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要旨 GOLD のガイドラインは，2001 年 4 月完成し，2003 年 7 月には改訂版がインターネット上で発表された．

GOLD のガイドラインにおいて非薬物療法としては，�リハビリテーション，�酸素療法，�換気サポート，

�外科療法の 4 つが示されている．2003 年 GOLD のガイドラインでは，リハビリテーションにおいて ACCP�
AACVPR のガイドラインでは B 評価であった健康関連 QOL の改善がエビデンス A に評価され，C 評価であっ

た生存率の改善がエビデンス B とさらに上位に評価された．酸素療法は，ステージ IV の最重症 COPD 患者に

対する重要な非薬物療法のひとつで，長期継続，運動時のみ，急性呼吸困難の緩和を目的とする．換気サポート

については，本法が安定期 COPD 管理の一端を担うことが確信できるエビデンスは得られていない．慢性の高

CO2 血症の患者には換気サポートを期待できる場合もあると思われるが，RCT はまだ行われていない．LVRS

は，FEV1＜35％ 予測値，PaCO2＜45 mmHg，CT スキャン上の顕著な上葉肺気腫，予測値の 200％ を越える残

気量を呈する患者が適応とされる．LVRS は運動能力と QOL を改善し，これらの効果は 1 年以上持続すると報

告されている．FEV1＜20％ 予測値および HRCT 上 homogenous emphysema あるいは DLCO＜20％ 予測値の患

者は LVRS 後死亡する確率が高く，十分コントロールされた研究報告の結果がわかるまでは，LVRS の汎用は

推奨されない．

キーワード：呼吸リハビリテーション，酸素療法，換気サポート，肺容量減少術，全米肺気腫治療試験（NETT）

pulmonary rehabilitation，oxygen therapy，ventilatory support，Lung Volume Reduction Surgery（LVRS），

National Emphysema Treatment Trial（NETT）

はじめに

GOLD のガイドラインは，2001 年 4 月，世界中の専

門家を招集して 4 年の歳月をかけて完成し，2003 年 7

月には改訂版がインターネット上で発表された1）2）．

GOLD のガイドラインにおいて非薬物療法としては，

�リハビリテーション，�酸素療法，�換気サポート，

�外科療法の 4 つが示されている．本稿では，2003 年

にアップデートされた GOLD に示されたガイドライン

を，1997 年に発表された American College of Chest

Physician（ACCP）�American Association of Cardiovas-

cular Pulmonary Rehabilitation（AACVPR）のガイド

ライン3）と対比するとともに，最新の文献を紹介し，

GOLD ガイドラインにおける COPD の非薬物療法スト

ラテジーについて概説する．

�リハビリテーション
呼吸リハビリテーション（リハ）は，「呼吸器の病気

によって生じた障害を持つ患者に対して，可能な限り機

能を回復，あるいは維持させ，これにより，患者自身が

自立できるように継続的に支援していくための医療であ

る．」3）4）と定義される．呼吸リハの第一目標は，症状を軽

減し QOL を改善し，日常生活活動への身体的，精神的

な参加を促すことである．これらの目標を達成するため

に，呼吸リハでは COPD における内科的治療法では十

分に対処できない肺以外に関する問題も対象とする．こ

れらの問題には，特にステージ II：中等症，ステージ

III：重症，ステージ IV：最重症 COPD 患者に影響を及

ぼすような，運動機能の失調・低下（デコンディショニ

ング），社会的孤立，気分の変化（特に抑うつ），筋疲労，

体重減少などが含まれる．それらには複雑な相互関係が

あるが，連結する過程のどれかひとつを改善すれば，

COPD における「悪循環」を断ち切ることができ，病

状のあらゆる面においてプラスの改善が生じる（図 1）．

呼吸リハは多数の臨床試験において慎重に評価されてお

り，その効果が GOLD によりまとめられたが，これを

1997 年 ACCP�AACVPR のガイドラインと対比して示

した（表 1～表 4）．

この 2 つのガイドラインを比較する際に注意しなけれ

ばならない点は，ACCP�AACVPR のガイドラインでは

エビデンスレベルが 3 段階であるのに対して，GOLD

のガイドラインでは 4 段階であり，後者では無作為比較
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表１　エビデンスレベル（GOLD 2003）

