
要　旨　

アトピー性皮膚炎に対する紫外線療法のEBMに

よる評価を、過去報告された文献をMedlineにて検

索することにより検討した。その結果、1）PUVA療

法は重症アトピー性皮膚炎に対してUVB療法より優

れた効果を発揮すること、2）UVB療法は中等症ア

トピー性皮膚炎には有効であること、3）Narrow-

band UVB療法は中等症から重症アトピー性皮膚炎

に有効であること、4）高照射量UVA1療法は急性増

悪したアトピー性皮膚炎に対しステロイド外用薬と

同等の効果を示すこと、5）紫外線療法には発癌性

があり、特に有棘細胞癌とメラノーマの発症は照射

回数、総照射量に依存すること、が示されている。

しかし、EBMの観点から見るとその報告は十分と

は言えず、今後の検討が必要である。

Ⅰ. はじめに

紫外線療法は慢性炎症性疾患やリンパ球増殖性疾

患の治療に用いられ、有効であることが知られてい

る。アトピー性皮膚炎に対しても、角質水分保持能

の改善、表皮バリアー機能の回復、また皮疹部にお

けるランゲルハンス細胞やマスト細胞、リンパ球な

どの抑制、調節などの作用により有効であるとされ、

ステロイド外用薬を含む第1選択治療が無効な症例、

ないしはこれらの治療に抵抗を示す症例に対する第

2選択治療として認知されている。一方、副作用と

して、急性皮膚炎症反応、発癌性、白内障、成長障

害などがあり、習熟した専門医による適用の判断、

施行が必要である。近年、従来からのPUVA療法に

加えて、UVA1療法、Narrow-band UVB療法なども

注目されている。ここでは、これらの治療法の有用

性、副作用についてEBMの観点から、文献的に考

察する。

Ⅱ. 研究目的

アトピー性皮膚炎（AD）に対する紫外線療法の

有用性と副作用についてEBMの観点から評価する。

Ⅲ. 研究方法

Medline(PubMed) にて検索式を(atopic dermatitis

OR eczema) AND (phototherapy OR ultraviolet

therapy OR PUVA OR UV)とし、clinical trial、

humanのlimitsをかけて過去の文献を洗い出した。

その中より有用と思われる文献について考察した。

上記の方法では検出されなかった論文でも重要と思

われるものについては採用した。

Ⅳ. 研究結果

上記検索式によるMedline検索にて50編の論文が

検出された。これらの中から有用な文献について報

告する。

紫外線療法はステロイド外用薬を含む第1選択治

療が無効な症例ないしはこれらの治療に対して抵抗

を示す症例に用いられ、その有用性が認められてい

る。しかし、その報告のほとんどが対照群さえない

オープン試験であり、ランダム化比較試験

（randomized controlled trial, RCT）が行われていな

いためにEBMの対象とはなりにくい。ここでは、

PUVA療法、UVA1療法、Narrow-band UVB療法など

紫外線療法全般についてその方法と結果についてま

とめる。

1. 有益性

1）PUVA 療法

PUVA療法単独ではオープン試験のみでランダム

化比較試験は行われておらずEBMによる有効性評

価に耐えうる報告は今日まで認められない。

Morisonら1）は体表面の50％以上が侵されている重
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症アトピー性皮膚炎患者に、内服PUVA療法と紫外

