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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

（総合）研究報告書 

好酸球性副鼻腔炎における治療指針作成とその普及に関する研究 

 

研究分担者  藤枝 重治  福井大学 学術研究院医学系部門  教授 

Ａ．研究目的 

難治性疾患である好酸球性副鼻腔炎は、本研究

班が作成した JESREC スコアなる臨床スコアで 11

点以上という診断基準を決めたことで（Allergy 

70:995-1003, 2015）、末梢血中好酸球率を知るた

めの採血、副鼻腔の状態を調べる単純 CT、内視鏡

での鼻腔内観察によって、早期に診断できるよう

になった。そのためこれまで様々な保存的治療を

行い、最終的に内視鏡下鼻副鼻腔手術（ESS）を

行っていた症例が、かなり早い段階で手術を行え

るようになった。さらに厳重な術後経過観察によ

る再発の早期発見と対応によって、これまでとは

異なった高い QOL を保て、再手術も回避できるよ

うになった。しかし一方で、幾つかの施設別術後

成績を比較するとかなりばらつきがあることも

判明した。そのため本研究では、内視鏡下鼻副鼻

腔手術症例に関して手術方法を検討することで、

好酸球性副鼻腔炎に適した内容を決めることが

できた。そこで日本耳鼻咽喉科学会、日本鼻科学

会の協力のもと学術講演会もしくは専門医講習

会等の鼻科手術ハンズオンセミナー（模型を利用

した体験型手術手技学習）および実技講習におい

て、耳鼻咽喉科専攻医・専門医を指導し、その技

術普及に努める。さらに手術に関する web セミナ

ーを企画し、配信する。 

また好酸球性副鼻腔炎の保存的治療成績は本

邦において存在しない。欧米においても好酸球性

副鼻腔炎の概念が異なるため、参考になるデータ

もほとんどない。これまで好酸球性副鼻腔炎は少

量長期マクロライド療法の効果がないとされて

いたが、実際の成績は不明である。そこで 2018

年からの 3年間、電子登録システムを使用するこ

とで、マクロライド少量長期療法、経口ステロイ

ド、鼻噴霧用ステロイド、抗ロイコトリエン薬の

治療効果を判定する。また今回の検討は、介入試

験ではなく、通常の診察内容を登録保存し解析す

るといった観察研究であり、患者への負担もない。

電子登録システムは現在稼働している。その結果

を基に好酸球性診療ガイドラインを作成する。 

市民への啓蒙活動は非常に重要である。最近よ

うやく「難治性の蓄膿症」が好酸球性副鼻腔炎で

あるとの認識が芽生えてきた。これまで通り、市

民公開講座を開催して、市民への啓蒙活動を行う。 

 

Ｂ．研究方法 

研究代表者および研究分担者の 17 施設および

研究要旨 

好酸球性副鼻腔炎に対し内視鏡下鼻副鼻腔手術を行った738例をデーターベースに登録した。福井大学

の症例予後を検討すると、JESREC 分類・重症度分類を作成した時に比べ、治療成績は有意に良好であ

った。それは重症度分類により術後の治療法が変化したためであった。問題は経口ステロイドの中止に

関してであった。手術治療に関しては、ホームページにビデオを掲載するともに、ハンズオンセミナー、

鼻手術web配信を行った。市民講座、ホームぺージの充実は順調であり、高評価を得ている。病態解明

に関しては、臨床マーカーとして血清中ペリオスチン、血清中 IgG4 の有用を見出した。さらに鼻腔一

酸化窒素（ＮＯ）が好酸球性副鼻腔炎で非好酸球性副鼻腔炎に比較して有意に低下していることを見出

し、外来での好酸球性副鼻腔炎診断補助になる可能性を見出した。TSLP 遺伝子多型、NOS2 のプロモー

ター領域繰り返し配列、血管内皮細胞の糖鎖の関与を見いだした。15LOX、TAFI (Thrombin-activatable 

fibrinolysis inhibitor)、tissue plasminogen activator（tPA）が重要な役割を担っており、Type 2

サイトカインで発現が抑制された tPA 発現を正常に戻すことが新しい治療法開発に結び付くと考えら

れた。夷清肺湯に含まれる黄芩の代謝物、バイカリンが上皮および肥満細胞からの始まりであるType 2

炎症を抑制することを証明した。 
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関連施設で行われた内視鏡下鼻副鼻腔手術に関

