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　東　取り除くほうにアセトンなどが
入っていますので、水分を取ってしま
うのです。
　山内　マニキュア自体はどうなので
しょうか。
　東　マニキュア自体は、爪の上に膜
をつくりますので、厚く塗れば爪を丈
夫にするという効果もあります。
　山内　むしろ保護するかもしれない
ということですね。
　東　そういうことですね。
　山内　逆に、爪が分厚くなる病気と
いうのは。
　東　いろいろな病気があるのですけ
れども、全部の爪が分厚くなる病気と
して、少し黄色っぽくなって起きてく
る病気があります。黄色爪症候群とい
われているのですけれども、これはほ
かにリンパ浮腫があったりとか、胸水
がたまるとか、そういうような症状が
あるのです。なかなか診断がつかなく
て困る先生が多いような病気です。
　山内　よく私ども、爪といいますと、
服用中の薬で変化が来るということも
耳にしますが、これはいかがなのでし
ょうか。
　東　今の黄色爪症候群もそれと同じ
ような黄色っぽい爪になる人がありま
して、リマチルという、ブシラミンと
いう薬で起きるというのがあります。

それから、近年、いわゆる抗癌剤の影
響で爪に変化がよく起きますけれども、
出血とか、色がつくとかございます。
　山内　それ以外に、例えば癌とか、
あるいは感染症、こういったあたりは
いかがなのでしょうか。
　東　癌の場合は、今言った抗癌剤の
使用でそういうものが起こりますし、
先ほどリマチルの話をしましたけれど
も、これは薬をやめると、わりあいす
ぐ治るのです。
　山内　最後に感染症はいかがですか。
　東　最近話題になったのは手足口病
です。手足口病になると、爪に横線が
入ったり、爪が脱落したりする人がた
くさん出たのです。２～３年前から、
地区によって違うのですけれども、大
阪などは2011年にたくさん出ておりま
して、それはコクサッキーA６型で起
きた手足口病の場合です。昔から別の
原因で、エンテロウイルス71型とかコ
クサッキーA16型とかでは、そういう
変化はほとんどなかったのです。2011
年のA６型ではそういう変化が多かっ
た。
　山内　原因は多彩だということです
ね。
　東　はい。
　山内　どうもありがとうございまし
た。

　池脇　向井先生、乾癬の最新治療と
いうことですが、まず、乾癬の基本的
なところから教えてください。
　向井　乾癬とは、いわゆる炎症性角
化症の代表的な皮膚疾患と定義できま
す。組織像では皮膚の真皮上層の炎症
所見と、その上の表皮の部分が肥厚し
て、皮表の角質細胞は角化異常を伴い、
不全角化を呈しています。一般的に、
発症しますと、慢性的に繰り返して難
治性になります。男女比は約２対１と、
男性に多く見られます。好発する年齢
は青年期から壮年期に発症します。遺
伝的な素因が推察されていますが、日
本の家族内の発生頻度というのは５％
程度と、さほど多くありません。親子
で発症する場合は、父親に乾癬がある
場合が90％と圧倒的に多いようです。
　池脇　表皮が厚くなるというのは、

