
回答した 225 票中，「効果あり」55 例（24％），「効果
なし」67例（30％），「判定困難」96例（43％）であっ
た（図 8）．
　（12）紫外線治療の有無とその効果：回答のあった
965 票のうち，「紫外線治療あり」は 153 例（16％），
「紫外線治療なし」812 例（84％）．「紫外線治療あり」
と回答した 153 票中，「効果あり」は 78 例（51％），
「効果なし」は27例（18％），「判定困難」44例（29％）
であった（図 9）．

2．紫外線治療アンケート調査結果

　（1）集計総数：三次全国疫学調査票で紫外線治療あ
りと回答のあった 225 票中 120 票で紫外線治療アン
ケートを回収し得た．
　（2）協力施設数：27施設（大学 18，病院 2，開業医
院 7）．
　（3）年齢，性別：年齢分布は 40 歳代，50 歳代，60
歳代が多く（図 10），全例が女性であった．
　（4）使用機器と初期照射量：使用機器を図 11a に，

回答数の多かったVTRACおよびエキシマライトマイ
クロについて初期照射量を図 11b に示す．
　（5）初診から紫外線治療開始までの期間：120票中，
「0カ月」と回答したのは24例（20％），「1カ月から半
年未満」が 35 例（29％），「半年から 1年未満」が 27
例（22％），「1年から 2年未満」が 29 例（24％），「2
年以上」2例（2％）．全体の 5割が半年以内に開始し
ていた（図 12）．
　（6）紫外線治療開始理由：120票中，「部分的に色素
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再生がみられないため」58例（48％），「全体的に色素
再生がみられない」32例（27％），「色素再生を早く促
すため」3例（2％），「その他」は27例（23％）であっ
た．「その他」の内訳は，尋常性白斑と考えた，または
尋常性白斑が否定できなかったという理由が多かった
（図 13）．
　（7）照射部位：顔，頸部，手背，その他について質
問した．複数部位に照射している症例も多くみられ，

部位別にみると，120 票中，「顔」に照射したのは 70
例，「頸部」は 71 例，「手背」は 51 例，「その他」が
32 例であった（図 14a）．「その他」の内訳を図 14b に
示す．
　（8）照射間隔：120票中，「週1回」が49例（41％），
「週 1.5 回以上」は 16例（13％），「週 1回より少ない，
または不定期」が 50 例（42％）であった（図 15）．

図12　初診から紫外線治療を開始までの期間

図13　紫外線治療開始理由

図14a　照射部位

図14b　その他の照射部位

図15　照射間隔（頻度）

図16　照射部周囲への注意

日皮会誌：125（13），2401-2414，2015（平成 27） ● 2407

The‌3rd‌report‌of‌epidemiology‌of‌Rhododenol-induced‌leukoderma‌in‌Japan



　（9）照射部位周囲への注意：周囲に「サンスクリー
ン剤を塗布する」が70例（62％），「防御道具を使用す
る」が 20 例（18％），「サンスクリーン剤と防御道具」
が4例（4％）と周囲の色素増強に配慮して照射されて
いる症例が多かった（図 16）．
　（10）調査時における紫外線治療の継続の有無：「継

続中」が 77 例（64％），「終了」が 9例（8％），「部位
によって継続または終了」が4例（3％），「部位によっ
て継続または中止」が 1例，「中止」が 28 例（23％）
であり，調査の時点でまだ 6割以上が継続中と回答し
た（図 17）．また中止理由は，患者都合（転居や通院
中止），効果が実感できない，効果がない，色素増強が
気になる，脱色素斑がRD誘発性であることがわかっ
たため，などであった．
　（11）部位別の紫外線治療の効果：顔に照射し，かつ
効果について回答のあった 64 票中，著効 6例，有効