定　義エビデンスの根拠エビデンスカテゴリー

エビデンスは綿密に計画された RCTs のエンドポ

イントから得られたものである．これらの RCT は

その勧告の対象となる母集団において一貫した結

果のパターンを示すものである．カテゴリー A は

多くの対象者による多くの研究報告を必要とす

る．

無作為化コントロール試験（RCTs）． 多量のデータ．

A

エビデンスは限定された数の患者による介入療法

研究報告，RCTs の事後またはサブグループアナリ

シス，あるいはRCTsのメタアナリシスのエンドポ

イントから得られたものである．一般にカテゴ

リー B は無作為化試験がほとんど存在しない場

合，無作為化試験のサイズが小さい場合，あるい

は標的母集団とは異なる母集団において行われた

場合に適する．あるいは結果が若干一致していな

い場合に適する．

無作為化コントロール試験（RCTs）．

限定された量のデータ．

B

エビデンスは非コントロール化あるいは非無作為

化試験，または観察に基づく研究報告の結果から

得られたものである．

非無作為化試験．観察に基づく研究報告．

Ｃ

このカテゴリーはある指導を用意するのに価値を

有すると判断されたが，その問題を取り扱う臨床

文献が他のカテゴリーに該当すると正当化するに

は不十分である場合にのみ用いられる．パネルに

よるコンセンサスは上述の基準に適合しないよう

な臨床経験や知識に基づくものである．

GOLD パネルのコンセンサスによる判断．

D

対照試験（Randomized controlled trial : RCT）による

エビデンスを，症例数により A および B 評価の 2 つに

細分化されている点である（表 1，表 3）．

2003 年 GOLD のガイドラインで特筆されるべきは，

ACCP�AACVPR のガイドラインでは B 評価であった

健康関連 QOL（health-related QOL ; HRQOL）の改善

がエビデンス A に評価された点である．近年，HRQOL

が日常生活における個人の機能発達能力に影響を及ぼす

程度は，治療の重要な成果であることがますます強く認

識されてきている．QOL の概念は，健康とは「身体的，

精神的，社会的に完全に良好な状態であって，単に疾病

がないというだけではない」という世界保健機構（WHO）

の定義に基づいている5）．HRQOL は多面的であり，身

体的健康，精神的健康，社会的機能，日常の役割活動に

おける機能発揮，全般的な幸福感の 5 つの次元があると

される6）．2003 年 GOLD ガイドラインにおいて HRQOL

がエビデンス A 評価となった理由のひとつとして，初

期の研究ではきちんとした対照群が設けられていないこ

とが多く，エビデンスは非常に低く評価されるという評

価法の違いがあげられる．さらに，古い評価法では，面

接あるいは単純な質問票が用いられたがその技法および

内容は粗雑なものであった．最近は，QOL 評価法は，

信頼性，妥当性，感度，再現性が実証されたものが使用

されるようになり，こうした評価法が採用されるように

なった結果，呼吸リハの研究精度が高くなったこともエ

ビデンスが違った理由として考えられる．

COPD 患者の生存には多くの因子が関係している．

患者の年齢とベースラインの FEV1 が死亡率の最もよい

予測因子となっている7）．禁煙した患者は喫煙を継続し

ている患者に比較してより長生きすることが報告されて

いる8）．さらに，低酸素血症のある COPD 患者では酸素

療法を行うと生存率が改善する9）10）．従来，呼吸リハ・

プログラムで提供される包括的な呼吸ケアは COPD 患

者の生存率を改善する可能性があることが示されていた
図 1 COPD の身体的，社会的，精神的因果関係（文献1）

より改変引用）
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表２　COPD における呼吸リハビリテーションの効果
（GOLD 2003）

