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蕁麻疹診療ガイドライン

秀 道広1，＊ 森田栄伸2，＊＊ 古川福実3 塩原哲夫4 相馬良直5 亀好良一1,6
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第 I章 蕁麻疹診療の概要

【はじめに】

蕁麻疹は，ありふれた疾患でありながらその病態に
は未知の部分が多く，症状の現れ方，および治療の内
容も症例により大きな違いがある．そこで日本皮膚科
学会は 2005 年に「蕁麻疹・血管性浮腫の治療ガイドラ
イン」1）を策定し，2007 年には厚生労働省免疫アレル
ギー疾患予防・治療研究推進事業によりそのプライマ
リケア版が作成された2）．本委員会は，それらのガイド
ラインを改訂し，診療上判断を必要とするいくつかの
命題について evidence based medicine（EBM）に基づ
く推奨度を加え，その後国内外から発表された新しい
知見を踏まえて広く臨床医が蕁麻疹の診療を行うため
の指針を作成した．本ガイドラインは，現時点におけ
る我が国の蕁麻疹の基本的，標準的治療の目安を示す
ものであって，症例毎の事情を踏まえて行われる治療
内容が，本ガイドラインに記載されている診断，治療
法と異なることを阻むものではない．また逆に，本ガ
イドラインに記載されている内容が実施されないこと
を以て，実際の診療にあたる医師の責任を追訴する根
拠に資するものでもない．

【定義】

蕁麻疹は膨疹，すなわち紅斑を伴う一過性，限局性
の浮腫が病的に出没する疾患であり，多くは痒みを伴
う．通常の蕁麻疹に合併して，あるいは単独に，皮膚
ないし粘膜の深部を中心とした限局性浮腫は，特に血
管性浮腫と呼ぶ．

【病態】

蕁麻疹では，皮膚マスト細胞が何らかの機序により
脱顆粒し，皮膚組織内に放出されたヒスタミンを始め
とする化学伝達物質が皮膚微小血管と神経に作用して
血管拡張（紅斑），血漿成分の漏出（膨疹），および痒
みを生じる3）．蕁麻疹におけるマスト細胞活性化の機
序としては I 型アレルギーが広く知られているが，実
際には原因として特定の抗原を同定できることは少な
い4）～6）．一方，蕁麻疹には I 型アレルギー以外に機械的
擦過を始めとする種々の物理的刺激や薬剤，運動，体
温上昇などに対する過敏性によるもの，明らかな誘因
なく自発的に膨疹が出現するものなどがあり，症例に
よりこれらの機序のいずれか，または複数の因子が複
合的に関与して病態を形成すると考えられる（表 1）．

蕁麻疹の診療では，原因のすべてをひとつの内的あ
るいは外的因子に求めようとされることが多いが，実
際には，ある種の過敏性の亢進（背景因子）に主とし
て外因性で一過性の誘因が加わることで症状が出現す
ると考えられる．そのため，診療に際しては症例毎に
検査ならびに治療における課題を明らかにする姿勢が
大切である．

【診断】

蕁麻疹の特徴は個々の皮疹の一過性にある．それゆ
え，痒みを伴う紅斑が 24 時間以内に出没することが確
認できればほぼ蕁麻疹と考えて良い．しかし，その対
処のしかたは蕁麻疹の種類により大きく異なり，緊急
性の判断と正しい病型診断が重要である．
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表1　蕁麻疹の病態に関与する因子

1．直接的誘因（主として外因性，一過性）
1）外来抗原
2）物理的刺激
3）発汗刺激
4）食物＊

食物抗原，食品中のヒスタミン，
仮性アレルゲン（豚肉，タケノコ，もち，香辛料など），
食品添加物（防腐剤，人工色素），サリチル酸＊

5）薬剤
抗原，造影剤，NSAIDs*，防腐剤，コハク酸エステル
バンコマイシン（レッドマン症候群），など

6）運動
2．背景因子（主として内因性，持続性）
1）感作（特異的 IgE）
2）感染
3）疲労・ストレス
4）食物

抗原以外の上記成分
5）薬剤

アスピリン＊，その他のNSAIDs＊（食物依存性運動誘発アナフィラキシー），アンジオテンシン転換酵素（ACE）阻害薬＊（血管
性浮腫），など

6）IgE または高親和性 IgE受容体に対する自己抗体
7）基礎疾患

膠原病および類縁疾患（SLE，シェーグレン症候群など）
造血系疾患，遺伝的欠損など（血清C1-INH活性が低下）
血清病，その他の内臓病変など
日内変動（特発性の蕁麻疹は夕方～夜にかけて悪化しやすい）

これらの因子の多くは，複合的に病態形成に関与する．急性蕁麻疹では感冒などの急性感染症，慢性蕁麻疹ではしばしば上記の自己抗体や
ヘリコバクター・ピロリ菌感染などが関与し得ることが知られているが，それだけでは病態の全体像を説明できないことが多い．また，一
般に上記の直接的誘因は個体に曝露されると速やかに膨疹を生じることが多いのに対し，背景因子は個体側の感受性を亢進する面が強く，
因子出現と膨疹出現の間には時間的隔たりがあることが多い．また，両者は必ずしも一対一に対応しない．そのため，実際の診療に当たっ
ては，症例毎の病歴と蕁麻疹以外の身体症状などに留意し，もしこれらの因子の関与が疑われる場合には，膨疹出現の時間的関係と関与の
程度についても併せて判断し，適宜必要な検査および対策を講ずることが大切である．
＊：膨疹出現の直接的誘因のほか，背景因子として作用することもある．

また，蕁麻疹の発症機序，膨疹出現の誘因，および
その他の臨床的特徴は多岐に亘り，かつそれらが必ず
しも 1 対 1 に対応しない．そのため，今なお蕁麻疹に
は多くの病名と分類がある．本委員会では，臨床的実
用性を重視して 2005 年に蕁麻疹全体を 3 グループ 13
の病型に分類したが，本ガイドラインではそれに一部
修正を加え，表 2 に示す分類にもとづいて診療の要点
を示す．なお，これらの分類は，主として臨床的な特
徴に基づくもので，症例によっては二つ以上の蕁麻疹
の病型が認められたり，必ずしもこれらの分類に当て
はまりにくいものもある．それゆえ，診察に際しては
個々の症例における蕁麻疹の全体像を捉え，各病型の
特徴を踏まえてゴールに至るための道筋を見いだすこ
とが大切である．
1．特発性の蕁麻疹

個々の皮疹に関する直接的原因ないし誘因なく自発
的に膨疹が出現するもの．発症してからの期間が 1 カ

月以内のものを急性蕁麻疹，1 カ月以上経過したもの
を慢性蕁麻疹と呼ぶ．症状は基本的に毎日または毎日
の様に出没し，医療機関を受診する蕁麻疹の中では最
も多い4）～6）．感染，食物，疲労・ストレス，IgE または
高親和性 IgE 受容体に対する自己抗体などが背景，悪
化因子となり得るが（表 1），いずれの因子も病態の全
容を説明できるものではない．皮疹の形は様々で，多
くは数十分から数時間以内に消退するが 2，3 日持続す
る例もある．虫刺症，多形滲出性紅斑，結節性紅斑，
薬疹，成人スティル病などを鑑別する．
1）急性蕁麻疹：特に小児では，上気道などの一過

性の感染に伴うものが多い7）．その場合は，感染症に続
いて蕁麻疹も消失することが多い．また原因は特定さ
れなくても，適切な治療のもとに 1 カ月以内に治癒に
至る例が多い．
2）慢性蕁麻疹：夕方から夜間にかけて症状が出

現，悪化するものが多く，上記の自己抗体が検出され



蕁麻疹診療ガイドライン

日皮会誌：121（7），1339―1388，2011（平成 23）● 1341

表2　蕁麻疹の主たる病型

I．特発性の蕁麻疹
1．急性蕁麻疹
2．慢性蕁麻疹

II．刺激誘発型の蕁麻疹（特定刺激ないし負荷により皮疹を誘発することができる蕁麻疹）
3．アレルギー性の蕁麻疹
4．食物依存性運動誘発アナフィラキシー
5．非アレルギー性の蕁麻疹
6．アスピリン蕁麻疹（不耐症による蕁麻疹）
7．物理性蕁麻疹（機械性蕁麻疹，寒冷蕁麻疹，日光蕁麻疹，温熱蕁麻疹，

遅延性圧蕁麻疹，水蕁麻疹，振動蕁麻疹（振動血管性浮腫））
8．コリン性蕁麻疹
9．接触蕁麻疹

III．血管性浮腫
10．特発性の血管性浮腫
11．外来物質起因性の血管性浮腫
12．C1エステラーゼ阻害因子（C1-esterase inhibitor；C1-INH）の低下による血管性浮腫（遺伝性血管性浮腫（hereditary an-
gioedema；HAE），自己免疫性血管性浮腫など）

IV．蕁麻疹関連疾患
13．蕁麻疹様血管炎
14．色素性蕁麻疹
15．Schnitzler 症候群
16．クリオピリン関連周期熱（CAPS：cryopyrin-associated periodic syndrome）

ることがある8）9）．しかし，基本的に病態の全体像を説
明し得る原因は特定不能で，治療期間は数週間～数カ
月間以上に亘ることが多い．
2．刺激誘発型の蕁麻疹（特定刺激ないし負荷により
皮疹を誘発することができる蕁麻疹）

特定の刺激ないし条件が加わった時に症状が誘発さ
れるもの．症状の出現頻度は刺激の有無により，1 日の
うち何度も出没することもあり，数日～数カ月間現れ
ないこともある．皮疹の性状は蕁麻疹の種類により異
なるが，遅延性圧蕁麻疹を除き，基本的に個々の皮疹
が数十分から数時間以内には消退する．
1）アレルギー性の蕁麻疹：生体が食物，薬品，植物

（天然ゴム製品を含む），昆虫の毒素などに曝露される
ことにより起こる．これらの反応は，特定の抗原物質
に対する特異的 IgE を介した即時型アレルギー反応
であり，通常は抗原への曝露後数分から数時間以内に
生じる．アナフィラキシーショックでは，抗原曝露後
最初の症状が沈静化して数時間後に再び症状が現れる
ことがある10）が，それ以後は再び抗原に曝露されない
限り自発的に症状が現れることはない．医療機関を受
診する蕁麻疹症例のうち，概ね数％がこのタイプに該
当する4）～6）．なお口腔粘膜から吸収された未消化の食
物抗原が摂取後数分～十数分以内に口腔粘膜を中心と
した浮腫，違和感を始めとするアレルギー症状を生じ
ることがある．これらは特に口腔アレルギー症候群

（oral allergy syndrome：OAS）11）と呼び，多種類の野
菜，果物の他，ラテックス蛋白の交叉反応に注意する
必要がある．この病型においては詳しい問診に基づい
て原因として疑われる抗原を絞り，各種臨床試験によ
り責任抗原を同定することが望ましい．責任抗原を同
定するための方法としては，プリックテスト，スクラッ
チテスト，皮内テストなどの皮膚テスト，患者末梢血
好塩基球からのヒスタミン遊離試験，抗原特異的に結
合する血清 IgE の測定，および被疑抗原による負荷

（誘発）試験等が行われる．
2）食物依存性運動誘発アナフィラキシー：特定食

物摂取後 2～3 時間以内に運動負荷が加わることによ
り生じるアナフィラキシー反応で，皮膚症状を伴うこ
とが多い．原因食物としては，我が国では小麦，エビ
の症例が多い．年齢的には全年齢に生じるが，特に 10
歳代の報告が多い12）13）．また，症状は非ステロイド系
消炎鎮痛薬（non-steroidal anti-inflammatory drugs：
NSAIDs）により増悪しやすく，原因食物と NSAIDs
の摂取のみで症状が誘発されることもある14）．
3）非アレルギー性の蕁麻疹：臨床症状，および原

因物質への曝露により症状を生じる点では外来抗原に
よるアレルギー性の蕁麻疹と同様であるが，アレル
ギー機序を介さない．そのため，上述した I 型アレル
ギーの検査法により原因物質を同定することはできな
い．造影剤の静脈注射や，豚肉，サバ，タケノコなど
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の摂取により生じるものがある．
4）アスピリン蕁麻疹：アスピリンを始めとする

NSAIDs の内服，注射または外用により誘発される蕁
麻疹．外来物質による非アレルギー性の蕁麻疹の一種
であるが，必ずしも構造の類似しない複数の NSAIDs，
人工食品着色料，防腐剤などの化学物質に対しても過
敏性を示すことが多く，原因物質に曝露後膨疹が現れ
るまでの時間には数分～数時間の幅が認められる．ま
た，これらの物質は単独で蕁麻疹を誘発するだけでな
く，慢性蕁麻疹，食物依存性運動誘発アナフィラキシー
などの他の蕁麻疹の増悪因子として作用することもあ
る14）～16）．なお，アスピリン喘息と同じく，本症も
NSAIDs の持つシクロオキゲナーゼ（cyclooxyge-
nase；COX）I 阻害作用によると考えられるが，両疾患
が合併することはむしろ少ない17）．
5）物理性蕁麻疹：皮膚表面の機械的擦過，寒冷曝

露，日光照射，温熱負荷，圧迫，水との接触，振動の
いずれかにより生じる蕁麻疹を総称して物理性蕁麻疹
と呼ぶ．刺激の種類により各々機械性蕁麻疹，寒冷蕁
麻疹，日光蕁麻疹，温熱蕁麻疹，遅延性圧蕁麻疹，水
蕁麻疹，振動蕁麻疹（誘発される皮疹が深部浮腫の場
合は振動血管性浮腫）と呼ぶ．寒冷蕁麻疹は局所性と
全身性があり，前者は皮膚局所が冷却された時にその
部位に一致して生じる蕁麻疹であるのに対し，後者は
全身が冷却されたときに全身皮膚にコリン性蕁麻疹に
似た小豆大前後の紅斑と膨疹を生じる．水蕁麻疹では，
水に触れた範囲にコリン性蕁麻疹に似た，毛嚢一致性
の紅斑と膨疹を生じる18）．なお遅延性圧蕁麻疹の皮疹
は，一度出現すると数時間から 2 日間程度持続する19）

が，それ以外の物理性蕁麻疹の皮疹は基本的に出現後
数分ないし 2 時間以内に消退する．機械性蕁麻疹，遅
延性圧蕁麻疹は小児では少ない20）．機械性蕁麻疹では
シイタケ皮膚炎，水蕁麻疹ではコリン性蕁麻疹を鑑別
する．
6）コリン性蕁麻疹：入浴，運動，精神的緊張など，

発汗ないし発汗を促す刺激が加わった時に生じる．小
児から 30 歳代前半までの成人に好発し，皮疹は粟粒大
から小豆大までの癒合傾向のない膨疹ないし紅斑で，
膨疹は直径数センチメートルまでの紅斑に囲まれるこ
ともある．これらの皮疹は痒みを伴うことが多いがピ
リピリした痛みのこともある．皮疹は出現後数分から
2 時間以内に消退することが多いが，眼瞼，口唇に血管
性浮腫を伴うこともある21）．寒冷蕁麻疹，水蕁麻疹を
鑑別するが，同一症例にこれらの蕁麻疹が合併するこ

ともあり得る．なお，アドレナリン性蕁麻疹22）もコリン
性蕁麻疹に似た小型の膨疹が出現するが，その皮疹は
精神的緊張に伴い現れ，発汗，体温上昇とは関連しな
い．
7）接触蕁麻疹：皮膚，粘膜が特定の物質と接触す

ることにより接触部位に一致して膨疹が出現する．通
常，原因物質への曝露後数分ないし数十分以内に症状
が出現し，数時間以内に消退する．なおこの病型は，
誘因物質との接触という，膨疹の誘発のされ方に特徴
を求めた蕁麻疹のカテゴリーであり，発症機序の点で
は特定の外来物質によるアレルギー性の蕁麻疹，およ
び非アレルギー性の蕁麻疹と重複する．
3．血管性浮腫

