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鼻ア レ ル ギ ー減感作療法 の 治療成績 とそ の 客観的評価
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　最近 の 三 重大学耳鼻科外来 に お い て 施行 して い る ハ ウ ス ダ ス ト減感作治療効果 を報告 した．ハ ウ ス ダ

ス ト減感作治療 中 の 51例 （小児 24例）で あ る．減感作方法 は 50％増量法で 行 っ た．鼻 自覚症状 ， 局所所

見，他覚検査 を評価項 目 と L た，評価 は 開始時， 6 カ 月〜 1年未満 ， 1〜 2年未満， 2 年以上 の 4群 に

分 け お こ な っ た．

　ハ ウス ダス ト減感作治療に よ る 自覚症状改善率は 成人74．1％ ， 小児66．7％で 6 カ 月以 上 で有意な改 善

が み られ た．他覚検査で は鼻誘発反応，ヒ ス タ ミ ン 過敏性，鼻粘膜肥満細胞数，血 中好塩基球 に お い て

自覚症状と 同様早期 か ら改善が み ら れ た．

　以 上 の 結果 か ら減感作 を基礎治療 と しこ れ に 薬物療 法 を併用 して 症状 を コ ン トロ ール す る の が 最適 と

考え ら れ た．
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は じ め に 対　象

　鼻 ア レ ル ギ ー
に 対す る 減感作療法 は 薬物療法や手術

療法な どよ り も よ り根本的治療法と し て 以前よ り広 く

普及 しか な りの 成果をあげ て い る．し か し減感作療法

に よ り鼻 ア レ ル ギ ーが改善する メ カ ニ ズ ム に 関して は

諸説があ るが 1）−s），明確 な説明 に 達 して い る とは い え

な い ．一方，同 じ 1型 ア レ ル ギ ーが関与す ると考え ら

れ て い る疾患で 小児や 成人 の 喘息患者 に 対 して は近年

減感作治療 は 著 し く減少 し
，

ま た 否定的 な意見 も出 て

きて い る
4〕．

　我 々 は 過去 に 減感 作治療成績 に つ い て まとめ 報告 し

て い る が
5）

， そ の 後10数年が経過 して お り，治療 エ キ ス

として の 抗原性 や 測定方法，そ の 種類 に 関 し 新 た に考

案及 び 改善が加え られ て い る の で
6，，最近の 当教室に

お け る 減感作治療効果を通年性 ハ ウ ス ダ ス ト ・ダ ニ 鼻

ア レ ル ギ ーに つ い て 報告す る．
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Abbreviation：　DF 　Dennatophagoidesル万ησθ

　1991年　1 月か ら 1992年 8 月 ま で 当科外来 で 再検 査 を

うけた ハウ ス ダ ス ト ・ダ ニ ア レ ル ギ
ー
患者で ハ ウ ス ダ

ス ト減感作治療施行中 の 51例 （男 36例 ， 女 15例）を対

象とした．年齢 は 19．7± 10。1歳 で あ っ た ．治療期間は

平均2．4± 2．8年，最長 15年，最短 5 ヵ 月で あ っ た ．51

例 中小児24例（男20例 ， 女 4例）， 15歳以上 の 成人27例

（男16例，女 11例 ）で あ っ た ．治療 開始時 の 年齢が 15歳

以下の小児の 平均治療期間 は 2．3± 2．1年，15歳以上 の

成人 は 2．6± 3．4年 で あ っ た ．治療開始時 に お け る 51例

を対照 と した．

使用抗原 お よ び減感作治療法

　治療用 ハ ウ ス ダス トエ キ ス （ト リイ）を希釈液 （ト

リ イ） に て 希釈 し減感作治療用 エ キ ス とし た，減感作

の 方法は皮内反応閾値 の 10倍希釈濃度O．02ml を初 回

量 と し，50％増量 に て 可 能 な 場合最高 10倍 の 0，5ml を

維持量 と し た．治療開始 か ら 2 年を，治療期間の 目標

と した
5）．注射間隔は維持量 に 達する ま で 週 1 回，そ の

後維持量を 2週間隔 で 4 回 ， 3週間隔 4 回 ，
4 週間隔
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4 回行 い ，以後月 1 回 の 割合 で 継続 した ．