エビデンス効　果

A運動耐容能の改善

A呼吸困難の軽減

A健康関連 QOL の向上

A入院回数と日数の減少

ACOPD による不安・抑うつの軽減

B上肢の筋力と持久力トレーニングによる
上肢機能の改善

B効果はトレーニング終了後も持続

B生存率の改善

C呼吸筋トレーニングは特に全身運動トレー
ニングと併用すると効果的

C心理・社会的介入療法は有用

表３　エビデンスレベル（ACCP/AACVPR 1997）

定　義エビデンスグレイド

研究計画や実施要項が整備された対照試験

（無作為化の有無は問わず）．
A

観察的研究あるいは対照群をおいた試験から得られた科学的根拠であるが，

勧告の証拠としては一貫性が欠けている．
B

入手しうる科学的根拠では一定の見解が導けないか，対照試験ではないため，

ガイドラインの勧告は専門家の意見に基づく．
C

表４　COPD 患者のための呼吸リハビリテーション・ガイドラインに対する勧告と証拠の強さ
（ACCP/AACVPR 1997）

エビデンス勧 告構成要素 / 成果

A下肢のトレーニングは運動耐容量を向上させるので，呼吸リハビリテー

ションの一貫として推奨される．

下肢のトレーニング

B筋力と持久力のトレーニングは上肢の機能を高めるので，上肢の運動を

呼吸リハビリテーションに含めるべきである．

上肢のトレーニング

B呼吸リハビリテーションで呼吸筋トレーニングをルーチンに行うこと

を指示するような科学的根拠はない．呼吸筋の筋力が低下したり，息切

れがしたりする一部の患者に実施することを検討する．

呼吸筋トレーニング

C単独の治療法としての短期的な心理社会的支援の効果を裏付ける証拠

はない．長期的な治療は効果が期待される．専門家達の意見は，呼吸リ

ハビリテーションに教育的および心理社会的な支援の構成要素を入れ

ることを支持している．

心理社会的，行動的，

教育的な構成要素と

成果

A呼吸リハビリテーションは呼吸困難を改善する．呼吸困難

B呼吸リハビリテーションは健康関連 QOL を改善する．QOL

B呼吸リハビリテーションによって入院件数や入院日数が減っている．医療の利用度

C呼吸リハビリテーションにより生存率の改善が期待される．生存率

が，今回の GOLD ガイドラインでは，ACCP�AACVPR

のガイドラインで C 評価であった生存率の改善がエビ

デンス B とさらに上位に評価された．

2003 年 GOLD ガイドラインでは，教育プログラム．

在宅訪問プログラム，患者適応，喫煙者に対する効果，

リハ期間，栄養カウンセリングに対する詳細な評価が行

われたのも画期的である（表 5）．この中では従来あま

り注目されていなかった教育プログラムの具体的内容

と，BMI 低下が COPD では非常に重要な危険因子であ

ることについて言及した点が注目される．また，個々の

改善度と目標とした領域の改善度を定量するうえで，呼

吸リハ・プログラム参加前後における各参加者の評価が

重要であることが強調され，評価項目として必要な事項

が銘記された（表 6）．

呼吸リハの運動処方に際しては，Frequency（頻度），

Intensity（強度），Time（持続時間），Type（種類）：FITT

を明らかにする必要がある11）．運動に対する不安感・恐

怖感の解消，個別性の重視，日常生活上のニーズを把握

した運動処方，下肢の運動を中心としたプログラムの立

案が重要である．呼吸リハの運動療法の中心となるのは

トレッドミルやエルゴメーターを用いた運動強度の強い
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表５　COPD における呼吸リハビリテーションのエビデンス（GOLD 2003）