線B（UVB）療法、無治療のbilateral comparison

studyを行った。その結果、PUVA療法はUVB照射よ

り優れていることを示した。Jeklerら2）は、UVB療

法は体表面積の平均13％が侵されている中等症のア

トピー性皮膚炎患者には有効であるが、広範囲に侵

されている重症のアトピー性皮膚炎患者には有効で

ないこと、PUVA療法は重症の患者にも有効である

ことをpaired comparison studyにて示した。Yosiike

ら3）は従来の治療法に反応しない重症アトピー性皮

膚炎患者を入院（48人）と外来（66人）に分け、外

用PUVA療法の有効性を検討し、連日外用PUVA療

法はステロイドの外用を併用しなくても81％で著効

が得られ、平均6.4カ月の寛解期間が認められたと報

告している。アトピー性皮膚炎に対してPUVA療法

が有効であることから、彼らはPUVA療法のガイド

ラインを作成し、絶対的適応として他の治療に充分

に反応しない患者、他の治療により副作用の発現し

ている患者、相対的適応として重症であること、年

齢が13歳以上、他の治療を受けたくない患者として

いる。英国光皮膚科学グループ4）のPUVA療法ガイ

ドラインによる効果的な方法は、初期のUVA照射量

を最小光毒照射量（MPD）の70％とし、週2回、

20％ずつ増加してゆく。MPDが測定されない場合

には始めに1J/cm2、続いて週に2回0.5-2.0J/cm2ずつ

増加してゆく。皮疹消退後はUVA照射量、回数を

徐々に漸減していく。Der-Petrossianら5）は慢性重症

のアトピー性皮膚炎患者12人に対しbath-PUVA療法

とNarrow-band UVB療法のrandomized investigator-

blinded half-side comparison studyを行い、6週間、

週3回照射により、SCORAD scoreがbath-PUVA療法

で65.7％の、Narrow-band UVB療法で64.1％の改善

が得られ、両者とも等しく有効であったとしている

（p=0.48）。

2）UVB療法

Narrow-band UVB療法はオープン試験の結果では

アトピー性皮膚炎を改善する可能性がある。

Raynolds NJら6）は中等度から重症のアトピー性皮膚

炎患者に対してNarrow-band UVB（26人）、UVA

（24人）、visible light（23人）の照射効果を比較する

ためにrandomized control trialを行った。その結果、

Narrow-band UVB療法はUVA療法より効果があり、

中等度から重症のアトピー性皮膚炎の有効な治療法

であると結論している。

3）UVA1療法

UVAは長波長側のUVA1（340-400nm）と短波長側

のUVA2(320-340nm)に分けられる。Krutmannら7）は

高照射量 UVA1とステロイド外用、UVA/UVB混合

照射の効果をmulticenter trialにて比較検討し、high-

dose UVA1は急性増悪した皮疹に対してステロイド

外用薬と同等の効果を示し、UVA/UVB療法よりも

有意（p<0 .0001）に効果があることを示した。

D i t t m a rら 8 ）はUVA 1療法の照射量の検討を

randomized、controlled、prospective pilot studyで行

った。その結果、増悪したアトピー性皮膚炎には高

照射量（max. single dose of 130J/cm2、max.

cumulative dose 1840J/cm2）と中等度照射量（max

single dose of 65J/cm2、max. cumulative dose 975J/

cm2）が有効であること、低照射量（max. single

dose of 20J/cm2、max. cumulative dose 300J/cm2）

では効果がないことを報告した。Tzaneva ら9）は重

症アトピー性皮膚炎患者のUVA1療法の有効な照射

量（high-dose, medium-dose）を investigator-

blineded、bilateral comparison studyにて検討した。

その結果、中等度照射量UVA1療法は高照射量UVA1

療法と同等に有効であることが示された。

2. 有害性

紫外線療法、中でもPUVA療法の副作用は急性

（光毒性急性皮膚症、色素沈着）と慢性（慢性光線

性皮膚変性、白内障、発癌）に大別される。しかし、

重要な副作用は発癌の問題である。

MedlineにてKey wordをultravioletとrisk of skin

cancerの組み合わせで検索すると242件、PUVAと

risk of skin cancerでは112件、ultraviolet、cancer、

atopic dermatitisでは23件、PUVA、cancer、atopic

dermatitisでは17件が抽出された。これらの中から

有用な文献を拾い出して報告する。PUVA療法は皮

膚癌、特に有棘細胞癌、メラノーマのリスクとなる。

アトピー性皮膚炎患者のPUVA療法においても有棘

細胞癌の多発例の発生を見ている10）。有棘細胞癌の

発癌リスクが照射回数と用量に依存することから、

British Photodermatology Group4）はPUVA療法は回

数200回以下、総照射量は一生に1000J/cm2以下とす

べきであるとしている。Sternら11）はPUVAと有棘細

胞癌のリスクのmeta-analysisにおいて、200回あるい
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は2000J/cm2以上の照射群での発癌率は100回あるい