して調査票による検討を行う。発症年齢、初診時

身体所見・症状、喫煙の有無、採血データ、抗原

特異的IgE、呼吸器機能、CTスコア、合併症、JESREC

スコア、好酸球性副鼻腔炎の重症度、好酸球性中

耳炎の有無（該当項目）、術式、手術回数、術後

予後判定、術後使用薬剤、鼻茸スコア、主治医の

再発判定、サンプル採取の有無を各施設で電子登

録する。各施設は自分施設症例のみ閲覧、解析で

きる。研究代表者は、症例番号付きですべての症

例を調べ、解析用統計データを作成する。電子登

録は、JESREC 研究ホームぺージにスタッフ用のロ

グイン部を作成し、症例を登録する。 

 

保存的治療法による治癒率、改善度の検討のた

め、同様の電子登録システムを使用して、マクロ

ライド少量長期療法、経口ステロイド、鼻噴霧用

ステロイド、抗ロイコトリエン薬の治療効果を検

討する。判定は主治医判断と visual analog scale 

(VAS)による患者アンケートによって行う。鼻づ

まり、鼻漏、頭痛、嗅覚の低下の 4 項目とする。

それらをまとめること、これまでの報告を検証す

ることで治療指針作成する。クリニカルクエッシ

ョン（CQ）に対する回答を掲載論文からのレビュ

ーおよびメタ解析を行うとともに、手術療法、保

存的療法の結果を含めて解説を含めて作成する。 

 

手術法に関して、各研究者が手術ビデオと自分

の手術法における工夫点を power point で作成し、

2018 年 9 月 24 日福井市 AOSSA で行われた西日本

ESS セミナー終了後に班会議を行い、それぞれが

発表した。 

 

最適手術法の啓蒙のため、日本鼻科学会、日本

耳鼻咽喉科学会専門医講習会においてハンズオ

ンセミナー、実技講習を開催する。医師・コメデ

ィカルのために本研究班（JESREC 研究）のホーム

ページの充実を図る。好酸球性副鼻腔炎の疫学、

発症機序、治療法、新規治療の開発状況などの新

しい情報を追加する。 

 

市民に対して好酸球性副鼻腔炎を啓蒙するた

めに市民講座を開催する。日本鼻科学会学術講演

会において、好酸球性副鼻腔炎と別の鼻副鼻腔疾

患とを組み合わせた市民講座を開催する。 

 

好酸球性副鼻腔炎の臨床マーカーを探索する

ために鼻茸と同一患者の下鼻甲介粘膜の遺伝子

発現を次世代シークエンサーで検討した。 

得らえた因子に関して、好酸球性副鼻腔炎鼻茸

と従来型慢性副鼻腔炎鼻茸にて免疫組織化学を

行い、JESREC 研究の重症度分類別発現程度を比較

検討した。さらに鼻腔一酸化窒素を好酸球性副鼻

腔炎および非好酸球性副鼻腔炎患者で測定し、比

較検討した。 

 

 好酸球性副鼻腔炎患者において、遺伝子的な

面から、Thymic stromal lymphopoietin（TSLP）

の遺伝子多型が好酸球性副鼻腔炎に関連がある

のではないかと考えてきた。そこで鼻茸合併慢性

副鼻腔炎（CRSwNP）と慢性副鼻腔炎を伴うアスピ

リン不耐症（AERD）患者のTSLP 遺伝子多型を調

べた。 

 

鼻腔における一酸化窒素（nitric oxide; NO）

は主に一酸化窒素合成酵素（nitric oxide 

synthase 2; NOS2）によって合成され、NOS2 遺伝

子には遺伝子多型の1つである反復配列多型が存

在する。慢性副鼻腔炎患者および好酸球性副鼻腔

炎患者において、NOS2反復配列の回数GeneMapper 

software で検討し、術後の再発との関連を調べた。 

 

