈は、元の論文の趣旨と違うように解釈され

ていることが多いんですね。それからβ2 選択性

の問題と心毒性の問題というのの、同じ論文で

のデータもありましたが、1000倍という計算を

なさったのに対してもわたしとしては、動物実

験のデータに対する解釈方法が納得いかないと

いうことがあります。

浜：ちょっとごめん、一つひとつ行きましょ

や。あんまりバーッとこれもある、これもある、

いくつもあると、僕もすぐ忘れるから。

福本：でも、最後まで結論を言いたいのです

が、データの話はこっち置いといて、浜さんの

やられている問題提起は非常にいいけれども、

今のわたしたちが集められるデータだけで、こ

の結論に達していいのか。つまり足りないデー

タはいっぱいあるはずで、動物実験にしても心

毒性だけで、β1 β2 選択性のデータも足りない。

先ほどからケース・コントロール・スタディを

やっていますが、その前に販売量との、例えば

シェアだとかその推移と喘息死との因果関係を

言っている論文がいつくかあります。

でもはっきり言って、シェアが10％だったら

100人中10人使ったと計算していいか、というと

必ずしもそれどころじゃないと思うんですね。

特にこれは定期的に1日3回とか使っている薬で

はなくて、人によって2回しか使えないと言われ

ても10回パフしているかもしれない。また、人

によって1本、使ってしまっているかも知れない。

もしくは非常にコントロールされていると1ヵ月

1回も使わないかも知れない。だから本数とかシ

ェアであれこれ言うのはちょっと無理があるの

ではないか。

もし（使用頻度調査を）やるとしたら、日本

でもできるはずで、例えばIMSみたいなところ

の調査にお金を出してシェアとか本数とか調べ

て、それに対してWHOのやっている1日推奨量

で割って、ドーズ（平均用量）で物を言うとか。

もう一つは、95年度の喘息死委員会のレポート

というのがあって、11例中7例がフェノテロール

ということで「緊急安全性情報」が出たのです

が、その話を土居ドクターと先ほど話していた

のですが…。

浜：ちょっと聞きますが、厚生省の研究班で

すか。

土居：いいえ、小児アレルギーの喘息死委員

会のデータです。

浜：あれは35か36例でしょう。

土居：それは要は医者にアンケート葉書を出

してその回答があって死亡例があったという人

にまたアンケートを出して、まとめたらこうだ

ったというのがアンケートの趣旨なわけです。

福本：喘息死と言われた人に詳細なアンケー

トをまた配ったという形なので、実際にはケー

ス・コントロール・スタディにはなっていない

のですが、やり方としてはあの方法で対照群を

置くことも可能だと思うのです。だから浜ドク

ターがここまでやったんなら学会とかに働きか

けて、これでは駄目だと評価できないからこう

いうふうにしろ、と提示するのが、まず浜ドク

ターのやることではないかと思うのですが。

（編集部註：平成11年度の厚生省班研究に申請し

ましたが却下されました。なんとかJIP／TIPや

薬害オンブズパースンで取り組もうと四苦八苦

しています。どなたか一緒に取り組んでくださ

る医療関係者はいませんか。）

動物実験のデータも足りないところは薬学医

学関係者または基礎系の人に、これをちゃんと
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いろいろ報道されて不安にかられるので、納

