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背景

• MTX poでは, 用量依存性に消化器副作用がみられる [Adv Clin Exp 

Med. 2019;28:1229-35.]. 日本では半数以上がMTX po 16mg/wに耐え
られないと推定されている (JCR MTXガイドライン 2019). 

• MTX poとMTX scの直接比較では, MTX sc のより高い
bioavailabilityと, 優れた忍容性が示されている. 

[日本メディック ホームページより] 

•日本人を対象とした本論文
を基に, 2022年9月MTX sc
製剤(メトジェクト®）が本邦で
製造販売承認された.



2008 RCT 
MTX sc/po

• DAS28≧4のMTX naive RAをランダム化振り分け

• MTX sc群 (15mg/w)+ PC po (n=188): 24w

• MTX po群 (15mg/w)+ PC sc (n=187): 24w

• 16wでACR20を満たさない場合, po→sc, もしくはsc→20mg scとする.

• Primary outcome: 24wのACR20

[Arthritis Rheumatol. 2008;58:73-81.]

MTX naïve RA患者を対象とした,
MTX sc (15mg/w)とMTX po (15mg/w)の二重盲検RCT

• 24wで以下に有意差 (P<0.05)

• ACR20: sc 78%, po 70%
• ACR70: sc 41%, po 33%  
• 罹病歴12M以上の方がscの

ACR20がより高い
• 副作用は同等

• 結論: MTX scは, 同量のMTX 
poより有効性が有意に高い

• 忍容性に差はない. 



2014 RCT 
MTX sc/po[Ann Rheum Dis 2014;73:1549-51.]

NCT01618968

• MTX scとMTX poのランダム化比較試験（多
施設参加, open-label）.

• MTX 10/15/20/25mgを, 経口・腹部sc・大腿
scの3群にランダム化 (RA 47人), 投与24時間
後の血中濃度/AUCを比較.

• MTX po: 15mg以上でAUCがプラトー.
• MTX sc: 15mg以上でもAUCが上昇.

• 予想しない有害事象は双方で認めず.

• 結論: MTX scは15mg/w以上でも曝露量が上
昇するが, AEは増加しなかった. 

• MTX poで効果不十分な場合, MTX scが選択肢
となり得る. 

MTX sc

MTX po



方法

Part 1 (0-12週，二重盲検期）

• MTX-naïveのRA患者を1:1でランダム化. 

• MTX 皮下注群 (n=53)：7.5mg/週 (MJK101: Prefilled syringe)

• MTX 経口群 (n=50)：8mg/週

• Primary end point：12週のACR20

Part 2 (13-64週，継続投与期)

•全員を皮下注群に組入れ, 52週間投与

• MTX 皮下注の量は 7.5→15mg/週まで2.5mg刻みに増量

(DAS28-ESR<3.2とならない場合, 4週毎に増量）



•男女比：１：４

•年齢：平均 56.0歳

•平均罹病期間：1.1カ月

• DAS28-ESR：5.72 vs 5.73

• HAQ-DI：1.12 vs 0.93

• CRP：1.65 vs 1.31

結果：患者背景



• 12週での効果は皮下注は経口と同等（ACR20はscが高い [p=0.530]）

•有害事象は皮下注の方が少なかった（特に消化器の副作用）

結果：Part 1



• Rolloverを含めた長期経過は良好だった.

• 109人中23人中止 (有害事象 6人)も, 概ね忍容性は高かった．

結果：Part 2
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•全体の46.8%が15mg/wまで増量．

•増量とともに，疾患コントロールは改善
している．

結果：Part 2



• MTX皮下注射（最大 15 mg/週）は，日本人集団において，
長期にわたって効果的であり，良好な忍容性を示した．

• MTX皮下投与は，日本人のRA患者にとって有益な選択肢と考
えられた．

結論


