
東京医科歯科大学大学院発生発達病態学教授
森　尾　友　宏

（聞き手　池田志斈）

　自己炎症性疾患についてご教示ください。
　１．自己免疫性疾患との違い（機序の違いについて）
　２．自己炎症性疾患に対するコルヒチンの薬理効果とは

＜鹿児島県開業医＞

自己炎症性疾患

　池田　森尾先生、自己炎症性疾患に
ついて質問が来ています。この質問の
一部にも書いてありますが、いったい
自己炎症性疾患とは何かということと、
自己免疫性疾患とどう違うのかという
質問です。いかがでしょうか。
　森尾　自己炎症性疾患は、その名前
のとおり、一見誘因がないような炎症
があるもの、感染症とか何かがあって
起こすような炎症ではなくて、しかも
自己抗体や自己反応性のTリンパ球が
関係しないような、そういう炎症が起
きているというもの、あとは古典的に
は先天的に自然免疫の異常がある。こ
ういうものを自己炎症性疾患と呼んで
います。
　自然免疫というのは、基本的には自
分ではないものを認識して、これは異

物だということで炎症を起こすような
システムで、獲得免疫とは大きく違う
免疫系になっています。特に単球とか
マクロファージとか、NK細胞といわ
れるようなものとか、自然免疫系の細
胞が反応するようなものが自然免疫と
いわれています。
　池田　非常に難しい概念ですね。
　森尾　難しいですね。
　池田　普通、免疫というと、何かウ
イルスだとか細菌とかが入ってきて、
それを免疫が覚えて、学習して、その
免疫がそういったものを攻撃するとい
うかたちで、いわゆる獲得ということ
ですね。後天的といいますか。自己炎
症性疾患の場合は先天性ということな
ので、そういった獲得免疫以外のシス
テムの免疫が動く、そういう考えでし

ょうか。
　森尾　おっしゃるとおりです。獲得
免疫のほうが動いて自分の体を攻撃す
る場合を自己免疫性疾患と呼びますの
で、そこが大きな違いです。
　池田　では獲得ではなくて、生まれ
つき備えつけられているような免疫シ
ステムが働くということですね。
　森尾　そうですね。おっしゃるとお
りです。
　池田　私は皮膚科ですので、よくあ
るのは、例えば表皮に傷がついて、そ
こにばい菌がつくと、このばい菌が出
すものに、獲得免疫ではなくて、自然
免疫が反応するのですけれども、そう
いったイメージで、もう備えられてい
る免疫がいきなり何か炎症を起こすと
いう感じなのでしょうか。
　森尾　そうですね。いわゆる危険シ
グナルだとか、微生物の共通配列みた
いな、「微生物が来たぞ」と反応して
対抗するような、そういうものが自然
免疫と考えていいと思います。
　池田　自然免疫で一番印象に残って
いるのはトールライクレセプターとか、
ああいうものですね。あれですと、細
菌が出すような蛋白質だとかDNA、
RNAに反応しますね。ああいった免疫
システムが働いて炎症が起こるという
ことですね。
　森尾　はい。
　池田　逆にいいますと、何か遺伝的
背景があるのでしょうか。

　森尾　もともとの定義上は遺伝的な
背景があって自然免疫系が過剰に反応
してしまうものを自己炎症性疾患と呼
んでいます。
　池田　遺伝があるということは、何
か遺伝子変異のようなものが家族で流
れていて、多くは多分常染色体潜性と
いうのでしょうか、潜性遺伝があって、
たまたま出てくる。そういう感じでし
ょうか。
　森尾　いわゆる狭義の自己炎症性疾
患というのはそういう遺伝的な疾患と
いうことになっています。ちょっと大
ざっぱに言ってしまいますと、体の中
だといろいろなものに反応して、イン
フラマソームという炎症を起こすよう
な場が形成されるのですけれども、そ
の場が形成されるのにかかわっている
ような分子の異常によって、いつも火
事が起きてしまうみたいな、あるいは
何かちょっとしたきっかけがあると過
剰に火事が起きてしまうような、そん
な病気と考えていただくといいと思い
ます。
　池田　インフラマソームというのが
大なり小なりつくられていて、そこで
ずっと火が起こっている、そういうイ
メージでしょうか。
　森尾　そんなイメージですね。
　池田　そこのインフラマソームに関
係する分子の何か遺伝的な背景があっ
て炎症が起こると考えてよろしいわけ
ですね。
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自己炎症性疾患