エビデンス内　容

D・教育プログラムと運動トレーニングは1クラス6～ 8名のクラス
で行われる

A・車椅子の患者では自宅訪問プログラムでは反応が乏しい

B・MRC でグレード 5 の呼吸困難患者には効果がない

B・喫煙継続者は非喫煙者に比べて呼吸リハビリテーションプログ
ラムを完了する可能性が低い

B・リハプログラムには最低２カ月間必要であり，プログラムを長く
続けるほど効果はおおきい

A・BMI の低下は COPD 患者の死亡率の独立した危険因子である

 表６　呼吸リハビリテーションの評価項目（GOLD ２００３）

・詳細な既往と理学所見

・気管支拡張薬使用前後のスパイロメトリー測定値

・運動能力の評価

・健康状態および息切れによる影響の評価

・筋肉の退縮を示す患者における吸気筋，呼気筋筋力と下肢
筋力（例；大腿四頭筋）の評価

すなわち高強度運動療法である12）．しかしながら，高強

度プログラムはその実施回数が少ない低頻度運動となり

継続性も低下せざるを得ず，その効果はかえって低くな

るという現実がある13）14）．運動療法の継続性を重視した

プログラムは，運動強度を小さく実施頻度を多くした低

強度・高頻度運動療法プログラムが現実的である．しか

し，低強度運動療法プログラムの有用に関する観察的な

研究13）は散見されるが，RCT による研究はなく早急に

検討されるべき重要な課題であると考えられる14）．

�酸素療法
酸素療法は，ステージ IV：最重症 COPD 患者に対す

る重要な非薬物療法のひとつで，長期継続，運動時のみ，

急性呼吸困難の緩和を目的とすることが GOLD のガイ

ドラインで示されている．酸素療法の最も重要な目標は，

海面レベルでの安静時のベースライン PaO2 を少なくと

も 8.0 kPa（60 mmHg）まで高めること，かつ�または

SaO2 を少なくとも 90％ とすることで，酸素供給が適切

に行われることによって生命維持に関わる重要な器官の

機能が維持される．また，慢性呼吸不全患者への長期酸

素投与（1 日 15 時間以上）は，生存率を高めることが

示されている9）10）．また，血行動態や血液学的特性，運

動能力，肺メカニクス，精神状態にも有益な影響をもた

らすことが可能である．いくつかの前向き対照比較試験

で，酸素療法の主な血行動態への作用は肺高血圧の進行

を予防することであることが示されている．長期酸素療

法は，全身の敏捷性，運動速度，握力を改善するが，QOL

や情緒的な状態への効果は明らかにされていない．長期

酸素療法は，通常，以下の所見を示すステージ IV：最

重症 COPD 患者に使用すべきであることが示された．

こうしたエビデンスとその他の酸素療法に関するエビデ

ンスまとめて示した（表 7）．

�換気サポート
換気サポートの種類としては，非侵襲的人工呼吸，非

侵襲的陰圧補助呼吸（nPV），非侵襲的間欠的陽圧人工

呼吸（NIPPV）がある．非侵襲的人工呼吸法と侵襲的

人工呼吸法はいずれも本質的には COPD の急性エピ

ソードの管理と治療を目的としたものであるが，長年に

わたり，非侵襲的換気法がステージ IV：最重症 COPD

で慢性呼吸不全のある患者に適応されてきた．これは，

胸壁の変形や神経筋障害による別の慢性呼吸不全のある

別の慢性呼吸不全に非侵襲的人工呼吸法を使用して良好

な結果が得られているためである．換気サポートについ

て科学的な研究報告がいくつか実施されたが，換気サ

ポートが安定期 COPD 管理の一端を担うことが確信で

きるエビデンスは得られていない．慢性の高 CO2 血症

の患者には換気サポートを期待できる場合もあると思わ

れるが，RCT はまだ行われていない．このなかで今回

の GOLD のガイドラインで，換気サポートに関して評

価されたエビデンスを表 8 にまとめて示した（表 8）．

