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◆特集/口唇に生じる疾患の診断と治療

口唇に生 じる固定薬疹
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Abstract 固定薬疹は同一部位に繰 り返 し生 じる薬疹の特殊型である 全身どこにでも

部位 を選ばずに生 じうるが,最近 11年間の本邦報告例ではその半数以上で口唇・口腔内に

病変を認めていた 鑑別診断も口唇ヘルベスをはじめとし,口腔内カンジタ症や Behcet

病などの粘膜疹 を生 じる疾患に加え,重症薬疹である Stevens」 ohnson症候群 を思わせ

る症例 まで軽重 さまざまであった 口唇は通常のパ ッチテス トが行いにくい部位である

が,代用 としてオープンバッチテス トの有用性が報告されており,試みるべき方法と思わ

れた 口唇・口腔内に固定薬疹が生 じると,摂食が困難になる症例もあり,口唇以外の固

定薬疹に比較 して重篤感があり, ステロイ ド全身投与が選択されていた症例が多 く,注意

が必要である

はじめに

固定薬疹 ixed drug eruption i FDE Iま  原扇

薬摂収により同じn「・位に繰 り返 し皮疹を生 じる限

局性の薬疹である 全身どこにでも部位を選ばず

に生 じ, 日唇および日円にも繰 り返 し,色素沈着

を残す 単発性の固定薬疹で口唇に生 じた症例

では接触皮 le~炎 や日唇ヘルペスが,多発性では

Stevens―JOhnsOn症 候 群 (Stevens― 」ohnsOn wn_

drome i S」 S)が鑑別になる 今回は,日唇および

日腔内に固定薬疹が生 じた場合に焦点を当てて概

説する

単発の固定薬疹が口唇に生 じると

診断が難 しい

固定薬疹が口唇に生 じた場合に,臨床的な特徴

はあるのだろうか 当教零で経験 した回唇部の回
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定楽疹の li例 を示す 色素沈着を残さない固定薬

Jケ non pignlenting FDEIや  エビツー ドの回数

が少ない
「

1定 薬疹で |ま  固定葉疹の診断自体が見

逃されることが多い 症例 1は  色素沈着のはっ

きりしない固定薬疹症例で.口唇の淡紅色斑 と口

角に鱗暦を認める(LR1 1)脂 漏性皮膚炎や, リッ

プクリームの接触皮膚炎などの湿疹皮膚炎群 との

鑑別が必要になる 症夕12は ,日唇ヘルペスとの

鑑別を要 した 1例 である (図 2)下 日唇の浮腫性

紅斑上に帽針頭大の小水疱が多発集族 している

国唇ヘルペスの臨床を考えても,いかに鑑別が翼L

しいかがわかる 若い女性で周期的に同一部itに

皮疹が繰 り返す場合には,月 経 との関連から日唇

、́ル/ペ スや autollnmune progesterolle derlllatllls

などの疾患を疑われて紹介されることもある 葉

斉1内服歴を確認できるかどうかが診 LT「 の足がか )

になる

多発性固定薬疹が口唇に生 じると

SJSに類似する

近年,S」Sや 中毒性表皮壊死・
r.itOxた

epider―



図 1.症例1:口角の鱗暦を伴う淡紅色斑 図 2 症例2:下口唇の小水疱を伴う紅斑

図 3 症例 3:日 唇の血痢 (a)と 背部のびらんを伴う紅褐色斑 (b)

