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はじめに

通年性アレルギー性鼻炎の原因となるアレルゲンは，ダ
ニによるものが多く，小児期より症状が持続し重症化して
いる患者も存在する。アレルゲン免疫療法は，アレルギー
性鼻炎に対して有効性が高く，従来，通年性アレルギー性
鼻炎に対してハウスダスト抽出液による皮下免疫療法が行
われてきたが，抗原の均一化をめざして 2014年ダニアレ
ルゲンの標準化が行われ1)，アレルギー性鼻炎と気管支喘
息に対してダニ抗原エキスを用いて皮下免疫療法を行うこ
とが可能となった。そこで今回，標準化ダニ抗原エキスを
用いた皮下免疫療法を施行した通年性アレルギー性鼻炎患
者において安全性および効果の検討を行った。

対象および方法

1．対象
通年性の鼻炎症状がありダニ特異的 IgE抗体が陽性で，

アレルゲン免疫療法の禁忌項目の除外を行った患者で，
2015年 6月より 2016年 8月までに大手前病院耳鼻咽喉科
で標準化ダニ抗原エキスを用いた皮下免疫療法を開始した
症例を対象とした。アレルギー性鼻炎症状の重症度分類は
鼻アレルギー診療ガイドライン 2016年度版2)に準じて定
義した。

2．方法
1）施行方法
皮下免疫療法には，ダニアレルゲン標準化エキスである

“治療用ダニアレルゲンエキス皮下注「トリイ」” を使用し
た。導入方法は，患者の希望に合わせて，外来で行う“通
常法”， もしくは入院で行う “急速法” のどちらかを選択し
た。当院での通常法，急速法のスケジュールについて表 1
に示す。当初，閾値測定後に初回注射量を決定していたが，
ダニ抗原標準化エキス 0.1 JAU （Japanese allergy unit） 0.1 ml
の皮下注射において腫脹や発赤を認めない症例が続いたた
め，その後の開始例は通常法は 0.1 JAU 0.1 ml，急速法は
0.1 JAU 0.05 mlからの開始とした。投与スケジュールは，
通常法は週 1回外来に通院し，各アレルゲン濃度について
3回の注射を行った。メニューに沿って増量を行い，3～
4ヶ月かけて維持量に達することとした。今回の維持量の
目標設定において，他の報告の前例がないためダニアレル
ギーにおけるアレルゲン免疫療法の手引き3)に記載されて
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今回ダニ標準化エキスを用いた皮下免疫療法を施行した通年性アレルギー性鼻炎患者に対して有効性と安全
性について検討した。施行患者は通常法 6例，急速法 7例であった。維持量は両群ともに 300 JAUを目標に増量
したが，局所反応が強く両群ともに維持量の減量を余儀なくされた。全身性副反応は，呼吸困難感を生じた一
例のみであった。治療前と治療半年後との検討では，症状スコアでは水っぱな，鼻づまりで有意にスコアは低
下し，薬物スコアにおいても有意にスコアは低下した。総括的状態（Face scale）においても治療半年後におい
て改善がみられた。通常法と急速法においての有意な差は認めなかった。今回の検討でダニ標準化エキスによ
る皮下免疫療法は安全性が高く，有効であると考えられた。今後も投与スケジュールや有効かつ安全な維持量
の推奨量の設定について検討が必要であると考えられた。

キーワード：ダニ，皮下免疫療法，アレルギー性鼻炎，ダニ標準化抗原
略語：JAU, Japanese allergy unit; QOL, Quality of Life; JRQLQ, Japanese Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire;  

