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要旨 

アトピー性皮膚炎の治療について環境中のアレルゲンの除去療法と免疫療法を中心として研究報告の論文を検

索した。Data base は PubMed と医学中央雑誌を検索し検索する年度は 1991-2003年と 2004年-2009年 9月ま

でとした。それぞれ 14件、6件の論文を抽出した。アレルゲン除去療法に関する論文は 8報と 2報であった。除去

療法に関する論文で大規模な Double blindを行う事は困難であり、中規模から小規模の RCTを積み重ねて判定

することが重要と考えられた。免疫療法に関する論文は 6報と 4報であり、2004-2009年の報告では有効であると

報告する文献が多かった。投与方法、投与アレルゲンの加工などは各々の報告で異なっていた。今後舌下投与

による免疫療法とアトピー性皮膚炎についての報告が期待される。 

 

 

はじめに 

環境アレルゲンとアトピー性皮膚炎の発症、病態形成の関係については、未だに様々な説があり、結論は出てい

ない。しかしながら、環境中のアレルゲン暴露を減尐させるための環境整備によりアトピー性皮膚炎の改善を見た

という経験をする医師も尐なくない。実際の臨床の場面でも、環境中のアレルゲン暴露量の定量的測定は必ずし

も容易ではないが、アレルゲン分析研究の進歩とともに major allergen の同定、単離が可能となり、その定量的な

検索方法が開発され、未だ限られたアレルゲンにおいてのみではあるが、環境中の暴露アレルゲン量の定量的

測定が可能となってきた。前回我々は、2003 年時点までの文献を調査し報告した。今回はそれを踏まえた上で最

近話題となっている環境アレルゲンを使用した免疫療法についての評価も加え 2004 年以降の文献を調査し、



2003年以前の文献も再調査、再評価を行なった。 

 

 

研究目的 

環境中の吸入アレルゲンであり気管支喘息等の気道系アレルギー疾患の原因アレルゲンとアトピー性皮膚炎との

関わりについて除去療法および免疫療法を中心とした治療効果に関する研究報告の論文を検索した。 

 

 

研究方法 

1991年以降の PubMed及び医学中央雑誌を Data base とした。 

以下の検索式でそれぞれ 1991-2003, 2004-2009/9/31 とに分けて結果を報告する。 

 

検索式は以下の通りである。検索式の右側にヒットした論文件数を示す。 

A)PubMed 

 #1 Search "Atopic dermatitis" OR "Atopic eczema" 15138  

 #2 Search immunotherapy OR "allergen avoidance" 192943 

 #3 #1 and #2      632 

i) #4 #3 limits: Humans, Clinical Trial, Randomized Controlled Trial, Publication Date from 1991/1/1 to 

2003/12/31    30 

ii) #5 #3 limits: Humans, Clinical Trial, Randomized Controlled Trial, Publication Date from 2003/1/1 to 

2009/9/31    20 

 

B)医学中央雑誌 

i) Data base 1991-2003年 

 #1 (皮膚炎-アトピー性/TH or アトピー性皮膚炎/AL) 10,003   

 #2 (免疫療法/TH or 免疫療法/AL) 23,630   

 #3 (免疫学的脱感作/TH or 減感作療法/AL) 1072 

 #4 アレルゲン回避/AL 4  

 #5 #2 or #3 or #4 23,671   

 #6 #1 and #5 126  

 #7 #6 AND (PT=症例報告除く,原著論文 RD=ランダム化比較試験,準ランダム化比較試験 CK= 

ヒト) 0  

 #8 #6 AND (PT=症例報告除く,原著論文 CK=ヒト) 12  



ii) Data base 2003-2009年 

 #9 (皮膚炎-アトピー性/TH or アトピー性皮膚炎/AL) 6,519   

 #10 (免疫療法/TH or 免疫療法/AL) 12,971 

 #11 (免疫学的脱感作/TH or 減感作療法/AL) 771 

 #12 アレルゲン回避/AL 8  

 #13 #10 or #11 or #12  13,008   

 #14 #9 and #13 120  

 #15 #14 and (PT=症例報告除く,原著論文 and RD=ランダム化比較試験,準ランダム化比較試験 

and CK=ヒト) 0  

 #16 #14 and (PT=症例報告除く,原著論文 and CK=ヒト) 12  

 

 

研究結果 

I) 文献検索の結果 

A) PubMed 

"Atopic dermatitis" OR "Atopic eczema"では 15138報、immunotherapy OR "allergen avoidance"では 19294報の

文献がヒットした。更にこれらが共通する文献を調査したところ 632件の文献が抽出でき、この中から人に関係する

文献の中で、臨床研究又は RTC であるもので、1991/1/1 より 2003/12/31 に出版された物は 30 件、2003/1/1 

より 2009/9/31 に出版された物は 23 報であった。更にこの文献から、英語以外の言語で書かれている文献、日

本にはコピーが存在しない文献、他のクライテリアに当てはまる文献を除き、1991-2003 年では 10 報、2004-2009

年では 6報の文献を選択した。更に前回我々が抽出した文献のうち 2つの文献がヒットしなかったが、重要と考え

て報告中に加えることとした。（文献番号 5,9） 

 