図17　紫外線治療継続の有無

図18　紫外線治療効果（照射部位別）

図19　紫外線治療の効果（その他の部位）

図20a　紫外線治療の期間と効果（顔）

図20b　紫外線治療の期間と効果（頸部）

図20c　紫外線治療の期間と効果（手）
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27 例，やや有効 15 例，不変（効果なし）11 例，判定
4例であった．52％が有効以上と回答した．頸部に照
射し，かつ効果について回答のあった 68票中，著効 4
例，有効 16例，やや有効 27例，不変 17例，判定不能
4例で，29％が有効以上と回答．手背に照射し，効果
について回答のあった 41 票中，著効は 1例，有効 11
例，やや有効 14 例，不変 15 例で，29％が有効以上と
回答した（図 18）．顔，頸部，手背以外のその他の部
位については，四肢に照射した17例中 7例（41％）が
著効または有効と回答した（図 19）．
　（12）照射期間と効果：顔，頸部に関しては，照射期
間が 6カ月以上 1年未満照射群と 1年以上照射群で有
効以上の割合に大きな違いはなかった．頸部で，照射
期間が 1カ月未満で著効の 1例は，後述するように，
1回照射のみで軽快し終了した症例であった．手に関
しては，1年以上照射群では，半年以上から 1年未満，
半年未満照射群に比して著効と有効を併せた回答の割
合が高かった（図 20a，b，c）．
　（13）照射間隔と効果：顔，頸部，手背への照射間隔
と照射効果の両項目について回答のあった症例を検討
したところ，顔は，「週1回以上照射」群37例のうち，

68％（25 例）で有効以上と回答．これに比較して「2
週に 1回，もしくはそれ以上間隔があく，または不定
期に照射」と回答した22例中，有効以上と回答したの
は 36％（8例）（図 21）．頸部では「週 1回以上照射」
群 41例中，有効以上は 37％（15例）．一方で「照射頻
度が2週に1回，もしくはそれ以上間隔があく，」と回
答した 22例中，有効以上は 18％（4例）と，顔，頸部
においては，「定期的に週 1回以上の照射」群のほう
が，「2週に 1回，もしくはそれ以上間隔があく」，ま
たは「不定期に照射」と回答した群に比較して有効以
上の割合が高かった．1回照射したところ軽快したた
め終了した症例が 1例あった（図 22）．手背に関して
は，「週に 1回以上照射」と「2週に 1回，もしくはそ
れ以上間隔があく，または不定期に照射」と回答した
群で有効以上の割合はかわらなかった（図 23）．
　（14）紫外線治療期間：回答のあった 99 票のうち，
65 例（66％）が 1年未満，1年から 1年半が 26 例
（27％），18カ月以上が6例（6％），「1回のみの照射で
軽快したため中止」が 1例であった（図 24）．
　（15）副作用の有無：回答のあった 115票中，100例

図21　紫外線治療の照射間隔と効果（顔）

図22　紫外線治療の照射間隔と効果（頸部）

図23　紫外線治療の間隔と効果（手）

図24　紫外線治療期間
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（87％）がなし，15例（13％）が「あり」と回答した．
副作用の内訳は日焼け 6例，色素増強，色素沈着が 4
例，紅斑が 3例，刺激感が 2例であった．

3．患者アンケート調査結果

　患者アンケートは，医師の評価と患者の自己評価が
一致するか否かを検討する目的で，医師向け三次全国
疫学調査票と同じ質問項目を患者に分かりやすい表現
にして，特別委員会委員および研究協力者が所属施設
における当該患者を対象に行った．
　（1）調査期間：2014 年 12 月 17 日から 2015 年 3 月
9 日
　（2）対象施設：特別委員会委員および研究協力者が
所属する 9施設で行った．
　（3）集計総数：調査票の回収総数は179票であった．
　（4）性別：女性 178 例，記載なし 1例で，40 歳代，
50 歳代，60 歳代が多い結果であった（図 25）．
　（5）使用部位以外の脱色素斑の有無：回答数 176 票
（回答なし 2例）．うち使用部位以外の脱色素斑ありが
53 例．一方で，医師は 178 票中，26 例が尋常性白斑
（この場合，当該化粧品使用部位以外の脱色素斑を指
す）ありと回答（図 26）．医師が把握していない脱色