皮膚のターンオーバーという意味では
亢進するということでしょうか。
　向井　表皮細胞は異常なまでに亢進
します。普通、基底細胞が角化により
角質細胞として脱落するまでの時間は
28日ぐらい、１カ月ぐらいかかるので
すけれども、それが１週間程度の短い
期間で、どんどん角化が亢進されてい
きます。
　池脇　だから、ぼろぼろと取れてく
るということですね。
　向井　そういうことです。
　池脇　これは日本も含めてどのくら
いの患者さんがいらっしゃるのでしょ
うか。
　向井　古くは明治36年に発売された
土肥慶蔵先生の教科書にこの乾癬とい
うのが記載されております。特に戦後、
食生活の欧米化に伴って、脂肪の多い
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食事の影響なのでしょうか、患者数は
確実に増えています。乾癬とメタボリ
ック症候群や肥満との関連なども、現
在、しばしば議論されています。
　1988年の第３回の日本乾癬学会で、
全国の59施設で集計した乾癬の患者数
は7,319人程度でした。その後、2009年
の日本乾癬学会に登録された患者数は
実に４万人を超えました。要するに、
約20年の間に６倍という形で、毎年
2,000人程度の患者さんが増えていると
いう計算になります。この統計を取っ
ている施設というのは限られておりま
すので、実際は日本では10万人を超え
ているのではないかといわれています。
これは全人口の0.1％に相当します。
　池脇　確かに、先生が４万人とおっ
しゃって、案外少ないなという感じが
いたしました。今、先生が食事という
ことで、欧米化によって増えている。
確かにこの病気は欧米人種に多いとい
うことで。
　向井　そうです。
　池脇　遺伝的な背景もあるでしょう
けれども、やはり食事が大きいわけで
すね。
　向井　そうですね。
　池脇　症状はどうでしょうか。
　向井　最初は頭、特に生え際に圧倒
的に多く発症します。次いで、ひじと
か膝といった、いわゆる機械的な刺激
の加わりやすい部位に生じます。
　頭では直径１～２㎜程度のふけのよ

うな鱗屑を伴った点状の紅斑から始ま
って、次第に周辺に拡大して大きな局
面になります。生え際より頭部全体に
広がりますけれども、不思議なことに、
顔面は比較的侵されません。
　一方、体とか腕、下腿の皮疹という
のは境界が明瞭で、わずかに隆起した
紅斑で、いわゆる特徴的な所見として
は表面に銀白色、あるいは雲母状の厚
い鱗屑が付着します。そして、左右対
称性に皮疹が認められて、全身に拡大
していきます。
　わずかな外傷、あるいは搔破といっ
た機械的な刺激によって、新たな皮疹
が発生するケブネル現象というものが、
この疾患の特徴的な所見だと思います。
　池脇　基本的に乾癬は皮膚だけの疾
患というふうに考えてよろしいのです
か。
　向井　そうですね。乾癬は皮膚の症
状が圧倒的に多くて、ほかの臓器を侵
すことは少なく、いわゆる生命予後の
よい疾患といわれています。しかしな
がら、皮膚病が目に見える、そしてふ
けが非常に多いということで、人目が
気になる。また、乾癬という名前が、
どうも細菌感染と誤解されて、うつる
のではないかということで、日常生活
とか社会生活を営むうえで大きな制約
や生活の質、すなわちQOLの低下につ
ながっています。
　手の指、あるいは全身の関節炎や関
節痛といった、いわゆる関節症状を訴

える患者さんが実は５～20％ぐらいお
ります。治療がうまくいきませんと、
関節の変形あるいは歩行障害をきたす
ようなことも時にあります。
　池脇　治療に関してですけれども、
ひところはステロイドの外用薬等々が
主体だったと思うのですけれども、そ
ういったことに関していかがでしょう
か。
　向井　皮膚の炎症をとるには、今先
生がおっしゃったステロイド外用薬、
そして表皮の増殖を抑える意味でビタ
ミンD3の外用剤が基本となります。軽
症から中等症は外用剤でコントロール
できるのですけれども、外用剤治療で
反応性が悪い難治性の場合は、表皮細
胞の増殖を抑えるといった目的で、
PUVA療法、すなわち紫外線を用いた
光線療法、あるいはMTX、メトトレ
キサートの少量内服、あるいはビタミ
ンAの誘導体の内服などが行われてい
ます。
　最近では、Tリンパ球の作用を特異
的に抑えるようなシクロスポリンの有
用性が評価され、乾癬の病態が今まで
表皮だといわれていたのですが、真皮
の炎症細胞のほうに移行してきました。
　池脇　これも、最新の治療の一つだ
と思いますが、免疫抑制剤は注意して
使わないといけないということでしょ
うか。
　向井　そうですね。高血圧あるいは
腎障害発症の危険性というものがあり