皮膚，粘膜の限局した範囲に出現する深部浮腫で，
数日以内に跡形無く消退する．顔面，特に口唇，眼瞼
に好発し，強い気道浮腫を生じると窒息の危険性があ
る．皮疹部に組織障害がなく，突然出現しては消退す
る経過は他の表在性の蕁麻疹と同様であるが，必ずし
も痒みはなく，個々の皮疹は 2，3 日持続することが多
い．症状の出現のしかたは通常の蕁麻疹と同様，自発
的に出没するものと特定刺激ないし負荷により皮疹が
誘発されるものがある．病態には，通常の蕁麻疹と共
通のものと，補体第 1 成分（C1）エステラーゼ阻害因
子（C1-esterase inhibitor；C1-INH）の不全，アンジオ
テンシン転換酵素阻害薬の内服などの血管性浮腫に固
有の機序によるものがある．診断に際しては丹毒，蜂
窩織炎，虫刺症，episodic angioedema with eosinophila
などを鑑別する．なお，血管性浮腫はこれらの特徴の
ために他の蕁麻疹と別に扱われることもあるが，本ガ
イドラインでは広義の蕁麻疹の一型としてその治療指
針を示した．
1）特発性の血管性浮腫：急性蕁麻疹，慢性蕁麻疹

と同様，明らかな直接的誘因なく自発的に症状が出没
する．しかし，通常の特発性の蕁麻疹と異なり，症状
は毎日ではなく，数日以上の間隔をあけて出現するこ
とが多い．
2）外来物質起因性の血管性浮腫：通常の蕁麻疹と

同様，外来抗原および NSAIDs を始めとする種々の薬
剤などが誘因となり得る．多くは原因物質への曝露後
数時間以内に症状が出現するが，アンジオテンシン転
換酵素阻害薬内服による場合は内服を始めて数日～数
週間して症状が出現することが多い23）．また，内服を
継続している間は症状が反復する．
3）C1-INHの低下による血管性浮腫：C1-INH 遺伝
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子の異常（hereditary angioedema；HAE）あるいは後
天的理由で C1-INH の機能が低下したために生じる．
後天的には，C1-INH に対する自己抗体によるもの（自
己免疫性血管性浮腫），造血器系腫瘍に伴うもの，その
他の全身性疾患により C1-INH が消耗されるために生
じるものがある．本症では C1-INH 活性低下，C3 正常，
C4 低下を示すのが特徴である．さらに，HAE では C1q
が正常，後天的な C1-INH の消耗によるものは C1q
が低下していることにより病型を区別することができ
る24）．なお，いずれの場合も自発的に症状が出現する
が，歯科治療，外傷，感染，疲労，ストレスなどが誘
因となることもある．
4．その他の蕁麻疹および蕁麻疹類似疾患
1）蕁麻疹様血管炎：皮疹の性状と臨床経過は慢性

蕁麻疹に似るが，個々の皮疹が 24 時間以上持続し，皮
疹消退後に色素沈着を残す．病理組織学的に好中球の
核破砕像，血管内皮細胞の膨化，フィブリンの析出と
いった血管炎の像が見られ，全身性エリテマトーデス

（SLE）に合併ないし移行する例がある25）26）．多形滲出
性紅斑を鑑別する．
2）色素性蕁麻疹：皮膚局所にマスト細胞の過剰な

集簇と色素沈着を認める疾患で，多くは多発性に出現
するが単発性のこともある．皮疹部を擦過するとその
部位に一致して膨疹を生じる．これはダリエ徴候と呼
ばれ，色素性蕁麻疹について診断的価値がある．膨疹
は，このほか入浴などによる急激な温度変化によって
も生じることがあり，乳幼児では水疱を形成すること
もある27）．痒疹，虫刺症，疥癬，伝染性膿痂疹，色素失
調症，その他の皮膚腫瘍などを鑑別する．
3）Schnitzler 症候群：慢性蕁麻疹，間欠熱，関節痛

（関節炎），骨痛などを生じる．皮疹は慢性蕁麻疹と同
様か，蕁麻疹様血管炎の像を呈する．膨疹は痒みを伴
う場合と伴わない場合がある．血清中にモノクローナ
ルな IgM の増加を伴うことを特徴とする26）．
4）クリオピリン関連周期性症候群（CAPS：

cryopyrin-associated periodic syndrome）：明らかな
感染や自己抗体の関与がないにもかかわらず，発熱や
倦怠感，関節痛などの炎症症状と蕁麻疹様の皮疹の出
現を繰り返す．cryopyrin 蛋白の遺伝子（CIAS1）の異
常に起因し，NFκB が恒常的に活性化された状態が続
き，IL-1β の産生が亢進する．寒冷刺激により誘発され
る蕁麻疹を主たる症状とする家族性寒冷蕁麻疹，小児
期より発熱，倦怠感，関節痛などを伴う Muckle-Wells
症候群，さらにそれらの症状が新生児に発症し，より

重篤で腎障害や難聴などの神経症状も伴う CINCA
（chronic infantile neurological cutaneous articular
syndrome）がある28）．いずれも慢性蕁麻疹に似た多形
の皮疹が出現するが，多くの場合，痒みを伴わない．
最も軽症型である家族性寒冷蕁麻疹の皮疹は全身が低
温に晒されることで現れるが，重症型では絶えず皮疹
が出現する．

【検査】

蕁麻疹における検査の主たる目的は病型の確定と原
因の探索にあるが，その意義および必要性は病型，症
例により異なる（表 3）．そのため，蕁麻疹ではまず臨
床的に病型を絞り込むことが大切であり，すべての蕁
麻疹症例に対して一律に I 型アレルギー（CQ1：推奨
度 C1，エビデンスレベル IV）や一般的生化学検査等を
行うべきでない（CQ2―1，2―2：推奨度 C1，エビデンス
レベル V）．
1．病型確定のための検査

蕁麻疹の病型は，多くの場合個々の皮疹の性状と経
過により診断することができる．特発性の蕁麻疹およ
び特発性の血管性浮腫は，臨床的な経過と皮疹の性状，
他の疾患ならびに蕁麻疹の病型を除外することで診断
する．そのため，特に特発性の蕁麻疹の診断には特別
な検査を要しない．臨床的にアレルギー性の蕁麻疹が
疑われる場合は，病歴にもとづき，被疑抗原に対する
血清特異的 IgE の検出，末梢血からのヒスタミン遊離
試験，皮膚テストなどが診断確定と原因物質の特定の
ために有用である．なお，食物，薬剤により症状が誘
発される場合は被疑品目そのものではなく，寄生虫や
添加物，また，非アレルギー性の機序に起因する可能
性も考慮することが大切である．食物抗原による蕁麻
疹が疑われる場合は「厚生労働科学研究班による食物
アレルギー診療の手引き」29）を参照する．物理性蕁麻
疹，接触蕁麻疹では，原因ないし誘因として疑われる
負荷または物質との接触により皮疹を誘発することで
診断を確定できる30）．コリン性蕁麻疹では，アセチル
コリン皮内テストで過敏性を確認できることがある．
しかし，その他の症状誘発型の蕁麻疹では，過去に症
状が出現した時と同様の負荷を加えて症状を再現する
以外に誘因を確定する適当な方法がない15）30）．

血管性浮腫では，C3，C4 および C1-INH を測定する
ことにより C1-INH 不全によるものを診断できる（【診
断】の項参照）．蕁麻疹様血管炎，色素性蕁麻疹は，臨
床症状に加えて組織学的に診断を確定する．Schnitzler
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表3　蕁麻疹の病型と検査

病型 検査

特発性の蕁麻疹

増悪 ･背景因子の検索
病歴，身体所見などから関連性が疑われる場合に適宜検査を行う．蕁麻疹以外に明らかな所見がなく，蕁麻

疹の症状にも特別な特徴がない症例においては，むやみにあてのない検査を行うことは慎む．
慢性蕁麻疹の一部では､ 自己血清皮内反応によるスクリーニングと健常人末梢血好塩基球を利用したヒスタ

ミン遊離試験により自己免疫機序が証明されるものがある．

アレルギー性の蕁麻疹 原因アレルゲン検索
プリックテスト，CAP-RAST法などによる特異的 IgEの存在の証明．ただし，これらの検査で過敏性が示

された抗原が蕁麻疹の原因であるとは限らないので，ていねいな問診，負荷試験の結果などを総合的に判断する．食物依存性運動誘発
アナフィラキシー

非アレルギー性の蕁麻疹 一般的に有用な検査はない（病歴から判断する）

アスピリン蕁麻疹
原因薬剤の同定
被疑薬剤によるプリックテスト（I 型アレルギーの除外），必要に応じて少量の被疑薬剤による負荷（誘発）

試験

物理性蕁麻疹 病型確定のための検査
診断を厳密に確定する必要がある場合には，経過から疑われる物理的刺激による誘発試験を行う．

血管性浮腫
病型の確定，原因 ･増悪 ･背景因子の検索
通常（特発性，刺激誘発性）の蕁麻疹に準じ，病歴から考えられる病型に応じて検索する．表在性の蕁麻疹

の合併がなく，C1-INH不全が疑われる場合は，補体C3，C4，CH50，C1-INH活性などを測定する．

蕁麻疹様血管炎 病型の確定
血液検査（CRP上昇，補体低下，末梢血白血球数増加など）と皮疹部の生検による血管炎の確認

色素性蕁麻疹
病型の確定
皮疹部の擦過（ダリエ徴候）
皮疹部の生検によるマスト細胞の過剰な集簇の確認

Schnitzler 症候群
病型の確定
血液検査（CRPの上昇､ 血清中のモノクローナルな IgMの上昇，末梢血白血球数増加），皮疹部の生検によ

る血管炎の確認（全例に認められる訳ではない）

CAPS
病型の確定
血液検査（CRP・SAAの上昇，末梢血白血球数増加），皮疹部の生検による血管炎の確認（全例に認められ

る訳ではない），クリオピリン遺伝子（CIAS1）の解析

症候群は皮疹以外の熱発，関節痛といった臨床症状，
および血液中のモノクローナルな IgM，CRP，白血球
数の増加などを確認することにより診断する26）．
CAPS では，蕁麻疹様の皮疹と周期的発熱，関節痛，倦
怠感などの臨床症状とその家族性，CRP，SAA の上
昇などに基づいて診断する．クリオピリン遺伝子

（CIAS1）の異常を同定できれば診断は確定する28）．
2．原因検索のための検査

特発性の蕁麻疹では，表 1 に挙げる種々の因子が関
与することが知られており，病歴および理学所見など
からいずれかの因子の関与が疑われる場合には適宜そ
の因子に関する検査を行い，可能性を確認ないし除外
することが必要である．慢性蕁麻疹におけるヒスタミ
ン遊離性の自己抗体は，自己血清に対する皮内反応に
よりスクリーニングし，健常人末梢血好塩基球からの
ヒスタミン遊離試験により検出することができる31）．
しかし，いずれの因子も，それだけで各症例の原因の
すべてを説明することはできない．そのため，丁寧な
問診と身体所見を見落とさないよう注意し，いかにし
て治療の目標に到達するかを考えることが大切であ
る．蕁麻疹というだけで，安易にスクリーニング的な

検査を行うことは慎まねばならない．

【治療】

蕁麻疹の治療の基本は，原因・悪化因子の除去・回
避とヒスタミン H1 受容体拮抗薬（抗ヒスタミン薬）を
中心とした薬物療法である．ただしその力点のおき方
は病型および個々の症例により異なる．すなわち，一
般に皮疹を誘発可能な蕁麻疹では皮疹の誘発因子の同
定とそれらの因子を回避することが治療の中心である
のに対し，特発性の蕁麻疹では，薬物療法を継続しつ
つ病勢の鎮静化を図ることが大切である（図 1）．前者
では，抗ヒスタミン薬の効果は不十分なことが多く，
I 型アレルギーの遅発相および遅延性圧蕁麻疹を除
き，ステロイドの効果は期待できない．一方後者では，
明らかな原因を特定することができないにもかかわら
ず，抗ヒスタミン薬の内服により症状出現が抑制され，
また，内服を続けることで皮疹の出現を完全に予防で
きることも多い．血管性浮腫の治療は，特発性のもの
は特発性の蕁麻疹に，薬剤性のものは皮疹を誘発可能
な蕁麻疹に準ずる．C1-INH の低下による血管性浮腫
の場合は個々の症例の事情を踏まえて判断する．診察
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図1　蕁麻疹の病型と治療目標．

蕁麻疹はまず臨床的にその種類を診断し，個々の症例の特
徴を踏まえて治療内容を立案することが大切である．特定
の刺激に反応して皮疹が現れる場合（刺激誘発性の蕁麻疹
と一部の血管性浮腫）では膨疹を誘発する直接的刺激を回
避することがより大切であり，自発的に皮疹が現れる（特
発性の蕁麻疹及び多くの血管性浮腫）では抗ヒスタミン薬
を基本とする薬物療法が中心である．

表4　抗ヒスタミン薬に抵抗する蕁麻疹の重症度と治療薬追加のめやす

重症度レベル 症状 抗ヒスタミン薬以外の
治療を追加する必要性 その後の治療目標

6 ショックないしそれに準ずる症状 必須
レベル4以下までの症状の制御

5 社会生活ができない 高い

4 支障はあるが何とか生活できる QOL，治療の副作用とその可能性，費
用，患者の好みなどに基づく

治療薬による症状の消失または気にな
らない程度までの軽快3 不快ではあるが我慢できる

2 症状はあるが気にならない

1 無症状 ない～低い 治療薬の漸減～中止

蕁麻疹の症状は，直接生命に関わるものから社会生活上の支障をきたさないものまで様々であり，治療内容は症例毎にその制御の必要度を
考慮して決定する．

時に強い症状があり，特にアナフィラキシーショック，
血管性浮腫による気道閉塞を生じた場合は速やかにそ
れらを改善させる処置が必要である．なお，蕁麻疹，
血管性浮腫における当面の治療の目標は，治療により
症状出現がない，または生活に支障のない程度まで制
御されている状態にあり，多くの場合はこれらの段階
を経て，最終的には薬剤を使用することなく症状が出
現しない状態に至ることを期待し得る．また，その過
程で行われる薬物療法においては，効果と副作用のバ
ランスを十分に考慮することが大切である．
1．薬物療法

薬物療法は，すべての蕁麻疹に対して考慮されるべ
き治療内容であり，特に抗ヒスタミン薬は蕁麻疹の種

類を問わず基本的治療薬である．ただし，上述した様
にその意義と効果の大きさは病型毎に異なるので，治
療に際してはその点を踏まえて実施することが大切で
ある．我が国では，第 1 世代，第 2 世代で各々 10 以上
の抗ヒスタミン薬が市販されているが，経口投与では，
効果と副作用の両面で中枢組織移行性が少なく，鎮静
性の低い第 2 世代の抗ヒスタミン薬32）が第一選択薬と
して推奨される（推奨度 B）．なお，抗ヒスタミン薬の
効果には個人差があり，一種類の抗ヒスタミン薬で十
分な効果が得られない場合でも，他に 1～2 種類の抗ヒ
スタミン薬に変更，追加，または通常量である程度効
果の得られた抗ヒスタミン薬を増量することで効果を
期待し得る．抗ヒスタミン薬の使い方を工夫してもな
お十分な効果が得られない場合，さらに他の治療薬を
追加すべきか否かは，症状の程度，追加する治療薬の
効果の大きさ，ならびに副作用，経済的負担などのバ
ランスを踏まえて判断する（表 4）．また，薬物治療へ
の反応性については，病型毎の特徴もあるので，それ
らを踏まえて程度方針を立てることが大切である．

1）局所療法：一般に，ステロイド外用薬は蕁麻疹の
症状を抑制するための治療法として推奨されない

（CQ3：推奨度 C2，エビデンスレベル II～IV）．一方，既
に出現した膨疹に対しては，局所の冷却，石炭酸亜鉛
華リニメント，抗ヒスタミン薬含有軟膏，クロタミト
ン軟膏の外用などが痒みの軽減に役立つことがある

（CQ4：推奨度 C1，エビデンスレベル VI）．なお，寒冷
蕁麻疹では局所の冷却は新たな皮疹を誘発する．その
場合はむしろ局所，または全身を暖めることで症状が
改善することもある．

2）妊婦・授乳婦に対する薬物治療：現在，妊婦に対
する抗ヒスタミン薬の安全性は十分確立しているとは
言えない．しかし，薬物治療の必要性が有害事象によ
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るデメリットの可能性を上回る場合は，鼻アレルギー
診療ガイドライン（2009 年版）33）に記載されているオー
ストラリア基準およびアメリカ FDA 基準を参照に
し，動物実験で胎児および新生児への影響がなく，ま
た相対的に妊婦への使用経験が長いまたは多い，クロ
ルフェニラミン（オーストラリア基準 A，FDA 基準
B），ロラタジン（オーストラリア基準 B1，FDA 基準
B），セチリジン塩酸塩（オーストラリア基準 B2，FDA
基準 B）等を用いることが望ましい（CQ5―1：推奨度
B～C1，エビデンスレベル II～VI）．