得したのではなくて恐怖感にかられて行動す

る患者さんもいる。お医者さんに相談したら、

じゃあ、わかりました、とベロテックをイソ

プロテレノールに変更されることもある。そ

れが現実なので、それをどう考えるかが実際

に患者さんを治療している者で、患者さんを

前にして正論を述べるだけでは、実際の患者

さんは困っているし、治療するドクターも困

っているわけですから、この辺で、フロアー

の意見も聞いたらどうでしょうか。このまま

一人でしゃべり続けるつもりですか。それで

自分の意見を参加者に理解してもらえたと、

勝手に判断しないでください。

浜：いや、すべてご理解いただいたとは思

いませんが。フロアーの意見を聞きましょう。

土居：僕も時間がないから圧縮して言いま

したが。福本さんは発言の途中で意見を遮ら

れてしまったのですから、浜さんもこの辺で

フロアーの意見を聞きませんかと言われても

それはいいんじゃないですか。

浜：だから聞きますって言っているのです

が。どうぞ。

中西：（城北病院薬剤師）一番薬剤師とし

て困るのは、今までこの疫学の話、いっぱい、

いっぱい、してきたのですが、じゃあ、実際

に現場で仕事してますと、なかなか情報を得

にくいんです。数少ない情報でもって、いか

に患者さんの治療を害なく有効に行うことが

できるのか、というのが一番大きな課題です。

当院は喘息の患者さんもかなり来てますし。

ベロテックに関して、当院ではベロテックを

使っていないのですが、なぜ初めから使わな

かったのかと言うと、ベロテックに関するデ

ータが少なかったことと、治療の基本は何な

のかをきっちりと考えた上で薬剤の評価をす

る、といった評価法をどこでも（薬剤師や医

療機関が）取れるのか、です。

この評価法をいかにわれわれは活用して治

療に生かすかが大切になってくると思います

ので、実用的な評価法にどこまで出来るのか

なと知りたくて、多分、今日はみなさんここ

に来ていると思いますので。是非是非、参加

者のみなさん、どんどん意見を述べていただ

けたらと思います。

ちなみに、ベロテックをなぜ使わなかった

かと言うと、サルブタモールとプロカテロー

ルは使っていたのですが、あとアロテックの

吸入。これ以上強い薬はいらんだろう、と。

まあ心臓の方はβ1レセプターはあるし、β2

選択性が100％だったとしても、やはり心毒性

が起こり得るのではないかという生体側の理

由もあって、使わなかったということのよう

ですが、主治医が心毒性もあるだろうと予測

を立てていたこともベロテックが当院で不採

用になった理由でもあると聞いております。

何分、わたくしが病院に就職する前の話なの

でどこまで正確かは言えませんが、参考にし

ていただけたらと思います。

福本：みなさん、知っていらっしゃるかも

知れませんが、中西さんが勤務されている城

北病院というのは、清水たかし副院長以下、

医師、看護婦、薬剤師から、十分な喘息の患

者教育が行われている素晴らしいところなん

です。だからこそベロテックがなくてもちゃ

んとやっていけるようにコントロールできて

いるというバックグラウンドがあります。

佐々木：（薬剤師）一番問題にしなればな

らないのは、ベロテックがどういうふうに使

われて来たか。例えば、吸入方法が正しかっ

たのかとかを評価方法に入れていないという

のが。喘息死の患者さん、吸入の仕方が正し

かったのかどうか。そういうことを考慮に入

れていない。吸入薬は基本的に局所療法と言

われていまして、血中にどれほど流れるかを

考えた場合に、正しい仕方で使えばたとえ心

毒性が強くても、それほど出ないのではない

かという考えです。

浜：まず確認しておきたいのは、有効性の

情報に関しては非常に厳密なエビデンス、確

実なエビデンスが必要だということです。効

くというからには確実なエビデンスが必要で

あるということ。一方、危険性の情報に関し

ては、有効性と同じような程度のエビデンス

を要求していては、薬害が生じてしまうかも

しれない。だから、それほどではなくても、

つまり危険の可能性の方が大きいことを示す

根拠となるエビデンスがあり、危険を回避す

るための対策があり、問題の薬を中止しても

代わりの治療がある。その場合は対策をとる

というのが、安全を確保するための方法だと

思うのです。それがまず一点。

まず最初に前提として申し上げたのは、こ

れがもの凄く重要だと考えたからです。現在

あるベスト・エビデンスで、危険性を回避す

べきかどうかの判断をわれわれはしなければ

いけない。われわれは、喘息の患者さんがど

れだけ死ぬのかと予測して、それがかなりの

ものであれば、そして代替薬があれば、その

薬に代えることによって救えるのであれば、

それを救うという方向で物事を考えていかな

ければならない。

このフェノテロールとサスカチュワンのオ

リジナルデータをそのまま、補正をせずに、

ただ100μgと 200μg、現実にサルブタモー

ルは100μgで使われていますし、フェノテロ

ールは200μgで使われている。それにもかか

わらず逆にそうだからこそということもある

かもしれませんが、フェノテロールを年間25

本以上使っている人が全体の13％ありますし、

サルブタモールでは8.7 ％程度。非常にたくさ

ん使う人がフェノテロールの場合はサルブタ

モールの1.6倍くらいいる。（フェノテロール

が）強力であるにもかかわらず非常にたくさ

ん使われる、使う人が多い。これは重症の人

だからと言いますがそれは補正してあります

から、必ずしもそれは言えない。

もしフェノテロールをサルブタモールに代

えるとすれば、相対リスクを計算しますと13

倍ですから。

大橋：調整して6倍であったと思うのです

が。

浜：いえ、論文では力価を調整したとして6

倍ですが、元のデータを使いますと13倍です。

ですから、フェノテロールをサルブタモール

に代えることによって、90数％を死亡から救

える。100人が対象だったら92人が救える。

大橋：トリートメント・バイアスを考えて

いないと危険ですよ。

浜：一応荒っぽいものですが、危険性を考

える場合はこれでよい。荒っぽくといっても、

重症度についても調整済みのデータでこれだ

けの危険率があるんですから。これだけの危

険の可能性があれば、意味があるものとして

考えなくてはいけない。統計の問題ではなく

て、

考え方の問題なんです。

大橋：それはそうです。ただ、切り換えら

れないと言うかもしれない。そういう状況が

あれば。

浜：切り換えられないことはなく、大部分

の人は切り換えられると考えてもらったほう

がいい。

福本：それは違う。

浜：そんなことはありません。実際にアメ

リカではフェノテロールは売られておりませ

ん。フェノテロールなしでも医療が行われて

おります。日本の状況で販売量を考えてみま

すと、これで年間100人が救えます。

福本：代替薬があるかどうかが問題ですよ。

土居：浜さんがしゃべりっぱなしでなくて、

他にも意見を聞いたらどうでしょうか。じゃ

あ、どうすればいいんだ、と。パソコン通信

などを見ると、ベロテックの危険性について
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を得ないという重症な患者さんを診ておられ