　池田　森尾先生、自己炎症性疾患に
ついて質問が来ています。この質問の
一部にも書いてありますが、いったい
自己炎症性疾患とは何かということと、
自己免疫性疾患とどう違うのかという
質問です。いかがでしょうか。
　森尾　自己炎症性疾患は、その名前
のとおり、一見誘因がないような炎症
があるもの、感染症とか何かがあって
起こすような炎症ではなくて、しかも
自己抗体や自己反応性のTリンパ球が
関係しないような、そういう炎症が起
きているというもの、あとは古典的に
は先天的に自然免疫の異常がある。こ
ういうものを自己炎症性疾患と呼んで
います。
　自然免疫というのは、基本的には自
分ではないものを認識して、これは異

物だということで炎症を起こすような
システムで、獲得免疫とは大きく違う
免疫系になっています。特に単球とか
マクロファージとか、NK細胞といわ
れるようなものとか、自然免疫系の細
胞が反応するようなものが自然免疫と
いわれています。
　池田　非常に難しい概念ですね。
　森尾　難しいですね。
　池田　普通、免疫というと、何かウ
イルスだとか細菌とかが入ってきて、
それを免疫が覚えて、学習して、その
免疫がそういったものを攻撃するとい
うかたちで、いわゆる獲得ということ
ですね。後天的といいますか。自己炎
症性疾患の場合は先天性ということな
ので、そういった獲得免疫以外のシス
テムの免疫が動く、そういう考えでし

ょうか。
　森尾　おっしゃるとおりです。獲得
免疫のほうが動いて自分の体を攻撃す
る場合を自己免疫性疾患と呼びますの
で、そこが大きな違いです。
　池田　では獲得ではなくて、生まれ
つき備えつけられているような免疫シ
ステムが働くということですね。
　森尾　そうですね。おっしゃるとお
りです。
　池田　私は皮膚科ですので、よくあ
るのは、例えば表皮に傷がついて、そ
こにばい菌がつくと、このばい菌が出
すものに、獲得免疫ではなくて、自然
免疫が反応するのですけれども、そう
いったイメージで、もう備えられてい
る免疫がいきなり何か炎症を起こすと
いう感じなのでしょうか。
　森尾　そうですね。いわゆる危険シ
グナルだとか、微生物の共通配列みた
いな、「微生物が来たぞ」と反応して
対抗するような、そういうものが自然
免疫と考えていいと思います。
　池田　自然免疫で一番印象に残って
いるのはトールライクレセプターとか、
ああいうものですね。あれですと、細
菌が出すような蛋白質だとかDNA、
RNAに反応しますね。ああいった免疫
システムが働いて炎症が起こるという
ことですね。
　森尾　はい。
　池田　逆にいいますと、何か遺伝的
背景があるのでしょうか。