は1000J/cm2以下の照射群の14倍高いことを報告し

ている。Lindelofら12）はPUVAと発癌の関係について

の大規模な疫学的研究を行い、200回以上PUVA照射

を受けた患者は一般の有棘細胞癌の頻度の実に30倍

以上を示すことを明らかにしている。Sternら13）は

また、300回以上のPUVA照射を受けた患者の25％は

15年間に有棘細胞癌が発生していること、メラノー

マも用量依存的に発生することを報告している。

SternのCohort study14）によると、PUVA高照射量群

の方がメラノーマ発癌リスクが高いこと、時間の経

過と共に発癌リスクが高くなることが示されてい

る。しかし、スエーデンの４,799名を用いたCohort

study15）ではメラノーマの増加は認められていない

が、アメリカの1380人の場合には総照射量が多いほ

どメラノーマの発癌リスクが高くなることが示され

ている。しかし、Hannksela-Svahnら16）の乾せん患

者158人のcohort studyではbathPUVAと皮膚癌発生

との間にはなんら相関がないと結論している。

Narrow-band UVB療法は重症アトピー性皮膚炎に有

効であるが、悪性腫瘍の発生についての報告は現在

見あたらない。

Ⅴ. 考　察

アトピー性皮膚炎の治療については、日本皮膚科

学会アトピー性皮膚炎ガイドライン17）によると、ス

テロイド外用を基本とし、補助療法として抗ヒスタ

ミン剤の内服を行うとされている。しかし、ADの

中にはこれらの治療法に抵抗を示したり、ステロイ

ドの長期外用や誤った使用法により副作用の発現例

もまれではない。紫外線療法、特にPUVA療法はこ

れら患者に用いられ効果を発揮することから、第2

選択療法（セカンドライン）として認められている。

Rook/Wilkinson/Ebling のTextbook of Dermatology18）

においてもその有用性からセカンドラインの治療法

として紫外線療法が挙げられている。しかし、

PUVA療法の有効性報告のほとんどが比較群、コン

トロール群さえないオープン試験であるためランダ

ム化比較試験（RCT）の基準を満たしていないため、

EBMによる有効性の評価の対象にならないのが現

状である。また、紫外線療法と発癌との関係につい

ても同様である。今後、紫外線療法と発癌の関係に

ついても、人種差、スキンタイプ、性差、部位差、

照射回数、総照射量などについて大規模なRCTを行

い、PUVA療法のガイドラインを作成する必要があ

る。一方、新しい紫外線療法であるUVA1療法など

ではRCTが行われ、EBMの評価に耐えられる報告が

出始めている。

紫外線療法には発癌の問題があり、その適応にあ

たっては慎重に対処することが必要であろう。

Ⅵ. 結　論

1．PUVA療法は重症アトピー性皮膚炎に対しては

UVB療法より優れた効果を発揮する。

2．UVB療法は中等症アトピー性皮膚炎には有効で

ある。

3．Narrow-band UVB療法は中等症から重症アトピ

ー性皮膚炎に有効である。

4．高照射量UVA1は急性増悪したアトピー性皮膚炎

に対しステロイド外用薬と同等の効果を示す。

5．紫外線療法には発癌性があり、特に有棘細胞癌

とメラノーマの発症は照射回数、総照射量に依

存する。

紫外線療法には発癌性があり、慎重に適応を選ん

で施行すべきである。
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