終末期 COPD を対象とした 3 カ月間の無作為クロス

オーバー試験において従来の換気法と NIPPV を比較し

た検討では，非侵襲的方法では忍容性が不良で，臨床的

および機能的改善もわずかであった．小集団の患者を対

象とした NIPPV を長期酸素療法と併用した無作為クロ

スオーバー試験では，酸素療法単独比較して日中動脈血

ガス，合計睡眠時間，睡眠効果，QOL，夜間 PaCO2 が

有意な改善を示し，NIPPV と長期酸素療法との併用が

有用であることが示唆された．しかし，より規模の大き

い集団で同様の検討を試みた結果，NIPPV と長期酸素

療法の併用は長期効果を改善しなかった．しかし，この

研究報告では，集中治療室への入院が減少し，運動能力

が改善された．こうしたことから，エビデンスに一致性

がないため，長期 NIPPV を，慢性呼吸不全を呈した

COPD 患者の日常的治療に使用することは推奨されて
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表７　酸素療法におけるエビデンス（GOLD 2003）

エビデンス項　目

A・長期酸素療法はステージⅣ：最重症 COPD の高 CO2 血症の有無にかかわらず，PaO2

が 7.3 kPa（55mmHg） 以下もしくは SaO2 が 88% 以下の場合に適応される

D・長期酸素療法はステージⅣ：最重症 COPD の PaO2 が 7.3 kPa（55mmHg）～ 8.0 kPa
（60mmHg）もしくは SaO2 が 89% で，肺高血圧，うっ血性心不全を示唆する末梢性
浮腫，多血症（ヘマトクリット＞ 55%）の所見が場合に適応される

C・長期酸素療法は，継続的な酸素療法の基準に適合するか，もしくは運動中に著明な酸
素飽和度の低下を示す患者に限られる

C・自宅に用意した酸素ボンベは生理的，精神的，それ以外の効果をもたらすのかはわ
かっていない

C・安静時海面レベルにて PaO2 ＞ 9.3 kPa（70mmHg）であっても，飛行中に高度の低酸
素を発症しないとは限らない

表８　換気サポートにおけるエビデンス（GOLD 2003）

エビデンス項　目

B・終末期 COPD 患者では，非侵襲的人工呼吸法（NIPPV）は，
臨床的および機能的改善はわずかである

B・NIPPV と長期酸素療法の併用は酸素療法単独と比較して，日
中動脈血ガス，合計睡眠時間，睡眠効果，QOL，夜間 PaCO2

が有意な改善を示す

C・NIPPV と長期酸素療法の併用は長期生存率を改善しないが，
集中治療室への入院が減少し，運動能力が改善する

表９　外科療法におけるエビデンス（GOLD 2003）

エビデンス項　目

C・肺捜胞切除術は，慎重に患者を選択すれば，呼吸困難の軽減
や肺機能の改善に有用である

C・ LVRS は大部分がコントロール不十分な研究報告から，得ら
れたデータである．

C・肺移植により生活の質（QOL）と機能性の改善効果がある

A B

いない．しかし，NIPPV と長期酸素療法の併用は，一

部の限られた患者，特に日中に著しい高 CO2 血症を示

す患者で有用となる可能性がある．さらに，終末期

COPD に侵襲的人工呼吸を行うことの妥当性について

はさらに議論される必要がある．また，どのような患者

にとって有益となるかを判断するためのガイドラインは

ない．終末期医療については，倫理上の観点から RCT

による検討が必ずしも適当でない場合も多く，換気サ

ポートの効果，適応に関しては検討すべき課題が多く残

されている．

図 2 LVRS 後の生存率（NETT 2003）（文献19）より改変引用）

A．全患者（n＝1,218），B．上葉肺気腫優位，低運動耐容能群（n＝290）
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�外科療法
外科療法としては，肺�胞切除術，肺容量減少手術

