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＜Today’s agenda＞

Ø IL-23と炎症性腸疾患の病態について

Ø Guselkumabの国際共同第3相臨床試験の結果（QUASAR, ASTRO）

Ø Guselkumabを⽤いて寛解維持されている難治性潰瘍性⼤腸炎の⼀例
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Ø IL-23と炎症性腸疾患の病態について
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1969年～サラゾスルファピリジン

2010年～インフリキシマブ

2013年～アダリムマブ

2009年～タクロリムス

2009年12月～ph依存メサラジン

2013年～メサラジン坐1g

1955年～ステロイド（プレドニン）

1996年7月～メサラジン 

2003年6月～メサラジン注腸

2008年12月～ベタメタゾン注腸

2006年～免疫調節薬

2002年9月～プレド二ゾロン注腸

2008年10月～メサラジン

2000年4月～G-CAP 

2001年10月～L-CAP 

2017年～ゴリムマブ

2016年～MMXメサラジン

2017年～ブデゾニド注腸

2018年～ トファシチニブ

2018年～ ベドリズマブ

2022年～フィルゴチニブ, ウパダシチニブ, カロテグラストメチル

2020年～ ウステキヌマブ

潰瘍性大腸炎治療の変遷

抗TNFα抗体製剤

2023年～ミリキズマブ 2024年～リサンキズマブ

演者作
各製剤パンフ
レットより

2025年～オザニモド グセルクマブ
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The role of cytokines that contribute to the pathophysiology of UC

サイトカイン抑制薬

JAK阻害薬

リンパ球遊走阻害薬

タクロリムス経⼝投与

インフリキシマブ点滴静注
アダリムマブ⽪下注射
ゴリムマブ⽪下注射

トファシチニブ経⼝投与
フィルゴチニブ経⼝投与
ウパダシチニブ経⼝投与

ミリキズマブ点滴静注
(0，4，8週⽬）

シクロスポリン点滴静注＊
(重症・劇症のステロイド抵抗性のみ）

ウステキヌマブ点滴静注
（初回のみ）

リサンキズマブ点滴静注
(0，4，8週⽬）

ベドリズマブ

カロテグラストメチル

S1P受容体調節薬

Neurath MF.:Nat Rev Immunol. 2014;14(5):329-342.

グセルクマブ点滴静注
(0，4，8週⽬）

シクロスポリン点滴静注＊保険適応承認外
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Autoimmunity Reviews. 21 (2022)103017

病期の違い

治療時期の違い

臨床経過
の違い

治療薬の
反応性の違い

要因の違い

Autoimmunity Reviews. 21 (2022)103017
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TGF-β
IL-6
IL-21

（－）IL-23

成熟樹状細胞

筋線維芽細胞

細胞外マトリックスの蓄積

腸の線維化

（＋）IL-23

病原性
Th17

腸上皮細胞

抗原

樹状細胞

誘導性
Th17

マクロファージ

線維化の
促進

IL-23R

RORγt
（FoxP3）

RORγt

IL17A, IL22, IFNγ

炎症

1）Sewell GW, et al.: J Crohns Colitis, 16, Supplement 2, ii3-ii19 (2022)（本論⽂は、アッヴィからの資⾦提供等による⽀援を受けた。）、
2）Gooderham MJ, et al.: J Eur Acad Dermatol Venereol, 32, 7, 1111-1119 (2018)（著者にアッヴィからの資⾦提供を受ける者が含まれる。）、
3）Gaffen SL, et al.: Nat Rev Immunol, 14, 9, 585-600 (2014)、4）Zúñiga LA, et al.: Immunol Rev, 252, 1, 78-88 (2013)、5）Honzawa Y, et al.: Immuno, 1, 4, 574-582 (2021)

IL10, IL21, IL17
抗炎症

TNFα, IL6, IL1, ケモカイン

IL-23はTh17の産⽣を促進し、炎症性サイトカイン、筋線維芽細胞の放出を引き起こすことで炎症性腸疾患を悪化させる1-5）。

IL-23と炎症性腸疾患の関係

Th0

⾮病原性
Th17

naïve CD4

Th1 like
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the cytokine interleukin-23 specifically negatively regulates suppressive 
function and survival of intestinal regulatory T cells in mice. 