自覚症状，鼻内所見 の 評価

　 くしゃ み 発作回数 ， 嬶鼻回数，鼻閉の 程度 に つ き奥

田 の 分類η
で （什 ）以上 に ス コ ア 1 を，（＋ ）以 下 は 0

と し ， 各ス コ ア の 合計を鼻 自覚症状 の 程度 とした
S〕．

　症状別，鼻内所見 の 改善度 は 奥田 の 分類
7）で 2 段 階

以上 の 改善を著明改善 ， 1段階改善を改善と し 1段階

以上 の 改善を改善率と し て 算出し た．

　 自覚症状 の 程度 ta関 して は ， 外来受診時に 来院前 1

週間 の 1 日 に お け る 平均 く し ゃ み 発作 回 数 ， 掛鼻 回 数，

鼻閉 の 程度に つ き問診し カ ル テ に 記載 し た ．

Score

　 3

2

1

Meantse

1

　　　 Before　　 O．5 − 1　　　 1 − 2　　 2years く

　Fig．1．　 Nasal　symptom 　score 　during　hyposensi・

tization　 with 　house　dust．

Grade

減感作治療 の 評価

　開始時，6 ヵ月か ら 1年未満， 1 −一　2年未満 ， 2年

以上 の 4 群 に 分け開始時に対する各治療期間 ご との 比

較を対応 の ない t検定 で 評価 した．数字は い ずれ も平

均 ± 標準誤差 で 表示 し た．

評価項目

　 ス コ ア に よ る全体 と して の 鼻 自覚症状 ， 症状別 （く

し ゃ み 発作 ， 嬶鼻回 数 ， 鼻閉の 程度）自覚症状，鼻内

所見 （下鼻甲介腫脹，色調，分泌量 の 程度） ハ ウ ス ダ

ス ト誘発デ ィ ス ク （ト リイ）を用 い た 鼻誘発反応 9，，鼻

粘膜 ヒ ス タ ミ ソ 過敏性閾値
1°）

， 鼻汁好酸球va11）（個数／

1000倍），血清総 IgE 量 （IU／ml ）鼻粘膜擦過組織中 の

肥 満細胞tUll）， お よ び好酸球数，血清中の ダ ニ （DF ）

特異 IgG，　IgG4抗体 12），ダ ニ 特 Se　lgG4／1gG， 血 中好塩

基球 （％） と好酸球 （％）を評価項 目と した．

結　果

　 ハ ウ ス ダ ス ト減感作開始時の 自覚症状 ス コ ア が減感

作治療 に よ り 1段 階以 上減少 し た 症例 は 51例 中36例

（70．6％）で あ り，
こ の うち 小児は 24例 中16例 （66．7％），

成人27例中20例 （74．1％） で あ っ た ．一方治療期間別

比 較で は Fig．1 に 示 し た ご と く， 小児 ， 成人 と もす で

3

2

1

O

　　　Before 　　O．5〜1　　 1〜2　　2years く

Fig．2．　 The 　 response 　 of 　nasal 　 provocatlon 　 to

house 　 dust　 during　 hyposensitization　 with 　 house
dust．

に 6 ヵ 月以 上 1年未満 に お い て 有意な ス コ ア の 減少が

み られた． 1年 以上 2年未満群で は 成人例 で ， 2年以

上群で は小児，成人 と も有意な ス コ ア の 減少 が み られ

た．

　症状別自覚症状改善率は ，くし ゃ み発作 ， 揚鼻回 数

は 成 人 に お い て い ずれ も74．1％，小 児で は く しゃ み

52．2％ ， 嬶鼻37．5％ と成人 よ り低値 で あ っ た．局所所

見改善率は 下鼻甲介腫脹成人 55．6％ ， 小児45．8％ ， 分

泌量成 人59．3％ ， 小児45．8％で あ っ た．

　治療期間別 の 鼻誘発反応 の 効果 et　Fig．2 に 示 した．

治療開 始 6 ヵ 月後す で に 有意な改善が み ら れ た 。 1
〜 2年 群 で は有意差が み られ な か っ た が， 2年以 上 群

に お い て は 6 ヵ 月一 1 年群 よ りも高 い 改 善 が み られ
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　Fig，3，　The 　threshold　 of 　 nasal 　hypersensitivity
to　histamine　during　hyposensitization　 with 　house
dust．
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　Fig．4．　 The 　 number 　 of　 mast 　 cells　 in　 nasal