素斑が存在する可能性が示された．
　（6）脱色素斑の現在の状況：回答のあった 178 票の
うち，「ほぼ治癒」が40例（23％）に対し，医師は179
票中 21 例（12％）と医師の方が厳しく評価していた．
「軽快」は患者が100例（56％）に対し，医師は 132例
（74％）．「不変」は患者 28 例（16％）に対し，医師は
17 例（10％）であった（図 27）．医師が軽快と考えて
も変わらないと感じている患者がいると考えられた．
　（7）色素増強について：「現在もあり」は患者の回答
175 票中 89例（51％），医師は 176 票中 67例（38％）．
「一時あったがなくなった」は患者 31 例（18％）に対
し医師 46 例（26％）．「色素増強なし」は患者 49 例
（28％）に対し医師 63 例（36％）であった（図 28）．
これらの結果より，医師が軽快していると判断しても，
軽快を実感していない患者がいる，または医師は色素
増強なしと判断しても，色素増強があると感じている
患者がいることが示唆された．
　（8）部位別総合評価について：「顔」は，患者の81％
（完治 5例，ほぼ治癒 36例，軽快 92例），医師の 89％
（完治 3例，ほぼ治癒 39 例，軽快 108 例）が軽快以上

図25　年齢分布

図26　使用部位以外の脱色素斑（尋常性白斑）の有無

図27　脱色素斑の現在の状況

図28　色素増強について
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と回答．「頸部」は患者の 67％（完治 3例，ほぼ治癒
26例，軽快 71例），医師の 79％（完治 0例，ほぼ治癒
15 例，軽快 102 例）が軽快以上と回答．「手」は患者
の 63％（完治 9例，ほぼ治癒 8例，軽快 56例），医師
の 58％（完治 2例，ほぼ治癒 8例，軽快 48 例）が軽
快以上と回答した（図 29）．
　（9）経過について：「この半年でかなり回復」と「最
初の 1年と同じくらいであるが回復している」を併せ
た割合は，患者 49％（86例），医師 59％（105例）と，
医師の方が 1割程度高く，「最初と比べてほとんどな
し」または「最初からなし」の回答数は，数例ずつで
はあるが，患者の方が多かった（図 30）．医師がまだ
回復中と考えていても，回復が止まったと感じている
患者や，医師が回復と判断しても，回復がみられない
と感じている患者がいることが推察された．
　（10）外用治療，および紫外線治療の効果：各々の治
療について「効果あり」と回答した割合は，紫外線治
療では患者の 59％，医師の 63％と，いずれもおよそ 6
割は効果ありと回答．外用治療では，タクロリムスは
患者25％，医師37％が効果ありと回答．ステロイド外

用は患者25％，医師27％が効果ありと回答した．ビタ
ミンD3外用剤は患者27％，医師19％で患者の方が高
かった．各治療に対する効果についての評価は，患者
と医師の間で大きな違いはなく，紫外線治療は外用治
療に比して，患者，医師ともに「効果あり」と回答し
た割合が高かった（図 31）．
　（11）脱色素斑部のカバーについて：患者アンケート
では69％で何らかの工夫をしていると回答．それに対
し，患者に指導をしたと回答した医師は37％であった
（図 32）．医師の指導内容の多くはメイクやサンスク

図29　患者/医師の部位別総合評価比較（もともと脱色素
斑なし，記載なしを除く）

図30　経過（回復スピード）

図31　紫外線および外用治療の効果について

図32　脱色素斑部のカバーについて

図33　その他気になること

回答あり　39票
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リーン剤の使用であったが，患者の工夫内容としては
メイクやサンスクリーン剤の使用のほかに，頸部や手
はメイクを施すことで衣類が汚れるためマフラーや首
カバーを使用したという回答や，プラセンタ飲料やサ
プリメントを服用したという回答もあった．
　（12）その他の気になること：39票に記載があった．
もっとも多かったものが経過への不安で，完治するの
か，症状が固定した気がするという記載がみられた（図
33）．