SCIT, subcutaneous immunotherapy; SLIT, sublingual immunotherapy
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いる例に沿って，維持量 300 JAU （1000 JAU, 0.3 ml） とし
た。施行 15分後には，バイタルサインの測定を行い 30分
経過後に問題なければ帰宅とした。一方，急速法は入院に
て 4日間の日程で増量を行い，15分後にバイタルサイン
の測定を行った。急速法は退院後さらに増量を行い，通常
法， 急速法ともに300 JAUでの維持を目標とした。300 JAU
到達後は 2週ごとの注射を数回行い，その後は月 1回の 
注射間隔とした。急速法は全例抗ヒスタミン薬 （アレロッ
ク®）内服の下で施行したが，通常法は鼻症状もしくは投
与部位の掻痒感が強い時に抗ヒスタミン薬を内服とした。
ただし局所の発赤が 3 cmをこえる紅斑と強い掻痒感が 5日
間以上継続した場合は維持量を減量とした。
2）安全性，有効性，維持量の検討
カルテ上の記録にて後ろ向きに患者背景，副反応， QOL 

（Quality of Life），維持量について検討した。治療前と治療
半年後に行った日本アレルギー性鼻炎標準QOL調査票
（JRQLQ; Japanese Rhinoconjunctivitis Quality of Life Ques-
tionnaire No. 1）4)の症状スコア，総括的状態（Face Scale）
を比較検討した。また使用薬物量については鼻アレルギー
診療ガイドライン 2016年度版に準じた薬物スコアを算定
した。今回は対症療法薬の使用量を比較するため，免疫療
法については点数を加点せずに治療前後を比較検討した。
3）統計学的解析
症状スコア，薬物スコアについてはMann-Whitney U test
を， Face Scaleの比較ではChi-squared testを用い， 危険度
0.05未満を有意差ありとした。

結　　果

1．患者背景
患者背景を表 2に示す。総数は 13例で通常法 6例，急
速法 7例であった。通常法は男性 3例，女性 3例で，急速
法は男性 4例，女性 3例であった。開始年齢は通常法は 10
歳から 45歳，急速法は 7歳から 46歳で有意な差を認めな
かった。どちらの群も舌下免疫療法の適応がない 12才未
満の患者が含まれていた。重症度については，両群ともに
重症，最重症の患者が多かった。ダニのみの感作がみられ
た患者は通常法の 2例のみで，その他の患者は，他の抗原
に感作をうけていた。喘息の合併は，2例（急速法 1例，
通常法 1例）であり，それぞれ内科，小児科の主治医に免
疫療法についての施行についてコンサルトした後，呼吸機
能検査で一秒率の低下がないことを確認し皮下免疫療法を
開始した。

2．皮下免疫療法患者の検査値
患者の検査データを表 3に示す。末梢血好酸球率が 10%

を超える症例は 4例（急速法 3例，通常法 1例） であり，
総 IgEの当院での基準値である 173 IU/ml以上である患者
は，7例（急速法 5例，通常法 2例） であった。ダニ 2特
異的 IgEのスコアはすべて陽性であり，ハウスダストディ
スクによる鼻誘発試験では施行した 10例すべてで陽性で

表 1　ダニ皮下免疫療法のプロトコール
［通常法］ ［急速法］

週 濃度 投与量 （ml） 日 濃度 投与量 （ml）

1 0.1 JAU 0.1 1 0.1 JAU 0.05

2 0.2 0.1

3 0.3 0.2

4 1 JAU 0.1 0.3

5 0.2 1 JAU 0.05

6 0.3 2 0.1

7 10 JAU 0.1 0.2

8 0.2 0.3

9 0.3 10 JAU 0.05

10 100 JAU 0.1 0.1

11 0.2 3 0.2

12 0.3 0.3

13 1000 JAU 0.1 100 JAU 0.05

14 0.2 0.1

15 0.3 0.2

4 0.3

1000 JAU 0.05

0.1

表 2　患者背景

総数 13例
投与法 通常法　6例 急速法　7例
性別
男性 3 4

N.S.
女性 3 3

開始年齢 10～45歳
（31±12.6）

7～46歳
（19.6±12.4） N.S.