　森尾　もともとの定義上は遺伝的な
背景があって自然免疫系が過剰に反応
してしまうものを自己炎症性疾患と呼
んでいます。
　池田　遺伝があるということは、何
か遺伝子変異のようなものが家族で流
れていて、多くは多分常染色体潜性と
いうのでしょうか、潜性遺伝があって、
たまたま出てくる。そういう感じでし
ょうか。
　森尾　いわゆる狭義の自己炎症性疾
患というのはそういう遺伝的な疾患と
いうことになっています。ちょっと大
ざっぱに言ってしまいますと、体の中
だといろいろなものに反応して、イン
フラマソームという炎症を起こすよう
な場が形成されるのですけれども、そ
の場が形成されるのにかかわっている
ような分子の異常によって、いつも火
事が起きてしまうみたいな、あるいは
何かちょっとしたきっかけがあると過
剰に火事が起きてしまうような、そん
な病気と考えていただくといいと思い
ます。
　池田　インフラマソームというのが
大なり小なりつくられていて、そこで
ずっと火が起こっている、そういうイ
メージでしょうか。
　森尾　そんなイメージですね。
　池田　そこのインフラマソームに関
係する分子の何か遺伝的な背景があっ
て炎症が起こると考えてよろしいわけ
ですね。
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　森尾　そういうものが自己炎症性疾
患の原因の一部となっていますね。患
者数からいうと比較的大きな割合を占
めると思ってもらってもいいかもしれ
ません。
　池田　具体的に病名を教えていただ
かないとなかなかわかりづらいのです
けれども、どのような病気が含まれて
いるのでしょうか。
　森尾　一番数が多い病気がおそらく
家族性地中海熱というものだと思いま
す。家族性地中海熱というと、地中海
地方の病気だと思われがちですけれど
も、日本でも最低500人以上の患者さ
んがいらっしゃる。そういう病気です。
　池田　これはどんな症状になるので
しょうか。
　森尾　これは主に発熱がだいたい半
日から３日ぐらい続くのですが、急に
発熱が起きて、おなかが痛くなったり
とか、胸が痛くなったり、関節が痛く
なったり、いわゆる漿膜炎というよう
な症状が起きてくるのが特徴といわれ
ています。
　池田　数日たつと治まるのですか。
　森尾　勝手に治まってしまいます。
　池田　それを繰り返していく。
　森尾　そうですね。
　池田　家族性というのですから、家
族の中で何人かいらっしゃるというこ
とでしょうか。
　森尾　はい。もともとは常染色体潜
性遺伝の形式をとるといわれていたの

ですけれども、片方の変異でも病気が
起きる方がいらっしゃって、顕性のも
のもあるといわれるようになりました。
　池田　潜性のものもあるし、顕性遺
伝のものもある。
　森尾　はい。
　池田　そういう意味で家族性という
呼び方ですね。
　森尾　そうですね。
　池田　地中海というのは、ここの地
方に最初に見つかったということでし
ょうか。
　森尾　そうですね。その地方のユダ
ヤ人やトルコ人などに多かったのです。
　池田　それで家族性地中海熱と。治
療はどのようにされるのですか。
　森尾　第一選択がコルヒチンという
昔からの薬で、よく痛風などに使われ
ている方が多いかなと思うのですけれ
ども。
　池田　コルヒチンが効く機序という
のはどういう機序なのでしょうか。
　森尾　これは大ざっぱにいうと、イ
ンフラマソームをつくるのを抑えると
いう作用なのです。
　池田　先ほどのキーワードのインフ
ラマソーム、それをつくらないように
する。
　森尾　そのとおりです。もともとは
コルヒチンは微小管というものの形成
に重要だといわれていますけれども、
インフラマソームは幾つかの分子が集
まってできてくるのですが、集合して

くるときに微小管がすごく大切なので
す。
　池田　物の運搬にmicrotubuleが関
係しているということで。
　森尾　おっしゃるとおりです。
　池田　microtubuleの動きを止めて、
インフラマソームをつくらないように
する。
　森尾　はい。
　池田　コルヒチンは痛風にも効きま
すよね。
　森尾　はい。
　池田　ということは、痛風もインフ
ラマソームの関係なのでしょうか。
　森尾　インフラマソームを活性化し
て、その下にインターロイキン１だと
かインターロイキン18というのがある
のですけれども、そういうところの活
性化が痛風のメカニズムだといわれて
います。
　池田　違う疾患で効くのだから、だ
いたいそこら辺だろうなという感じな
のですね。
　森尾　痛風だと、痛風の結晶がたま
ってきて、それが細胞内の小器官にダ
メージを与えて、自分が傷害されて炎
症が起きる。そんなイメージです。
　池田　引き金は違うのだけれども、
インフラマソームを使って炎症が起こ
るという考えですね。
　森尾　そのとおりです。
　池田　それでコルヒチンを使うとい
うことですね。家族性地中海熱の背景

