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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） 

分担研究報告書 

好酸球性副鼻腔炎の手術症例における術後予後の臨床的推測に関する研究 

 

研究分担者   都築建三   兵庫医科大学   主任教授 

Ａ．研究目的 

厚生労働省の指定難病の一つである好酸球性副鼻

腔炎（eosinophilic chronic rhinosinusitis, eCRS）は、嗅覚

障害が主症状となり遷延することが多い。我々は、

eCRS による嗅覚障害の治療成績を向上させるために、

臨床背景の解析、病態の解明を試みている。 

超高齢社会の日本において、加齢に伴う五感の低下

は身体的のみならず精神的に悪影響を及ぼし、生活の

質（QOL）の著しい低下につながる。COVID-19パン

デミックの影響も受けて、嗅覚障害への関心は高まっ

てきおり、eCRS 患者の増加も嗅覚障害に対する治療

の重要性を高めている。 

本研究は、eCRS の予後を推測する臨床的な手段を

解明することを目的とした。とくに eCRSに対して内

視鏡下副鼻腔手術（endoscopic sinus surgery, ESS）を受

けた症例に焦点を当て、術前におけるステロイドの嗅

覚障害への影響および術後における再発について、

我々が提唱したスコアリングシステムを用いてレト

ロスペクティブに検討した。 

 

 

Ｂ．研究方法 

1. eCRSの術前ステロイド反応性に関する研究 

2015 年 7 月から 2021 年 8 月の期間に、兵庫医

科大学において、全身麻酔下に初回の両側ESS（汎副

鼻腔手術、IV型）を行った eCRS確定診断128例の中

で、術前に副腎皮質ステロイド薬（ステロイド）を短

期的に経口投与し、かつ治療前後に鼻症状アンケート

（nasal symptoms questionnaire, NSQ）の有効な回答が得

られた 32 例を対象とした。男性 24 例、女性 8 例、

年齢中央値 51歳（32～71 歳）。  

術前の経口ステロイド（prednisolone, PSL）の総投与

量は 1 日 5～20 mg で、投与期間の中央値は 7 日（5

～14日）であった。用量と期間は、eCRSの重症度に

よって決定した。 

術後追跡期間は中央値 19 か月（2～72 か月） で、

術後最長のデータを用いて解析した。 

鼻症状アンケート（NSQ; Saito et al: ORL J 

Otorhinolaryngol Relat Spec, 2018）は、以下の10項目か

ら校正される（図1）：①くしゃみ・鼻のかゆみ、②鼻

みず（鼻汁）、③はなづまり（鼻閉）、④鼻みずがのど

に流れる（後鼻漏・痰）、⑤におい（嗅覚）の低下、⑥

痛み（頭痛・頭重感・顔面痛・歯痛）、⑦目のかゆみ・

涙が流れる、⑧せき（咳）・のどのイガイガ、⑨生活面

での支障（勉強・仕事・外出・社会生活）、⑩心身面へ

の負担（睡眠障害・体のだるさ・気分が晴れない）。各

項目を 0～3 点（0：症状なし、1：軽度、2：中等度、

3：重度）でスコア化した（NSQ スコア：0～30 点）。 

NSQは、治療前（Pre-PSL）、経口PSL投与後の術直

前（Post-PSL）、ESS 後（Post-ESS）に回答してもらっ

た（図2）。術前のステロイドに対する反応性の検討で

は、Post-PSLの時点で、Pre-PSLと比較したNSQスコ

アの変化量から、反応群（改善が 3点以上）と不応群

（改善が2点以下）に分けた。 

嗅覚は T&T オルファクトメーターを用いた基準嗅

力検査による平均認知域値で評価した。 

 

2.  eCRSの術後経過に関する研究 

2007 年 4 月から 2021 年 7 月の期間に、両側初回

ESS（汎副鼻腔手術、IV型）を行った成人慢性副鼻腔

炎症例において、レトロスペクティブに検討して

JESREC診断基準を満たした 339例を対象とした。 

術後の基本治療として、鼻噴霧ステロイドおよびロ

イコトリエン受容体拮抗薬は全例に投与された。これ

に追加する治療を要さなかった術後経過良好な群（A

群）、局所あるいは全身ステロイド投与した群（B群）、

生物学的製剤dupilumabあるいは再手術を行った群（C

群）の3群に分けた。各群の分布を調査することで再

発率を考察した。 

術後再発を定義するために、鼻内再発率を示唆する
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術後内視鏡スコア（postoperative endoscopic appearance 

score, PEAS; Tsuzuki K, et al: Auris Nasus Larynx, 2014）

を用いて、B群およびC群に至るPEASの臨床的カッ

トオフ値をROC 曲線を用いて解析した。 

統計解析は、群間比較にはMann-Whitney U test、治

療前後の比較にはWilcoxon 符号順位検定を用い、p < 

0.05 を有意差ありと判定した。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は、兵庫医科大学倫理審査委員会「鼻副鼻腔

疾患および嗅覚障害に対する治療成績の向上を目的

とする研究（承認番号 1512）」、「好酸球性副鼻腔炎に

対する手術治療および保存的治療の予後調査（承認番

号2819）」に基づいて行った。 

 

 

Ｃ．研究結果 

1. eCRSの術前ステロイド反応性に関する研究 

反応群は 62.5%（20/32 例：男性 14 例、女性 6 例、

年齢中央値 52歳、32～71歳）、不応群は 37.5%（12/32

例：男性10例、女性2例、年齢中央値 48歳）に分け

られた。 

治療前（Pre-PSL）における両群の患者背景の比較で

は、年齢、性別、術前PSL総使用量、BMI、末梢血好

酸球数、鼻腔通気度（Pa/㎤/s）、喘息の有無、嗅覚平均

認知域値、Lund-Mackay CT スコアに有意差はなかっ

た。 

ESS 後（Post-ESS）において、NSQスコアは、いず

れの群も有意に改善した（表 1）。平均認知域値は、反

応群では有意に改善したが、不応群では有意な改善を

認めなかった。また、反応群の平均認知域値は不応群

と比較して有意に良好であった（図 3）。 

 