mucosa 　during　hyposensitization　with 　house　dust．

た．同様 に ヒ ス タ ミ ソ 鼻粘膜過敏性閾値 も 6 ヵ 月以上

1年末満群 お よ び 2年以上 群 に お い て 有意 な閾値 の 改

善が み られ た （Fig．3）．

　鼻汁好酸球数，血清 total　IgE量 に 関 して は 治療期

間 と の間に有意な減少 は み られ なか っ た．

　下鼻甲介粘膜擦過組織中の 肥 満細胞数（Fig，4）は減

感作 6 ヵ 月以 上 群 に お い て 有意 な減 少をみ とめ た．同

じ擦過組織中 の 好酸球 数 （Fig．5）は 1年以上群 で急激
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　Fig．5．　 The　 number 　 of 　 eosinophils 　 in　 nasal

mucosa 　during　hyposensitization　with 　house　dust．
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　　　 Before　　O．5〜1　　 1〜2　　 2yearsく

　Fig．6．　 Anti・mite 　IgG　antibody 　during　hyposen ・

sitization 　with 　house　dust，

な減少を み とめ 2年以上 の 群で有意差をみと め た．

　 コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （DF ）
13）に 対す る特異 IgG抗体は

2 年以上群で 開始時の 約1．5倍に 増加し有意差をみ と

め た （Fig，6）．　 DF 　IgG4抗体 は 1 −・　2 年治療群 か ら有

意な増加 を み とめ 2 年以上 の 群で は開始時の 約 25倍の

増加を み と め た （Fig．7）．し か し 自覚症状が改善す る

6 ヵ 月以 上 1 年未満群 で は lgG
，
　 IgG4 と・もに 有意な増

加 は み られな か っ た ．IgG4に対する IgG 抗体 の 比 と治

1
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　Fig．7．　 Anti・mite 工gG4 　antibody 　during　hyposen −

sitization 　with 　heuse　dust，

1．0

0 ，5

Before　　　O．5〜1　　　　1〜2　　　2years ＜

　Fig，8，　The　ratio　of 　anti ・mite 　IgG4　to　IgG　anti ・

body　during　hyposensitization　with 　house　dust，
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　Fig．9，　Basophils　in　blood　during　hyposensitiza・

tion　 with 　house　dust．
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　　　Before　　O．5 〜1　　 1〜2　　2years く

　Fig．10．　Eosinophils　in　blood　during　hyposensi・

tization　with 　house　dust．

考　察

療期間は Fig．8 に 示 した．1年以上治療群で 有意な上

昇を み とめ た ．

　血 中好 塩基 球 お よ び好 酸球 と治療期 間 の 比 較は

Fig．9， 10 に 示 した ．血 中好酸球 で は 1年 以上 の 治療

で 有意 に 減少 し た が 好塩基球 は 6 ヵ 月以上 の 群 に お い

て す で に有意な減少が あ っ た ．

　減感作療法は その 作用機序が遮断抗体産生に よ るア

レ ル ギ
ー
反応 の 低下 とい われ

14）
， 1型ア レ ル ギーの根

治的免疫療法 と し て 普及
’
して い る，特 に 通年性 ハ ウ ス

ダ ス ト 鼻ア レ ル ギーに お い て は 現在で も治療の 第 1選

択 と し て用 い られ て い る．

　我 々 は 以前 に ハ ウ ス ダ ス ト鼻 ア レ ル ギ ー
に 対 し 減感

作療法 を 2 年続け る と約70％の 効果が得ら れ ，そ れ以

N 工工
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上継続 し て も中断 して も改善 率 に 変化 ない こ と
5｝，さ