るドクターの意見も謙虚に聞いて、討論して

いきたいと思います。

浜：いろいろと意見が出てきたようですが、

ベロテックが存在していてもいいと考えてお

られる方に聞きたいのですが、この増加をど

う考えるのかということと、この図（P.417の

図-4参照）過剰死亡を年間の死亡数に換算し

ますと5歳から34歳、この年齢層の男性で、

年間100人に相当します。それから先ほどのグ

ラフでも、この年齢層で100人ということとフ

ェノテロールの販売量から換算した使用量と、

それからの推定した日本における年間の死亡、

フェノテロールの寄与率と申しますか、そう

いうものを計算しますとやはり100人。

この男性のこの年齢のこのグラフから推定

したほうが、こっちで推定した方よりも少し

少ないのですが、そういう喘息死の増加の原

因としてどういうことを考えられますか。

土居：コメントですが、喘息死を捉える場

合に、NIHのガイドラインに、解釈が幾つか

書いてあるのですが、一つは喘息の患者さん

自体が増えている。また喘息を診断する精度

自体も上がっている。ニュージーランドの場

合は、極端な例といいますか、特に先進国で

は考えられないような高い死亡率を来してい

ました。それはレギュラー・ユースと言って

気管支拡張剤を定期的に、発作があってもな

かっても使用していたということが背景にあ

って、フェノテロールを止めたら極端に高か

った死亡率が他の先進国並みにようやく是正

された。オン・ディマンドといって必要なと

きだけ気管支拡張剤を使うというのに戻った

から極端に高かった死亡率が他の国と同じく

らいになってきた。それを機会に患者教育で

使い方をしっかり教えるようにしたから少し

ましになってきたというのが、僕の解釈なの

です。

浜：途中ですが、その考えを支持するエビ

デンスを。

土居：ですからニュージーランドの死亡率

はかつてべらぼうに高くて、特に1980年代は

極端に高い状況だった。そしてフェノテロー

ルのレギュラー・ユースを止めたら他の国と

同じくらいになったのです。

浜：そうです。もの凄く大事なことなんで

す。フェノテロールの使用を抑えたら死亡率

が減るんです。

土居：発作が出ているのに何も治療薬を使

わなかったらうどうなるのでしょうか。基本

的な予防薬を使わずに気管支を広げる薬ばか

りを使って、本当は休んでいなければいけな

いのに、そうしないで無理に無理を重ねて、

拡張剤だけに頼ってばかりいると危険だとい

うのは確かです。レギュラー・ユースによっ

てフェノテロールの販売量が増えたから喘息

死が増えたかもしれないというのは推測が出

来るわけですから、乱用自体を、正しく使う

ようにしたら、世界と同じレベルになるのは

確かで、それだけでいいのか、と予防薬の吸

入ステロイド剤を積極的に使い出したのです。

95年のアメリカのアレルギー学会では、吸

入ステロイド剤を使っている地域と使ってい

ない地域とでの死亡率の差を示すデータが出

ています。BMJ（British Medical Journal）にも

パブリッシュされていますし、昭和大学の足

立教授のところにもエビデンスがあります。

患者指導をちゃんとして、抗炎症治療をする

ことが喘息死亡率を下げることであり、予防

的な喘息治療を進めることが患者さんのQOL

を高めることになる、はっきりしたエビデン

スはあるわけです。それが喘息治療の基本だ

というのが言いたいためにこの場へ出て来た

のです。

きっちり普段の予防的な治療を受けていて、

フェノテロールを1回使っただけで死亡したと

いうのであれば、むしろそういうエビデンス

を示してほしいのですが、それはあるのでし

当院では、吸入指導を薬剤師で行っている