また，抗ヒスタミン薬はいずれも母乳へ移行し得
る34）35）ので，内服による治療が必要な場合は国立成育
医療センター妊娠と薬情報センターのホームページ

（http:��www.ncchd.go.jp�kusuri�index.html）を参照
する（CQ5―2：推奨度 C1，エビデンスレベル V）．
2．原因・悪化因子への対処

蕁麻疹の症状は，多数の因子の積み重ねがある種の
閾値を超えることにより出現すると考えられ，表 1 に
挙げた因子を取り除くことは重要である．ただし，こ
れらの因子の関与がいずれも明らかでない場合や，関
与していてもその程度，および対処の容易さは症例に
より様々である．そのため，実際の治療に際しては，
これらの因子の関与の可能性を考慮しつつ，可能な範
囲の対処を行うという姿勢も大切である．
3．その他の治療法

刺激反応性の蕁麻疹においては，膨疹を誘発する刺
激を意図的に負荷し続けることで個体の過敏性を軽
減，あるいは解消できる場合がある．ただしこれらの
治療法の多くは未だ試験段階にあり，実施に際しては
蕁麻疹治療の十分な経験を持った医師の指導のもとに
行われることが必要である（CQ17，21）．
4．病型別の治療指針
1）急性蕁麻疹：初回の症状出現時ないし出現後の

診察では，直接的誘因の有無を確認し，誘発可能な蕁
麻疹を鑑別する．診察時の症状がない，または軽度で
あって，かつ薬剤，食物などの何らかの直接的誘因の
関与が疑われる場合は必ずしも薬物治療の必要はな
く，そのまま経過を観察する．診察時に強い症状が出
現しているか，既に消退していてもその程度が大きい
場合は 2，3 日間予防的に抗ヒスタミン薬を内服する．
診察時までに，2，3 日以上症状の出没を繰り返してい
る場合は予防的に抗ヒスタミン薬を内服し，数日以上
完全に皮疹出現を抑制した後中止する．通常の抗ヒス
タミン薬内服により十分な症状抑制ができなかった場

合は慢性蕁麻疹に準じて治療する（図 2）．なおステロ
イドは，急性蕁麻疹に対して抗ヒスタミン薬と併用す
ることで症状を抑制し，病悩期間が短縮したという小
規模な臨床研究36）があるが，慢性蕁麻疹と同様，長期的
予後に関する有用性は確立していない．そのため，ス
テロイドの使用は症状が重篤で抗ヒスタミン薬および
補助的治療薬だけで制御することが困難な場合に限
り，できる限り短期間にとどめる（CQ6：推奨度 C1，エ
ビデンスレベル IV）．
2）慢性蕁麻疹：（1）症状の制御：慢性蕁麻疹の治

療における最初の目標は，抗ヒスタミン薬の内服を継
続することにより皮疹の出現を完全に抑制することで
ある．上述のごとく抗ヒスタミン薬の効果には個人差
があり，また治療効果が現れるのに 3～4 日を要するこ
ともある．さらに，内服を続けていると週単位で症状
が軽減することもあるので，1 つの抗ヒスタミン薬の
効果は 1～2 週間継続して内服した後に判断する．ま
た，通常用量で効果が不十分であった場合は，添付文
書に従って内服量を増加することで高い効果が得られ
ることもある（CQ8：推奨度 B～C1，エビデンスレベ
ル II，V）．内服時間が近づいてくると症状が出てくる
場合や日中眠気が感じられる場合は，内服時間を変更
することで解決できることもある．この他，適宜図 3
に示した補助的治療薬を追加しても良い．これらの治
療薬は，抗ヒスタミン薬ほど有効率は高くないものの，
一部の症例では高い効果が得られることがある（CQ
9：推奨度 C1～C2，エビデンスレベル II，III，V，VI）．
症状が重篤な場合，または抗ヒスタミン薬に補助的治
療薬を併用しても強い症状が続く場合に，プレドニゾ
ロン換算量で 15mg�日までのステロイド内服により
症状を制御できることが多い．しかしながら，慢性蕁
麻疹の長期的予後に対するステロイドの治療効果に関
するエビデンスはなく，皮疹を抑制できるというだけ
で漫然とステロイド内服を続けるべきではない（CQ
10：推奨度 C2，エビデンスレベル VI）．そのため，ステ
ロイドの使用はその使い方に精通した医師が，その他
の治療法の効果，蕁麻疹の症状の程度，およびステロ
イドの副作用の危険性を正しく評価した上で行われる
ことが大切である．特に，小児には原則として長期的
なステロイドの投与は行わない．

以上の治療法を行ってもなお症状が強い，あるいは
副作用などの理由で他の方法により症状の制御が必要
な場合は，シクロスポリン（CQ11―1：推奨度 B，エビ
デンスレベル II），その他の免疫学的治療（CQ11―2：推
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図2　特発性の蕁麻疹の治療手順

図3　特発性の蕁麻疹に対する薬物治療手順

治療内容は，蕁麻疹の症状と効果に応じてス
テップアップし，症状軽減が見られれば高いス
テップのものから順次減量，中止する．
＊：蕁麻疹に対する健康保険適応は未承認
＊＊：速やかに症状の軽減を図ることが必要な場
合

奨度 C1，エビデンスレベル V）を考慮しても良い．ただ
し，これらの治療も蕁麻疹の症状を抑制する効果は確
認されているものの治癒までの期間短縮効果について
のエビデンスは乏しい．そのため治療に際しては当面
の症状抑制，長期的予後に及ぼす効果，ならびにデメ

リットを十分勘案して実施の必要性を判断することが
必要である．また，感染，ストレス，疲労，さらには
抗ヒスタミン薬を含む治療薬自体が蕁麻疹の原因ない
し悪化因子となっていることもあるので，難治例では
いたずらに薬剤を追加せず，患者の生活様式や全身の
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状態とともに，各薬剤の必要性を吟味することも大切
である．
（2）薬剤内服期間：抗ヒスタミン薬，または抗ヒス

タミン薬と補助的治療薬により症状の出現を完全に抑
制し得た場合は，引き続き同じ薬剤の予防的な内服を
継続（CQ12：推奨度 B，エビデンスレベル II）し，さ
らに一定期間症状出現がないことを確認できれば 1 日
あたりの内服量を減量，または内服の間隔をあける．
その後，3 日に 1 度程度内服することで症状が出現し
ない状態まで改善したら，いったん内服を中止し，週
に 2～3 回程度，1 回に出現する膨疹の数が数個以内の
程度であれば適宜頓服に変更する．症状消失後の予防
的内服期間は，症状消失までの病悩期間が 4 週間以内

（急性蕁麻疹）であれば数日から 1 週間程度，1～2 カ月
であれば 1 カ月，それ以上の慢性蕁麻疹では 2 カ月を
目安とする（推奨度 C1，エビデンスレベル VI）（図 2）．
3）アレルギー性の蕁麻疹：I 型アレルギーにより膨

疹を生じる場合，原因物質（責任抗原）を同定し，そ
の抗原への曝露を可能な限り回避することが最も大切
である．もし，蕁麻疹の症状が中等度以上で，抗原を
含む食品の誤食や昆虫毒の刺入などにより不可抗力的
に症状が現れることが予想される場合は，症状出現に
速やかに対処できるよう，経口抗ヒスタミン薬を常備
させる．ただし，薬物治療により抗原に対する過敏性
そのものを改善したり，予防的に薬剤を内服すること
により完全に症状出現を防ぐことはできない．

出現する症状が，アナフィラキシーに進行する可能
性が高い場合は携帯用アドレナリン自己注射キット

（エピペンⓇ）を携帯させる（CQ13：推奨度 A，エビデ
ンスレベル V）．また，重篤な症状を繰り返す場合，重
篤ではないが出現頻度が高い場合，乳幼児の食物アレ
ルギーでアトピー性皮膚炎を伴う場合などには，予防
的に抗ヒスタミン薬の内服を継続する．なお，アナフィ
ラキシーショックへの対処については，「AHA 心肺蘇
生と救急心血管治療のためのガイドライン 2005」10），

「食物アレルギーによるアナフィラキシー学校対応マ
ニュアル 小中学校編（日本学校保健会発行）」37）を参
照する．ハチアレルギーについては，精製ハチ抗原に
よる減感作療法の有効性が報告されている38）が，その
他の抗原による減感作療法の有効性についてはいずれ
も未だ試験的段階にある39）40）．
4）食物依存性運動誘発アナフィラキシー：基本的

に，原因抗原を含む食物の摂取か，食後 2，3 時間以内
の運動を中止することにより症状出現を回避する．症

状の出現しやすさは疲労や NSAIDs などの増悪因子
による影響を受け，症状を出現させる食物と運動の量
は必ずしも一定しない．特に NSAIDs は，運動負荷に
代わる誘発因子となることがあるので注意が必要であ
る14）．症状が出現した場合は，その程度によりアナ
フィラキシーショック，または一般の食物アレルギー
による蕁麻疹に準じ，誤食などによる症状出現に備え
て抗ヒスタミン薬，ステロイド内服薬とともにエピペ
ンⓇの携行を考慮する．
5）非アレルギー性の蕁麻疹：造影剤，その薬剤な

ど，直接的な誘因が明らかになっている場合は，アレ
ルギー性の蕁麻疹に準じ，誘因への曝露を回避しつつ，
不可抗力的に症状が誘発された場合への対処を行う．
ただしアレルギー性の蕁麻疹と異なり，原因と思われ
る因子の症状誘発性は必ずしも一定しないので，原因
物質の同定と回避のしかたは，症例毎の事情を踏まえ
た柔軟な対応も必要である．現時点では，これらの過
敏性を積極的に解消する方法は確立していない．
6）アスピリン蕁麻疹：アレルギー性の蕁麻疹，お

よび他の非アレルギー性の蕁麻疹と同様，膨疹出現の
直接的誘因である NSAIDs を， 外用薬を含めて同定，
回避することが治療の基本である．さらに，必要に応
じて抗ヒスタミン薬を中心とした薬物治療を行う．消
炎，鎮痛が必要な場合は，チアラミド塩酸塩などの
COX 阻害作用のない薬剤か，COX2 選択性が高い

（COX1 に対する阻害活性が小さい）薬剤が相対的に安
全性が高い（CQ14：推奨度 B，エビデンスレベル V）．
7）物理性蕁麻疹：物理性蕁麻疹もまた，膨疹出現

の直接的誘因を回避することが基本である．しかし，
外来物質と異なり，徹底した誘因の回避は困難なこと
が多く，治療の中心は抗ヒスタミン薬の内服となるこ
とが多い．また，病型によっては，膨疹を誘発する刺
激を負荷し続けることで耐性を誘導できることもあ
る．ただし，これらの治療法の効果にはいずれも限界
があり，遅延性圧蕁麻疹を除いてステロイドを使用す
る意義は認められない．そのため，治療に当たっては，
各病型において膨疹を誘発する直接的刺激を回避する
ための指導を行うとともに，予め治療の有効性を含め
た十分な説明を行うことも大切である．
（i）機械性蕁麻疹：薬物治療の効果はおしなべて低

いことが多いが，抗ヒスタミン薬の効果には個人差が
見られることがあり，慢性蕁麻疹の場合と同様，複数
の薬剤を試してみる余地がある（CQ15：推奨度 B，エ
ビデンスレベル III）．ヒスタミン H2 受容体拮抗薬の併
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用については，有効とする報告と無効とする報告があ
る41）42）．耐性誘導については，長波紫外線が有効との
報告がある43）が，一般的に機械的刺激による耐性の誘
導は期待できない．
（ii）寒冷蕁麻疹：複数の抗ヒスタミン薬で有効性が

確認されている．（CQ16：推奨度 B，エビデンスレベル
II，III）また，繰り返し，または単回寒冷負荷を加える
ことで耐性を獲得できるとの報告がある（CQ17：推奨
度 C1，エビデンスレベル V）．
（iii）日光蕁麻疹：複数の抗ヒスタミン薬で有効性を

示す報告がある（CQ18：推奨度 B，エビデンスレベル
III）．また，閾値前後の少量の日光に少しずつ曝露する
ことで個体の反応性の低下を期待し得る（harden-
ing）．シクロスポリン内服，血漿交換などの免疫学的治
療の有効例の報告がある（CQ19：推奨度 C1，エビデン
スレベル V）．
（iv）温熱蕁麻疹：抗ヒスタミン薬，ヒスタミン H2

受容体拮抗薬，繰り返す温熱による耐性誘導について，
各々有効性を示す報告がある44）～47）．
（v）水蕁麻疹：抗ヒスタミン薬は，症状を軽減する

効果があったという報告もある48）が，多くの報告では
否定的である49）．
（vi）遅延性圧蕁麻疹：抗ヒスタミン薬は無効である

ことが多く，物理性蕁麻疹の中では唯一経口ステロイ
ドの有効性が知られている19）．抗ヒスタミン薬に抗ロ
イコトリエンを併用することの有効性が報告されてい
る50）．
8）コリン性蕁麻疹：抗ヒスタミン薬の内服はある

程度の効果を期待し得る（CQ20：推奨度 B，エビデン
スレベル II）．また激しい膨疹を誘発させないよう発汗
を避けることは必要であるが，症状が軽く，日常生活
への支障がなければ放置しても良い．また，発汗低下
を伴う症例では，むしろ積極的に入浴や運動を行い発
汗を促すことで症状が軽減することもある（CQ21：推
奨度 C1，エビデンスレベル V）．なお，コリン性蕁麻疹
の症状出現に伴い，稀に血管性浮腫やアナフィラキ
シーに進展することもあるので注意が必要である21）．
9）接触蕁麻疹：アレルギー性蕁麻疹，非アレル

ギー性の蕁麻疹に準じ，原因物質への接触を回避する．
また，それらの蕁麻疹と同様，必要に応じて抗ヒスタ
ミン薬を内服する．
10）血管性浮腫：通常の表在性の蕁麻疹と異なり，

皮疹は毎日新生しないので，薬物治療の必要性と効果
判定はそれぞれ皮疹の程度と数週間以上の経過を踏ま

えて判断する．薬物治療では，抗ヒスタミン薬（CQ22：
推奨度 B，エビデンスレベル IV）の他にトラネキサム
酸の有効性が報告されている（CQ23：推奨度 B，エビ
デンスレベル II）．しかし，遺伝性血管性浮腫の急性発
作に抗ヒスタミン薬は無効で，喉頭浮腫による気道閉
塞の危険がある場合は C1-INH の点滴静注が必要であ
る（CQ24：推奨度 A，エビデンスレベル II）．
i）特発性の血管性浮腫：急性蕁麻疹，慢性蕁麻疹と

同様，抗ヒスタミン薬を基本とした薬剤の内服を継続
し，個々の症状の程度と出現頻度により病勢を評価し，
その沈静化に合わせて内服薬を漸減する．
ii）外来物質起因性の血管性浮腫：原因薬剤の中止

が最も大切である．アンジオテンシン転換酵素阻害薬
の場合，内服を開始して数日～数週間以上経過して症
状が現れることが多いので，以前から継続的に服用し
ている薬剤にも注意する．
iii）C1-INHの低下による血管性浮腫：造血系疾患な

どの原因疾患がある場合はその疾患の治療を優先す
る．遺伝的に C1-INH 活性が低下し，症状出現を繰り返
す場合はトラネキサム酸，ダナゾールの内服を継続す
る．
11）蕁麻疹様血管炎：一般に抗ヒスタミン薬に加え

てステロイドの内服が必要である．その他の治療薬の
選びかたと治療目標の設定のしかたは慢性蕁麻疹に準
ずる25）．
12）色素性蕁麻疹：膨疹の程度が大きければ適宜抗

ヒスタミン薬を内服させる27）．乳幼児の場合，成長と
ともに自然消退することを期待し得るので，瘙痒など
の訴えがなければ経過を観察するのみで良い．成人の
色素性蕁麻疹に対しては，紫外線照射が有効な例があ
る51）．
13）Schnitzler 症候群：一般に抗ヒスタミン薬は無