病型
くしゃみ鼻漏型 5 5

N.S.鼻閉型 0 1

充全型 1 1

重症度
軽症 1 0

N.S.
中等症 1 1

重症 1 2

最重症 3 4

感作
ダニの感作のみ 2 0

N.S.
多重感作 4 7

喘息合併 1 1

鼻手術後施行 1

通常法と急速法の間で性別， 年齢， 病型， 重症度， 感作について
差はなかった。
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あった。通年性アレルギー性鼻炎の原因抗原となるペット
（イヌ，ネコ） と真菌（カンジダ，アルテルナリア） につい
て全例検索したが，真菌陽性例はなく，ペットの感作が
あったのは 4例でイヌが 1例， ネコが 3例であった。

3．最終維持量と副反応
次に表 4に最終維持量と副反応について示す。300 JAU
を目標に増量を行ったが， 局所の腫脹発赤が強く， 通常
法， 急速法に関わらず全例で 300 JAUより低濃度での維持
となった。急速法で行った症例 1において，施行 4日目

1000 JAU 0.1 ml投与 1時間後に呼吸困難感症状が出現し
た。その際のバイタルサインは血圧 115/68， 脈拍 68， 体温
36.7度，酸素飽和度 98%でバイタルサインの注射前後で
の変化は認めなかったため，輸液での経過観察とした。他
の症例では全身性副反応は認めなかった。

4．治療前後の症状スコアと薬物スコア，Face Scale
図 1に JRQLQ No. 1における症状スコアと薬物スコアの
治療前と治療半年後の変化について示す。
手術後にダニ皮下免疫療法を施行した 1例を除いた急速
法，通常法で行った 12例について検討した。症状スコア
では “水っぱな”， “鼻づまり” について，治療前に比較し，
治療半年後で有意に症状スコアが減少した。また，対症療
法薬の使用量を比較した薬物スコアについても，治療前と
比較し治療半年後に有意に減少した。図 2に通常法施行患
者と急速法施行患者における JRQLQ No. 1における Face 
Scaleについて示す。Face Scaleについても治療前と比較し
治療半年後において改善がみられた。通常法と急速法間で
の Face Scaleの変化に差を認めなかった。

考　　察

通年性アレルギー性鼻炎は，幼少時に発症し長期間症状
が持続することが多い。治療には薬物療法が行われ症状の
改善はもたらされているが，あくまで対症療法であり長期
の改善は難しいことが多い。アレルギー性鼻炎の長期寛解
を期待できる唯一の方法は，アレルゲン免疫療法とされて
いる5)。通年性アレルギー性鼻炎によるアレルゲン免疫療
法は，日本において 1963年にハウスダストによるアレル
ゲン免疫療法が開始され施行されてきたが，徐々に施行患
者数が減少していた。田中ら6)は，日本人小児へハウスダ

表 4　最終維持量と副反応

症例 方法 維持量 
（JAU）

局所副反応 
15分後測定最大径 

（mm） 全身性 
副反応

紅斑 膨疹

1 急速法 50 70 27 4日目
呼吸困難感

2 急速法 15 72 19
3 急速法 100 45 25
4 急速法 100 46 25
5 急速法 100 50 10
6 急速法 50 85 20
7 急速法 100 36 12
8 通常法 150 60 37
9 通常法 200 56 36

10 通常法 100 43 25
11 通常法 100 22 15
12 通常法 100 27 12
13 通常法 100 43 18

通常法，急速法に関わらず全例で 300 JAUより低濃度での維持
量となった。急速法で行った症例 1において呼吸困難感の訴え
があったが，バイタルサインの変化は認めなかった。