好酸球性副鼻腔炎の臨床マーカー確立のため、

JESREC研究に参加した5つの施設（福井大学、岡 

山大学、獨協医科大学、自治医科大学さいたま医

療センター、横浜市立大学附属市民総合医療セン

ター）でESSを受けた慢性副鼻腔炎患者の血清

（n=336）のIgG4とペリオスチンを測定した。

JESREC基準による分類では、non-ECRSが119例、

軽症ECRS が57 例、中等度ECRS が94 例、重症

ECRSが66例であった。 

 

鼻腔洗浄液および鼻腔組織のトロンビン、

thrombin antithrombin Complex (TATc)、Thrombin 

activatable fibrinolysis inhibitor (TAFI)、

Eosinophil cationic protein (ECP)をELISAで測

定後、鼻腔洗浄液および組織の総タンパク濃度に

て補正し、好酸球性副鼻腔炎とコントロールを比

較した。 

 

好酸球上のL-selectin と炎症個所に発現する

HEV 様血管内皮上の末梢リンパ節アドレシン

（PNAd）との関与に着目した。組織中のPNAd の

発現、血管内腔に接着する白血球の傾向、好酸球

上のL-セレクチン発現、PNAd を発現させたCHO 

細胞への好酸球接着の相違を解析した。 

 

（倫理面への配慮） 

https://jesrec.jp）である。2018
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福井大学において平成 29年 10月に倫理委員会の

承認を受け、共同研究施設に通知し、順次承認を

うけた。患者登録は、各施設において倫理委員会

の承認を受けたのちに行った。実際の登録時には、

患者からの同意を文書で得たのち、登録した。 

 

Ｃ．研究結果 

平成30年9月24日に福井市AOSSAで西日本ESS

セミナーを開催し、参加者全員で内視鏡下鼻副鼻

腔手術 (ESS) に関する演題を議論し、午後から

オープン参加の班会議を開催して、手術に関する

議論を行った。好酸球性副鼻腔炎(ECRS)に対する

ESS における工夫点を班会議で討論し、代表的手

術ビデオと power point に書かれた手術の工夫点

をサイトの中の stuff only の場所に掲載し、研

究代表者および分担者、協力者が見られるように

した。手術は、篩骨蜂巣の処理とりわけ前篩骨洞

処理がポイントになり、残存蜂巣がないように丁

寧に行うことが大切である。前篩骨動脈の同定は

できるだけ行い、最小限の出血で抑えることが肝

要である。術中の出血コントロールが広い視野つ

ながり、手術のできに反映していた。前頭洞から

前篩骨洞天蓋は平坦化し、前頭洞の排出路は拡大

する。そのために Draf IIb を行うことも多い。

篩骨洞開放の前に 70 度内視鏡で鼻前頭菅ルート

確認をしておく方法もある。前頭洞解放時には、

Axial flap を作成することも推奨される。嗅裂の

開大のためには、止血用ゼラチン（スポンゼル）、

ゼロフォーム、ソーブサン、酸化セルロース（サ

ージセル🄬）のどれかを上鼻道に挿入して嗅裂開

大し、トリアムシノロン（ケナコルトＡⓇ）を注

入する。道具の選択は個人の好みをあるが、やは

り重要でスタンツエ強弯などの使用が推奨され

る。 

 

好酸球性副鼻腔炎の主症状は嗅覚障害である

が、嗅覚障害患者は 1,683 名の解析では、40％が

本疾患を原因し、障害程度は高度であったが、他

の原因疾患に比べ改善率は高く、治療後の障害程

度はより軽度であった。好酸球性副鼻腔炎の内視

鏡下鼻副鼻腔手術後、281 症例の鼻内所見をＥス

コアとして検討すると、若年成人、気管支喘息、

術前 CT スコア高値、嗅覚平均認知域値、術中所

見で副鼻腔におけるポリープの存在が、術後 Eス

コアの増悪因子として挙げられた。 

 

 

内視鏡下鼻副鼻腔手術を行った738例の登録が

なされた。うち福井大学症例 50例に関して術後 6

ヵ月の鼻茸再発率を検討した。その結果、JESREC

分類での中等症 15％（13 例中 2 例）の再発のみ

であり、重症、軽症。非好酸球性では再発は認め

なかった。2015 年に JESREC 分類を作成した際の

再発率は、重症 30％、中等症 20％、軽症 20％で

あり、今回の再発率は有意に低下していた。ただ

し術後半年後の経口ステロイドの使用は、重症

83％、中等症 45％、軽症 30％であり、高いまま

であった。 

 