効．ステロイドで症状が緩和された例が多く報告され
ている52）．近年，アナキンラ（IL-1 受容体拮抗蛋白）の
有効性が報告されている53）．
14）CAPS（Cryopyrin associated periodic syn-

drome）：現在我が国で保険適応のある薬剤に有効性
は認められていない．近年，IL-1β の作用を阻害する薬
剤としてアナキンラ54），リロナセプト（可溶化 IL-1 受
容体結合蛋白）55），カナキヌマブ（抗 IL-1β モノクロー
ナル抗体）56）の有効性が報告されている．

【予後】

毎日ないし毎日の様に出現する特発性の蕁麻疹は，
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図4　蕁麻疹の診断・治療手順の概要

3

日常生活に支障を来すほどに重篤化し，著しい生活の
質（QOL）の低下をもたらすことがあるが，一般に生
命予後は良い．一方，特定の刺激ないし負荷により皮
疹が誘発される刺激誘発型の蕁麻疹では，アナフィラ
キシーショック，気道浮腫による窒息により死に至る
ことがあるので注意が必要である．また，蕁麻疹以外
に身体症状がなく，家族内同症も認められない場合は，
単に蕁麻疹が難治であるということを以て他の疾患の
合併を示す根拠とはならない．しかし，表 1 に示すよ
うに感染，疲労・ストレスなどは蕁麻疹の悪化因子と
なることが多いため，何らかの基礎疾患がこれらを増
強することで蕁麻疹を悪化させる可能性について考慮
しておくことは大切である．

蕁麻疹の長期予後については，主として特発性の蕁
麻疹についていくつかの検討があるが，その程度には
報告者により大きな開きがある57）．そのため，現時点
では治療介入による病悩期間の短縮効果，および無治
療で経過した場合の治癒率，平均的病悩期間等を定量
的に示すことはできない．また，発症後数年間以上経
過した慢性蕁麻疹の場合は，通常量以下の抗ヒスタミ
ン薬を内服することにより生活に支障のない状態を維

持することを以てゴールと考えるべきことも多い．い
ずれにせよ，いかにして患者への負担を少なく治癒な
いしゴールに至るかは，個々の症例における臨床的課
題である．

【診療手順】

図 4 に，本ガイドラインで示した蕁麻疹の診療手順
の概要を示す．

【結語】

蕁麻疹は，その病型と重症度により必要とする診療
内容が異なる．さらに，一人の蕁麻疹患者に複数の病
型が混在することも多く，治療に際しては蕁麻疹全体
の知識に基づく正確な病型診断，ならびに病勢を把握
することが大切である．また，多くの患者にとって十
分と言えるだけの病態の理解が進んでいないため，診
察にあたる医師は，原因や予後について患者からの説
明の要求に応えきれないことが多いが，多くの症例が
最終的には治癒に至り得るという点で蕁麻疹は希望を
持ちやすい疾患でもある．そのため，最終的には治癒
に至るとしても，そこまでの間，いかに患者への負担
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を少なく，また不安を除きながら治療を続け得るかは，
治療にあたる医師に委ねられた課題である．本ガイド
ラインは，そのための標準的道筋を示すことを目指し
たが，すべての蕁麻疹に対する治療マニュアルではな
い．蕁麻疹患者を診療する多くの医師が，本ガイドラ
インに基づき，それぞれの最善を尽くされることを念
願する．
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第 II 章 蕁麻疹のEBMs

第 II 章では，第 I 章のガイドライン本文では示し切
れなかった内容も含めて臨床的に重要と考えられる
24 命題（臨床設問）（計 34 項目）に関するエビデンスレ
ベルと推奨度を示した．これらのレベル判定は，皮膚
悪性腫瘍治療ガイドライン1）に示された基準に従い，さ
らに蕁麻疹診療における臨床的有用性を考慮して行っ
た．第 1 部では CQs に対する推奨文，推奨度，および
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それらの解説を示し，第 2 部では本ガイドラインが立
脚した臨床論文の構造化抄録を提示した．なお，日本
皮膚科学会雑誌には構造化抄録を作成した文献の書誌
情報と検索の方法，結果および考察を示し，個々の構
造化抄録を含む全文は同ホームページ（http:��www.
dermatol.or.jp�）に掲載した．第 1 部における解説文中
の引用文献番号は，各 CQ に対応する構造化抄録リス
トにおける文献番号（第 2 部，p1366～参照），構造化
抄録に含まれない文献については解説文直後に掲載し
た文献番号に，各々対応する．

文 献

1）斎田俊明ほか．皮膚悪性腫瘍診療ガイドライン．日皮会

誌，117: 1855―1925, 2007

第1部 臨床設問（Clinical Questions：CQs）
と解説

CQリスト 対応する構造化抄録リスト
I．検査

CQ1：蕁麻疹に I 型アレルギーの検査は必要か
CQ2：蕁麻疹に一般的生化学検査等は必要か

（構造化抄録リスト 1―1，1―2）
CQ2―1：急性蕁麻疹に検査は必要か
CQ2―2：慢性蕁麻疹に検査は必要か

II．治療
1．外用療法

CQ3：ステロイド外用薬は蕁麻疹の治療に有用か
CQ4：既に出現した膨疹の痒みに局所の冷却，石炭

酸亜鉛華リニメント，抗ヒスタミン薬含有軟膏，クロ
タミトン軟膏の外用は症状軽減に役立つか
2．妊産婦の治療

CQ5：妊婦・授乳婦に抗ヒスタミン薬を使用して良
いか

CQ5―1：妊婦に抗ヒスタミン薬を使用して良いか
（構造化抄録リスト 2―2）

CQ5―2：授乳婦に抗ヒスタミン薬を使用して良い
か

（構造化抄録リスト 2―3）
3．急性蕁麻疹の治療

CQ6：急性蕁麻疹にステロイドは有効か
CQ7：急性蕁麻疹に抗生物質は有効か

4．慢性蕁麻疹の治療

CQ8：慢性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬の増量は有効か
（構造化抄録リスト 2―4）

CQ9：慢性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬と補助的治療薬
の併用は有効か

CQ9―1：慢性蕁麻疹に H2 拮抗薬の併用は有効か
（構造化抄録リスト 3―1）

CQ9―2：慢性蕁麻疹に抗ロイコトリエン薬の併用
は有効か （構造化抄録リスト 3―2）

CQ9―3：慢性蕁麻疹にジアフェニルスルフォンの
併用は有効か （構造化抄録リスト 3―3）

CQ9―4：慢性蕁麻疹にグリチルリチン製剤の併用
は有効か （構造化抄録リスト 3―4）

CQ9―5：慢性蕁麻疹にワクシニアウイルス接種家
兎炎症皮膚抽出液の併用は有効か

（構造化抄録リスト 3―5）
CQ9―6：慢性蕁麻疹にトラネキサム酸の併用は有

効か （構造化抄録リスト 3―6）
CQ9―7：慢性蕁麻疹に漢方薬の併用は有効か
CQ9―8：慢性蕁麻疹に抗不安薬の併用は有効か

（構造化抄録リスト 3―7）
CQ10：慢性蕁麻疹の皮疹が抑制できればステロイ

ド内服を続けてよいか
CQ11：慢性蕁麻疹の治療に免疫学的治療は有効か

CQ11―1：慢性蕁麻疹にシクロスポリンは有効か
（構造化抄録リスト 4―1）

CQ11―2：慢性蕁麻疹にシクロスポリン以外の免
疫学的治療は有効か （構造化抄録リスト 4―2～9）
CQ12：特発性の蕁麻疹の症状消失後は一定期間抗

ヒスタミン薬の内服を続ける方が良いか
5．アナフィラキシーショックへの対処

CQ13：アナフィラキシーショックに伴う蕁麻疹に
アドレナリンとステロイドは必要か
6．アスピリン蕁麻疹の治療

CQ14：アスピリン蕁麻疹患者の解熱・鎮痛には
COX 阻害作用がない，または小さい薬剤が安全か

（構造化抄録リスト 5―1）
7．物理性蕁麻疹の治療

CQ15：機械性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬の変更は有
効か （構造化抄録リスト 6―1）

CQ16：寒冷蕁麻疹に抗ヒスタミン薬は有効か
（構造化抄録リスト 6―2）

CQ17：寒冷蕁麻疹に耐性は誘導できるか
（構造化抄録リスト 6―3）
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CQ18：日光蕁麻疹に抗ヒスタミン薬は有効か
（構造化抄録リスト 6―4）

CQ19：日光蕁麻疹に対し免疫学的治療は有効か
（構造化抄録リスト 6―5）

8．コリン性蕁麻疹の治療

CQ20：コリン性蕁麻疹患者に抗ヒスタミン薬は有
効か （構造化抄録リスト 7―1）

CQ21：コリン性蕁麻疹患者に積極的に汗をかかせ
ることは蕁麻疹の症状を改善させるか
9．血管性浮腫の治療

CQ22：特発性の血管性浮腫に抗ヒスタミン薬は有
効か （構造化抄録リスト 8―1）

CQ23：特発性の血管性浮腫にトラネキサム酸は有
効か （構造化抄録リスト 8―3）

CQ24：遺伝性血管性浮腫の急性発作に C1-INH の
点滴静注は有効か （構造化抄録リスト 8―4）

I．検査
CQ1：蕁麻疹に I 型アレルギーの検査は必要か

推奨文：詳細な病歴から I 型アレルギーが疑われる
場合を除き，すべての蕁麻疹に I 型アレルギーの検査
を実施する意義は認められない．また検査を行う場合
は臨床的に関与が疑われる抗原の種類を絞り，個々の
事例に適した検査の方法と内容を選択することが大切
である．
推奨度：C1，エビデンスレベル IV
解説：繰り返し症状が現れる蕁麻疹に対し，原因，

増悪・背景因子の検索を行うことは大切である．特に
膨疹の出現が特定の刺激ないし負荷により誘発できる
場合は，I 型アレルギーが関与する可能性がある．よっ
て病歴から I 型アレルギーの関与が疑われる場合は，
詳細な問診に基づき，皮膚テスト（プリックテスト，
スクラッチテスト，皮内反応），血清中の抗原特異的
IgE 測定，患者末梢血を用いたヒスタミン遊離試験，負
荷試験などを行い，各抗原に対する個体の過敏性を知
ることが必要である．しかし，それ以外の場合，特に
蕁麻疹以外に明らかな所見がなく，抗ヒスタミン薬に
より症状が消失する多くの蕁麻疹や，特定の物理的刺
激に対して現れる蕁麻疹に対して，抗原のスクリーニ
ングを目的とした網羅的な I 型アレルギーの検査を行
うべきではない1）～8）．

文 献

1）Czarnetzki BM: Diagnosis. Urticaria. Berlin: Springer,

1986; 122―133.

2）Grattan C, Powell S, Humphreys F: Management and

diagnostic guidelines for urticaria and angio-oedema,

2001; 144: 708―14.

3）Zuberbier T, Greaves MW, Juhlin L, et al: Definition,

classification, and routine diagnosis of urticaria: a con-

sensus report, J Investig Dermatol Symp Proc, 2001 ; 6 :

123―7.

4）Société Française de Dermatologie: Consensus Confer-

ence: management of chronic urticaria, Wednesday 8

January 2003. Institut Pasteur-Paris, France, Recom-

mendations (short version) , Eur J Dermatol, 2003 ; 13 :

385―92.

5）秀 道広，古江増隆，池澤善郎ほか：蕁麻疹・血管性浮

腫の治療ガイドライン，日皮会誌，2005; 115: 703―715.

6）Grattan CE, Humphreys F; British Association of Der-

matologists Therapy Guidelines and Audit Subcommit-

tee: Guidelines for evaluation and management of urti-

caria in adults and children, Br J Dermatol, 2007; 157:

1116―23.

7）Powell RJ, Du Toit GL, Siddique N, et al: British Soci-

ety for Allergy and Clinical Immunology (BSACI ) :

BSACI guidelines for the management of chronic urti-

caria and angio-oedema, Clin Exp Allergy, 2007; 37: 631―

50.

8）亀好良一：慢性蕁麻疹に検査は必要か？，宮地良樹，幸

野 健：EBM 皮膚疾患の治療，東京，中外医学社：

2008; 57―62.

CQ2：蕁麻疹に一般的生化学検査等は必要か

CQ2―1：急性蕁麻疹に検査は必要か

推奨文：典型的な蕁麻疹以外に身体症状がなく，治
療への反応性も良ければ検査の必要はない．ただし発
熱などの全身症状を伴い，細菌やウイルスの感染が疑
われる場合には一般的生化学検査を行っても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：蕁麻疹の多くは原因不明であり，血液検査に

より治療内容が決定されることは少ない．しかし，急
性蕁麻疹は何らかの感染症状に続いて生じくることが
少なくなく1）～3），また，発熱，好中球増多，CRP 上昇な
どを伴う急性蕁麻疹に対してステロイドと抗生剤の併
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用が有効であることを示した症例集積研究4）もある．そ
のため，特に発熱，リンパ節腫脹などの感染徴候を伴
う急性蕁麻疹では，血算，血清生化学などの一般的な
検査により全身の状態を把握することは有用である．
ただし，これらの検査所見だけでは必ずしも感染症の
合併を意味しないので注意が必要である．

文 献

1）Wedi B, Raap U, Wieczorek D, Kapp A: Urticaria and

infections, Allergy Asthma Clin Immunol, 2009; 5: 10.

2）Mortureux P, Léauté-Labrèze C, Legrain-Lifermann V,

Lamireau T, Sarlangue J, Taïeb A: Acute urticaria in

infancy and early childhood, Arch Dermatol, 1998; 134:

319―323.

3）Sackesen C, Sekerel BE, Orhan F, Kocabas CN, Tuncer

A, Adalioglu G: The etiology of different forms of urti-

caria in childhood, Pediatr Dermatol, 2004; 21: 102―108.

4）Sakurai M, Oba M, Matsumoto K, Tokura Y, Fu-

rukawa F, Takigawa M: Acute infectious urticaria :

Clinical and laboratory analysis in nineteen patients, J

Dermatol, 2000; 27: 87―93.

（上記の他，構造化抄録リスト 1―1，1―2 を参照）

CQ2―2：慢性蕁麻疹に検査は必要か

推奨文：慢性蕁麻疹に対してルーチンに行うべき検
査はない．ただし，非定型的な症例，難治性の症例な
どで，背景因子，合併症の存在が疑われる場合はそれ
らに応じた検査を行っても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：慢性蕁麻疹における検査の目的は，潜在する

原因・増悪因子の検索にある．これまで慢性蕁麻疹と
種々の細菌・ウイルス感染症，あるいは悪性腫瘍との
関連が検討されているが，一般人口集団との比較にお
いて，これらの疾患と蕁麻疹との関連を示す明確なエ
ビデンスはない1）．

さらに，蕁麻疹患者における臨床検査結果について
の研究報告 29 論文を対象としたシステマティックレ
ビューでは，蕁麻疹の原因と関連すると考えられる疾
患が同定されたのは計 6,462 症例中 105 例（1.6％）であ
り，検査項目数と検出される異常との間に関連がな
かったことが報告されている2）．また，網羅的なスク
リーニング検査を行った場合と，詳細な問診により存
在が疑われる疾患についてのみ精査を行った場合で，

合併疾患の検出率に差がなかったことも報告されてい
る3）．ただし，個々の症例レベルではピロリ菌陽性患者
における除菌治療後，あるいは悪性腫瘍合併患者にお
ける腫瘍治療後に蕁麻疹が寛解する例は存在する．そ
のため，単に蕁麻疹であるからという理由でこれらの
疾患の合併を疑う必要はないが，注意深い問診と身体
診察等によりその可能性を考える意義は認められる．

これらより，特に蕁麻疹以外に明らかな所見がなく，
抗ヒスタミン薬による標準的な治療により鎮静化する
典型的な症例においては，ルーチンに行うべき検査は
ないと考えられる．しかし，非定型的な症例や，難治
性の症例の中には，病態に関与する背景因子，合併症
が検出されることがあるので，詳細な病歴，理学所見
などにもとづいて個々に必要な検査を行うことを考慮
する．

なお，複数の症例対照研究により，慢性蕁麻疹患者
では抗甲状腺抗体（特に抗ミクロゾーム抗体）陽性率
が高いことが示されている（構造化抄録リスト 1―28））．
また，抗甲状腺抗体陽性患者においては，甲状腺機能
異常がなくも甲状腺ホルモンや抗甲状腺ホルモン薬が
有効な例があることが知られている（構造化抄録リス
ト 1―24））．そのため，英国のガイドライン4）では，抗ヒ
スタミン薬による治療効果が十分でなく，女性である，
自己免疫性疾患が疑われる，あるいは甲状腺疾患の家
族歴のある患者における検査項目として，甲状腺自己
抗体，甲状腺機能検査が挙げられている．

文 献

1）亀好良一：慢性蕁麻疹に検査は必要か？宮地良樹，幸

野 健：EBM 皮膚疾患の治療，東京，中外医学社，2008;

57―62.