ますので、やはり定期的な検査が必要
かと思われます。
　池脇　新しい治療ということになり
ますけれども、どうでしょうか。
　向井　最近考えられている乾癬の病
態の主役を演じているのは、真皮の抗
原提示細胞であります樹状細胞と、そ
れによって活性化された特定のT細胞
といわれています（図１）。この樹状
細胞が産生するTNFαというものに樹
状細胞を活性化する重要な働きがあり
まして、樹状細胞はさらにIL-23を産生
し、Th17細胞を活性化して、IL-17、
あるいはIL-22を産生して、表皮の角化
細胞を増殖するということがわかって
きました。
　このTNFαと申しますのは、いわゆ
る腫瘍の壊死因子の略でありますけれ
ども、乾癬の病変部で非常に発現が亢
進して病態に大きな役割を演じている
炎症性のサイトカインといわれていま
す。この新しい治療法というのは、実
はTNFαの作用を中和する抗体薬で、
乾癬という炎症をきたす上流でその作
用を抑えることで高い有用性が得られ
るということがわかりました。
　2010年の１月に乾癬にも適用が拡大
されて、使用可能になりました。すで
に皆さんご存じのとおり、関節リウマ
チの治療薬として、その高い有用性が
評価されたものと全く同じものであり
ます。現在、２週間ごとに皮下注射を
繰り返し、いわゆる自己注射の可能な
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食事の影響なのでしょうか、患者数は
確実に増えています。乾癬とメタボリ
ック症候群や肥満との関連なども、現
在、しばしば議論されています。
　1988年の第３回の日本乾癬学会で、
全国の59施設で集計した乾癬の患者数
は7,319人程度でした。その後、2009年
の日本乾癬学会に登録された患者数は
実に４万人を超えました。要するに、
約20年の間に６倍という形で、毎年
2,000人程度の患者さんが増えていると
いう計算になります。この統計を取っ
ている施設というのは限られておりま
すので、実際は日本では10万人を超え
ているのではないかといわれています。
これは全人口の0.1％に相当します。
　池脇　確かに、先生が４万人とおっ
しゃって、案外少ないなという感じが
いたしました。今、先生が食事という
ことで、欧米化によって増えている。
確かにこの病気は欧米人種に多いとい
うことで。
　向井　そうです。
　池脇　遺伝的な背景もあるでしょう
けれども、やはり食事が大きいわけで
すね。
　向井　そうですね。
　池脇　症状はどうでしょうか。
　向井　最初は頭、特に生え際に圧倒
的に多く発症します。次いで、ひじと
か膝といった、いわゆる機械的な刺激
の加わりやすい部位に生じます。
　頭では直径１～２㎜程度のふけのよ

うな鱗屑を伴った点状の紅斑から始ま
って、次第に周辺に拡大して大きな局
面になります。生え際より頭部全体に
広がりますけれども、不思議なことに、
顔面は比較的侵されません。
　一方、体とか腕、下腿の皮疹という
のは境界が明瞭で、わずかに隆起した
紅斑で、いわゆる特徴的な所見として
は表面に銀白色、あるいは雲母状の厚
い鱗屑が付着します。そして、左右対
称性に皮疹が認められて、全身に拡大
していきます。
　わずかな外傷、あるいは搔破といっ
た機械的な刺激によって、新たな皮疹
が発生するケブネル現象というものが、
この疾患の特徴的な所見だと思います。
　池脇　基本的に乾癬は皮膚だけの疾
患というふうに考えてよろしいのです
か。
　向井　そうですね。乾癬は皮膚の症
状が圧倒的に多くて、ほかの臓器を侵
すことは少なく、いわゆる生命予後の
よい疾患といわれています。しかしな
がら、皮膚病が目に見える、そしてふ
けが非常に多いということで、人目が
気になる。また、乾癬という名前が、
どうも細菌感染と誤解されて、うつる
のではないかということで、日常生活
とか社会生活を営むうえで大きな制約
や生活の質、すなわちQOLの低下につ
ながっています。
　手の指、あるいは全身の関節炎や関
節痛といった、いわゆる関節症状を訴