経口ステロイド使用例 100 例、マクロライド少

量長期療法 40例、抗ロイコトリエン薬投与 20例、

術後の鼻噴霧用ステロイド使用500例から治療効

果を検討した。鼻茸の有意な縮小を認めたのは、

経口ステロイドのみであった。マクロライド少量

長期療法は、膿性鼻汁の改善のみに貢献した。抗

ロイコトリエン薬は、改善した項目が認められな

かった。鼻噴霧用ステロイドは、術後に使用して、

2007 年～2009 年のデータに比較して再発が改善

しているので、有効であったと推測できる。 

 

日本鼻科学会の中に好酸球性副鼻腔炎診療ガ

イドライン作成委員会が発足した。すでに解説部

分は出来上がっているが、クリニカルクエッショ

ンは、一部問題があり修正中である。ただ治療の

有効性を示した論文があまりに少なく、対象症例

も異なるためメタ解析に関しては、難航している。 

 

好酸球性副鼻腔炎には、好酸球性中耳炎を合併

することがあるが、72 人の好酸球性中耳炎患者で

検討するとロジスティック解析におる感音難聴

と臨床的特徴との関連は、コントロール不良の糖

尿病（p=0.0486 ）、感染（p=0.0169）および中耳

粘膜肥厚（p=0.00115 ）が有意差をもって関連し

ていると示された。黄色ブドウ球菌、MRSA, 緑膿

菌、真菌、coagulase negative Staphylococcus 

(CNS), Coryne bacterium であった。144 耳のう

ち耳と鼻の細菌培養結果が一致したのは 52 耳で

あった。一致がみられた緑膿菌、CNS、Coryne の

3 菌種で有意に骨導閾値との関連が示された。 

 

平成 30 年 5 月 1 日、2 日に行われた第 119 回日
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本耳鼻咽喉科学会にて鼻科ハンズオン（60 名）を

行った。平成 30 年 7 月 7 日には日本耳鼻咽喉科

学会夏期講習会で ESS のビデオセミナー（25 名）

を開催した。平成 30 年 9月 29 日旭川で行われた

第 57回日本鼻科学会総会において、「現代の蓄膿

症は昔と違う！好酸球性副鼻腔炎」演題名で市民

講座を行った。約 100 名の参加者があった。平成

30 年 11 月 17 日 18 日には日本耳鼻咽喉科学会専

門医講習会で鼻科ハンズオンセミナー（40 名）を

開催した。令和元年 5 月 9 日、10 日に行われた第

120 回日本耳鼻咽喉科学会にて鼻科ハンズオン

（48名）を行った。令和元年 7月 6日には日本耳

鼻咽喉科学会夏期講習会でESSのビデオセミナー

（25 名）を開催した。令和元年 10 月 4 日東京で

行われた第 58回日本鼻科学会総会において、「鼻

の病気の最新情報：アレルギー性鼻炎と副鼻腔

炎：減ったあおばな、増える難治性ちくのう」の

演題名で市民講座を行った。約 120 名の参加者が

あった。令和元年 11 月 16 日には第 33 回日本耳

鼻咽喉科学会専門医講習会で鼻科ハンズオンセ

ミナー（40 名）を開催した。いずれも参加者から

は好評であり、セミナー後のアンケート調査では

手術に対する自信が高まっていた。令和２年 11

月 7 日第 1回日本耳鼻咽喉科秋季大会（旧専門医

講習会）にて鼻科ハンズオンセミナー（40名）を

開催した。 

鼻手術ウエブ講義を令和 2 年 11 月から第 3 金

曜日 19 時から月 1 回配信し、全国の耳鼻咽喉科

医に啓蒙している。 

 

本研究班のホームぺージの内容を刷新した。同

ホームページに、慢性副鼻腔炎と好酸球性副鼻腔

炎の講義、医師向けおよびコメディカル向け動画

（30分）を作成し、ホームページに掲載した。「好

酸球性副鼻腔炎の病態解明と新たな治療戦略」の

モノグラフとビデオを作成し、全国に配布すると

ともにホームぺージに掲載した。 

 