表 3　患者検査データ

年齢 性別
末梢血 
好酸球率 

 （%）
総 IgE 
（IU/ml）

コナ 
ヒョウヒダニ
スコア

ペット， 
真菌の感作

ハウスダスト 
鼻誘発検査 方法

1 24 M 1.3 130 3 なし ＋＋ 急速法
2 10 M 39.8 184 4 イヌ ＋＋ 急速法
3 15 M 9 636 5 なし ＋ 急速法
4 7 M 6.1 342 5 ネコ 施行せず 急速法
5 24 F 5.2 565 4 なし ＋ 急速法
6 46 F 11.6 101 3 ネコ ＋ 急速法
7 11 F 10.6 274 5 なし ＋＋ 急速法
8 37 M 5.2 14.6 3 なし ＋ 通常法
9 10 M 11.1 746 5 なし ＋＋＋ 通常法

10 35 M 5 15.6 2 なし ＋＋＋ 通常法
11 41 F 6.1 856 4 ネコ 施行せず 通常法
12 45 F 3.1 52 3 なし 施行せず 通常法
13 18 F 3.5 77.7 4 なし ＋ 通常法

末梢血好酸球率が10%を超える症例は4例（急速法3例，通常法1例），総 IgE値173 IU/ml以上である患者は，7例（急
速法5例，通常法2例）であった。ハウスダストディスクによる鼻誘発試験では施行した10例すべてで陽性であった。
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スト急速皮下免疫療法を行い，アレルギー性鼻炎において
安全で効果的な治療であったと報告している。しかしハウ
スダストは，ダニ以外の成分も含んでおり標準化均質化さ
れていないことが問題とされていた。そのことより，2014
年にダニアレルゲンの標準化が日本アレルギー学会主導で
行われ，2015年にダニアレルゲンエキスを用いたアレル
ゲン免疫療法が保険適応になった1)。
ダニによるアレルギー性鼻炎のアレルゲン免疫療法の適

応は， 現在のところ舌下免疫療法 （sublingual immunotherapy: 
SLIT） は 12歳以上であるのに対し，皮下免疫療法 （sub-
cutaneous immunotherapy: SCIT） は 5歳以上とされている3)。
また，ダニ SLITの適応はアレルギー性鼻炎だけであるの
に対し，ダニ SCITはアレルギー性鼻炎だけでなく，気管
支喘息にも適応がある。
今回，12歳以上の患者については SLITと SCITについ
て長所，短所を説明し，SLITの投与法である毎日の自宅

投与を希望されず，SCITを希望された患者に施行した。
また 12歳未満の小児においては，保護者が早期のアレル
ゲン免疫療法を希望され，SCITの説明に同意された患者
において施行した。また通常法か急速法かについては，両
者のスケジュールを説明したうえでの患者の選択を優先し
た。学生については夏休み等の休暇を利用して急速法で行
う症例が多かった。急速法では，1例のみ鼻腔手術後の入
院期間を利用して導入を行った。術後 4日目より開始し，
4日間のスケジュールで退院日まで行った。通年性アレル
ギー性鼻炎患者において，鼻腔手術の入院中に急速法を導
入することは，患者の負担軽減につながると考えられた。
気管支喘息に対するアレルゲン免疫療法は，メタ解析に
て有効性が示されている7)。今回，喘息合併例は 2例みら
れたが，喘息の状態は安定しており，問診上，喘息に対す
る効果は明らかではなかった。喘息合併例に対しては，呼
吸器内科もしくは小児科との連携が重要であり，施行期間

図 1　治療前，治療半年後の JRQLQ No. 1の症状スコアと薬物スコア （N=12）。症状スコアでは “水っぱな” “鼻づまり” について，薬物スコ
アにおいても治療前に比較し，治療半年後で有意に症状スコアが減少した（Mann-Whitney U test）。