える患者さんが実は５～20％ぐらいお
ります。治療がうまくいきませんと、
関節の変形あるいは歩行障害をきたす
ようなことも時にあります。
　池脇　治療に関してですけれども、
ひところはステロイドの外用薬等々が
主体だったと思うのですけれども、そ
ういったことに関していかがでしょう
か。
　向井　皮膚の炎症をとるには、今先
生がおっしゃったステロイド外用薬、
そして表皮の増殖を抑える意味でビタ
ミンD3の外用剤が基本となります。軽
症から中等症は外用剤でコントロール
できるのですけれども、外用剤治療で
反応性が悪い難治性の場合は、表皮細
胞の増殖を抑えるといった目的で、
PUVA療法、すなわち紫外線を用いた
光線療法、あるいはMTX、メトトレ
キサートの少量内服、あるいはビタミ
ンAの誘導体の内服などが行われてい
ます。
　最近では、Tリンパ球の作用を特異
的に抑えるようなシクロスポリンの有
用性が評価され、乾癬の病態が今まで
表皮だといわれていたのですが、真皮
の炎症細胞のほうに移行してきました。
　池脇　これも、最新の治療の一つだ
と思いますが、免疫抑制剤は注意して
使わないといけないということでしょ
うか。
　向井　そうですね。高血圧あるいは
腎障害発症の危険性というものがあり

ますので、やはり定期的な検査が必要
かと思われます。
　池脇　新しい治療ということになり
ますけれども、どうでしょうか。
　向井　最近考えられている乾癬の病
態の主役を演じているのは、真皮の抗
原提示細胞であります樹状細胞と、そ
れによって活性化された特定のT細胞
といわれています（図１）。この樹状
細胞が産生するTNFαというものに樹
状細胞を活性化する重要な働きがあり
まして、樹状細胞はさらにIL-23を産生
し、Th17細胞を活性化して、IL-17、
あるいはIL-22を産生して、表皮の角化
細胞を増殖するということがわかって
きました。
　このTNFαと申しますのは、いわゆ
る腫瘍の壊死因子の略でありますけれ
ども、乾癬の病変部で非常に発現が亢
進して病態に大きな役割を演じている
炎症性のサイトカインといわれていま
す。この新しい治療法というのは、実
はTNFαの作用を中和する抗体薬で、
乾癬という炎症をきたす上流でその作
用を抑えることで高い有用性が得られ
るということがわかりました。
　2010年の１月に乾癬にも適用が拡大
されて、使用可能になりました。すで
に皆さんご存じのとおり、関節リウマ
チの治療薬として、その高い有用性が
評価されたものと全く同じものであり
ます。現在、２週間ごとに皮下注射を
繰り返し、いわゆる自己注射の可能な
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もの（ヒュミラ）、そして２カ月ごとに
通院して点滴静注する（レミケード）、
この２つの剤型があります（図２）。
どちらも同様の高い有用性を呈してお
り、患者さんと相談して決めています。
　その有効率は80％以上といわれてお
り、効果の発現は早く、１～２回の投
与でかゆみは消失して皮疹が改善して
いきます。毎日30分以上かけて全身に
軟膏を塗っていた生活から解放される、
言い方を一つ換えますと、注射１本で
厄介な皮膚病を簡単にコントロールで
きるような時代になってきたというこ
とがいえるわけです。
　また、2011年の３月から、これとは

ちょっと異なる作用機序を持つ薬剤
（ステラーラ）が承認されて（図２）、
我々にとって治療の選択肢がまた一つ
増えたということが言えると思います。
　池脇　根治治療とまではいかなくて
も、極めて上流のTNFαという炎症性
のサイトカインを抑えるということが、
こんなにも効果があるということで、
関節リウマチやほかの炎症性の疾患と
同様、大きなインパクトなのですね。
こんなに効くのだったら、それに飛び
つきたくなるのですけれども、適応や
副作用をきちんと考えてということに
なりますね。
　向井　ステロイドの内服薬に比べま

図１　乾癬における発症機序

すと、ターゲットを絞っておりますの
で、臓器障害はそれほど多くありませ
ん。開発前から一番問題視していたの
は、日本人に多い肺結核の顕在化でし
た。治療前に胸部レントゲンを専門医
が詳細に観察したり、あるいはツベル
クリン反応を行って、疑わしき症例は