ら に は 小児か ら減感作療法を開始 し た 方 が 成人 の それ

に 比 べ 有意に効果がある こ と
15 ）

を報告した．

　今回 の 通年 性 ア レ ル ギー減感作治療成績 で は 平均

2．5年の治療期間 で 70．6％の 改善率 で あり，こ れ は 以前

に 我 々 が 報 告 し た 成績
5 ，と変わ りな い ．また 他施設に

お け る最近 の 成績 とも ほ ぼ一致 し て い る
16＞− 18）．治療期

間発現時期 に 関 し て は 3 ヵ 月で 改善をみ る と い う報

告
19）もある が ， 今回 の 我 々 の 検討で は ，6 ヵ 月以上 1 年

未満群を最短期間と し た た め 6 ヵ 月未満 の 効果 に つ い

て は 不明 で あ っ た ．減感作 の 方法 は 週 1 回50％増量 で

閾値の 10倍低値 か ら 開始 した が
，

ハ ウ ス ダ ス トの 場 合，

開始時 の 濃度は閾値ある い は そ れ 以上 の濃度で もよ い

とい う報告 19〕もあ り， 週 2 回法
2°，

， 急速減感作法 な

ど
21閻 を お こ なえぱ よ り早期に効果が発現する の で は

な い か と考えられ る．

　成人と小児に つ い て 以前の ア ソ ケ
ート調査で は 小児

期か ら始め た 方が成人 に 比 べ 効果 が よ りあがる こ とを

報告し た
苴5 ｝．し か し今回 の 検討 で は 成人 も小児も同様

に 6 ヵ 月以上 1年未満 で 有意 に 改 善 して い た．ア ン

ケ ート調査 は患者の 主観 に よ る 調査 で あ り，今回 の 報

告は 主治医が患者 か ら直接 問診 で 得 られた結果あ る い

は ア レ ル ギ ー日記か ら記載 し た 調査結 果 で あ り，よ り

現実に近 い もの と考え る こ とが で きる．小児の ア ン

ケ
ー

ト調査は ほ と ん どの 場合，本人 で は な く母親又 は

そ の他の保護者に よ る記載で あり，か な りひ い き目に

み た 印象の 結果 で あ る こ とは 否定 で きな い 。

　減感作治療期間に つ い て は今回検討する こ と が で き

な か っ た が，我 々 の 以前 の 報告
5｝
や大塚 ら

16）h：述 べ る

ご と く少な くとも 2年以上続 けれぽ，それ以上継続 し

て も中止 して も効果が減弱 し ない とい うの が
一
致 し た

見解 と考え られ る．

　減感作治療の効果判定に関する客観 的パ ラ メ ーター

と して 今回 は
， 鼻誘発反応 ， 鼻粘膜 ヒ ス タ ミ ソ 過敏性 ，

鼻汁好酸球 ， IgE　RIST ，鼻粘膜擦過組織中の 肥満細胞

お よ び好酸球 ， 血清 ダ ニ 特異 IgG，　 IgG4抗体，血 中好

塩基球，お よ び好酸球 な どを指標 と し た．そ の 結果 自

覚症状 の 改善 と同様 に ， 6 ヵ 月以上 1年未満で 有意 に

改善し て い た もの は
， 鼻誘発反応 ，

ヒ ス タ ミ ン 過敏性

閾値，鼻粘膜擦過組織中の 肥満細胞数，血中好塩基球

で あ っ た．特 に こ れ らの うちで も鼻粘膜擦過組織中 の

肥満 細胞数 は p 〈 0．Olの 危険率 で 高度に 有意差を示 し

た こ と か ら減感作治 療の 効果判定に 有効 な パ ラ メ ー

タ
ーと して 用 い る こ とが で ぎ る．大塚 らも我々 と同様

に 減 感 作治 療 に よ る 肥 満 細胞 の 減少を 報 告 し て い

る
23｝z4）

．

　血中の 微量 な好塩基球 の 変動は 従来の 視算分類で は

正確 に とらえ る こ とが 不可能 で あ っ た が
， 最近 の 自動

分析装置を用い る と精度が著し く向上 し た の で ，こ の

細胞 の 変動 を 正 確 に と ら え る こ とが で き， 減感作治療

の 効果判定に有効な手段の よ うに考え られ た ．し か し

日 内変動， 非減感作例 と の 比較な どさらに 検討し な け

れ ば な らな い 問題 で あ る．

　遮断抗体 の 産生 は 古 くか ら減感作治療の 作用 機序を

説明す る手段 として 用 い られ て ぎた
14）．しか し自覚症

状 の 改善 と は 無関係に IgG は 上 昇す る こ と か ら，　IgG4

又 は IgG4／1gEが 自覚症状 と関連 し て い る の で は な い

か と い う報告t5）
を み る ．今回 の 検討で も IgG4，　 IgG4／

IgGは 1 〜2年群で ，