B)医学中央雑誌 

始めにデーターベースを 1991-2003年に設定した。 

アトピー性皮膚炎をキーワードとして検索したところ 10,003 報ヒットし、免疫療法では 23,630、減感作療法では

1072報、アレルゲンの回避では 4報、免疫療法 or 減感作療法 or アレルゲン回避では 23,671報 、これとアト

ピー性皮膚炎を組み合わせた物から 126 報の文献を抽出した。さらに絞り込みを行い、症例報告を除き、原著論

文とし、ランダム化比較試験又は準ランダム化したヒトの文献に絞ると、全く文献が無くなってしまった。 

そこで、前述の 126報の論文より症例報告以外の原著論文でヒトを扱っているものに絞ると 12報の論文が抽出で

きた。この中でクライテリアの違う食物アレルギー等の文献を除き 1報の文献を抽出した。 

次にデーターベースを 2004-2009年に設定し同様に検索をした。 

アトピー性皮膚炎では 6,519 報、免疫療法では 12,971 報、減感作療法では 771 報、アレルゲン回避では 8 報、



免疫療法 or 減感作療法 or アレルゲン回避では 13,008 報これとアトピー性皮膚炎を組み合わせた物では 120

報が抽出された。同様にヒトのランダム化比較試験、又は準ランダム化比較試験で抽出出来る文献は無かったの

で、上記の 120報の中からヒトに関する原著論文で症例報告以外の物を 12報抽出できた。この中でクライテリアの

違う物を除き、最終的には 2報の文献を選択した。しかし医学中央雑誌は Data base化された年で分類されており、

この 2文献は雑誌の掲載年が 2003年のであったため、2003年の Data baseに含めることとした。 

PubMed の文献と医学中央雑誌の文献とを合計し評価すべき文献は 1991-2003 年では 14 報、2003-2009(9/31)

まででは 6報であった。PubMed と医学中央雑誌両方に掲載された文献もあったが、それも含め全部で 20報とな

った。 

 

II) 文献内容の評価 

A)Data base 1991-2003年 

対象となる文献合計 14報の中でアレルゲン除去療法が 8報(文献番号 3-7, 9,10,12)、免疫療法に関する文献が

6報(文献番号 1,2,8,11,13,14)であった。 

アレルゲン除去療法の文献 8報の内訳は、RCTが 6報（文献番号 3,4,5,7,9,10）、非RCTが 2報（文献番号 6,12）

で、すべて同時対照、前向き試験であった。対象症例総数は、文献 4 のみが総数 1000 例を超えているのみでそ

の他の症例は 100例以下と比較的尐数だった。文献 4は、アレルギー疾患を有する妊婦とその出生児を対象とし

た大規模試験である PIAMA-studyの２年目までの報告である。試験期間はクリーンルームの効果を検討した文献

12の 3～4週間から文献 4の 2年以上にわたる試験まであった。主要評価項目（primary outcome）は臨床皮膚ス

コア、SCORAD index、等の重症度による臨床評価であり、副次的評価項目（secondary outcome）として環境中の

ダニ抗原量測定及び抗ダニ IgE抗体価を用いていた。検索し得た 8論文のエビデンスのレベルは 1が 4論文（文

献番号 3,4,5,7,）、2が 4論文（文献番号6,9,10,12,）であった。最終的に環境アレルゲン除去療法の効果について

は、有効が 5論文、無効が 3論文であるが、エビデンスの質が１の論文は 3/4が無効と結論していた。 

減感作療法については、合計 6論文を評価した。エビデンスレベル１の文献 2論文（文献 11、14）、その他はレベ

ル 4 と 5 であった。アトピー性皮膚炎に対する免疫療法の成果を有効としたのは症例集積研究を行ったエビデン

スの質が 4 と 5のものだけであり、エビデンスの質１の論文の 2つはいずれも無効と判定していた。その投与経路

は経口と経皮が 1報ずつであった。 

 

B)Data base 2004-2009年 

対象となる文献合計 6報の中でアレルゲン除去療法が 2報(文献番号 17,19)、免疫療法に関する文献が 4報(文

献番号 15,16,18,20)であった。 

除去療法の論文においていずれも RCTであり同時対照前向きの出生Cohort研究であった。その期間の長さは、

文献 17において 8年であり文献 19において 4年であった。対象人数は 17が 120人、19が 1327人の大規模

Study であり評価項目はいずれもアトピー性皮膚炎の発生率であった。いずれもエビデンスレベル１の文献であっ



た。結果は文献 17が有効、文献 19は無効という結論になっていた。 

次に免疫療法関係の文献について評価した。 

RCTは 2報（文献 16, 20）、非 RCTは 2報（文献 15,18,）RCTに関しては同時対象、前向きの試験であり、対象人

数は文献 16が 56人、文献 20が 89人であった。観察期間はそれぞれ 18ヶ月と 12ヶ月であった。投与方法は舌

下投与と皮下投与であったが、エビデンスのレベルでは両論文ともレベル１であり結果は 2 つともにアトピー性皮

膚炎に免疫療法が有効であったという結果であった。非 RCTの対象人数は 20人と 86人であった。 

いずれも対象がない Cohort 試験であったのでエビデンスのレベルではいずれもレベル 4 であったが 2 論文とも

免疫療法がアトピー性皮膚炎に対して有効であるという結論に達していた。 

 

