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Abstract Dioxins may have impact on the human immunological system, which would increase the
risk to develop allergic diseases, such as atopic dermatitis. In order to determine the lifetime
prevalence of atopic dermatitis in Yusho patients, a questionnaire-based survey was conducted in
2007. Six hundred and thirty-eight out of 731 certified yusho patients answered the questionnaires,
and the prevalence of atopic dermatitis in Yusho patients was 8.8%. We also measured serum IgE in
83 certified and 98 non-certified Yusho patients who attended an annual medical check-up in 2007.
Mean serum levels of IgE in certified Yusho patients were 386.2 ± 1128.0 IU/ml, whereas those in
non-certified Yusho patients were 272.1 ± 603.6 IU/ml. There was no significant difference in serum
levels of IgE between certified and non-certified Yusho patients. In addition, no significant
correlation was observed between serum levels of IgE and blood levels of dioxins in certified Yusho
patients.

は じ め に

油症発生から 40 年が経過し，発症早期に認め

られた典型的な皮膚科所見，眼科所見を有する患

者は減少しているが，発癌性や次世代への影響な

ど慢性毒性への懸念は依然強い．ダイオキシン類

の慢性毒性の一つとして，免疫系への影響があげ

られ，近年のアレルギー性疾患の増加とダイオキ

シン類による環境汚染との関連が議論されること

があるが，油症患者におけるアレルギー疾患有病

率に関する報告はこれまでになされていない．本

研究では，経口的に高濃度のダイオキシン類に暴

露された油症患者における，アトピー性皮膚炎有

病率および血清 IgE 値について調査し，血中ダイ

オキシン類濃度との相関について検討した．

方 法

１．アンケート調査

平成 19 年度に油症認定患者 731 名に対してア

トピー性皮膚炎有病率に関するアンケート調査を

行った．アンケートは郵送で行い「これまでにア

トピー性皮膚炎と医師に診断されたことがある

か」および「診断された時期」を尋ねた．回答が

得られなかった場合は油症相談員が直接電話で同

じ質問を行った．質問に「はい」と答えた患者の

割合を生涯有病率とした．アンケート用紙を郵送

した 731 名のうち，523 名より回答を得た．その

中で 433 名が患者本人による回答であり，90 名が

家族による回答であった．回答を得られなかった

208 名に油症相談員が電話によるインタビューを

行い 115 名から回答を得，93 名が回答を拒否した．
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データの解析はいずれかの方法で回答を得られた

638 名について行った．

２．非特異的 IgE，特異的 IgE測定

平成 19 年度に油症検診受診者の中から同意を

得られた認定患者 83 名，未認定患者 98 名を対象

に採血を行い，血清中の非特異的 IgE およびヤケ

ヒョウヒダニ，カンジダ，スギ，卵白特異的 IgE

を測定し，平均値を t 検定により比較した．また

血中ダイオキシン類濃度との相関を回帰分析によ

り検討した．

結 果

638 名のうち男性は 315 名，平均年齢は 59.4 ±

14.6 歳，女性は 323 名，平均年齢は 61.8 ± 14.9

歳であった．638 名のうち 56 名（8.8％；男性 22

名，女性 34 名）がアトピー性皮膚炎と診断された

ことがあると回答した．年齢・性別による油症患

者におけるアトピー性皮膚炎生涯有病率を表１に

示す．40 代をのぞいて女性が男性より高い有病

率を示した．年齢別では 20 代で 25％と最も高く，

次いで 60 代で 11.7％，40 代で 9.8％，70 代で 6.

9％の順であった．56 名のうち 33 名が診断時期

についても回答し，10 名が 20 年以内，23 名が 20

年以上 40 年未満で，油症発症以前にアトピー性

皮膚炎を発症したものはいなかった．

血清 IgE を測定した認定患者83名のうち男性は

37名，女性は46名，平均年齢は58.7±14.4歳，未認

定患者98名のうち男性38名，女性60名，平均年齢

は55.5± 18.6歳であった．認定患者と未認定患者

の血中ダイオキシン類濃度を表２に示す．認定患者

の血中ダイオキシン類濃度は，未認定患者より有意

に高値であった．血清IgE 値の比較では，表３に示

すように非特異的IgE 値の平均は認定者で386.2±

1128.0IU/ml，未認定者で272.1± 603.6IU/ml と有

意差を認めなかった．特異的IgE 値の比較でもヤケ

ヒョウヒダニ，スギ，カンジダ，卵白いずれも認定者

と未認定者の間に有意差を認めなかった．年齢別に

分けた非特異的IgE 値の検討でも（表４），認定者，

未認定者の間に有意差を認めなかった．また認定者

における血中ダイオキシン類濃度と血清IgE 値の間

に相関を認めなかった（表５）．

内 博 史 ・ 古 江 増 隆128

（ 20 ）

Prevalence (%)