2）Kozel MM, Bossuyt PM, Mekkes JR, Bos JD: Labora-

tory tests and identified diagnoses in patients with

physical and chronic urticaria and angioedema: A sys-

tematic review, J Am Acad Dermatol, 2003; 48: 409―416.

3）Kozel MM, Mekkes JR, Bossuyt PM, Bos JD: The effec-

tiveness of a history-based diagnostic approach in

chronic urticaria and angioedema, Arch Dermatol, 1998;

134: 1575―1580.

4）Grattan CE, Humphreys F; British Association of Der-

matologists : Therapy Guidelines and Audit Subcom-

mittee. Guidelines for evaluation and management of

urticaria in adults and children, Br J Dermatol, 2007; 157:
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（上記の他，構造化抄録リスト 1―1，1―2 を参照）

II．治療
1．外用療法
CQ3：ステロイド外用薬は蕁麻疹の治療に有用か

推奨文：ストロンゲストのステロイド外用薬を 10
日間以上塗布すると，その部位では膨疹出現が抑制さ
れることを期待し得るが，副作用の可能性を考慮する
と一般的な蕁麻疹の治療法としては推奨されない．
推奨度：C2，エビデンスレベル II～IV
解説：アトピー疾患歴の無い 21 人の被験者に 10 日

間プロピオン酸クロベタゾール（0.05％）を 2 回�日，
1 回�日，または 1 回�隔日外用し，各部位にヒスタミン
のプリックテストを行ったところ，外用頻度に応じて
膨疹の大きさが縮小したとの報告がある1）．また，この
報告では 11 人に対して 1 週間連日 1 回�日外用した
後，さらに 1 週間連日 1 回�日外用した場合と 1 回�隔
日に外用回数を減らした場合を比較すると，2 週間続
けて連日外用した群の方が有効であったことも記載さ
れている1）．この他，26 人の圧蕁麻疹患者にプロピオ
ン酸クロベタゾール（発泡剤）を 4 週間にわたり 2 回�
日外用した二重盲検ランダム化比較試験では，膨疹出
現面積，および浮腫，痒みスコアが有意に減少した2）．
これらより，ストロンゲストクラスのステロイド外用
薬を頻回かつ継続的に外用することで，少なくとも一
部の蕁麻疹の症状を軽減すことは期待し得る．しかし，
塗布が必要な範囲，使用期間，および副作用のリスク
を踏まえると臨床的な有用性は低く，広い範囲に皮疹
が出没する一般的な蕁麻疹の治療法としては推奨され
ない．なお，既に出現した膨疹に外用することでその
消退を早めるというエビデンスはない．

文 献

1）Narasimha SK, Srinivas CR, Mathew AC : Effect of

topical corticosteroid application frequency on

histamine-induced wheals, Int J Dermatol, 2005; 44: 425―

427.

2）Vena GA, Cassano N, D’Argento V, Milani M: Clobeta-

sol propicnate 0.05％ in a novel foam formulation is

safe and effective in the short-term treatment of pa-

tients with delayed pressure urticaria : a randomized

double-blind, placebo-controlled trial, Br J Der ma tol,

2006; 154: 353―6.

CQ4：既に出現した膨疹の痒みに局所の冷却，石炭

酸亜鉛華リニメント，抗ヒスタミン薬含有軟膏，クロ

タミトン軟膏の外用は症状軽減に役立つか

推奨文：蕁麻疹の痒みを軽減するために，これらの
治療は試みても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル VI
解説：局所の冷却，石炭酸亜鉛華リニメント，抗ヒ

スタミン薬含有軟膏，クロタミトン軟膏の外用の有効
性についてはプラセボとの比較が困難で，蕁麻疹の痒
みに有効であることを示すレベルの高いエビデンスは
ない．しかし，これらの治療，特に冷却は，古くより
経験的に痒みの軽減に有効であることが知られてお
り1）～4），また既に出現している膨疹の痒みを速やかに
軽減させるための他の適当な治療法もない．よって現
時点ではこれらの治療法を試みることの意義は否定で
きない．

文 献

1）Henz BM, Zuberbier T, Monroe E. Urticaria therapy.

In: Urticaria. Henz BM, Zuberbier T, Grabbe J, Monroe

E. eds. Urticaria, Berlin Heidelberg New York:Springer,

1998; 161―181.

2）Grattan CE, Humphreys F; British Association of Der-

matologists Therapy Guidelines and Audit Subcommit-

tee: Guidelines for evaluation and management of urti-

caria in adults and children, Br J Dermatol, 2007; 157:

1116―1123.

3）矢村卓三，山崎玲子：蕁麻疹，現代皮膚科学体系，13．

東京，中山書店：1980, 201―276.

4）室田浩之：塗り薬は効くのか？，秀 道広，宮地良樹：

じんましん最前線．東京，メディカルレビュー社：2007,

142.

2．妊産婦の治療
CQ5：妊婦・授乳婦に抗ヒスタミン薬を使用して

良いか

CQ5―1：妊婦に抗ヒスタミン薬を使用して良いか

推奨文：妊婦，特に器官形成期である妊娠初期（受
精後 19 日目から妊娠 4 カ月（15 週末）頃）には使用し
ないことが望ましい．ただし，治療上の有益性が危険
性を上回ると判断され，かつ十分な説明と同意がなさ
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れた場合には投与してもよい．
推奨度：B-C1，エビデンスレベル II～VI
解説：1997 年のメタアナリシスでは，妊娠初期に抗

ヒスタミン薬を投与された場合に児に奇形が出現する
相対危険度は 0.76 で，安全に使用できるとされてい
る1）．また妊娠初期にヒドロキシジンまたはセチリジ
ンの投与を受けたそれぞれ 53 名と 39 名を対照群と比
較したところ，妊娠・出産の経過，児の状態などに有
意の差はなかったとの報告もある2）．妊婦のロラタジ
ンの使用が尿道下裂のリスクを高めるのではないかと
いう指摘もあったが，2008 年のメタアナリシスでは有
意な相関は認められなかった3）．このように，抗ヒスタ
ミン薬の使用が妊婦に対して危険であるという明らか
な証拠はない．しかし，積極的に安全性を述べるには
調査例数の蓄積が不十分で，2010 年の時点では本邦の
抗ヒスタミン薬の添付文書はいずれも妊婦に対する危
険性を否定していない．出産経過や児の異常は，薬剤
投与の有無にかかわらず常にある頻度で発生すること
を考慮し，抗ヒスタミン薬が必要な場合は十分な説明
と同意を得た上で使用することが望ましい．具体的に
はガイドライン本文（p1345―1346）を参照のこと．（構
造化抄録リスト 2―2）

CQ5―2：授乳婦に抗ヒスタミン薬を使用して良い

か

推奨文：体内に吸収された抗ヒスタミン薬は乳汁中
にも移行するので，授乳中は使用しないことが望まし
い．しかし，経口抗ヒスタミン薬が母乳中に移行する
量は非常に少ないと考えられ，使用するか否かはリス
クと有用性を踏まえて判断する．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：ほとんどすべての抗ヒスタミン薬は乳汁中に

移行するので，授乳婦が抗ヒスタミン薬を内服すると
児に間接的に投与されることになる．そのため，授乳
中は抗ヒスタミン薬を内服しないか，抗ヒスタミン薬
の使用が優先される場合は授乳を止めることが望まし
い．ただし，母乳を介して児にもたらされる抗ヒスタ
ミン薬は量的にわずかで，ロラタジンの乳汁中への移
行は 0.019％3），また，テルフェナジン（体内でフェキソ
フェナジンに変換される．我が国では 2001 年に販売中
止された）については通常量の内服により母乳に検出
される量が児に影響をもたらすレベルよりはるかに低
い1）ことが報告されている．従って，特に乳児へ直接投
与可能な薬剤については健康被害が生じる可能性はほ

とんどないと考えられる4）．具体的な抗ヒスタミン薬
の選択については，国立成育医療センター妊娠と薬情
報センターのホームページ（http:��www.ncchd.go.jp�
kusuri�index.html）を参照する．

文 献

文献は構造化抄録リスト 2―3 を参照．

3．急性蕁麻疹の治療
CQ6：急性蕁麻疹にステロイドは有用か

推奨文：体表の 30％ 以上が掻破せずにおられない
ほどの強い痒みを伴う膨疹に覆われることがある急性
蕁麻疹で，早期に症状を沈静化する必要がある場合は
抗ヒスタミン薬に加えて数日以内のステロイドの内服
または注射を併用しても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル IV
解説：抗ヒスタミン薬のみで十分な効果が得られな

い急性蕁麻疹に対し，ステロイドの全身投与を併用す
ると皮疹の出現を抑制できることは広く知られてい
る1）．さらに治療開始後治癒に至るまでの日数につい
ても，無治療の急性蕁麻疹患者 109 例に対し，ロラタ
ジンのみで治療した 44 名と，3 日間プレドニゾロン 50
mg を投与した後にロラタジンに変更した 65 名につ
いて治癒までの日数を比較した報告2）があり，初期にプ
レドニゾロンを投与した群ではロラタジン投与群に比
較して 3 日目および 7 日目までの治癒率が高かったと
の報告がある．ただし，この検討ではいずれの群も 21
日目までにはすべての症例が治癒したが，実地診療で
は抗ヒスタミン薬とステロイドを併用しても短期間に
は治癒しない急性蕁麻疹の例は少なくなく，蕁麻疹の
症状が抑制されたとしてもステロイドの投与が長引け
ば様々な副作用が出現する可能性は高まる．そのため
ステロイドの使用は重症，難治例に限定し，できるだ
け短期間に留めることが望ましい．またステロイドを
併用しても数日以内の効果が得られない場合や，効果
が得られても数日毎に減量できない場合は投与が長期
におよぶ可能性が高いので，効果と副作用のバランス
を十分勘案して適宜他の薬剤へ変更するか中止する．
なお上記推奨文に示した重症度は本ガイドライン作成
委員会による暫定的な目安であり，使用するステロイ
ドの量や他の併用薬の内容とともに個々の症例の事情
に合わせて判断することが肝要である．
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文 献

1）Pollack CV Jr, Romano TJ: Outpatient management of

acute urticaria: the role of prednisone. Ann Emerg Med,

1995; 26: 547―51.

2）Zuberbier T : Acute urticaria : clinical aspects and

therapeutic responsiveness. Acta Derm Venereol, 1996;

76: 295―7.

CQ7：急性蕁麻疹に抗生物質は有用か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な急性
蕁麻疹で，特に発熱，リンパ節腫脹，白血球増多，CRP
上昇等の感染症状を伴う場合は抗生物質の併用を試み
ても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：感染は，蕁麻疹の悪化因子として知られてお

り，特に急性蕁麻疹では感染症に続いて発症する例が
少なくない1）2）．また抗ヒスタミン薬，ステロイドの全
身投与に抵抗し，発熱，白血球増多，CRP の上昇など
の感染症状を伴う急性蕁麻疹の中にはペニシリン系ま
たはセフェム系の抗生物質の内服が奏効する例もあ
る2）～4）．ただし，蕁麻疹に伴う感染症の原因としては細
菌の他，ウイルス，真菌などの可能性もあり2）5），蕁麻
疹における白血球増多と CRP の軽度上昇は必ずしも
細菌感染症の合併を意味しない5）．そのため具体的な
対策内容は症例毎に検討することが必要である．

文 献

1）Wedi B, Raap U, Wieczorek D, Kapp A: Urticaria and

infections, Allergy Asthma Clin Immunol, 2009; 5: 10.

2）多田譲二：微生物と蕁麻疹，MB Derma, 2002; 64: 72―75.

3）Sakurai M, Oba M, Matsumoto K, Tokura Y, Fu-

rukawa F, Takigawa M: Acute infectious urticaria :

clinical and laboratory analysis in nineteen patients, J

Dermatol, 2000; 27: 87―93.

4）Schuller DE, Elvey SM : Acute urticaria associated

with streptococcal infection, Pediatrics, 1980; 65: 592―6.

5）塩原哲夫：急性蕁麻疹への対応，MB Derma, 2005; 105:

29―34.

4．慢性蕁麻疹の治療
CQ8：慢性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬の増量は有用

か

推奨文：通常量の抗ヒスタミン薬で十分な効果が得
られない慢性蕁麻疹に対し，鎮静性の低い抗ヒスタミ
ン薬の増量は試みてよい．
推奨度：B～C1，エビデンスレベル II，V
解説：通常量（添付文書に記載された用量）の抗ヒ

スタミン薬で十分な効果が得られない慢性蕁麻疹に対
して，同じ薬剤の内服量を増量することでより高い効
果が認められることは経験的に知られている．しかし，
セチリジン 10mg で十分な効果が得られなかった慢性
蕁麻疹患者 21 例を対象としたランダム化比較試験に
より，セチリジン 20mg への増量の有効性を示した報
告1）がある一方，セチリジンを 30mg まで増量しても有
効例は 22 例中 1 例しかなかったとの症例集積研究3）も
報告されている．そのため，抗ヒスタミン薬の増量に
ついては対象症例により有効性が異なることも考えら
れ，また有害事象出現の可能性が増大することについ
ても注意が必要である．なお，2009 年にヨーロッパ

（EAACI）から発表された蕁麻疹の治療ガイドライン5）

では，難治性の慢性蕁麻疹に対して非鎮静性の経口抗
ヒスタミン薬を最大 4 倍量まで増量することが推奨さ
れており，その後レボセチリジン，デスロラタジン（我
が国では未承認）2）等の増量効果が報告されている．ま
た，我が国では塩酸エピナスチンの増量効果を示した
症例集積研究がある4）．今後，これらの結果が他の抗ヒ
スタミン薬にまで敷衍化できるかということも含めた
さらなる検証が必要であるが，他の治療と比較した場
合の安全性の高さも考慮すると，当面，通常量で効果
不十分な症例に対しては 2 倍までの抗ヒスタミン薬の
増量は試みてよい治療法と考えられる．

文 献

1）～4）は構造化抄録リスト 2―4 を参照

5）Zuberbier T, Asero R, Bindslev-Jensen C, et al :

EAACI�GA2 LEN�EDF�WAO guideline: management

of urticaria, Allergy, 2009; 64: 1427―1443.

CQ9：慢性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬と補助的治療薬

の併用は有効か

CQ9―1：慢性蕁麻疹にH2 拮抗薬の併用は有用か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性



蕁麻疹診療ガイドライン

日皮会誌：121（7），1339―1388，2011（平成 23）● 1359

蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬と H2 拮抗薬の併用は試
みても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル II
解説：慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬と H2 拮

抗薬の併用効果については，H2 拮抗薬として主として
シメチジンを使用した複数の二重盲検ランダム化比較
試験がある．しかし，抗ヒスタミン薬に H2 拮抗薬を併
用すると抗ヒスタミン薬単独の場合に比べて有意に高
い効果があるという報告1）2）4）と，併用の効果はないと
いう報告3）5）6）があり，今後，使用する抗ヒスタミン薬
の種類や患者背景などの条件を揃えてさらなる検討が
求められる．そのため，当面は，抗ヒスタミン薬単独
で効果不十分である場合には試みても良いと考えられ
る．

文 献

文献は構造化抄録リスト 3―1 を参照

CQ9―2：慢性蕁麻疹に抗ロイコトリエン薬の併用

は有用か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性
蕁麻疹で，特に自己血清皮内テスト陽性例，アスピリ
ン蕁麻疹合併例などには，抗ヒスタミン薬と抗ロイコ
トリエン薬の併用は試みても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル II
解説：慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬と抗ロイ

コトリエンの併用については，デスロラタジンとモン
テルカストの併用がデスロラタジン単独使用に比し効
果が高いという報告（二重盲検ランダム化比較試験）2）

と，中等度の慢性蕁麻疹を対象とした検討で効果に差
がないとする報告（二重盲検ランダム化比較試験）が
ある3）．また，対象を抗ヒスタミン薬で効果不十分な慢
性蕁麻疹とした試験では，モンテルカストを併用した
約半数の症例に効果があったという報告（オープン試
験）5）や，セチリジンとモンテルカストの併用がセチリ
ジン単独より有意に効果が高いという報告（一重盲検
クロスオーバー比較試験）4）がある一方，セチリジンに
ザフィルルカストを併用しても有意な効果はないとい
う報告（二重盲検ランダム化比較試験）もある6）．さら
に，自己血清皮内テスト陽性群に限りセチリジンとザ
フィルルカストの併用効果があるという報告6）や，アス
ピリン不耐症による蕁麻疹に対するモンテルカスト単
独の有効性の報告7）もある．このように，現時点ではす

べての慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬と抗ロイコ
トリエン薬の併用効果を論ずることは困難であるが，
抗ヒスタミン薬の効果が不十分な慢性蕁麻疹の中に
は，抗ロイコトリエン薬が有効な一群は存在すると考
えられる．

文 献

2）～6）は構造化抄録リスト 3―2 を参照

7）Pacor ML, Di Lorenzo G, Corrocher R. Efficacy of leu-

kotriene receptor antagonist in chronic urticaria. A

double-blind, placebo-controlled comparison of treat-

ment with montelukast and cetirizine in patients with

chronic urticaria with intolerance to food additive and�

or acetylsalicylic acid. Clin Exp Allergy, 2001; 1607―1614.