（LVRS），肺移植の 3 つが挙げられている．GOLD ガイ

ドラインで示されたエビデンスを外科療法におけるエビ

デンスとして表 9 に示した（表 9）．

LVRS は肺の一部を切除して過膨張を減少させる手術

方法で，それにより力学的な有効性が改善され，呼吸筋

はより効果的な力を発生するようになる．さらに LVRS

により肺の弾性収縮圧が上昇し，呼気速度が改善する．

LVRS の経験が十分である施設では，LVRS の周術期死

亡率は 5％ 未満と報告され，大部分が胸骨正中切開ある

いは胸腔鏡下手術（VATS）による両側（上部）切除の

報告である15）16）．ほとんどの研究報告で FEV1＜35％ 予

測値，PaCO2＜6.0 kPaO2（45 mmHg），CT スキャン上

の顕著な上葉肺気腫，予測値の 200％ を越える残気量を

呈する患者が選ばれている．LVRS 実施後の平均 FEV1

上昇率は 32～93％ で全肺気量（TLC）低下率は 15～20％

であった．結果的に LVRS は運動能力と QOL を改善す

ると考えられ，これらの効果は 1 年以上持続すると報告

されている15）16）．FEV1＜20％ 予測値および HRCT 上

homogenous emphysema あるいは DLCO＜20％ 予測値の

患者は LVRS 後死亡する確率が高いためこの治療法で

は利益が得られないとされた17）．高齢になる程，予測さ

れた入院費用を上回る入院費が必要となった．LVRS を

推奨するいくつかの報告があるが，LVRS はまだ実験的

段階の一時的な手術法である，報告されている結果の大

半は，コントロールが不十分な研究報告から得られた

データであり，現在いくつかの大規模多施設間無作為試

験が進行中で，LVRS の有効性とコストを従来の治療法

を積極的に展開した場合との比較検討が行われてい

る18）．これらの十分コントロールされた研究報告の結果

がわかるまでは，LVRS の汎用は推奨されない．

今回の GOLD のガイドラインではこのような見解が

述べられたが，上に示された大規模試験である，全米肺

気腫治療試験（National Emphysema Treatment Trial ;

NETT）の結果が 2003 年 5 月の N Engl. J. Med.19）に発

表された．この報告によると，手術に無作為に割り付け

られた患者 538 例は，内科的治療（呼吸リハ）に割り付

けられた 540 例よりも，運動能力と QOL でより改善が

認められる傾向にあったが，平均 29 カ月の追跡調査期

間では，死亡率の低下は認められなかった，しかし，サ

ブグループに分けた二次解析の結果，主に肺上葉に肺気

腫があり運動能力が低い患者群では，内科治療群に比較

して，死亡のリスクが有意に低く，手術が有益であるこ

とが示された（図 2）．今回の NETT の知見は，外科手

術は内科的治療と比較して，肺上葉の気腫の有無，患者

の運動能力でわけると有効な群がある可能性を示唆する

が，この根拠は統計学的有意性としては大きくない．以

上に観点から，こうしたサブグループにおける外科手術

の有用性に関してはさらなる研究が必要である20）．

おわりに

本稿では，COPD における非薬物療法について，2003

年にアップデートされた GOLD のガイドラインを 1997

年 ACCP�AACVPR のガイドラインと対比して示した．

LVRS に関しては 2003 年 5 月に報告された全米肺気腫

治療試験の成績からも概説した．COPD は骨格筋の疲

労・機能障害や低栄養など全身性疾患としての対応が重

要であり，本疾患の管理に際しては非薬物療法の果たす

役割は大きい．GOLD は 5 年ごとに RCT で行われた臨

床研究を PubMed 上で検証して改訂されることになっ

ている．今後は，本邦においても GOLD の EBM とし

て採用されるような研究が行われることが望まれる．
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