のですが、紹介してくる患者さん、重積発作

とかで入院してくる患者さんたちは、正しい

薬の仕方を理解していないというのがある。

だからまずその辺から話をしなくてはいけな

いのではないかと思います。だからもしもベ

ロテックもきちんと吸入指導がなされていて、

しかもきちんとした使い方がなされていたら

喘息死は今ほど起こっていなかったかもしれ

ないというのが僕の考えなのですが。

浜：いかがですか。他にご意見のある方は。

言わなければ、僕がまた言いますが（会場笑

い）。

会場：（薬剤師）当院はベロテックを使っ

ていました。この論議がある中で中止をしま

した。ただ中止をしたのは、疑わしきは罰せ

よ、ということで提案し、ドクターにも快く

受け入れてもらえました。現実はどうか。代

替薬のことですが、実際にはベロテックは、

精神的な依存も含めて依存性のある患者さん

がいて、そういう患者さんに中止をすること

のむつかしさがまだ残っているのが現状です。

実際にベロテックを使っている患者さんが何

十人か残っているのが現状であります。そう

いう方の方が実は喘息死する可能性が高い、

リスクとしては。ベロテック自身の効きのよ

さとか、ドーズの多さとかが依存を強めるこ

とになっているのではないかと、（わたしの）

感じですが、印象的には（そのように）考え

るし、そういうリスクのある薬だということ

は、どこかで医師の方々の協力を得て、臨床

の現場から切っていった方がいいとわたしは

現場の薬剤師として思っております。

土居：患者さんがおられたらご意見を伺い

たいですが。電話相談などですとよく相談の

電話がかかって来るのですが、こういう場で

立って話をすることはストレスがかかるとは

思いますが。

浜：どうでしょうか。患者さんの立場で。

どなたかいらっしゃいませんか。

土居：発言しやすい場を作るのが僕らの役

目なのですが。

（しばらく、発言を求める浜の声）

田中：（記者）僕自身ではなくて、息子が

喘息なのですが。このベロテックは要するに

全く使ってはいけないのか、それとも基本的

な予防の治療をしていたら発作を抑える薬と

して使っても構わないのかがわからないので

すが。

土居：僕は実は、基本的な予防的な治療を

きっちりしていたらベロテックを禁止すべき

ではない、という立場の医師に来てほしかっ

たのです。わたしは小児科医を19年していま

すが、まだベロテックを1度も処方したことが

ないのです。それは軽い患者さんばかり診て

いるからです。15歳から29歳の一番死亡率が

高い年齢でしかも非常に重症な患者さんに、

僕は小児科医ですので、患者さんには、「学校

を休んで入院するべきだ」と言えるのですが、

そんなことはしていられない生活がかかって

います、と言われたときに、苦心しながら治

療している内科の医師に来ていただきたかっ

たのです。そういう医師がここで話をすべき

で、僕は（今回の報告者役は）辞退したかっ

たのですが、どうもそういう先生はこういう

ところに来てくれないようでして。ここにい

らっしゃらないでしょうか。

浜：そういう医師でここに来てくれるよう

な人がいないので、土居さんが一所懸命ここ

でベロテックを擁護しておられるのですが。

土居：いえ、僕は実際にはベロテックを使

っていないので、別にわざわざ使うべきだ、

とサクラを演じているわけではありません。

使っていないので、禁止されても患者さんも

僕も困りません。ちょっとはわれわれの普段

の治療がいいからだ、と言いたいのですが

（会場笑い）、ここではみんな軽い患者さんで

あると一応謙遜しておきたいので、使わざる
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れはまた別の議論としないと。