は、インターロイキン１とか、NFκB
とか、そういったものが関係している
のでしょうか。
　森尾　家族性地中海熱の一番大本の
ところはパイリンという分子の異常に
なっています。パイリンという分子が
インフラマソームをつくって、それが
活性化されるということになって、最
初のパイリンというところに異常があ
って、いつも活性化されている。
　池田　パイリンが活性化されている
ような遺伝子変化が起こってくるとい
うことですね。
　森尾　はい。
　池田　いつもアクセルが入っていて、
止めるものがあまりないということで
すか。
　森尾　はい。
　池田　でも不思議ですね。それで熱
が出て、漿膜炎みたいなものが起こっ
てくる。なかなかそこの機序の間には
まだまだ解明されるべきものがありま
すね。
　森尾　おっしゃるとおりです。勝手
に治まってしまう、周期性だというの
もすごく興味深いですね。
　池田　確かにアクセルがずっと入っ
てますから、何かほかにブレーキがあ
りうるということですね。
　森尾　そうだと思います。
　池田　それに関してはまだわかって
いないのでしょうか。
　森尾　周期性になる理由というのは
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　森尾　そういうものが自己炎症性疾
患の原因の一部となっていますね。患
者数からいうと比較的大きな割合を占
めると思ってもらってもいいかもしれ
ません。
　池田　具体的に病名を教えていただ
かないとなかなかわかりづらいのです
けれども、どのような病気が含まれて
いるのでしょうか。
　森尾　一番数が多い病気がおそらく
家族性地中海熱というものだと思いま
す。家族性地中海熱というと、地中海
地方の病気だと思われがちですけれど
も、日本でも最低500人以上の患者さ
んがいらっしゃる。そういう病気です。
　池田　これはどんな症状になるので
しょうか。
　森尾　これは主に発熱がだいたい半
日から３日ぐらい続くのですが、急に
発熱が起きて、おなかが痛くなったり
とか、胸が痛くなったり、関節が痛く
なったり、いわゆる漿膜炎というよう
な症状が起きてくるのが特徴といわれ
ています。
　池田　数日たつと治まるのですか。
　森尾　勝手に治まってしまいます。
　池田　それを繰り返していく。
　森尾　そうですね。
　池田　家族性というのですから、家
族の中で何人かいらっしゃるというこ
とでしょうか。
　森尾　はい。もともとは常染色体潜
性遺伝の形式をとるといわれていたの

ですけれども、片方の変異でも病気が
起きる方がいらっしゃって、顕性のも
のもあるといわれるようになりました。
　池田　潜性のものもあるし、顕性遺
伝のものもある。
　森尾　はい。
　池田　そういう意味で家族性という
呼び方ですね。
　森尾　そうですね。
　池田　地中海というのは、ここの地
方に最初に見つかったということでし
ょうか。
　森尾　そうですね。その地方のユダ
ヤ人やトルコ人などに多かったのです。
　池田　それで家族性地中海熱と。治
療はどのようにされるのですか。
　森尾　第一選択がコルヒチンという
昔からの薬で、よく痛風などに使われ
ている方が多いかなと思うのですけれ
ども。
　池田　コルヒチンが効く機序という
のはどういう機序なのでしょうか。
　森尾　これは大ざっぱにいうと、イ
ンフラマソームをつくるのを抑えると
いう作用なのです。
　池田　先ほどのキーワードのインフ
ラマソーム、それをつくらないように
する。
　森尾　そのとおりです。もともとは
コルヒチンは微小管というものの形成
に重要だといわれていますけれども、
インフラマソームは幾つかの分子が集
まってできてくるのですが、集合して

くるときに微小管がすごく大切なので
す。
　池田　物の運搬にmicrotubuleが関
係しているということで。
　森尾　おっしゃるとおりです。
　池田　microtubuleの動きを止めて、
インフラマソームをつくらないように
する。
　森尾　はい。
　池田　コルヒチンは痛風にも効きま
すよね。
　森尾　はい。
　池田　ということは、痛風もインフ
ラマソームの関係なのでしょうか。
　森尾　インフラマソームを活性化し
て、その下にインターロイキン１だと
かインターロイキン18というのがある
のですけれども、そういうところの活
性化が痛風のメカニズムだといわれて
います。
　池田　違う疾患で効くのだから、だ
いたいそこら辺だろうなという感じな
のですね。
　森尾　痛風だと、痛風の結晶がたま
ってきて、それが細胞内の小器官にダ
メージを与えて、自分が傷害されて炎
症が起きる。そんなイメージです。
　池田　引き金は違うのだけれども、
インフラマソームを使って炎症が起こ
るという考えですね。
　森尾　そのとおりです。
　池田　それでコルヒチンを使うとい
うことですね。家族性地中海熱の背景