Age groups

30s

40s

50s

60s

70s

80s

90s

Total

表１ 油症認定患者におけるアトピー性皮膚炎生涯有病率

19.2 35.7 25.0

Men Women Total Men Women Total Men Women Total

AD patients Number of participants

3.9
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5 5 10 26 14 40

8 14 59 61 120 10.2 13.1 11.7
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表２ 認定患者と未認定患者における血中ダイオキシン類濃度の比較（pg/g lipid)
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表３ 認定患者と未認定患者での非特異的・特異的血清 IgE 値の比較（IU/ml，UA/ml）
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表４ 各年齢群での認定患者と未認定患者における非特異的 IgE 値の比較（IU/ml）
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表５ 認定患者における各ダイオキシン類と非特異的 IgE 値との相関
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考 察

ダイオキシン類は生体内に長期にわたり残留す

るため，発癌性や次世代への影響，免疫系への影

響などの慢性毒性が懸念されている．アトピー性

皮膚炎の発症には，遺伝的要因と環境要因の双方

が関与しているとされ，近年の発症率の増加にダ

イオキシン類をはじめとする環境汚染物質が関与

しているとする説もあるが，未だ仮説の域を出な

い．in vivo あるいは in vitro の研究でも，ダイオ

キシン類のアトピー性皮膚炎発症，または IgE 産

生への影響は，肯定的なもの，否定的なものとも

に報告されている．代表的なダイオキシン類であ

る 2, 3, 4, 8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin

（TCDD）をアトピー性皮膚炎のモデルマウスで

ある NC/Nga マウスに投与すると皮膚病変が増

悪したとする報告1)や，TCDD が B 細胞からの

IgE 産生を増強したとする報告2)がある一方，

TCDD が ovalbumin で感作された NC/Nga マウ

スの IgE 産生を抑制したとする報告3)や，ダイオ

キシン類の細胞内受容体である aryl hydrocarbon

receptor（AhR）をナイーブT細胞に強制発現さ

せるとTh1 細胞に分化したという報告4)がある．

今回の生涯有病率調査では，638 名の油症認定

患者のうち 56 名（8.8％）がアトピー性皮膚炎と

診断されたことがあると回答した．過去に報告さ

れた日本での健常成人におけるアトピー性皮膚炎

有病率調査では，アンケート調査による生涯有病

率調査で平均 2.9％5)，皮膚科医による検診によ

るもので平均 6.9％6)の有病率と報告されている．

調査の方法がそれぞれ異なるため直接の比較は不

可能であるが，いずれも今回の油症認定患者にお

ける有病率を下回っている．また台湾油症におけ

るコホート調査でも患者群が健常群に比べ２倍の

頻度で皮膚アレルギー症状を有していたと報告さ

れており7)，ダイオキシン類がアトピー性皮膚炎

発症に何らかの影響を及ぼしている可能性は否定

できないと思われた．一方，アレルギー性疾患で

高値を示すことが多い血清 IgE 値は，未認定患者

と認定患者の間で有意差を認めなかった．また認

定患者において，血中ダイオキシン類濃度と血清

IgE 値に相関を認めなかった．今回は症例数が少

ないため，今後さらに症例数を増やし検討を行う

必要がある．また，アトピー性皮膚炎の重症度と

相関するCC chemokine 17（CCL17）や，AhRの活

性化と相関する CCL5 などのケモカイン，Th2，

Th17 サイトカインなど他のバイオマーカーと，

ダイオキシン類濃度，アトピー性皮膚炎有病率との

相関などを今後検討する必要があると考えられる．

結 論

ダイオキシン類の暴露により，アトピー性皮膚

炎有病率が増加している可能性が示唆されたが，

血清 IgE 値と血中ダイオキシン値との相関は認

められなかった．
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