CQ9―3：慢性蕁麻疹にジアフェニルスルフォンの

併用は有効か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性
蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬とジアフェニルスル
フォンの併用は難治例に限り試みてよい．
推奨度：C1，エビデンスレベル III
解説：慢性蕁麻疹を対象として，抗ヒスタミン薬と

ジアフェニルスルフォンを併用した群では抗ヒスタミ
ン薬単独群に比し効果が高いとする非盲験化試験の報
告がある1）2）．なお，ジアフェニルフルフォンの内服中
は発熱，紅斑，落屑，貧血，肝機能障害などを来す，
いわゆる DDS 症候群を生じることがあるので，十分
な観察と定期的な血液検査を行う．

文 献

文献は構造化抄録リスト 3―3 を参照

CQ9―4：慢性蕁麻疹にグリチルリチン製剤の併用

は有効か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性
蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬とグリチルリチン製剤
の併用は難治例に限り試みても良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：慢性蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬とグリチ

ルリチン製剤の併用と抗ヒスタミン薬単独の治療効果
を検証した報告はないが，慢性蕁麻疹にグリチルリチ
ン製剤を投与し，30～40％ の症例に効果がみられたと
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する複数の症例集積研究がある．また本治療法は我が
国では古くから行われており，また費用と安全性も考
慮し，抗ヒスタミン薬で効果不十分な場合には試みて
も良いと考えられる．（構造化抄録リスト 3―4）

CQ9―5：慢性蕁麻疹にワクシニアウイルス接種家

兎炎症皮膚抽出液の併用は有効か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみで効果不十分な慢性蕁
麻疹に対し，抗ヒスタミン薬とワクシニアウイルス接
種家兎炎症皮膚抽出液（注射）の併用は難治例に限り
試みてよい．
推奨度：C1，エビデンスレベル II
解説：慢性蕁麻疹を対象に対し，抗ヒスタミン薬と

ワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽出液の注射の
併用効果を直接比較した報告はないが，ワクシニアウ
イルス接種家兎炎症皮膚抽出液を注射すると抗ヒスタ
ミン薬を単独で使用した場合より効果が高い傾向があ
るとする二重盲検ランダム化比較試験の報告があ
る1）．また，慢性蕁麻疹を対象として抗ヒスタミン薬と
ワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽出液併用の効
果をみた複数の症例集積研究があり，70 から 100％ の
改善効果があったとするレベルの低いエビデンスがあ
る2）～4）．

文 献

文献は構造化抄録リスト 3―5 を参照

CQ9―6：慢性蕁麻疹にトラネキサム酸の併用は有

効か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性
蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬とトラネキサム酸の併
用は難治例に限り試みてもよい．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：慢性蕁麻疹に対するトラネキサム酸の治療効

果については，トラネキサム酸単独の効果を否定する
二重盲検ランダム比較試験の報告がある1）．しかし，抗
ヒスタミン薬との併用効果についての文献はなく，さ
らに最近，抗ヒスタミン薬とステロイドの双方に抵抗
性を示す慢性蕁麻疹患者に対してトラネキサム酸とへ
パリンの併用療法を行い，8 例中 5 例で有効であった
との報告がある2）．この報告では，抗ヒスタミン薬併用
は患者に一任されており，治療効果が期待できる背景
因子として血漿 D-dimer 高値が推察されている．した

がって，少なくとも現段階では慢性蕁麻疹に抗ヒスタ
ミン薬とトラネキサム酸を併用することの有効性を支
持する根拠は十分でないが，効果を否定する積極的な
エビデンスはなく，副作用のリスクが低いことなども
勘案し，難治例に限り使用しても良い．その適応や具
体的な投与方法については，今後さらなる検証が必要
である．

文 献

文献は構造化抄録リスト 3―6 を参照

CQ9―7：慢性蕁麻疹に漢方薬の併用は有用か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分な慢性
蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬と漢方薬の併用は他に
適当な治療法のない難治例に限り試みてもよい．
推奨度：C1～C2，エビデンスレベル V～VI
解説：慢性蕁麻疹の漢方薬による治療については，

有効性を示唆する多数の症例報告や専門家の意見1）～4）

がある．しかし，使用された漢方薬の種類は多数に及
び，治療効果が漢方薬の直接的効果に起因するか否か
の検証が不十分なものも多い．また，個々の症例の証
にもとづいて処方内容を決定する漢方医学の立場で
は，慢性蕁麻疹に対して普遍的に有効性を期待し得る
薬種はなく，日本東洋医学会の EBM 特別委員会から
発表されている漢方治療エビデンスレポート 2010

（http:��www.jsom.or.jp�medical�ebm�er�index.html
#anchor16）でも，蕁麻疹に関する記載はない．そのた
め，個々の症例の証を踏まえた薬種の選択がなされる
場合を除き，慢性蕁麻疹に一律に漢方薬を併用するこ
とは推奨しない．しかし，明確な有害性を示す，また
は積極的に効果を否定するエビデンスもないことか
ら，他に方法がない難治例に限り試してみることも否
定しない．

文 献

1）夏秋 優：慢性蕁麻疹に対する漢方治療，MB Derma,

2005; 105: 42―46.

2）小林裕美：蕁麻疹，水野修一：漢方内科学，京都，メ

ディカルユーコン：2007; 704―705.

3）二宮文乃：蕁麻疹，皮膚疾患の漢方治療，東京，源草

社：2008; 139―146.

4）橋本喜夫：各種皮膚疾患に対する漢方療法―病名投与
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法と漢方診療問診表による方剤の選択―，皮膚科にお

ける漢方治療の現況 11，東京，総合医学社：1999; 3―27.

CQ9―8：慢性蕁麻疹に抗不安薬の併用は有効か

推奨文：抗ヒスタミン薬のみでは効果不十分で，心
理テストで高得点を示す慢性蕁麻疹には，抗ヒスタミ
ン薬と抗不安薬の併用を試みてもよい．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：心理テストで高得点を示した慢性蕁麻疹に対

し，抗ヒスタミン薬と抗不安薬および抗うつ薬の併用
が有効であった症例報告がある1）．その後さらに 43 例
の慢性蕁麻疹患者に対して抗ヒスタミン薬と抗不安薬

（1 例は抗うつ薬併用）の併用効果を検討した非ランダ
ム化比較試験が実施され，抗不安薬投与群のうち，特
に心理テストで高得点であった患者で抗不安薬非投与
群に比べて有意な症状の改善があったことが報告され
ている2）．

文 献

文献は構造化抄録リスト 3―7 を参照

CQ10：慢性蕁麻疹の皮疹が抑制できればステロイ

ド内服を続けてよいか

推奨文：慢性蕁麻疹でステロイドを内服する場合は
できるだけ短期間にとどめ，必ずしも皮疹が完全に消
失していなくても適宜減量，中止することが望ましい．
推奨度：C2，エビデンスレベル VI
解説：慢性蕁麻疹の中には重症かつ難治な症例があ

り，抗ヒスタミン薬や補助的治療のみでは症状をコン
トロールすることができず，抗ヒスタミン薬にプレド
ニゾロン換算量 15mg�日までのステロイド内服を併
用することでようやく皮疹を抑制できる場合もある．
しかしながら，慢性蕁麻疹の長期的予後に対するステ
ロイドの治療効果に関するエビデンスはなく1），逆に
蕁麻疹を遷延化させやすいとの専門家の意見2）もある．
また，長期ステロイド内服は骨粗鬆症や糖尿病などの
副作用を誘発しやすく，英国3），ヨーロッパ4）のガイド
ラインでは，一部の例外を除き慢性蕁麻疹に対する長
期的なステロイドの内服は推奨されていない．よって，
ステロイドを使用する場合は患者の QOL も考慮し，
ある程度まで皮疹が抑制できれば減量・中止し，抗ヒ
スタミン薬を中心とした内服治療により症状のコント
ロールを図ることが望ましい．特に小児ではステロイ

ドによる成長障害をきたす可能性もあり，長期的な投
与は行うべきでない．これらの治療は，ステロイドの
使い方に精通した医師により，蕁麻疹の症状の程度，
およびステロイドを含む各治療薬の効果と副作用の危
険性を正しく評価した上で行われることが大切であ
る．

文 献

1）高萩俊輔，秀 道広：慢性蕁麻疹にステロイド内服は

適応となるか？，MBDerma, 2009; 160: 25―32.

2）西岡 清：慢性蕁麻疹にステロイドは必要ない，Visual

Dermatology, 2006; 5: 616―617.

3）Powell RJ, Du Toit GL, Siddique N, et al: British Soci-

ety for Allergy and Clinical Immunology (BSACI ) .

BSACI guidelines for the management of chronic urti-

caria and angio-oedema, Clin Exp Allergy, 2007; 37: 631―

50.

4）Zuberbier T, Asero R, Bindslev-Jensen C, et al :

EAACI�GA2 LEN�EDF�WAO guideline: management

of urticaria, Allergy, 2009; 64: 1427―1443.

CQ11：慢性蕁麻疹の治療に免疫学的治療は有効か

CQ11―1：慢性蕁麻疹にシクロスポリンは有効か

推奨文：抗ヒスタミン薬，補助的治療薬，ステロイ
ドによる治療を行ってもなお QOL の障害が強い，あ
るいは副作用などの理由で他の方法による症状の制御
が必要な場合は，シクロスポリンによる治療を行って
もよい．
推奨度：B，エビデンスレベル II
解説：慢性蕁麻疹の一部の症例は IgE 受容体，ある

いは IgE に対する自己抗体を有し，その病態に自己免
疫性機序が関与する．自己血清皮内テスト陽性蕁麻疹
患者 30 例を対象とした二重盲検ランダム化比較試
験1），および 40 例を対象とした症例集積研究2）により
シクロスポリンの有効性が示されている．なお，重症
蕁麻疹患者 99 例を対象とした二重盲検ランダム化比
較試験3）においてもシクロスポリンの有効性が示され
ているが，この試験では自己免疫機序の関与について
は検討されていない3）．また，いずれの試験も副作用と
して血清クレアチニン上昇が記載され，前 2 者では消
化器症状，知覚異常も副作用としてあげられている．
以上より，シクロスポリンは，免疫抑制作用，腎機能
障害，高血圧などに注意し，抗ヒスタミン薬を中心と
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した治療に抵抗性で，特にその適応にあたり問題のな
い重症例では検討してもよい治療法といえる．

文 献

文献は構造化抄録リスト 4―1 を参照

CQ11―2：慢性蕁麻疹にシクロスポリン以外の免疫

学的治療は有効か

推奨文：重症難治性蕁麻疹に対し，シクロスポリン
以外に免疫グロブリン静注，血漿交換，メトトレキサー
ト，シクロフォスファミド，タクロリムス，ミコフェ
ノール酸モフェチル，抗 IgE 抗体（オマリズマブ）な
どの免疫学的治療が奏効する可能性があるが，いずれ
もエビデンスレベルが低く，現時点では QOL 障害の
大きい難治例に対する試行的治療に位置づけられる．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説文：慢性蕁麻疹の一部には自己免疫機序が関与

し，必ずしもその検証がされていない症例も含め，重
症難治症例に対して下記のような種々の免疫学的治療
が試みられている．有効例の報告もあるが，いずれも
症例報告，あるいは症例集積研究にとどまり，ランダ
ム化比較試験による有効性・安全性の検証はなされて
いない．治療に伴う負担，侵襲性を考えると，いずれ
も試行的治療として実施されるべきである．

免疫グロブリン静注：自己血清皮内テスト（ASST）
陽性重症難治性蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬に加え
て免疫グロブリン 0.4g�kg を 5 日間投与し，10 例中 9
例で有効であったとの報告2），免疫グロブリン 0.15g�
kg を 4 週毎に投与し，29 例中 26 例で効果が見られた
との報告1）がある．一方，3 例に試み，有用性は乏しかっ
たとする報告もある3）．（構造化抄録リスト 4―2）

血漿交換療法：ASST 陽性重症難治性蕁麻疹 8 例に
対し血漿交換療法が施行され，6 例で有効，2 例で無効
であった1）．（構造化抄録リスト 4―3）

メトトレキサート：ASST 陽性患者 7 例1），同陰性
患者 2 例2）に試み，有効性を認めた報告がある．また，
ステロイド依存性慢性蕁麻疹患者 10 例中 8 例で有効

（うち 4 例でステロイド減量，1 例でステロイド離
脱）との報告がある3）．なおこの報告ではメトトレキ
サートの効果と自己免疫機序との関連は認められな
かった．（構造化抄録リスト 4―5）

シクロフォスファミド：経口1），静注2）シクロフォス
ファミドが有効であった症例の報告がある．（構造化抄

録リスト 4―6）
タクロリムス：重症難治性蕁麻疹 19 例に対し，もと

の治療にタクロリムスを併用し，12 例で有効であった
との報告がある．（構造化抄録リスト 4―7）

ミコフェノール酸モフェチル：ASST 陽性患者 9 例
に投与し有効であったとの報告がある．（構造化抄録リ
スト 4―8）

オマリズマブ：難治性自己免疫性蕁麻疹患者 12 例
を対象にオマリズマブ治療を行い，7 例で完全寛解，4
例で改善，1 例で無効であったとの報告がある2）．（構造
化抄録リスト 4―9）

文 献

対応する各治療法に関する構造化抄録リストを参照

CQ12：特発性の蕁麻疹の症状消失後は一定期間抗

ヒスタミン薬の内服を続ける方が良いか

推奨文：特発性の蕁麻疹では，薬物治療により症状
が消失または軽快した後もしばらく抗ヒスタミン薬の
内服を続ける方が良い．
推奨度：B，エビデンスレベル II
解説：特発性の蕁麻疹は，自発的に膨疹が出没する

ことを特徴とし，症状消失後しばらくは病勢が持続し
ていることが多い．そのため，薬物治療により症状出
現が消失してもしばらく治療を継続することが必要で
ある．

抗ヒスタミン薬の内服により症状が消失，またはほ
ぼ消失した慢性蕁麻疹に，その後さらに予防的に内服
を継続する場合と，いったん内服を中止し，症状が出
現した場合にのみ対症的に内服する場合の予後の比較
としては，デスロラタジン（8 週間）1）（ロラタジンの体
内代謝物．我が国では未承認），エピナスチン（4 週
間）2），エバスチン（1～3 カ月）3）の各薬剤を用いた検討
があり，臨床的または QOL の点で予防的内服の有用
性が裏付けられている．

しかし，皮疹が消失あるいは軽快後に継続すべき予
防的な抗ヒスタミン薬の内服期間に関する具体的基準
は確立していない．本ガイドラインでは，急性蕁麻疹
では数日から 1 週間程度，発症後 2 カ月以内の慢性蕁
麻疹では 1 カ月，発症後 2 カ月以上経過した慢性蕁麻
疹では 2 カ月を暫定的な目安として推奨する（第 1 章
図 2）．
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文 献

1）Grob JJ, Auquier P, Dreyfus I, Ortonne JP: How to pre-

scribe antihistamines for chronic idiopathic urticaria :

desloratadine daily vs PRN and quality of life, Allergy,

2009; 64: 605―612.

