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　研究の意義と位置づけ

　掌蹠膿疱症（以下、PPP）は、掌蹠に限局し、慢性で再発を繰り返す
無菌性膿疱を特徴とする疾患で、症例によってはしばしば治療に難渋
する。欧米では、膿疱性乾癬の限局型として扱われることが多く、病
態においても乾癬と類似している部分が多い。診療の中では、病勢の
客観的評価法や検査等での確立した指標がないことや、さらに、確立
した治療法がないことがさらに治療を難しくしている可能性がある。
　PPP の病態において、以前より扁桃などの2 次リンパ組織に
多く存在する濾胞性 T 細胞（Follicular helper T cell）が産生する
IL-21 の関与がいわれ、また最近では PPP の膿疱が表皮内汗管

（acrosyringium）より生じ1）、末梢血、皮膚局所ともに IL-17、22 が
高いことが報告され2）、乾癬と同様に IL-23/Th17 axis が関与して
いることが想定されている。
　本研究の意義は、PPP に対するエキシマライトの有効性を検討す
るとともに、指標となるバイオマーカーとして、制御性 T 細胞（以下、
Treg) の可能性を考えることである。

　研究により得られた成果

　照射前 Palmoplantar Pustulosis Area and Severity Index（PPPASI）
スコア19.5 ±8.1 が、10 回照射時13.2 ±6.6、20 回照射時10.9 ±9.6、
30 回終了時9.5 ±8.9 と有意に減少した3）（図１）。
　治療前後で採取し得た患者末梢血単核球をフローサイトメトリー
にて解析したところ、Th17 では変化を認めなかったのに対し

（前3.0 ±1.3%、後3.4 ±2.0%　n = ７、図２）、Treg では有意に
増加を認めた（前3.8 ±1.2、後6.5 ±2.3　n = ５、p<0.01、図３）。
　これらの結果より、PPP に対するエキシマライトの有効性が示され、
病変部局所への照射で末梢血の Treg が誘導される可能性が考えられた。

　ゴールまでに残された課題

　以上より、病態について考察すると PPP では扁桃炎、喫煙が誘因
になることから、扁桃などの2 次リンパ組織において、Th17 の前駆細
胞は樹状細胞などの抗原提示細胞や濾胞性 T 細胞による IL-21 など
により分化成熟し末梢に遊走する。掌蹠に限局するのは何らかのケモ
カイン、接着因子の働きによるであろうが、PPP 患者では健常人に比
べ末梢血に多く存在するTh17 4) が局所に集積し炎症反応を引き起こ
す。さらに喫煙により Th17 は直接的に誘導され、数を増やすことも
明らかとなっている5）（図４）。Treg が末梢血中で低いこと4）も局所で炎
症を抑えきれない要因となるかもしれない。今回は検討していないが、
光線療法が乾癬末梢血 dysfunctional Treg を回復するメカニズムも
明らかになっており6）、病態の類似する PPP においてもその関連性が
考えられる。今回の研究では光線の局所照射により末梢血 Treg を誘
導する可能性が考えられたが、Th17 の割合が変化なかったことから、
今後、病因となるエフェクター細胞を直接抑えるような治療が必要とな
る可能性が推測される。
　今回は検討した症例数が限られており、また、例えば non-
responder ではどのような違いがあるかなど、臨床に役立つデータ
までは導くことはできなかった。病態解明、治療において、PPP
は乾癬に比べ大きく遅れている。症状により QOL の低下した非常
に多くの患者が、さらなる有効性の高い治療法を待ち望んでおり、
我々は臨床から受け取る情報を少しでも医学の進歩につなげること
ができればと考えている。
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図3 患者末梢血 Treg の治療前後の値

図2 患者末梢血 Th17 の治療前後の値
図4 掌蹠膿疱症の病態と治療の背景
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掌蹠膿疱症に対する308nm エキシマライト療法と末梢血
Th17、Treg の関連  ー乾癬の病態メカニズムからの考察ー
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T h17の前駆細胞は、
TfhからのIL-21などの
サイトカインや喫煙により
Th17に誘導され、局所
で炎症を生じる。光線
の照射により、Tregが
誘導され、局所の炎症を
抑制する。

Th17naïve

Tfh TregIL-21

濾胞性
ヘルパー
T細胞

喫煙 UV

2次リンパ組織 皮膚