図 2　治療前，治療半年後の総括的状態（Face Scale） （N=12）。治療前と比較し治療半年後において改善がみられた。通常法と急速法間での
Face Scaleの変化に差を認めなかった（Chi-squared test）。
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中も発作の観察やアレルギー性鼻炎と喘息への投薬の選
択についても相互に相談できる体制が必要であると思わ
れる。
ダニアレルギーにおける SCITの対象患者について，特
異的 IgE抗体が病態に関与している患者を対象とし，特に
ダニアレルゲン感作のみを認める患者で高い効果が期待で
きるとされる3)。今回ダニアレルゲン感作のみを認める患
者は 2例のみでほかの 11例は多重感作例であった。多重
感作例では，ペットアレルゲンや真菌など他の通年性アレ
ルゲンの感作を認める症例を認めることがあり，通年性鼻
炎の症状がダニアレルゲンによる症状であるかどうかは，
疑わしい例もある。今回の症例では真菌感作例はなく，
ペットについてはイヌが 1例，ネコに 3例の感作を認めた。
実際ペットを飼育していたのはネコ感作の 1例のみであっ
たが，問診にてダニの関与が強いと考え施行した。今回は
皮膚テストを施行しなかったが，ダニの感作と発症を明ら
かにする目的で本来は皮膚テストを施行すべきであると考
える。鼻誘発試験は，アレルギー性鼻炎の診断基準に含ま
れており，当科では可能な限り施行前にハウスダストディ
スクによる鼻誘発試験を行い症状の誘発がみられるかを確
認した。

SCITは有効性については高いとされる一方で，全身性
副反応が生じることがあることで安全性が懸念されてい
る。SCITにおける全身性副反応の出現率は摂取回数ベー
スでは 0.025%とされ8)，ダニエキスによる SCITに関して
は，「ダニアレルギーにおけるアレルゲン免疫療法の手引
き」の中で，我が国において注射ベースで 0.2～0.4%，患
者ベースで 2～10%程度の患者で，主として 500 JAU以上
の投与によって，アナフィラキシーを含む全身反応が認め
られているとされる3)。「アレルギー性鼻炎に対する免疫療
法の実際と対応 2017」9)では皮下免疫療法は全身性の有 
害事象をおこすがその頻度は以前より減少していると記載
があり，ダニ標準化エキスにおいての SCITの安全性につ
いてはこれからも検討が必要であると思われる。今回の検
討では，安全性を重視し維持量の目標を 300 JAUに設定し
有効性が認められるかを検討した。今回の症例では，1症
例のみ呼吸困難感を訴えたがバイタルサインの変化を認め
ず，安全性は高いと考えられた。しかしながら局所の副反
応である紅斑の径が 3 cm以上を超える状態が継続し，掻
痒感が強く減量を余儀なくされる症例が多くみられた。高
い濃度での維持には，局所反応のコントロールが今後の課
題となると思われた。急速法と通常法においては維持量に
差を認めなかった。
治療前と治療半年後で JRQLQ No. 1の症状スコア，薬物
スコア，Face Scaleについて検討した。
症状スコアについては， “水っぱな”， “鼻づまり” につい

て治療前に比べ，治療半年後で有意にスコアが低かった。
“くしゃみ”， “鼻のかゆみ”， “目のかゆみ” については有意
な差は認めなかったが，スコアは低下傾向であった。また

薬物スコアについても治療前より治療半年後は有意に低下
していた。Face Scaleについても治療半年後に改善が認め
られた。通常法と急速法の間には差がなかった。
今回治療前と治療開始半年後で比較検討した。免疫療法
は長期にわたって効果が現れるため，半年間での検討は短
期間であり，そのためすべての症状において有意な差がみ
られなかった可能性が考えられる。また今回の検討は症例
数が少ないため，有効性の検討には今後さらに長期間で患
者数を重ねた検討が必要であると考えられた。SCITの有
効性については，小児10,11)や成人5,12)についても報告がさ
れており鼻症状スコアを有意に改善し，薬物の使用量も有
意に減少させるとされている。また小児季節性アレルギー
性鼻炎においては，喘息発症を予防することが報告されて
いる13)。Durhamら14)は免疫療法のレビューで SCITとSLIT
とのメタ解析の結果を比較して検討している。SCITとSLIT
は，アレルギー性鼻炎に対し両者とも症状の軽減に有効で
あり臨床効果の持続をもたらすこと，季節性アレルギー性
鼻炎に対しては SCITが SLITよりも有効であるが，通年
性鼻炎に対しては SCITと SLITの有効性には差がないか
もしれないと述べている。ダニにおける SCITと SLITの
有効性の比較についても今後検討が必要であると考える。