　 IgG は 2 年以上群で 有意な 上昇

を み た．今後は 同
一患者 に よ る 追跡調 査や，減感作を

や ら な い 対照 との 比較検討が必要に なろ う．

まとめ

　 ハ ウ ス ダ ス ト ・ダニ鼻 ア レ ル ギ
ー

に 対す る 減感作治

療の 自覚症状改善率は 成人 で 74．1％ ， 小児 で 66．7％ で

あ っ た ．減感作開始 6 ヵ月以上 1年以内に有意な改善

が み られ た ．他覚的検査 で は 鼻誘発反応 ，
ヒ ス タ ミ ソ

過敏性閾値，鼻粘膜擦過中肥満細胞数，血 中好塩 基球

に お い て 自覚症状 と 同様 に 早期 か ら改善が み ら れ た．
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THE 　EVALUATION 　OF　HYPOSENSITIZATION 　WITH 　HOUSE 　DUST 　IN　PATIENTS

　　　　　　　　 WITH 　NASAL 　ALLERGY 　TO 　HOUSE 　DUST ・MITE

Kotaro　Ukai，　Ryo　Amesara，　Sawako　Masuda，　Setsuo　Nakamoto，　Chikahisa　Ohkawa ，

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Kosuke　Okamoto 　and 　Yasuo　Sakakura

　　　 Dゆα7’ment 　Of　Otorhinotao，nge ’ogy，〃‘8 こ1宛卿 鱈 吻 Soぬoo’ofMedicine

　　We 　evaluated 　the　clinical　and 　pathophysiological　efficacy 　of　hyposensitization　 with 　house　dust　extracts 　to

perennial　nasaI 　allergy ，

　　Fifty・one 　patients　with 　allergic　perennial　rh 孟nitis　completed 　5　months 　to　15　years　with 　a　mean 　of　2．4　years
course 　of　hyposensitization　treatment　with 　house　dust　extracts ，and 　analyzed 　clinical

’
symptoms ，　nasa 璽provocation

testing
，
　nasal 　hypersensitivity　to　h童stamine ，

　mast 　cells　and 　eosinophils 　in　nasal 　scraping ，
　specific　IgG　and 　IgG4

antibody 　in　serum
，
　and 　blood　eosinophils 　and 　basophils　in　relation 　to　therapeutic　durat…on ．

　　The　improvement　in　nasal 　symptoms 　was 　found　in　74．1％in　adults 　and 　66．7％　in　child 　and 　the　continuation 　of

hypQsensitization　with 　house　dust　extracts 　for　a　half　to　one 　year　showed 　significant 　improvement　of　clinical

symptoms ．　In　obj　ective　examination ，　nasal 　prov  ation 　testing，　nasa1 　hypersensitivity　to　histamine，　the　number 　of

mast 　cells　and 　eosinophils 　in　nasa 置scraping ，　and 　bloOd　basophi置s　showed 　significant 　improvement　at　6　to　12　rnonths
the　same 　as 　clinica1 　symptoms ．

　　These 　findings　suggest 　that　the　continuation 　of　hyposensitization　with 　house　dust　extracts 　is　recommendable
as　a　basic　treatment　against 　Perennial　nasal 　allergy ．
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