Interleukin-23 receptor signaling impairs the stability and 
function of colonic regulatory T cell
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JP-SKZG-220057-5.0（2024年4⽉作成）Nature Reviews Gastroenterology & Hepatology volume 21, pages138–139 (2024)
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トレムフィア スキリージ オンボー   ステラーラ

https://www.nature.com/nrgastro


＜Today’s agenda＞

Ø Guselkumabの国際共同第3相臨床試験の結果（QUASAR, ASTRO）
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＜トレムフィアの投与スケジュール＞

初めの3回を点滴で投与するか、皮下投与するか選択できる

3回の投与の後は4週毎か8週毎に投与（皮下投与）するかを選択する
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＜潰瘍性大腸炎に対するトレムフィアの臨床試験＞

点滴静注での導入による
プラセボとの二重盲検ランダム化比較試験

皮下注での導入による
プラセボとの二重盲検ランダム化比較試験
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12週時点の臨床的寛解（Clinical Remission）
QUASAR試験／ASTRO試験 比較

QUASAR試験（寛解導入試験）
全体集団

ASTRO試験
全体集団(%)

患
者
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合
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7.9%

プラセボ点滴静注群
(n=280)

22.6%

トレムフィア®
点滴静注200mg群

(n=421)

Δ 14.9（95%CI：9.9, 19.9）

p＜0.001
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6.5%

プラセボ皮下注群
(n=139)

27.6%

トレムフィア®皮下
注400mg群
(n=279)

p＜0.001

Δ 21.1（95%CI：14.5, 27.6）

Lancet 2025; 405: 33–49 Lancet Gastroenterol Hepatol. 2026;11:284-298.
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Endpoint QUASAR
(iv induction)

ASTRO
(sc induction)

臨床的寛解 22.6% 27.6%

症候的寛解 49.8% 51.3%

臨床的改善 61.4% 65.6%

内視鏡的改善 26.8% 37.3%

＜QUASAR study ASTRO studyの12週時有効性比較＞

12週後のMES0.1達成は＋10%
演者作Lancet 2025; 405: 33–49 Lancet Gastroenterol Hepatol. 2026;11:284-298.
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Endpoint QUASAR
(iv induction)

ASTRO
(sc induction)

臨床的寛解 12.5% 16.1%

症候的寛解 38.5% 41.1%

臨床的改善 51.4% 57.1%

内視鏡的改善 14.9% 24.1%

＜QUASAR study ASTRO studyの12週時有効性比較＞
＜AT療法 failure＞

AT failureにおいて＋10%
演者作
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Lancet 2025; 405: 33–49 Lancet Gastroenterol Hepatol. 2026;11:284-298.



ECCO2026 OP10 (Journal of Crohn's and Colitis, Volume 20, Issue Supplement_1)

6日目から排便、血便スコアが有意に改善
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ASTRO試験 QUASAR試験※1

プラセボ皮下注群
トレムフィア®皮下注

400mg群
プラセボ点滴静注群

トレムフィア®点滴静注
200mg群

調査症例数

平均追跡期間、週

平均投与回数、回

死亡に至った有害事象※2、n（%）

発現症例数（%）

重症度、n（%）

軽度

中等度

高度

139 279 385 522

12.2 12.3 12.0 12.2

3.0 3.0 2.9 2.9

73（52.5％） 110（39.4％） 201（52.2％） 253（48.5％）

42（30.2％） 62（22.2％） 104（27.0％） 162（31.0％）

24（17.3％） 43（15.4％） 72（18.7％） 78（14.9％）

7（5.0％） 5（1.8％） 25（6.5％） 13（2.5％）

1（0.7％）

・1例：交通事故
（治験薬と関連なし）

０
1（0.3％）

・1例：自然死、心停止
（治験薬と関連なし）

1（0.2％）

・1例：急性心筋梗塞
（治験薬との関連多分なし）

＜各試験の安全性：導入期12週まで＞
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QUASAR試験（寛解維持試験）