2）古川福実，川田 暁，秀 道広：慢性蕁麻疹治療におけ

る抗ヒスタミン薬の予防的投与及び対症的投与方法の

比較検討，臨床皮膚，2009; 63: 691―699.

3）川島 眞，幸野 健：抗ヒスタミン薬の予防的内服期

間の違いが慢性蕁麻疹の予後に与える影響の検討，臨

床皮膚，2010; 64: 523―531.

5．アナフィラキシーショックへの対処
CQ13：アナフィラキシーショックに伴う蕁麻疹に

アドレナリンとステロイドは必要か

推奨文：アナフィラキシーショックは生死に関わる
疾患であるという性質上，治療アプローチに関するラ
ンダム化比較試験はほとんど行われていない．しかし
ながら，アドレナリンとステロイドは臨床的コンセン
サスに基づいて広く使われており，その治療効果は期
待できる．
推奨度：A（アドレナリン）B（ステロイド），エビ

デンスレベル V
解説：経験的に，以下の投与方法が推奨されている．
1）アドレナリン投与方法：全身症状（低血圧，気道

腫脹，呼吸困難）を呈する患者には早期にアドレナリ
ンを筋肉内投与（特に大腿部）することが望ましい．
なお皮下投与より筋肉内投与の方が早く吸収され最高
血中濃度の達成も早い1）2）．症状が改善しない場合は，
筋肉内投与量 0.2～0.5mg を 15 分～20 分ごとに繰り
返し投与する．アナフィラキシーが重篤の場合3）は，ア
ドレナリン（10,000 倍希釈液）0.1mg を 5 分かけてゆっ
くりと静脈内投与する．なお，アドレナリンを投与す
る場合は，過量投与を防止するため，慎重に全身の状
態をモニタリングすることが必要である4）5）．

2）ステロイドの投与方法：治療初期には高用量の副
腎皮質ステロイドを持続投与する．なお，効果は少な
くとも 4～6 時間遅れて発現する．

文 献

1）Simons FE, Gu X, Simons KJ: Epinephrine absorption

in adults: intramuscular versus subcutaneous injection,

J Allergy Clin Immunol, 2001; 108: 871―873.

2）Simons FE, Chan ES, Gu X, Simons KJ: Epinephrine

for the out-ofhospital (first-aid ) treatment of anaphy-

laxis in infants: is the ampule�syringe�needle method

practical?, J Allergy Clin Immunol, 2001; 108: 1040―1044.

3）Brown SG, Blackman KE, Stenlake V, Heddler RJ: In-

sect sting anaphylaxis ; volume resuscitation, Emerg

Med J, 2004; 21: 149―154.

4）Pumphrey R. Anaphylaxis: can we tell who is at risk of

a fatal reaction?, Curr Opin Allergy Clin Immunol, 2004;

4: 285―290.

5）Pumphrey RS: Lessons for management of anaphylaxis

from a study of fatal reactions, Clin Exp Allergy, 2000;

30: 1144―1150.

6．アスピリン蕁麻疹の治療
CQ14：アスピリン蕁麻疹患者の解熱・鎮痛には

COX阻害作用がない，または小さい薬剤が安全か

推奨文：アスピリン蕁麻疹患者の解熱・鎮痛には
COX 阻害作用がない，または小さい薬剤の方がより安
全性が高い．ただし，頻度は低いがこれらの薬剤も症
状を誘発することがあるので，使用に際しては蕁麻疹
出現の可能性に注意することが必要である．
推奨度：B，エビデンスレベル V
解説：アスピリン蕁麻疹に対する安全な代替薬につ

いては複数の臨床研究がある1）～23）近年報告された文献
の多くは COX2 選択的阻害薬，いわゆる「coxib」を評
価するもので，いずれも高い安全性が確認されている
が，本邦で承認されている coxib はセレコキシブのみ
である．

本邦で承認されている非ステロイド系消炎薬
（NSAIDs）では，セレコキシブ，メロキシカム，エト
ドラクで COX-2 選択性が高く，塩基性の塩酸チア
ラミドには COX 阻害作用がない．2010 年までの
アスピリン蕁麻疹患者における負荷試験陽性率は，
セレコキシブ 0～11.2％3）5）10）13），メロキシカム 4.38～
33％8）9）16）22）23），エトドラク 53.3％8），塩酸チアラミド
21.4％8）であった．また，アセトアミノフェン（別名
paracetamol）は COX2 選択性は低いが負荷試験陽性
率が 0～38.5％2）6）8）と比較的低い．ただし，いずれの薬
剤においても少数ながら陽性者が存在するので，アス
ピリン蕁麻疹が疑われる患者に投与する際は常に症状
が誘発される危険性に注意することが必要である．
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文 献

文献は構造化抄録リスト 5―1 を参照

7．物理性の蕁麻疹の治療
CQ15：機械性蕁麻疹に抗ヒスタミン薬の変更は有

用か

推奨文：機械性蕁麻疹に対して抗ヒスタミン薬の内
服は効果を期待し得る．なお，いずれか 1 剤で効果不
十分な場合は他の抗ヒスタミン薬に変更してもよい．
推奨度：B，エビデンスレベル III
解説：機械性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の抑制

効果については，膨疹，紅斑，かゆみを有意に抑制す
るというエビデンスレベルの高い臨床研究が複数報告
されている1）～3）が，抗ヒスタミン薬の効果には個人差が
あるため，いずれかの 1 剤にて効果不十分な場合は他
の抗ヒスタミン薬へ変更しても良い4）～7）．

文 献

文献は構造化抄録リスト 6―1 を参照

CQ16：寒冷蕁麻疹に抗ヒスタミン薬は有用か

推奨文：寒冷蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬の内服
は効果を期待し得る．なお，いずれか 1 剤で効果不十
分な場合は他の抗ヒスタミン薬に変更または増量して
もよい．
推奨度：B，エビデンスレベル II，III
解説：寒冷蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の抑制効

果については，膨疹，紅斑，かゆみを有意に抑制する
というレベルの高い複数のエビデンスがある1）～3）．な
お抗ヒスタミン薬の効果には個人差があるため，いず
れかの 1 剤にて効果不十分な場合は他の抗ヒスタミン
薬に変更してもよい4）．また，デスロラタジン（ロラタ
ジンの体内代謝物．我が国では未承認）については，
通常投与量の 4 倍まで用量依存的な効果があることを
示した報告がある1）．

文 献

1）～3）は構造化抄録リスト 6―2 を参照

4）Weinstein ME, Wolff AH, Bielory L: Efficacy and toler-

ability of second- and third-generation antihistamines

in the treatment of acquired cold urticaria : a meta-

analysis, Ann Allergy Asthma Immunol, 2010; 104: 518―

522.

CQ17：寒冷蕁麻疹に耐性は誘導できるか

推奨文：寒冷蕁麻疹に対する水浴による耐性誘導
は，蕁麻疹およびアナフィラキシーの治療に精通した
医師の指導の下で試みてもよい．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：寒冷蕁麻疹の耐性獲得を目的とした水浴に関

してレベルの低いエビデンスがある1）2）．しかし，この
治療は経過中に症状を誘発する可能性があるので，蕁
麻疹およびショック症状を含むアナフィラキシーの治
療に精通した医師の指導の下で慎重に実施されるべき
である1）．

文 献

文献は構造化抄録リスト 6―3 を参照

CQ18：日光蕁麻疹に抗ヒスタミン薬は有効か

推奨文：日光蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬の内服
は効果を期待し得る．
推奨度：B，エビデンスレベル III
解説：日光蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬を内服す

ると膨疹出現を抑制するという複数のレベルの低いエ
ビデンスがある1）～3）．しかし，軽症例では有効率が高い
ものの重症例では無効なことが多い．

文 献

文献は構造化抄録リスト 6―4 を参照

CQ19：日光蕁麻疹に対し免疫学的治療は有効か

推奨文：日光蕁麻疹に対して高用量免疫グロブリ
ン，シクロスポリン，血漿交換，抗 IgE 抗体（オマリ
ズマブ）などの免疫学的治療法は有効性を期待し得る
が，費用，安全性等を考慮すると，難治例に対する例
外的な治療として位置づけられる．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：抗ヒスタミン薬で効果不十分な日光蕁麻疹に

対して高用量免疫グロブリンが有効であったとする複
数の症例報告があり1）～4），投与後 1 年から 4 年の寛解
が得られた例もある．オマリズマブについては 150
mg�隔週投与が有効であったとする 1 症例の報告があ
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る5）．一方，シクロスポリンでは 4.5mg�kg の内服が有
効であった症例5）と 5mg�kg の内服でも無効であった
症例1）の報告があり，血漿交換についても有効例と無効
例の報告がある7）．いずれにせよ，これらの治療法はい
ずれも身体的，または経済的な負担が大きく，現時点
ではあくまで難治例に対する試行的治療として位置づ
けられる．

文 献

文献は構造化抄録リスト 6―5 を参照

8．コリン性蕁麻疹の治療
CQ20：コリン性蕁麻疹患者に抗ヒスタミン薬は有

用か

推奨文：コリン性蕁麻疹に対し，抗ヒスタミン薬の
内服は効果を期待し得る．
推奨度：B，エビデンスレベル II
解説：抗ヒスタミン薬のコリン性蕁麻疹に対する有

効性は，複数の二重盲検ランダム化クロスオーバー試
験により確認されている．

文 献

文献は構造化抄録リスト 7―1 を参照

CQ21：コリン性蕁麻疹患者に積極的に汗をかかせ

ることは蕁麻疹の症状を改善させるか

推奨文：発汗が低下しているコリン性蕁麻疹患者で
は，積極的に汗をかくようにすることは試みて良い．
推奨度：C1，エビデンスレベル V
解説：コリン性蕁麻疹患者では発汗障害を伴うこと

があり，その場合は積極的に運動負荷を行い発汗障害
が軽快すると，しばしば蕁麻疹の症状も改善する．た
だし，汗をかかせようとして急に激しい運動をさせる
と全身性にコリン性蕁麻疹を生じ，症例によっては意
識障害を起こすこともあるので，運動負荷をかける場
合は徐々に量を増やすことが望ましい．

文 献

1）山岸知生，相場節也，田上八朗：連日の温浴により軽快

したコリン性蕁麻疹 本症の発症機序ならびに治療効

果発現機序の考察，臨皮，2001; 55: 9―12.

2）白石 研，村上信司，橋本公二：減汗症を伴ったコリン

性蕁麻疹の 1 例，西日本皮膚科，2007; 69: 359―364.

9．血管性浮腫の治療
CQ22：特発性の血管性浮腫に抗ヒスタミン薬は有

用か

推奨文：特発性の血管性浮腫，特に蕁麻疹を伴う場
合は抗ヒスタミン薬の内服は効果を期待し得る．
推奨度：B，エビデンスレベル IV
解説：特発性の血管性浮腫に対する抗ヒスタミン薬

の有効性については，後方視的かつ非比較試験の 1 編
のみの検討があり，有効と判定されている6）．なおこの
報告では特発性の血管性浮腫の 86％（254�294 例）で
抗ヒスタミン薬の有効性が示されたが，蕁麻疹を伴わ
ない特発性の血管性浮腫に限るとその有効性は約
60％ に低下する．

文 献

文献は構造化抄録リスト 8―1 を参照

CQ23：特発性の血管性浮腫にトラネキサム酸は有

効か

推奨文：特発性の血管性浮腫に対し，トラネキサム
酸の内服は効果を期待し得る．
推奨度：B，エビデンスレベル II
解説：C1-INH 不全を伴わない血管性浮腫に対する

トラネキサム酸の有効性を検討した臨床研究として
は，ランダム化比較試験が 1 編1），非比較試験が 4
編4）7）13）報告されている．いずれも対象数が少なく，エ
ビデンスレベルは高くないが，いずれの検討でも有効
と判定されていることから，特発性の血管性浮腫に対
してトラネキサム酸の有効性はあると考えられる．

文 献

文献は構造化抄録リスト 8―3 を参照

CQ24：遺伝性血管性浮腫の急性発作にC1-INHの

点滴静注は有効か

推奨文：遺伝性血管性浮腫の急性発作に対して C1-
INH 静注は有効である．
推奨度：A，エビデンスレベル II
解説：遺伝性血管性浮腫の急性発作に対する C1-
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INH 静注の効果は，2 つの二重盲検ランダム化比較試
験にて検討されている1）2）．いずれの検討でも C1-INH
投与群では効果発現までの時間，及び症状消失までの
時間が有意に短縮しており，その有効性は高い．ただ
し，その効果は投与量に依存し，投与量が少ないと十
分な効果が期待できない1）．そのため，十分な効果を得
るためには個々の症例の重症度や治療への反応性など
によって適宜投与量を調整することが必要である8）．

文 献

1），2）は構造化抄録リスト 8―4 を参照

8）補体研究会．遺伝性血管性浮腫のガイドライン 2010.

http:��square.umin.ac.jp�compl�HAE�HAE.html

第2部 構造化抄録

蕁麻疹に関する以下の項目について構造化抄録を作
成した．文献検索は特に断りのない限り PubMed と医
学中央雑誌を使用し，適宜 Chochlan Library からも検
索した．構造化は原則として「アトピー性皮膚炎―よ
りよい治療のための EBM データ集―」（http:��www.
kyudai-derm.org�atopy_ebm�index.html）の 形 式 に
従ったが，検査に関する文献は一部その形になってい
ないものもある．また基本的には 2010 年 4 月までに電
子化されたデータベースに掲載された文献を検討し，
一部は 2010 年 9 月まで検索を更新した．

本委員会では，これらの文献をできる限り詳細に検
討したが，なお新たなエビデンスが報告されつつあり，
検索から漏れている文献があることも考えられる．ま
た，一部の文献では構造化が未完成なまま残されてい
るが，本ガイドラインの今回の改訂における各 CQ の
推奨度，およびエビデンスレベルの判定には影響しな
い範囲のことと判断した．よって，これらの不備につ
いては，本ガイドラインの次回改訂までに克服すべき
課題として了承されたい．

構造化抄録リスト一覧
1：蕁麻疹の検査

1―1：感染症
1―2：一般臨床検査・甲状腺自己免疫

2：抗ヒスタミン薬
2―1：急性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療
2―2：妊婦による抗ヒスタミン薬の使用

2―3：授乳婦による抗ヒスタミン薬の使用
2―4：慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の増量

3：慢性蕁麻疹の補助的治療薬
3―1：慢性蕁麻疹の H2 受容体拮抗薬による治療
3―2：慢性蕁麻疹の抗ロイコトリエン薬による治療
3―3：慢性蕁麻疹のジアフェニルスルフォンによる

治療
3―4：慢性蕁麻疹のグリチルリチン製剤による治療
3―5：慢性蕁麻疹のワクシニアウイルス接種家兎炎

症皮膚抽出液による治療
3―6：慢性蕁麻疹のトラネキサム酸による治療
3―7：慢性蕁麻疹の抗不安薬の治療

4：慢性蕁麻疹の試行的治療
4―1：慢性蕁麻疹のシクロスポリンによる治療
4―2：慢性蕁麻疹の IVIG による治療
4―3：慢性蕁麻疹の血漿交換による治療
4―4：慢性蕁麻疹のワーファリンによる治療
4―5：慢性蕁麻疹のメトトレキサートによる治療
4―6：慢性蕁麻疹のシクロフォスファミドによる治

療
4―7：慢性蕁麻疹のタクロリムスによる治療
4―8：慢性蕁麻疹のミコフェノール酸による治療
4―9：慢性蕁麻疹の抗 IgE 抗体による治療

5：アスピリン蕁麻疹
5―1：アスピリン蕁麻疹に対する COX2 阻害活性の

低い薬剤の安全性
6：物理性蕁麻疹の治療

6―1：機械性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療
6―2：寒冷蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療
6―3：寒冷蕁麻疹の耐性誘導
6―4：日光蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療
6―5：日光蕁麻疹の免疫抑制薬による治療

7：コリン性蕁麻疹の治療
7―1：コリン性蕁麻疹の治療

8：血管性浮腫の治療
8―1：血管性浮腫の抗ヒスタミン薬による治療
8―2：血管性浮腫の抗ロイコトリエン薬による治療
8―3：血管性浮腫のトラネキサム酸による治療
8―4：遺伝性血管性浮腫の急性発作に対する C1-