は、インターロイキン１とか、NFκB
とか、そういったものが関係している
のでしょうか。
　森尾　家族性地中海熱の一番大本の
ところはパイリンという分子の異常に
なっています。パイリンという分子が
インフラマソームをつくって、それが
活性化されるということになって、最
初のパイリンというところに異常があ
って、いつも活性化されている。
　池田　パイリンが活性化されている
ような遺伝子変化が起こってくるとい
うことですね。
　森尾　はい。
　池田　いつもアクセルが入っていて、
止めるものがあまりないということで
すか。
　森尾　はい。
　池田　でも不思議ですね。それで熱
が出て、漿膜炎みたいなものが起こっ
てくる。なかなかそこの機序の間には
まだまだ解明されるべきものがありま
すね。
　森尾　おっしゃるとおりです。勝手
に治まってしまう、周期性だというの
もすごく興味深いですね。
　池田　確かにアクセルがずっと入っ
てますから、何かほかにブレーキがあ
りうるということですね。
　森尾　そうだと思います。
　池田　それに関してはまだわかって
いないのでしょうか。
　森尾　周期性になる理由というのは
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よくわかっていないですね。
　池田　一定期間よくて、また悪くな
るというと、そこに何か引き金があり
ますよね。引き金は何なのでしょうか。
　森尾　家族性地中海熱の引き金はあ
まりよくわかっていないのです。ただ、
全般的にいうと、ストレスだとか、体
の疲労の蓄積だとか、そういうものが
悪さをするといわれています。
　池田　いつもパイリンの異常があっ
て活性化されていて、普段は何か止め
るものがある。でもそこに疲労などが

きっかけでまた起こる。そこら辺は解
明すべきものがまだ隠れているようで
すね。
　森尾　これからの課題だと思います。
　池田　こういった新しい考えの病気
というのは、原因がわかっても、全体
の機序がまだまだわかっていないとい
うことで、まだまだ研究班として活動
する分野がありますね。
　森尾　おっしゃるとおりです。
　池田　どうもありがとうございまし
た。

帝京平成大学健康メディカル学部健康栄養学科教授
児　玉　浩　子

（聞き手　池田志斈）

　長期臨床者などで亜鉛が低値を示す機会があります。亜鉛欠乏症の症状なら
びに治療法についてご教示ください。

＜兵庫県開業医＞

亜鉛欠乏症

　池田　亜鉛欠乏症の症状ならびに治
療法についての質問です。まずどのよ
うな症状になるのでしょうか。
　児玉　亜鉛欠乏の症状は非常に様々
です。主に成人の亜鉛欠乏の症状とし
ては、味を感じなくなったり、変な味
がするという味覚異常、口内炎、皮膚
炎、脱毛もあります。免疫機能が低下
して、感染症にかかりやすくなったり、
感染が重症化する。食欲がないとか元
気がない。あと男性では性腺機能不全
がいわれています。また、長期臥床者
の方では褥瘡が問題になることがある
と思うのですが、亜鉛欠乏で褥瘡が悪
化したり、褥瘡ができやすくなるとい
われています。小児では、これらに加
えて身長の伸びが悪くなることも報告
されています。
　池田　多種多様ですね。患者さんの

年齢によってもだいぶ影響が異なると
思うのですが、まずお子さん、特に乳
児の話をお聞きしたいのですが、どの
ような皮膚症状になるのでしょうか。
　児玉　乳児の場合は、一番わかりや
すいのがおむつかぶれのように肛門の
周りが赤くただれてしまう。それ以外
に、口の周りとか爪の周り、目の周り、
開口部に湿疹というか、皮膚炎が出や
すいのが特徴です（図１）。しばしば、
おむつかぶれでいろいろな塗り薬をも
らっても改善しない、という患者さん
の中に、亜鉛欠乏だったと、後からわ
かったという方もいます。
　池田　主にはおむつでお尻の周り、
それから口など、穴が空いているとこ
ろの周り。そして特徴的なのが爪の周
りですね。このような赤ちゃんは多い
のでしょうか。
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