主要評価項目：44週時点の臨床的寛解（Clinical Remission）

患者の割合（%）
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18.9

プラセボ皮下注群
(n=190)

45.2

トレムフィア®皮下注
100mg（Q8W）群

(n=188)

50.0

トレムフィア®皮下注
200mg（Q4W）群

(n=190)

p<0.001

p<0.001
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全大腸炎: Q4>Q8＋10数% CRP>0.3: Q4>Q8＋15%

UEGW2025 PP0492 (United European Gastroenterology JournalVolume 13, Issue S8)
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ECCO2026 DOP104 (Journal of Crohn's and Colitis, Volume 20, Issue Supplement_1)
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＜Today’s agenda＞

Ø Guselkumabを⽤いて寛解維持されている難治性潰瘍性⼤腸炎の⼀例
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＜症例＞

70歳代

約十数年前に前医にて全大腸炎型潰瘍性大腸炎と診断。
PSL長期使用例、免疫調節薬不耐(肝機能障害)。
レミケードにて寛解維持されていたが、薬剤性皮膚障害によりエンタイビオに変更。
エンタイビオにて長期寛解維持されていたが、薬疹により休薬。
休薬後に再燃を来したため、ステラーラを投与。有効性を認めたが投与半年で再燃。
コレチメント（ブデソニド）導入も有効性を認めなかった。

・便回数：7回/day（urgency ＋）
・血便：血便なし
・腹痛：排便時なし
・腹部圧痛：なし Ht: 167cm, Wt: 62.5kg

p-Mayo score 5

CRP 0.36 mg/dl

Alb 3.7 g/dl

Hb 13.3 g/dl

Plt 27.8 g/dl

※紹介した症例は臨床症例の一部であり、全ての症例が同様の結果を示すわけではありません
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直腸 左側結腸

横行結腸

トレムフィア 導入前
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便回数
p-Mayo

10

5

トレムフィア

① ② ③

mesalasine 4800mg

8W0 4W

CRP 0.36 mg/dl

12W

CRP 0.1 mg/dl

16W

内視鏡検査

どぢらを選択するか？

budesonide 9mg

CRP 0.0 mg/dl CRP 0.1 mg/dl

＊紹介した症例は臨床症例の⼀部であり、全ての症例が同様の結果を⽰すわけではありません
 副作⽤無し
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直腸 左側結腸

横行結腸

トレムフィア 導入12週後

＊紹介した症例は臨床症例の⼀部であり、全ての症例が同様の結果を⽰すわけではありません
 副作⽤無し
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便回数
p-Mayo

10

5

Guselkumab

① ② ③

mesalasine 4800mg

8W0 4W

CRP 0.36 mg/dl

12W

CRP 0.1 mg/dl

16W

内視鏡検査

budesonide 9mg

CRP 0.0 mg/dl CRP 0.1 mg/dl

＊紹介した症例は臨床症例の⼀部であり、全ての症例が同様の結果を⽰すわけではありません
 副作⽤無し
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Ø 難治性UCに対してIL-23を制御することは多面的にUC病態の改善に
 寄与する可能性がある。

Ø QUASARおよびASTRO studyの結果から難治性UCに対する高い有効
性が示され、AT failure群では内視鏡的改善に対してiv製剤よりもsc
製剤が有用な可能性が示唆された。

Ø 全大腸炎型、寛解導入療法後のCRP高値 (CRP>0.3mg/dl)では
200mgQ4での維持治療が100mgQ8よりも良好な維持効果を示す可能
性が示された。

＜まとめ＞
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