血清中ペリオスチンは好酸球性副鼻腔炎の重

症度の比例関係があり、術前に高値であった症例

は、有意に再発の可能性が高く、臨床マーカの可

能性がある。またプロテアーゼ阻害薬である

CST-1 も重症度と関連があり、鼻粘膜および線維

芽細胞を用いた実験では、好酸球遊走因子産生と

上皮系サイトカイン産生亢進を誘導し、最終的に

好酸球遊走を促進することが判明した。 

 

ESS を施行した慢性副鼻腔炎患者 336 例を対象

とし、JESREC 基準により非 ECRS、ECRS（軽度、

中等度、重度）の 4 群、あるいは術後再発あり/

なしの 2 群に分け、血清 IgG4 値との関連を検討

した。また術後再発の有無により ROC 曲線から血

清 IgG4 値のカットオフ値を求め、術後再発の予

測に有効か検討した。血清IgG4値は非～軽症ECRS

群と比較し、中等症～重度 ECRS 群で有意に高値

であった。また再発なしの群と比較し、再発あり

の群で有意に高値であった。ROC 曲線から、再発

の有無を予測する血清 IgG4 値のカットオフ値を

95mg/dl とすると感度 39.7% (95% CI: 27.1-53.4)、

特異度 80.5% (95% CI: 74.3-85.8)となった。こ

のカットオフ値を用いた血清IgG値と血清ペリオ

スチン値（カットオフ値 115.5 ng/ml）を組み合

わせると、いずれかが高い場合の再発率は、いず

れも低い場合と比較し有意に高かった（オッズ比

3.95 (95% CI: 1.97-7.92)）。 

 

好酸球性副鼻腔炎鼻茸では、凝固系因子系機能

亢進と線溶系機能低下が存在し、フィブリン沈着

が著明である。線溶系の因子に Tissue-type 

plasminogen activator がある。この遺伝子のプ

ロモーター領域を解析するとDNAのメチル化が起

こ っ て い る と Tissue-type plasminogen 

activator の発現は低下し、フィブリン沈着が進

行することが判明した。すなわちメチル化の制御

が予防につながる可能性がある。肝臓で合成され

る 酵 素 TAFI (Thrombin-activatable 

fibrinolysis inhibitor)は、線溶系の働きを制

御するが、好酸球性副鼻腔炎の鼻腔洗浄液中の

TAFI の濃度は，健常人群および鼻茸を合併しない

慢性副鼻腔炎と比較して有意に高値であった。特

に気管支喘息を合併する患者で高いことを見出

した．これらの結果は好酸球性副鼻腔炎の難治化

に関与している可能性を示唆している．TAFI は肝

臓でしか産生されないことを考えると、好酸球性

副鼻腔炎は、局所的な疾患ではなく全身性疾患に

おける鼻という局所表現の可能性もあると考え
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た。好酸球性副鼻腔炎鼻茸では、Type２サイトカ

イン（IL-4,IL-13）で plasminogen activator

（tPA）の発現と活性が低下することで線溶系の

抑制が起こっている。そのため tPA 発現を亢進す

る低化合物、刺激、サイトカイン・ケモカインを

同定することが新規治療に結び付くことが判明

した。 

 

好酸球性副鼻腔炎患者において、遺伝子的な面

から、Thymic stromal lymphopoietin（TSLP）の

遺伝子多型が好酸球性副鼻腔炎に関連があるの

ではないかと考えてきた。そこで鼻茸合併慢性副

鼻腔炎（CRSwNP）と慢性副鼻腔炎を伴うアスピリ

ン不耐症（AERD）患者のTSLP 遺伝子多型を調べ

た。その結果TSLP 遺伝子多型（rs1837253）が好

酸球性副鼻腔炎およびアスピリン不耐症患者と

もに別集団による2度の解析で、有意な相関を認

めた。 

 