三二■ゴri SiSi TEnと 鑑別を要する多発性固定

夏」,■ ■i=`fし ている 多発性固定薬疹には,非

二
=t■

■ ■|:■ ―pignlenting)タ イプと,典型的

な三素 tiを諏す
=定

楽疹でありながら多発し,

一書「に水疱形成を伴うタイブに大別される 両者

が混在する症例も認められる 非色素沈着型の固

定薬疹は,1987年 に Shclleyい により報告された

1司 定薬疹の特殊型で,(■ 色素沈着を残さない,●

発熱などの全身症状を伴うことが多い,3左右対

称性に利:斑 が多発する,● 個疹の境界は不Fll瞭 で

大型のものが多いなどの特徴を有する 多発性国

定薬疹は multiple FDE, generalized FDE, bul―

loしls FDE,generalized bulous FDEな どの呼称

で辛長告 さオしている ChOら 21は
gcneralized bul―

bus FDEを 以下のように定義している 0水疱

を伴う典型的な固定薬疹が体表面積の10%を 超

えて存在すること,(2そ の分布は少なくとも 3～

6部位に及ぶ ことである 症例 3は 初診時か ら

SISが疑われた多発性固定薬疹である(図 3)日

唇の血巧口.回腔内びらんに加え陰茎にもびらんを

認め SJSと してステロイド全身投与を開始 して

もよいようにみえる 日唇のみでは鑑別は難しい

が,躯幹四肢の個疹に注 日してみると,個疹はli

界明瞭な類円形の紅Illで 固定薬疹の特徴を有 して

いる 本症例では多発性固定薬疹を考え,ス テロ

イ ド全身投与を行わずに経過をみたところ,紅斑

は数日で消退傾向を認めた S」Sと 診断すれば迷

わずステロイド全身投 与が行われることを考慮す

ると,初期診断がいかに重要であるかを考えさせ

られる
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図 4

2006～ 2015年 本邦報告例の発It部位 1° 61

表 1 日唇・口腔内に限局した固定薬疹本邦報告例 (2006～ 2015年 )

報告年 報告者

症 例

鋼 J生 号J ヨ¬立 診LllT確 定までに疑われた
薬疹以外の診断名

原因薬

2∞0 1諮 37 男 口唇

"ナ
ね

・
カセ讐

2007 二 | 女
口唇

口月空内

単純ヘルペス,天疱盾などの
水庖症

アリルイソブロピルアセチル尿素/
イブブロフェン

2007 新石 33

「

二 セフポドキシムブロキセチル

2009 角 田 女 匡 言

2010 井上 男 匡Ξ 三 |三
=〕

1'「 二

2010 松 山 女
□唇

口月空勾

小 田 女 口唇

大 谷 女
口月空内

口唇

ヘルペス性歯●EE=i

η14 題 11 女 舌 アコフリノール「ミ/T/i■

2014 松本 37 女 日号空内 舌カンジタ症 レポフロキサシン

口唇に生じる固定薬疹の最近の動向

―報告例から一

1.口唇のみの固定薬疹は診断が難しい

前述したように,口唇に発疹を認める多発性固

定薬疹では,治療の観点からも S」Sや TENと の

鑑別が重要であり,見逃してはならない。日唇発

症の固定薬疹にどのような臨床的特徴があるのか

を,2006～ 2015年の医中誌で調べ得た固定薬疹症

例 (会議録は除く)につき文献的に検討しため～50.

症例は 64例 で,男女比は26:38で 女性に多 く,

4～ 81歳 (平均年齢 44.7歳 )と 老若男女にわたっ

ていた 日唇および日腔内のいずれかに≒''を
1]

めた固定薬疹は 35症例で,日唇・「J拌 内 こ≒」

'を認めなかった 29症例を上回っていた 三 4 た

半の症例は口唇・口腔内に加え.身[幹キ手こに典

型的な固定葉疹を伴い診断は難 しくなう.‐ 3た と予

測されるが, 日唇および日腔内のみに発疹を生 じ

た症伊1が 10例 も報告されていること|ま 異ネ派 t・

(表 1)こ れらの症例は,日唇ヘルペ ス1ま 勿論の

こと,日腔内カンジタ症が鑑別疾患 として考えら

れている 久保田ら
い
は,日唇のみでなく陰部に

も皮疹を生 じBehcet病 を疑われた症例を報告 し

てお り,鑑別診断が多I皮 にわたることに驚かされ

No 251 201624 \IB Denna

「」

「

二Fテ  し



非イオン性

ヨード剤
300

図 6 2006～ 2015年 本邦報告例

H唇・H腔内に皮疹を有さない症例の原因葉 (%)