2.  eCRSの術後経過に関する研究 

A群（65%, 221/339例）、B群（35%, 118/339例）、C

群（10%, 34/339例）に分けられた（図 4）。 

PEES のカットオフ値は、B 群は 30％（ROC-AUC: 

0.8725, sensitivity: 0.8118, specificity: 0.7971, positive 

predictive value:  0.8313, negative predictive value: 

0.7747）、C 群は 65%（ROC-AUC: 0.7895, sensitivity: 

0.8947, specificity : 0.4762, positive predictive value: 0.6296

, negative predictive value: 0.8462）であった。 

治療前の患者背景として、A 群は B 群および C 群

と比較して、末梢血好酸球数、喘息合併率、平均認知

域値、Lund-Mackay CTスコアが有意に良好であった。 

 

 

Ｄ．考察 

本研究は eCRSの手術症例において、術前のステロ

イド治療の嗅覚への反応性と術後再発率を臨床的に

検討した。 

生物学的製剤が登場するまでは、eCRS に有効な薬

物の主役はステロイドであった。そこで本研究は、

NSQ スコアを用いて短期経口ステロイド治療の嗅覚

障害への反応性を評価した。このステロイドによる改

善群は65%を占め、不応群（35%）よりも術後嗅覚が

良好に維持されていたことが分かった。とくに不応群

では、罹病期間の長さや嗅神経性嗅覚障害の可能性を

考慮して、診療に臨む必要がある。1 週間程度のステ

ロイド投与の効果判定は、術後嗅覚予後を推測しうる

ことが示唆された。今後も症例を増やして検討する必

要がある。 

eCRS は易再発性であることに異論はないが、何を

もって「再発」とするか、その定義は定まっていない。

そこで本研究で、我々が提唱したPEASを用いて再発

率について検討した。我々が経験した鼻科手術症例で

eCRS の確定診断の基準を満たした症例を対象に検討

した。「再発」の定義を、「術後ステロイド治療を要す

ること」とすれば再発率は 35%、「生物学的製剤ある

いは再手術を要すること」とすれば再発率は 10%にな

ると考えられた。 

PEAS は術後の鼻内再発率を示唆する指標と考えら

れる。PEAS が 30%以上であればステロイド、65%以

上であれば生物学的製剤あるいは再手術が必要とな

ることが示唆された。自覚症状と術後の鼻内所見、さ

らに喘息など下気道病変があればその病勢を鑑みて、

総合的に治療方針を決定することが必要である。 

現在の eCRSに対する薬物は根治薬ではないここと、

とくにステロイドは副反応のリスクを常に考慮する

必要がある。また、鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎（CRSwNP）

に対する生物学的製剤 dupilumab の臨床効果は過去に

報されているが、効果不十分な症例について詳細に検

討することが今後の課題である。 

 

Ｅ．結論 

ステロイドの短期的な経口投与に反応性を示す

eCRS 症例は、術後に嗅覚が良好に維持されることが

期待できる。eCRS の手術症例において、再発を避け

るためには術後の治療も非常に重要である。鼻腔内所

見が重度なほど、より高度な治療が必要になる。術後

鼻内所見を十分に考慮して治療戦略を立てることの

重要性が示唆された。 

 

 

Ｆ.健康危険情報 

なし 

 

Ｇ．研究発表 
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樹, 橋本健吾, 雪辰依子, 森 望, 都築建三: 原因

を同定し，内視鏡下涙嚢鼻腔吻合術（E-DCR）を

行なった症例について. 第 61 回日本鼻科学会総
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耳鼻咽喉科手術支援システム･ナビ研究会 
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療連携耳鼻咽喉科･頭頸部外科講習会 2023.10.27 

東京都 

33. 都築建三: アレルギー性鼻炎－発症機序と根本

治療－. 令和4年度兵庫県アレルギー疾患対策事
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Ｈ．知的財産権の出願・登録状況(予定を含む) 

1.特許取得 

なし 

 

2.実用新案登録 

なし 

 

3.その他 

なし 
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図1 鼻症状アンケート（Nasal Symptoms Questionnaire）  

 

 

 

 

図2 eCRSの診断と治療の流れ 

 

 

 

治療前（Pre-PSL）、経口PSL術前投与後の術直前 

（Post-PSL）、ESS 後（Post-ESS）の段階で検討した。 

Pre-PSLとPost-PSLの間のNSQ スコアの変化から、 

ステロイド反応群（改善が3点以上）と不応群 

（改善が 2点以下）に分けた。 

 

 

図3 術前ステロイドの反応性と嗅覚予後 

 

 

 

ESS 後（Post-ESS）の平均認知域値は、反応群が 

不応群よりも有意に良好であった。 
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表1 治療後のNSQと嗅覚平均認知域値の変化 

 

 

 

 

 
図4 eCRSの術後経過 

 

 

 

治療の流れ： 鼻茸を伴う慢性副鼻腔炎（CRSwNP）で 

あればまず ESSを先行して、病変除去と洗浄により 

改善を図った（A群）。術後、増悪例には局所あるは 

全身ステロイド治療を行った（B群）。ステロイドで 

コントロール不良例には、生物学的製剤 dupilumab 

による薬物治療あるは再手術を行った（C群）。 

 

  