鼻腔における一酸化窒素（nitric oxide; NO）

は主に一酸化窒素合成酵素（nitric oxide 

synthase 2; NOS2）によって合成され，NOS2 遺伝

子には遺伝子多型の1つである反復配列多型が存

在する．慢性副鼻腔炎患者および好酸球性副鼻腔

炎患者において，NOS2反復配列の回数GeneMapper 

software で検討すると NOS2 反復配列の回数が少

ないほど鼻茸における NOS2 遺伝子発現量が増加

していた．反復配列の回数を，11 回以下を S 型，

12 回以上を L型と分類したところ，多施設前向き

コホートを用いた慢性副鼻腔炎患者および好酸

球性副鼻腔炎患者では，S/S 型は S/L 型や L/L 型

と比較して高い術後再発率を示した．NOS2 反復配

列多型は鼻茸における NOS2 発現量と関連してお

り，術後再発に影響を与える遺伝的要因となる可

能性が示唆された．  

 

好酸球性副鼻腔炎は生体にとって望まれない

免疫の過剰反応であり，副鼻腔粘膜のみならず篩

骨洞などの副鼻腔内にも好酸球の選択的な集積

を伴う．このような局所では，好酸球の活性化に

よる顆粒蛋白の 放出によって組織障害が起こる

が，好酸球は細胞外トラップや顆粒を放出する能

動的な細胞死 （EETosis）を来していることがわ

かってきた．EETosis は粘液の粘性を増強し，ク

リアランス障害，シャ ルコー・ライデン結晶の

形成などに寄与しており，炎症増幅に関与してい

る．好酸球性副鼻腔炎の病態 を理解するうえで，

好酸球の運命決定機構を理解することが重要で

あり，将来的な新規治療にもつながると考えられ

る。好酸球性副鼻腔炎患者から得られた組織標本

の EEtosis を、DNA を染色後共焦点顕微鏡にてそ

の局在と核崩壊の程度で評価した。さらに好酸球

性炎症疾患の疾患活動性とEEtosisとの関連性に

ついて検討した。極めて粘調性の高い貯留液は、

好酸球由来の DNA の塊と考えられる。これらの点

を踏まえて、好酸球性副鼻腔炎患者から得られた

血液、鼻腔粘液および耳漏の EEtosis の程度と臨

床的な重症度との関連性を検討した結果、好酸球

性副鼻腔炎および好酸球性中耳炎の鼻腔粘液と

中耳潮流駅では EEtosis が確認された。EEtosis

を誘導する因子としてぺリオスチンが関与して

いる可能性が示唆された。 

 

好 酸 球 性 副 鼻 腔 炎 鼻 茸 で 認 め ら れ る

Charcot-Leyden 結晶は、好酸球の細胞膜直下の

250nm 以内に集積しており、TNFの刺激などで分

泌される時も、他の分泌顆粒のような定型的脱顆

粒 (piecemeal degranulation and compound 

exocytosis)が起こらないことが判明した。好酸

球性副鼻腔炎では、凝固系が亢進し線溶系が抑制

されている。 

 

 好酸球性副鼻腔炎は、鼻粘膜への著明な好酸球

浸潤が特徴である．本研究では好酸球上の 

L-selectinと炎症個所に発現するHEV様血管内皮

上の末梢リンパ節アドレシン（PNAd）との関与に

着目した．組織中の PNAd の発現，血管内腔に接

着する白血球の傾向，好酸球上の L-セレクチン発

現，PNAd を発現させた CHO 細胞への好酸球接着の

相違を解析した．ECRSの鼻ポリープにはHEV様 血

管が誘導されており，その内腔面に発現する PNAd

と好酸球上の L-selectin が相互作用し好酸球浸

潤が起きている可能性が示唆された． 

 

ω3 系多価不飽和脂肪酸（リノレン酸、エイコ
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サペンタエン酸、ドコサヘキサエン酸）およびω

6 系多価不飽和脂肪酸（リノール酸、γリノール

酸、アラキドン酸）を代謝する酵素である

15-Lipoxygenase（15-LOX）の遺伝子 ALOX-15 が、

好酸球性副鼻腔炎鼻茸では非好酸球性副鼻腔炎

鼻茸よりも有意に高く、好酸球浸潤に ALOX-15 発

現亢進が関与している可能性が高いことを見出

した。辛夷清肺湯に含まれる黄芩の代謝物、バイ

カリンによって上皮での刺激レベルでIL-33の産

生を抑えるとともに、肥満細胞からの IL-5 およ

びIL-13産生を抑制することでType２炎症を抑制

することが判明した。 

 

