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研究要旨 

 
薬剤性過敏症症候群（DIHS）は、発熱、臓器障害、ヒトヘルペスウイルス 6(HHV-6)

の再活性化を伴う重症薬疹の一つである。われわれは、DIHS では紅斑丘疹型薬疹
(MPE)、スティーブンス・ジョンソン症候群（SJS）/中毒性表皮壊死症（TEN）に
比較し有意に急性期血清 TARC 値が高値であり、また皮疹の活動性と相関すると
報告した。そこで、DIHS 患者における血清 TARC 値と臨床症状、検査所見との相
関について検討した結果、TARC 値と皮疹の重症度、発熱期間、異型リンパ球、末
梢血単核球細胞中の HHV-6 DNA コピー数との間に相関を認めた。また、Th2 型サ
イトカインの IL-5、IL-10、可溶性 IL-2 受容体とも相関を認めた。以上のデータよ
り血清TARC値はDIHSの疾患活動性および予後の予測マーカーのひとつとなりう
ることが示唆された。 

  

A. 研究目的 
われわれはこれまでに、Th2 細胞の遊走

に関わるケモカインの一つとして知られる
TARC（CCL17）が DIHS の急性に著明に上
昇することをみいだし、スティーブンス・
ジョンソン症候群（SJS）/中毒性表皮壊死
症（TEN）や紅斑丘疹型薬疹(MPE)との鑑別
に役立つことを報告した。さらに TARC 値
は皮疹の活動性との相関が明らかになり、
疾患活動性の指標としても有用である可能
性が示唆されている。本研究では、DIHS 患
者について TARC 値と臨床症状、血液検査
所見、ヘルペスウイルスの再活性化の有無
や程度、合併症との相関を検証するととも
に、Th1 サイトカインである IFN-γ、Th2
サイトカインの IL-4、IL-5、IL-10、T 細胞
活性化のマーカーである可溶性 IL-2 受容体
(sIL-2R) についても、TARC との相関につ
いて検討した。 

 
B. 研究方法 

DIHS 17 例の急性期血清 TARC 値と臨床

症状(皮疹の重症度、発熱期間、リンパ節腫
脹の有無)、血液検査所見(好酸球数、異型リ
ンパ球(％)、血小板数、ALT、CRE)、末梢
血単核球中の HHV-6 コピー数、CMV コピ
ー数、合併症、また IFN-γ、IL-4、IL-5、IL-10、
sIL-2R との相関を調べた。 
 
（倫理面への配慮） 
奈良県立医科大学の倫理委員会の承認を

得た上で、患者からインフォームドコンセ
ントを得て施行した。 
 
C. 研究結果 
① DIHS 患者における TARC 値：DIHS で

は、急性期に TARC 値は種々の程度に上
昇していた(2,280-105,300 pg/ml)。(正常
値 450 pg/ml 以下)。 

② TARC 値と臨床症状との相関：皮疹の重
症度スコアと TARC 値との間に相関を
認めた(相関係数 r = 0.52, p = 0.03)。
TARC 値が 10,000pg/ml より高い患者 11
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名は全員が紅皮症を呈していた。38 度
以上の発熱期間も TARC 値と相関を認
めた(r = 0.61, p= 0.009)。   

③ TARC 値と血液検査所見との相関：異型
リンパ球(％)とは比較的強い相関を認め
た(r = 0.72, p = 0.001)。血小板数とは負の
相関関係を示した(r = - 0.62, p = 0.007)。
一方、好酸球数、肝機能障害、腎機能障
害とは相関を認めなかった。 

④ TARC 値とヘルペスウイルス DNAとの
相関：TARC 値と HHV-6 DNA コピー数
のピーク値との間に相関を認めた(r = 
0.65, p = 0.004)。また CMV の再活性化率
は TARC が高い患者で高率にみられた。 

⑤ TARC 値と各種サイトカイン、sIL-2R
との相関：Th2 型のサイトカインとして、
IL-10、IL-5、IL-4 との相関を調べた結果、
IL-10 とは強い相関を示し(r = 0.76, p = 
0.0004)、IL-5 とも相関を認めた(r = 0.50, 
p = 0.04)が、IL-4 との相関はみられなか
った。また、T 細胞活性化のマーカーで
ある sIL-2R とは相関関係にあった(r = 
0.54, p = 0.02)。一方、Th1 型の代表的な
サイトカインである IFN-γとは相関は
なかった。 

⑥ TARC 値と合併症との相関：TARC 値と
抗核抗体や抗甲状腺抗体の陽性率とに
相関はなかった。ただし、TARC が著明
に上昇していた患者 2 名(TARC: 105,300 
pg/ml、49,740 pg/ml)でそれぞれ、腎不全、
悪性症候群を発症した。 

 
D．考察 
われわれは今までに、DIHS では急性期に

血清 TARC 値が他のタイプの薬疹よりも著
明に上昇し、また皮疹の活動性と相関を示
すことを明らかにしてきた。 
今回の研究で、TARC が皮膚症状や発熱、

HHV-6 や CMV の再活性化、IL-10、IL-5、
sIL-2R のレベルと相関することが明らかに
なり、TARC が DIHS の早期診断のマーカ
ーとしてだけでなく、DIHS 患者の臨床的・
免疫学的な状態を反映する指標としても有
用である可能性が示唆された。 
 

E． 結論 
血清 TARC 値は DIHS の診断マーカーと

してだけでなく、臨床症状や免疫学的状態
を反映するマーカーとしても有用であるこ
とが判明した。 
 
F．健康危険情報 
該当なし。 
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