
監修：福島赤十字病院　副院長　宮田 昌之 先生

目的　この10 年間で、メトトレキサート（MTX）は関節リウ
マチ（RA）治療の主要な選択肢となった。しかし、治療に必
要な用量のMTX投与を受けたにもかかわらず、疾患活動
性が持続する患者も多い。またMTX療法に対する反応が
十分な場合でも、患者が経験する改善は50％に満たない。
ARMADA試験では、MTXによる長期の治療にもかかわ
らず活動性の続いているRA 患者を対象として、MTXと
併用したヒュミラの有効性と安全性を評価した。

方法　24 週間にわたる無作為化二重盲検プラセボ対照
試験において、活動性RA患者 271 例を、MTXを継続し
ながら、隔週にヒュミラ（20mg、40mgまたは80mg）あるい
はプラセボをそれぞれ皮下投与する群に、無作為に割り付
けた。有効性の1次エンドポイントは、ACR20（米国リウマチ
学会によるACRコアセット20％改善率）、2次エンドポイント
はACR50とACR70（米国リウマチ学会によるACRコア
セット50％改善率と70％改善率）であった。身体機能障害
度（Disab i l i ty  Index o f  Hea l th Assessment 
Questionnaire：HAQ）の改善も評価した。安全性は有害
事象に基づいて評価した。

結果　24 週目のACR20 反応率は、20mg、40mg、80mg
のヒュミラ群（それぞれ 47.8％、67.2％、65.8％）の方が、プラ
セボ群（14.5％）よりも統計学的に有意に高かった
（p＜0.001）（図 1、以下ヒュミラ 40 mg の結果を示す）。
ACR50 反応率も、20mg、40mg、80mgのヒュミラ群（それ
ぞれ 31.9％、55.2％、42.5％）の方が、プラセボ群（8.1％）よりも
統計学的に有意に高かった（それぞれp＝0.003、p＜0.001、
p＜0.001）（図 2）。ACR70 反応率は、40mgと80mgのヒュ
ミラ群（それぞれ26.9％と19.2％）の方が、プラセボ群（4.8％）
よりも統計学的に有意に高かった（それぞれ p＜0.001 と
p＝0.020）。反応発現は速やかであり、1 週目のACR20 反
応率は、プラセボ群の6.5％に対して、20mg、40mg、80mg
のヒュミラ群ではそれぞれ 26.1％、25.4％、31.5％であった。
24 週目のHAQスコアでは、20mg、40mg、80mgのヒュミラ
群（それぞれ－0.54、－0.62、－0.59）の方が、プラセボ群
（－0.27）よりも統計学的に有意に改善された（それぞれ
p＜0.004、p＜0.001、p＜0.001）（図 3）。ヒュミラは安全で忍
容性が高く、有害事象の報告のあった患者数は、ヒュミラ群

とプラセボ群で同等であった（それぞれ 2.16/ 患者・年と
2.33/ 患者・年）。

結論　活動性RA患者における長期のMTX療法に、ヒュ
ミラを24 週間にわたり追加投与したところ、プラセボと比較
して、有意かつ速やかで持続的な疾患活動性の改善がも
たらされた。ヒュミラは、MTX への反応が不十分な長期の
活動性RA患者の治療における、新しい選択肢となる可能
性がある。
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図 3　投与 24週目におけるHAQスコア

MTX単独ヒュミラ40mg 隔週
＋　MTX

*：ｐ＜0.001（vs.MTX 単独群）［ANCOVA］-1.0

-0.8

-0.6

-0.4

-0.2

0

-0.62*

-0.27

ベ
ー
ス
ラ
イ
ン
か
ら
の
平
均
変
化
量

図 1　投与 24週目までのACR20 反応率の推移
投与期間

ACR20 MTX単独ヒュミラ40mg 隔週＋MTX
*：ｐ＜0.001（vs.MTX単独群）［Dunnett’s test］
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図 2　投与 24週目までのACR50 及び 70反応率の推移
投与期間投与期間
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*：ｐ＜0.001（vs.MTX 単独群）［unadjusted t-test］
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MTX 療法を受けている活動性関節リウマチ患者
に対するARMADA試験