好酸球性副鼻腔炎および非好酸球性副鼻腔炎

の鼻腔ぬぐい液を採取し細菌由来 DNA を抽出し、

16S rRNA 領域を増幅し、次世代シークエンサーに

よる細菌叢解析を行った。取得したデータをソフ

トウェアQIIME等を用いて細菌種を同定するとと

もに機能予測を行い、同定した菌種およびその代

謝産物を用いて気道上皮細胞へ与える影響を評

価した。好酸球性副鼻腔炎および非好酸球性副鼻

腔炎の鼻茸ホルマリン固定パラフィン包埋検体

から RNA を抽出し、nCounter®️システムを用いて

新たに開発した慢性副鼻腔炎診断パネル（FKN 

panel）により遺伝子発現量を測定する。取得し

たデータを用いてクラスター解析を行いエンド

タイプ分類を行う。好酸球性副鼻腔炎 68 例、非

好酸球性副鼻腔炎 47 例より鼻腔ぬぐい検体を採

取し、16S rRNA メダゲノム解析を行った。好酸球

性副鼻腔炎および非好酸球性副鼻腔炎に特徴的

な細菌を特定し、細菌機能を同定した。その結果、

特定の細菌が産生する代謝産物が気道上皮細胞

においてサイトカイン誘導性遺伝子の遺伝子発

現を抑制していることを見出した。好酸球性副鼻

腔炎および非好酸球性副鼻腔炎250例より鼻茸ホ

ルマリン固定パラフィン包埋検体を採取し、エン

ドタイプ分類を行った。今まで報告されたタイプ

のほかに新たなエンドタイプが同定された。 

 

Ｄ．考察 

手術症例の検討から、JESREC 分類・重症度分類

にて、重症度に合わせた術後の対処法が行われ、

鼻茸の再発は著しく減少したが、経口ステロイド

を終了することができない現実が判明した。今後

もっと長い術後観察期間で再発率を検討すると

ともに、他施設の予後状況を明確にする必要性が

ある。 

保存的治療として、経口ステロイドは鼻茸縮小

効果を認めた。感染時には抗菌薬内服は有効であ

るが、鼻茸縮小効果はない。抗ロイコトリエン薬

も鼻茸縮小効果はない。鼻噴霧用ステロイドも鼻

茸縮小効果はないが術後に使用されている場合

が有効であった。 

鼻科手術ハンズオンセミナー、手術ビデオ、鼻

手術ウエブ講義は耳鼻咽喉科医に好評であった。

「好酸球性副鼻腔炎の病態解明と新たな治療戦

略」に関しては、第 121 回日本耳鼻咽喉科学会学

術講演会で宿題報告として発表したが、大変高い

評価を得た。この内容は、福井大学からこれまで

に掲載された論文と今後投稿される予定を含め

て約 40 篇の英文論文から構成されている。 

15-LOX は現在非常に注目を浴びている酵素で

あり、これを阻害する低分子化合物の開発が盛ん

に行われている。すなわち今後、好酸球性副鼻腔

炎の有力な治療薬になる可能性がある。辛夷清肺

湯はすべての好酸球性副鼻腔炎患者に効果があ

るわけではないが、辛夷清肺湯に含まれる黄芩の

代謝物、バイカリンによって上皮および肥満細胞

からのType2炎症開始を抑制することが判明した。

明確な治療効果機序がわからないものがほとん

どの漢方薬の中で、このように明確に機序を同定

できたことは、今後の漢方治療に貢献したと考え

る。tPA 発現を亢進する低化合物、刺激、サイト

カイン・ケモカインを見出すことが、好酸球性副

鼻腔炎の制服の鍵であると考える。 

 

Ｅ．結論 

重症度分類を作成したことは、術後の患者予後

に高く貢献している。しかし経口ステロイドをど

のように止めるかが、重要な課題であることが判

明した。また経口ステロイド以外、有用な保存的

治療は、これまでの治療ではないことが明確にな

った。 

鼻科手術ハンズオンセミナー、手術ビデオ、鼻

手術ウエブ講義は今後も継続する意義があると

思われ、継続していく。 
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