抗結核剤を予防的に投与する。こうい
うことによって、この副作用に関して
はそれほど大きな問題は起こりません
でした。
　しかしながら、いわゆる細菌性の肺
炎は生じております。また、カンジダ
あるいはB型肝炎を含めて、やはり感

図２　生物学的製剤の特徴

ヒュミラ レミケード ステラーラ

作用機序 TNFα TNFα IL12/23

投与方法 皮下注射 点滴 皮下注射

投与に
かかる時間

◎
１分以内

▲
２～３時間

◎
１分以内

投与間隔 ２週間に１回 初回投与後、２週、６週に
投与し、以後８週間に１回

初回投与後、４週後投与し、
以後12週間に１回

効果
◎

10人中７人で
皮膚症状の75％が改善

◎
10人中８人で

皮膚症状の75％が改善

◎
10人中７人で

皮膚症状の75％が改善

構造 ◎
ヒトのたんぱく質で構成

△
一部（25％）マウス
たんぱく質で構成

◎
ヒトのたんぱく質で構成

皮膚科での
適応症

乾癬
（尋常性、関節症性）

乾癬
（尋常性、関節症性、
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△
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─
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他の開業医・病院でも

維持投与可能
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点滴設備の整った
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不可能

（承認施設のみ）

自宅での
投与

◎
可能（自己注射）
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もの（ヒュミラ）、そして２カ月ごとに
通院して点滴静注する（レミケード）、
この２つの剤型があります（図２）。
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図１　乾癬における発症機序
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染症には気をつけるべきで、定期的に
血液検査や画像検査を行うことが使用
指針に記載されています。
　それと、問題なのは医療費の高さで、
高額医療の対象になりますので、還付
金がありますけれども、それでも年間
に検査代を含めると80万～100万円ぐ
らいかかるという、ちょっと高額な医
療です。
　あと、よくある質問なのですが、治
療に必要な期間というものの正確な答
えはありません。皮下注射を、例えば
２週に一回を４週間に一回に延ばして
投与している患者さんも現在おります
し、また、２年もたつのに、２～３週
のペースを崩せないという方もいて、
答えは出ないわけであります。
　池脇　いい薬ですけれども、金銭的
なことも含めて、まだまだ解決されな
いところがあるというところですね。
　向井　はい。
　池脇　特殊な治療ですから、どこで
もというわけにはいかないと思うので
すけれども。
　向井　呼吸器内科の医師が常勤する
病院でないと認められておりませんが、
2011年５月現在、日本皮膚科学会が承
認したTNFα阻害薬の使用可能施設は
全国で479施設に上っています。これ
は日本の皮膚科学会のホームページで
使用可能な施設を見ることができます。
2010年度改訂された使用指針では、メ
インの病院で定期的な検査と診療を行

って、副作用の管理が十分できている
ような改善例に関しては、今後、協力
していただける開業医さんのところで
も継続して、同じ注射を打てる時代に
なりました。これによって通院問題が
クリアされますと、患者さんにとって
大きなメリットになりますし、開業医
さんも今まで病院でしかやれないこの
治療法が自分たちでもできるというこ
とで、いわゆる一石二鳥の試みだと思
っています。
　池脇　高価ですけれども、非常に効
く治療法も開発された。一方で、乾癬
自体にはまだ不明な部分が残されてい
るということでした。最後に治療に関
してまとめていただけますか。
　向井　乾癬の原因は完全に解明され
たわけではないので、放置しますと慢
性化するばかりではなくて、容易に重
症化を起こします。図３のごとく乾癬
治療のピラミッド計画に基づいて適切

図３　乾癬治療のピラミッド計画

（飯塚　一；日皮会誌　116、1285、2006）

な治療法を選んで、症状の改善あるい
はQOLの向上を私たちは目指していま
す。その意味でも、重症度別にいろい
ろな治療法を選択することが必要で、
中でも現在使われている生物学的製剤

の有用性は極めて高く、経済的な余裕
があれば、ぜひとも試してみる価値の
ある治療法だと思っています。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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