浜：しかし、みなさん、このデータを見て

どう思われますか。

大橋：それは（浜さんのグラフで13倍とな

っている部分は）6倍だとおもうのですが。

浜：6倍であっても問題ですよ。

大橋：フェノテロールとサルブタモールど

ちらでもリスクが増えているんですよ。（註：

そのリスクの増え方が、フェノテロールがサ

ルブタモールよりも少なくとも6倍、元のデー

タで言えば13倍ということ）。

浜：まだ発言されていない方、どうぞ。

福本：まったく異なる条件で行われた動物

実験のデータをひと並べにしてものを言うこ

と自体がやはり相当問題ではないですか。

浜：この問題は疫学の基本的な問題だ。こ

ういうデータが出た場合に、どう解釈するか。

どういうことを患者さんに、医師として、あ

るいは行政としてどういう対策を取るかとい

う問題です。

大橋：NIH（アメリカの公衆衛生研究所）は

βアゴニストの禁止措置はとらなかったです

ね。FDA（アメリカの食品医薬品庁）もとっ

ていませんね。

土居：なぜそういう事実（フェノテロール

がサルブタモールの6倍とか13倍死亡の危険

があるというデータ）がわかっていたのなら、

ドイツとかイギリスでは販売されているので

しょうか。

浜：それはそうなんです。毒性のデータが

外国では必ずしも公表されていない。

大橋：ちょっと質問。FDAはフェノテロー

ルを認めているのですか。

浜：認めていません。

大橋：カナダは認めていますね。

浜：認めています。

大橋：カナダは取り消してませんね。

浜：アメリカでは8年間くらいFDAとメー

カーとの間で、データが不足しているとかの

やりとりがあって、結局、メーカーは取り下

げました。

土居：いい薬だったらどうしてアメリカで

売らないのか、また悪い薬ならどうしてカナ

ダやイギリスではそれを取り消さないのか。

浜さんがそのことを世界中のドクターに早く

言うべきではないでしょうか。日本の喘息の

患者さんだけを治すだけではなく世界中の患

者さんを考えないと（会場笑い）。イギリスの

ドクターが来られているのなら（ゲストのヒ

ックス氏のこと）、どうしてEvidence-Based

Medicine の専門のイギリスから来てもらって

おりながら、なぜイギリスでは取り消さない

のかというふうに聞かないのですか。

浜：すべてにオール・マイティではありま

せんから、二木さんではありませんが（2日目

午後、I-1の講師）自分の分野でかちっとした

エビデンスを主張する、と。そういうことを

しようと思えば、限られる。ただし、われわ

れとしては欲を出して、いろいろなところに

出していきたいと。わたくしも臨床家として

今までやってきて、数は少ないですが、ラン

セットにもレターが載りましたし（ケフラー

ルでアナフィラキシー・ショックが多いこと

の報告）、抗アレルギー剤の問題では林さん

（高槻日赤病院小児科、TIP誌メンバー）と一

緒に書いた一文が載りました。そういうこと

があって、林さんが小児アレルギー学会で抗

アレルギー剤のことを問題にしてもだれも反

論が出ない、ということがありますから、世

界的な場で発言していくことが大事だと思っ

ておりますから、これからのわたくしの仕事

です。

このセミナーが終わりましたら、そういう

問題に全力を挙げたやっていきたいと思って

おりますので、是非ともみなさんにお力を貸

していただきたい。たくさんの人がちゃんと

したそういうエビデンスに基づくものを世界

に発信していく、それで日本の医療を変える

ょうか。フェノテロールを乱用したらいけな

いというのであれば、薬というのは乱用した

ら悪いのは分かっているわけで、要は能書に

書かれている通りにしてもだめな場合は悪い

と言えるでしょう。元々乱用してはいけない

薬を乱用したら悪くなるのはむしろ当然なわ

けです。

学会雑誌の論文にはレフェリーがいますの

で、論文はレフェリーが妥当だと判断したの

を載せているので、浜さんも論文を書いてレ

フェリーの査読を受けた上で載ったら、それ

はエビデンスがあると言えます。論文になっ

ていなければエビデンスがあるとは言えませ

ん。

浜：だから今、初めてみなさんにご披露し

ているわけで。

土居：ですから期待しております。レフェ