IV．考案
　一次全国疫学調査は，早急に実態を把握することを
目的として自主回収 3カ月後に調査し，二次全国疫学
調査では，一次全国疫学調査の後に定めた本症の診断
基準や脱色素斑スコアを用いた評価と，治療および予
後について調査した．二次全国疫学調査における当該
製品を中止してからの期間と脱色素斑の面積の検討に
より，当該化粧品を中止して 2年以上経た症例におい
ても脱色素斑が縮小していることが判明し，色素が再
生するには長時間を要する場合があることが示唆され
た．二次全国疫学調査を行った時点では当該化粧品を
中止して半年が経過した患者が多かったものの，当該
化粧品中止後，半年程度では色素が再生しなくても，
その後に色素再生が期待できることが判った．また，
二次全国疫学調査において紫外線治療をおこなってい
る症例が74例あり，これらの症例に対して紫外線治療
によるアンケートを施行した結果，効果について，66％
が効果ありと回答した．軽快には時間を要する症例も
あること，紫外線治療が有効である可能性が示唆され，
今回の三次全国疫学調査は，当該化粧品の自主回収よ
り 1年半が経過した時点で，医療機関に通院している
患者の経過と外用治療，紫外線治療の効果等について
調査を行った．
　三次全国疫学調査では，脱色素斑の経過について
82％が軽快以上と回答した．部位別にみると顔は8割，
頸部で 7割，手背で 6割が軽快以上と回答した．一方
で全体の16％の患者でまだ脱色素斑は軽快せず，27％
はまだ色素増強が残っていた．全体の 2割，153 例に
紫外線治療が施され，そのうち 5割が効果ありと回答
した．またこれらのうち 120 例で紫外線治療アンケー
トの協力が得られた．部位別の治療効果は顔が 5割，
頸部，手背は 3割が有効以上と回答しており，特に顔
には有効であると考える．また顔や頸部では週 1回ま
たはそれ以上の定期照射をしていた群で，週 1回より

少ないか不定期に照射している群より有効以上の回答
の割合が高かった．手は顔や頸部に比較して，1年以
上照射をした群で，有効以上が50％あり，症状の軽快
に時間が必要であることが予測された．照射開始時の
照射量や照射部位周囲への配慮なども行われており，
問題となるような大きな副作用はなかった．脱色素斑
部の病理所見では，色素細胞が消失している症例があ
る一方で，減少しているか，残存している症例もみら
れ6），軽快がみられない症例に対する紫外線治療による
治療効果が期待できる．患者側の経過や治療について
の評価や生活上の問題点などを調査するために特別委
員会委員および協力委員所属施設で行った患者アン
ケート調査では，脱色素斑の現状について，顔は8割，
頸部は 7割，手背が 6割で軽快以上と回答．紫外線治
療に関しては紫外線治療を受けた患者の 6割が効果あ
りと回答した．
　三次全国疫学調査の結果，全体としては 8割の症例
が軽快してきている一方で，16％は脱色素斑が回復傾
向を示さない，あるいは悪化していると回答しており，
「経過への不安」の声が聞かれた．現在までに，病態解
明に関する研究報告も蓄積されてきている．RDによ
るメラノサイトの増殖抑制はチロシナーゼの発現に依
存すること，RDがヒトチロシナーゼの基質となり細
胞傷害を誘発する代謝産物を産生すること，さらには
RDがメラノサイトにオートファジーを誘発すること
などが報告され，病変部における浸潤T細胞の解析も
行われている7）～18）．今後，動物モデルを用いた研究や
紫外線の影響など , 病態の解明がさらに進み，治療に
結びつく成果が得られることを期待する．また今回の
調査では，中止後も拡大する脱色素斑，あるいは，塗
布していない部位に脱色素斑が出現し，尋常性白斑が
合併したと考えられた患者が 14％おり，RD誘発性白
斑の経過は，尋常性白斑を有する患者では58％が軽快
以上であったが，これに比して，尋常性白斑がない患
者では軽快以上の割合が87％と高かった．当該化粧品
の使用歴が確認できなければ，いまだ臨床症状からは
尋常性白斑との鑑別が困難であることや当該化粧品を
使用した消費者の 2％のみが脱色素斑を生じたと推計
されること等と併せて，今回の事例は皮膚科医にとっ
ても尋常性白斑の病態を見直す機会となったと考える．
　最後に，この調査結果が，今なおRD誘発性脱色素
斑が残る患者と，その診療にあたっている皮膚科医に
有益な情報となることを願う．
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　We report the results of the third nationwide survey aimed at clarifying the clinical course of Rhodode-
nol-induced leukoderma. The survey was performed between December 2014 and March 2015, and 981 
cases were analyzed. With regard to outcome, 82％ (796/964) of the cases were evaluated as improved or 
cured.
　However, 16％ (156/964) of cases were evaluated as unchanged or exacerbated. In 27％ (258/969) of the 
cases, hyperpigmentation was still observed in the affected area. 225 cases were treated with ultraviolet 
light irradiation that was effective in 50％ of the cases.

(Jpn J Dermatol 125: 2401-2414, 2015)
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