可能性が示唆されている

i二 年 カルボシステイン{ム コダインニ
)に よる

固定葉疹の報 iIFが 1曽加 し,日唇発症の有無にかか

わらず・NII例 が認められている 通常の固定薬疹 と

異なり,薬剤内lF4か ら皮疹発症までの期間が長い

ことが特徴とされる 日唇・口腔内のみでなく躯

幹四肢にも生 じる多発性が半数認められ,ス テロ

イ ド投与が必要であった症例 も報告されてお り注

意が必要である

3.口唇部固定薬疹の原因薬検査法

―オープンパッチテス トを含めて一

固定薬疹の原因薬検杢法は,薬斉1リ ンパ球刺激

試験 (DLST),パ ッチテス ト,内服テス トが代表

的な方法である 般́には皮疹部でのパ ッチテス

トの有用性が矢Πられている 「1唇 ・日腔内に固定

薬疹をJiじ た場合 パッチテス トを行うことは難

しく.代替えの方法 としてオープンパッチテスト

の有用性が報 riさ れている
。・' オープンパ ッテス

トは Alをinkoに よりその有用性が報告され,そ の

後い くつかの報告がなされている 日唇 という部

位を考慮すると,試みるべ き検杢法の 1つ と考え

られる

4.口唇発症例はステロイ ド全身投与が行われ

ている症例が多い

固定葉疹は原因薬中 |11に より自然軽快する比較

的予後良好な疾患 ととらえられるが,日唇 。日腔

図 5 2()06～ 2015年 本部判t告例

口唇・l lll―
L内発症の原IJ薬 |。あ|

る 躯幹四肢発症「 」で蜂宙織炎や類乾癬が疑われ

た報告もあ |, 固定楽疹はさまざまな疾患類似の

臨床をとりうる葉疹であ り,常 にその可能性を考

えてお く必要があるともいえる

2 原因薬剤は NSAIDsが 多い

日唇・口腔内に生 じた場合の原因葉を図 5に示

す 口唇 。日腔内に皮疹を認めなかった症例 (区 |

6)と 比較すると,非 イオン性 ヨー ド斉1に よる固定

薬疹が日唇 。日腔内に発症 しやすい傾向がみられ

る 葉斉1別 にみてみると,NSAIDsが全体では

37・ 0113例 )と ,日唇・日腔内発症例の 3害1以上の

原因で最 も多く,ア リルイソプロピルアセチル尿

素が 8同 と最多で 23't,を 1与 めていた さらに,日

唇・口性内に限局した 10'1中 4例 は NSAIDsが

原因葉であり たとえ国内炎やカンジタ症をF常 床

的に疑ったとしてもNSAIDsの服用歴の確認は

行うべ きと考えられる

リトイオン1生 ヨー ド斉Jに よる 7伊1の うち 6例 は′
瞑

性腎不全に対 し血液透析を施行されていた -11

に透析患者の薬疹は,・li状が遷延.重症化するこ

とが知 られている 透析により収 り余かれる薬剤

の除去率は,薬剤のタンパク結合率,脂溶性,分

布容積,分子量に依存するとされる" 透析患者

では,血清サイ トカインは透析によリー時的に除

去されるものの.残存葉剤によるサイ トカイン産

生が継続的することが・li状の遷延に関与 している
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内に生 じた場合にはその重症度は 卜がる 今回治

療法が確認で きた日唇・口腔内発症 15症例 中 10

例ではステロイ ド全身投 与̂が行われていた 口唇

部 に発症のない固定葉疹症例 (1例 )と 比べ,摂 食

障害な どの全身状態への負担が懸念 されるため早

期 にステロイ ド全身投与が行われていた と推測 さ

れた

おわ りに

日唇 ・日腔内に生 じる固定薬疹 は決 して珍 しい

ものではな く,軽症か ら重症 まで鑑別診断 も多岐

にわたる 日唇 ・日腔内の固定薬疹 はその解剖学

的な特性か ら重篤感のある症例 もあ り,診断お よ

び治療 の観点か ら注意が必要であると思われた
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