リー・ジャーナルに載せて、それも世界中の

人が読めるような雑誌に載せて、それをベー

スにして議論をしたいと言うのが僕の考えで

す。まだパブリッシュされていない、プレ・

リミナリイなデータを披露されている、と僕

は解釈しています。

浜：ありがとうございました。わたくしが

これからやらなければいけない方向性を示し

ていただきましてありがとうございました。

セミナーをやっていこうというわれわれのグ

ループに関しましては、世界的な基準で物事

を考えていく、エビデンスを求めていくこと

をモットーにしておりますし、その精神をか

っちりと貫いていくために、世界のレビュア

ーのあるものに論文を出していくことを目指

しております。そういうところで勝負したい

と思っておりますので、是非ともみなさん方

もそういうふうなレベルの議論をやっていっ

ていただきたい。

ところで、まだわたくしの質問に対してお

答えいただいておりませんが。

大橋：増えていたのですね。92年まで、ア

メリカでも。

浜：アメリカの話ではなくて日本のことを。

わたくしは、とりあえず先ほど示しましたよ

うに、ここでサルブタモールが承認されたと

きはそれほどではなかったのに、フェノテロ

ールの承認から喘息死が増える傾向があるこ

ととか、動物実験のデータとか、いろんなエ

ビデンスを示して、それの関連全体、整合性

のある考え方をするならば、フェノテロール

は非常に危険なものであって、例えば、今、

まだフェノテロールが承認されていない状態

と仮定して、こういう動物実験のデータしか

まだない、臨床試験に入る前として、臨床試

験をして使いものになるというように、つま

り、1相、2相、3相と臨床試験をしていって

開発できるものと考えられますか。このよう

にサルブタモールと毒性やβ2選択性の点で差

があることを認識したとして。

大橋：データはこれだけでしょう。これと

これだけ。でしたら慎重な動物実験を要求す

るでしょうね。それで結果をきっちりと見ま

すね。

浜：少なくともそれをしなければ臨床にい

ってはいけない。

大橋：浜ドクターがこれだけなさったのだ

から、徹底したケース・コントロール・スタ

ディをするだけの準備ができた、と。

浜：ケース・コントロール・スタディをや

るには、これはもうあまりにもバイアスがか

かり過ぎていると思います、現時点では。

大橋：後は動物実験ですか。

浜：（ケース・スタディー・コントロール

は）できないと思います。

大橋：時間があったのだからやるべきだと

…

土居：前さばきの予備調査をされた、と。

それを拝聴してこれからこういうふうにした

いと計画を行ったというふうに理解します。

浜さんが薬を中止すべきだというときに、そ
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ということがこれからは必要になると思いま

すので。…何か終わりのような挨拶になって

しまいましたが。

会場は午後8時半まで使用できるのですが、

あまり遅くなると血糖値も下がって、アドレ

ナリンも出て心臓にも悪い、イライラもして

くる、ということもありますので、そろそろ

この辺で。特別に発言したい方がおられまし

たら。

大橋：一つだけ。話題になってケース・コ

ントロールがやりにくくなった、ということ

は事実ですね。慎重な使用という段階で、ケ

ース・コントロール・スタディをやればエビ

デンスは出たと思います（註）。

浜：それが、日本ではきっちりとしたケー

ス・コントロール・スタディがない。

大橋：やるところがないから。

浜：やる予算がない。やる予算が出ない。

大橋：やる人がいない。

浜：予算が出ない。予算が出れば（わたし

が）やります。ライ症候群もきちんとした症

例対照研究に予算がでない。きちんとしたデ

ザインでない変な研究ばかりに予算が出る。

これで終わります。

（註：ニュージーランドのCraneらの症例対照研究
は、過去に逆上った症例（死亡例）と同時期の対照
例を用いた症例対照研究を実施しているので、問題
になったフェノテロールの使用が変化しても、症例
対照研究は可能である。そのようなデザインの研究
を、1999年度の厚生科学研究に応募したが、認めら
れなかったことを、付け加えておく。）