SCITの維持量については，「アレルギー性鼻炎に対する
免疫療法の指針」15)において，維持量は高用量の方が有効
であると記載されている一方で，高用量の投与は全身の有
害事象が増加することも述べられている。有効でありかつ
安全性の高い維持量の設定は今後の課題であると思われ
る。鼻アレルギー診療ガイドライン2)では，WHO見解書
でのアレルゲン免疫療法の特徴の中で，5～20 μgの主要
アレルゲン含有の維持量を目指すと述べられている。ダニ
アレルゲンワクチン標準化に関する日本アレルギー学会タ
スクフォース報告1)によると，Der 1の含有量が 22.2～
66.7 μg/mlのエキスの力価を 100000 JAU/mlとするとあり，
今回の 300 JAUでの維持は目標とする量より低用量と考え
られる。しかし今回の維持量でも局所の副反応についての
コントロールが難しく，それ以上に減量を余儀なくされる
結果となった。退院後は抗ヒスタミン薬の投与を中止して
いる患者が多かったが，局所反応をコントロールできれば
外来にて増量可能であるかもしれない。
今回は通常法，急速法によって皮下免疫療法を行った患
者ともに症状スコア，薬物スコアともに治療開始前より治
療開始半年後において改善がみられたが，今後さらに長期
間の経過観察が必要である。現在のところ SLITは適応年
齢が 12歳以上となっており，12歳未満においてアレル
ゲン免疫療法は SCITの適応しかない。また SCITは増量
期には頻回の通院または入院を要するが，維持期になれば
月 1回の通院となり，SLITではなく SCITを希望される患
者は今後も存在すると思われる。SCITは，増量期におい
ては頻回の注射が必要であるが，維持期では月 1回来院し
維持量の注射を行うのみのため，かえって SLITよりアド
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ヒアランスが良好であるという報告もある16)。永田17)は，
アトピー型喘息におけるアレルゲン免疫療法の適応とし
て，ダニアレルゲンの関与が明確で，効果の点では罹病期
間は 10年未満であることが望ましいとしている。適応と
なる喘息合併例に対しては，呼吸器内科，小児科と連携し
早期の導入が望ましいと考えられる。

SLITは安全性が高く広く医療機関で普及することが今
後期待される。SCIT施行患者は今後も少数であると思わ
れるが，必要とする患者がいる以上，有効性が高く安全性
に優れたプロトコールの確立が必要であると思われた。

本論文の要旨は第 35回日本耳鼻咽喉科免疫アレルギー
学会（旭川市） にて発表した。

本論文に関して， 開示すべき利益相反状態は存在しない。
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Examination of subcutaneous immunotherapy  
using standardized mite allergen extract for perennial allergic rhinitis
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Abstract

We investigated the efficacy and safety of subcutaneous immunotherapy using standardized mite extract in perennial allergic rhinitis 
patients. Six patients received this therapy with conventional therapy and 7 with rush therapy. The maintenance dose was increased to a 
target of 300 JAU in both groups, but the local reaction was strong and the maintenance dose had to be decreased in both groups. 
Systemic adverse reaction was seen in only one patient in the form of dyspnea. In investigations before and 6 months after treatment, 
symptom scores decreased significantly for rhinorrhea and nasal congestion. Medication score also decreased significantly. An 
improvement in the general state (face scale) was seen 6 months after treatment. No significant difference was seen between the 
conventional and rush therapies. The subcutaneous immunotherapy with standardized mite extract used in this study had a high level of 
safety and was thought to be effective. Further investigation is needed into the administration schedule and the establishment of a 
recommended safe and effective maintenance dose.
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