以上 1991 年以降 2009 年までの文献検索を総合し評価してみると、アレルゲン除去療法に関する論文は全体で

10報。RCTが 8報、非 RCTが 2報であった。RCTのうちエビデンスレベル１の論文が 6報、エビデンスレベル 2

の論文が 2 報であり、アレルゲン除去療法で有効であると結論づけている論文はレベル１の論文の中で 2/6 報、

レベル２の論文の 2/2報であった。 

次に免疫療法の論文は 10報であり、RCTが 4報、非RCTが 6報であった。RCTの論文のエビデンスはすべてレ

ベル１であった。このうち免疫療法がアトピー性皮膚炎に有効とする論文は2/4報であったが、それらは2004年以

降の論文であった。投与経路ごとでは経口投与１，皮下投与２，舌下投与１であり経口投与は効果なく、皮下投与

は効果有りが１報、無しが 1報、舌下は有効であるとの報告が１報であった。 

 

 

考案 

アレルギー疾患の代表的な疾患であるアトピー性皮膚炎の原因アレルゲンの同定は必ずしも容易ではないことは

日常診療上、よく経験するところである。気管支喘息やアレルギー性鼻炎のように確立した負荷試験により原因ア

レルゲンを確定する検査法はない。 

また、環境中の吸入アレルゲンに対する暴露の回避の効果はアトピー性皮膚炎については必ずしも明確ではな

い。近年は環境アレルゲンの定量化が可能になりかなり正確に環境アレルゲンを測れるようになった。しかしそれ

が、環境アレルゲンに対する大規模試験の困難さを示している。今回の調査対象の論文の中で、アトピー性皮膚

炎に関して全体の総数で 1000 件を超えるような大規模試験を行っているのは PIAMA-study のみである。（文献

4,18）PIAMA-study の特徴は、マットレス及び枕に防ダニカバーをつけるのみの Placebo-Double blind の単純な

designであるために 1000人を超える患者をエントリーできたと考えられる。1年後の時点では Der f 1, Der p 1 とも

にマットレスの Der p 1, Der f 1が有意に低下していたが、4年を経過した時点でもはや Der p 1量では有意差は

なくなり、4 年経過した時にはもはやマットレスと枕のみに防ダニカバーをつける臨床的な意義はないと筆者等は

見解を示している。また PIAMA-study では 2 年後まででアトピー性皮膚炎の発生率に差はなく、4 年後も同様の

結果であった。 



一方文献1７の英国、Weight島での研究ではマットレスカバーの使用に加え、殺ダニ剤で3ヶ月ごとにカーペット、

椅子などを処理し、家の中から環境アレルゲンを可及的に除去して 9 ヶ月目には尐なくとも、寝具、居間のカーペ

ット、椅子類の Der p 1を除去した。さらに食事制限まで組み合わせた結果アレルゲンの回避がアトピー性皮膚炎

の予防に効果があるという結論に達している。環境アレルゲン除去がアトピー性皮膚炎に対して効果があるかどう

かは未だ結論が出ていないが、この 2 つの研究以外も考え合わせるとアトピー性皮膚炎を改善するためには、生

活環境の中から Total にダニアレルゲンを除去することが重要であると推察される。このためには計画はきめ細か

な生活指導を中心とした臨床研究にならざるを得ない。そのような臨床研究に関しては質の良い大規模な

Multi-center testは難しくなるため、環境アレルゲン除去によるアトピー性皮膚炎の影響を確認するためには小規

模ではあるが良質な臨床試験の結果の積み重ねを見ていく必要があると考えられる。 

 

アトピー性皮膚炎に対する免疫療法については 1991-2003年の文献中でエビデンスのレベル１の文献が 2報あり

いずれも効果無しの判定であったが、2004 年-2009 年までの文献ではレベル１のものが 2 報有りいずれも有効と

いう判定であった。投与経路については経口投与の一例が無効、皮下注射による報告の一例が無効、一例が有

効、舌下投与による一例が有効という結果であった。更に投与されるアレルゲン及びその加工方法も様々であるこ

と、未だにレベル１の免疫療法によるアトピー性皮膚炎の治療論文が尐ないことも併せて有効かどうか結論には至

っていない。 

花粉症に対する免疫療法において舌下投与で効果があることが確認されており、今後は比較的簡便な舌下投与

法でアトピー性皮膚炎に対する免疫療法が試みられその有用性を論議できる報告が期待される。 
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