INH による治療
（各構造化抄録の内容は，日本皮膚科学会ホームページ
掲載）
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構造化抄録を作成した文献の検索方法と考察
1：蕁麻疹の検査
1―1：感染症

方法：蕁麻疹と感染症との関係について，2010 年 10
月の時点で医学中央雑誌，Cochrane library，Pub-Med
にデータベース化されている文献を検索した．

国内文献では医学中央雑誌（1983～2010）にて症例
報告，ランダム化比較試験，比較研究，メタアナリシ
スでフィルターをかけて蕁麻疹＋感染症で検索したと
ころ 386 件が該当し，さらに原著論文のフィルターを
かけると 162 件が抽出された．また，蕁麻疹＋アニサ
キスで検索すると 14 件が該当した．これらの文献の中
には，ヘリコバクタピロリ（H. pylori）菌，溶連菌，マ
イコプラズマ，EB ウイルス，サイトメガロウイルス，
肝炎ウイルス，イヌ回虫，アニサキスなどの感染症と
合併した蕁麻疹の報告が多数含まれていたが，H. py-
lori 菌感染に関するもの以外はいずれも数例以下の症
例報告で，分析疫学的研究はなかった．一方，蕁麻疹
と H. pylori 菌感染との関連について検討した報告は
2000 年以降急増し，40 例以上を対象とした症例対照研
究としては 2 件が該当した1）3）．なお，10 例以上の症例
を対象として一般的な感染症状と蕁麻疹との関連を検
討したものは 1 件2）のみであった．

さらに Cochran library および PubMed にて urti-
caria＋infection で検索すると，各々 33 件，937 件が抽
出された．PubMed の 937 件について個々に調べる
と，蕁麻疹と H. pylori に関する報告が群を抜いて多
く，次いでアニサキスや C 型肝炎との関連についての
報告が多く報告されていた．他に，マイコプラズマ，
単純ヘルペス，パルボウイルス B19，HIV，サルモネラ，
旋毛虫などと関連する少数の症例報告があったが，こ
れらの個々の論文における症例数はいずれも 5 未満で
あった．そこで，PubMed の上記検索式に pylori，an-
isakis，hepatitis virus C を掛けて絞り込み検索すると
各々 94 件，68 件，42 件が抽出された．そのうち 40
例以上の症例の集積研究あるいは症例対照研究で，か
つ，目的に合うものは各々 5 件，3 件，2 件であった．
これらのうち，ランダム化比較試験としては H. pylori
菌感染のある慢性蕁麻疹患者に対する除菌効果を検討
した 1 件7）のみが該当した．Cochran library でも同様
の絞り込みを行ったが，新たな文献は見いだせなかっ
た．
結果：本邦および海外から，細菌感染やウイルス感

染に関連して蕁麻疹が発症したことを示唆する多くの

症例の報告が蓄積している．しかし，感染症と関連す
る蕁麻疹の症例を分析疫学的に検討したものは，H.
pylori，肝炎ウイルス，およびアニサキスなどの感染症
に限られていた．

抗 H. pylori IgG 抗体陽性率については，複数の論
文1）8）で蕁麻疹患者と健常人で差がないことが報告さ
れていたが，文献 10 では H. pylori 陽性の人のほうが
H. pylori 陰性の人よりも蕁麻疹の症状が重症であり，
H. pylori 陽性の場合の蕁麻疹の症状の程度が H. py-
lori による胃の炎症の程度と相関していると報告され
ている．また，治療については H. pylori が陽性の蕁麻
疹患者に除菌治療をすると除菌治療をしない場合より
蕁麻疹の症状が改善することを示したランダム化比較
試験7）があり，他に文献 1，3，4，8，10 でも H. pylori 陽性
の蕁麻疹患者に対する除菌治療の有効性が支持されて
いる．

C 型肝炎と蕁麻疹の関連については，文献 6 では相
関なし，文献 9 では，関連ありと報告されていた．

アニサキスとの関連では，急性蕁麻疹11）13）および慢
性蕁麻疹12）との関連を示唆する報告があり，アニサキ
ス特異的 IgG4 が陽性の慢性蕁麻疹では魚除去食法に
より症状が改善したと報告されていた．
考察：細菌やウイルス感染に伴う蕁麻疹については

多数の症例報告があり，感染症に関連した蕁麻疹が存
在することは確実と思われる．特に最近では蕁麻疹と
H. pylori の報告が相次ぎ，症例集積報告も増加傾向に
ある．文献 10 では H. pylori 菌感染による胃の炎症程
度と蕁麻疹の症状の程度の相関性が報告され，文献 7
では H. pylori 菌感染のある慢性蕁麻疹を対象とした
ランダム化比較試験により，除菌治療を行った方が行
わない場合よりも蕁麻疹の症状改善が大きいことが示
されている．アニサキスと蕁麻疹の関係では，アニサ
キス特異的 IgG4 抗体を有している慢性蕁麻疹患者群
で魚除去食により症状が改善したことが報告されてい
る．しかし，C 型肝炎では蕁麻疹との関連について 2 つ
の論文の結果が相反し，他の感染症については分析疫
学的検討自体の報告がない．以上より，蕁麻疹と感染
症の関係を探索する意義はあるが，そのために普遍的
な方法はなく，検査の実施については個々の症例の背
景や重症度，蕁麻疹以外の所見などを踏まえて総合的
に判断し，内容を立案することが必要と考えられる．
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文 献
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1―2：一般臨床検査・甲状腺自己免疫

方法：Pub Med と医学中央雑誌を使用した．
Pub Med で urticaria AND laboratory（limits：hu-

mans）により検索したところ 434 件が抽出され，これ
に systematic review をかけたところ 7 件が該当し
た．このうち，蕁麻疹，血管浮腫における臨床検査の
systematic review は 1 件（Kozel MM, Bossuyt PM,
Mekkes JR, Bos JD. Laboratory tests and identified di-
agnoses in patients with physical and chronicurticaria
and angioedema：A systematic review. J Am Acad
Dermatol 2003；48（3）：409―16.）あり，その中には 29
件の文献が収録されていた．今回の目的に合う文献と
しては，そのうちの 10 件程度が該当すると考えられ
る．なお urticaria AND laboratory（limits：humans）
により抽出された文献リストでは，これ以降に発表さ
れたもので目的に合う文献は見つけられなかった．

また，以前より甲状腺自己免疫と慢性蕁麻疹の関連
が知られているが，上記で検索した文献中にはこの方
面の文献は含まれていなかった．そこで，改めて urti-
caria AND thyroid autoimmunity（limits：humans）と
いう検索式で調べたところ 42 件が抽出された．次に，
これに systematic review，clinical trial をかけたが有
効な絞り込みはできなかったため，比較的多数例につ
いて検査結果を検討した 7 文献について内容を検討し
たところ， 5 文献4）～8）が目的に合致する内容であった．

なお，これらの文献を調べる過程で Anti-FcεRI
autoantibodies，Anti-IgE autoantibodies をテーマとし
た多数の文献が見出されたため，Urticaria AND Fcep-
silonR1（limits：humans）という検索式で調べたとこ
ろ 54 件が抽出された．しかし，このテーマは研究的な
色彩が強く，また FcεRI および IgE に対する自己抗体
の検出は未だ一般臨床検査とはなり得ていないため，
今回はこれらの文献の調査，評価までは至っていない．

医学中央雑誌では，蕁麻疹に検査（文献 411 件），肝
機能（29 件），補体（111 件），甲状腺（16 件），CRP

（34 件）をかけ，さらにメタアナルシス，ランダム化比
較試験，準ランダム化比較試験，比較研究，診療ガイ
ドラインでフィルターをかけたところ適切な文献が見
つからなかった．そこで個別の論文タイトル，および
必要に応じて論文内容を検討し，50 例以上を対象とし
てかつ目的に合致した文献として 1 件を見出した2）．
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結果：一般臨床検査に関しては，上述した 29 件のう
ち比較的新しい 3 文献1）～3）を選んで評価した．Kozel
ら1）の論文は「慢性蕁麻疹患者の原因検索のために精密
な臨床検査が必要か」をテーマとし，片山2）は「急性蕁
麻疹と慢性蕁麻疹の臨床検査値の違い」，Toubi ら3）は

「臨床検査の結果で慢性蕁麻疹の罹病期間が予測でき
るか」をそれぞれテーマとしていた．

甲状腺に対する自己免疫の検査4）6）～8）については，い
ずれの報告でも慢性蕁麻疹患者では健常者に比較して
抗甲状腺抗体の出現頻度が高値であった．また，自己
血清皮内反応陽性群では陰性群に比べて抗甲状腺抗体
の出現頻度が高値であった5）．
考察：検査を扱う論文は，治療と異なり目的，方法

も実に多様であり，エビデンスレベルの判断が非常に
むずかしい．特に一般臨床検査を扱った臨床研究は，
それぞれ全く異なるテーマのもとに行われており，こ
れらをどのようにまとめるかが今後の課題であろう．
少なくとも，現時点ではすべての蕁麻疹に対する検査
の意義または必要性を一律に結論づけるエビデンスは
存在しない．
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2：抗ヒスタミン薬
2―1：急性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

方法：PubMed と医学中央雑誌について検索した．
PubMed では，検索式［acute urticaria treatment AND

（antihistamines OR histamine H1 antagonists）］で検
索した．医学中央雑誌においては，蕁麻疹―治療―抗
ヒスタミン薬を掛け合わせて検索した．
結果：PubMed では 199 件が該当した．Random-

ized controlled study（RCT）OR clinical trials でフィル
ターをかけたところ 99 件に絞られ，その中より純粋に
急性蕁麻疹の臨床試験であり明確な結果を示している
ものを検討したところ，8 件の報告を抽出した．うち
7 件は RCT（うち 1 件はランダム化の方法が記載され
ておらず準 RCT と考えた），1 件は非ランダム化比較
試験（非 RCT）であった．これらの報告のうち，文献1）～5）

は抗ヒスタミン薬（いずれもジフェンヒドラミン）単
独と，抗ヒスタミン薬にヒスタミン H2 受容体拮抗薬

（シメジチジン，ファモチジン）を併用した効果を比較
検討したものであった．文献7）8）は，抗ヒスタミン薬

（ジフェンヒドラミン，ロラタジン）単独の効果と，プ
レドニゾロンを同時または先行して使用した場合の効
果を比較検討したものであった．以上の報告は，いず
れも既に発症した急性蕁麻疹に対する治療効果を検討
したものであったが，文献 6 では，アトピー性皮膚炎
患児が予防的にセチリジンを内服した場合の急性蕁麻
疹の出現状況について，プラセボ内服と比較検討され
ていた．医学中央雑誌では多数の文献が抽出されるが，
純粋に急性蕁麻疹についての臨床試験は見出すことは
できなかった．
考察：急性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の有効性

を検討した報告では第一世代の抗ヒスタミン薬に関す
るものが多く，またプラセボ投与の効果を直接比較検
討した報告は，アトピー性皮膚炎患児に予防的にセチ
リジンまたはプラセボを投与した文献 6 のみであっ
た．しかし，急性蕁麻疹患者にプラセボを比較対照薬
とした臨床試験を実施することは困難であり，今回検
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討した報告ではいずれも抗ヒスタミン薬の投与後症状
が改善したことが示されていた．また，自発的に膨疹
が出現する点で急性蕁麻疹と類似性の高い慢性蕁麻疹
では，第二抗ヒスタミン薬の有効性を示す多くの臨床
試験がある9）．
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2―2：妊婦による抗ヒスタミン薬の使用

方法：2010 年 4 月現在までに報告されている論文
について，PubMed と Cochrane library から検索を
行った．PubMed から，検索式“antihistamines AND
pregnancy”を用いて 1,553 文献が抽出された．この結
果を“English，Clinical trial，Meta-Analysis，Practice

Guideline，Randomized Controlled Trial（RCT），Hu-
mans”で絞込みをして得られた 125 文献から目的にあ
う 6 文献1）～6）を抽出した．Cochrane library から検索式

“antihistamines AND pregnancy”を用いて検索され
た 6 文献から目的にあう 2 文献5）6）を抽出した．

邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で
検索が可能な 1983 年以降を検索した．検索式は「抗ヒ
スタミン薬 and 妊婦」を用いたところ 69 文献が抽出
されたが，目的にあう論文は抽出されなかった．
結果：妊婦に対する第一世代，第二世代抗ヒスタミ

ン薬の安全性については，すべての論文で有意の危険
性は示されていない．
考察：これまでに得られているデータからは，抗ヒ

スタミン薬の妊婦に対する投与はほぼ安全と考えてよ
いが，全く危険がないことが証明されているわけでは
ないことには留意すべきである．すなわち投与例と対
照に有意差がないということは，「危険性が証明できな
い」ことを意味するのであり，「安全性が証明された」と
いうことを示しているのではない．
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cohort study, J Allergy Clin Immunol, 2003; 111: 1239―

1243.

2―3：授乳婦による抗ヒスタミン薬の使用

方法：2010 年 4 月現在までに報告されている論文
について，PubMed と Cochrane library から検索を
行った．PubMed から，検索式“antihistamines AND
lactaion”を 用 い て 107 文 献，“antihistamines AND
breast feeding”を 用 い て 43 文 献，“antihistamines
AND breast milk”を用いて 62 文献が抽出された．こ
の中から目的に合う 4 文献1）～4）を抽出した．Cochrane
library から検索式“antihistamines AND lactaion”，

“antihistamines AND breast feeding”，“antihista-
mines AND breast milk”を用いて検索したが，ヒット
した文献はなかった．

邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で
検索が可能な 1983 年以降を検索した．検索式は「抗ヒ
スタミン薬 and 授乳」を用いたところ 67 文献が抽出
されたが，目的にあう論文は抽出されなかった．
結果：母親が内服した抗ヒスタミン薬は乳汁中に移

行するが，その量はわずかであり，児の健康に影響す
るという証拠はない．文献 2 に，抗ヒスタミン薬を内
服した母親 85 例中 8 例に児の異常が記録されている
が，対照のない記述研究で，評価は困難である．
考察：対照群を設けた大規模臨床試験は存在しない

のでエビデンスには乏しいが，理論的には母親が服用
した常用量の抗ヒスタミン薬が児の健康に影響を及ぼ
す可能性は極めて低いと考えられる．しかし乳汁中に
薬剤が移行するのは事実であるので，その事実を踏ま
えた慎重な対応が必要である．
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2―4：慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の増量

方法：通常量の抗ヒスタミン薬で十分に症状が抑制
されない慢性蕁麻疹患者を対象として，抗ヒスタミン
薬を増量した場合の効果について，2010 年 9 月，Co-
chrane library，Pubmed および医学中央雑誌ウェブ版

（1983 年～2010）で検索した．Cochrane library で検索
式 urticaria and histamine H1 antagonists，clinical tri-
als で検索すると 218 文献が抽出された．このうち目的
に合致するものは 2 件1，2）のみであった．Pubmed で

“Urticaria”［MeSH］AND“Histamine H1 Antagonists�
administration and dosage”［Mesh］で検索すると 111
件が抽出された．このうち増量効果についての報告は
3 件1～3）のみであった．医学中央雑誌ウェブ版では，（蕁
麻疹）and（抗ヒスタミン薬 or 抗アレルギー薬 or ヒス
タミン H1 受容体拮抗薬）で検索したところ 1,153 件が
抽出され，さらにその結果を（増量）で絞り込むと 11
件が抽出された．そのうち 3 件が蕁麻疹または蕁麻疹
を含むそう痒性皮膚疾患を対象した臨床研究であり，
さらに，目的に合致する情報が記載されていたのはそ
の中の 1 件であった4）．
結果：文献 1 ではセチリジンを通常量の 2 倍に，文

献 2 ではレボセチリジン，デスロラタジンをそれぞれ
通常量の 2 倍，4 倍まで増量し，いずれもその有効性を
報告しているが，文献 3 ではセチリジンを 3 倍まで増
量しても無効であったと報告している．なお，いずれ
の報告でも同じ錠剤またはカプセルの服用数を増やし
て増量しており，増量に関する盲検化はなされていな
い．文献 4 では，塩酸エピナスチンを通常量の 2 倍に
増量することで有意な症状改善が得られた．
考察：通常量の抗ヒスタミン薬で効果不十分な症例

に対する抗ヒスタミン薬の増量効果は経験的によく知
られている．しかし，効果不十分な症例に対して経時
的に増量した場合の症状改善については，蕁麻疹の自
然経過と増量の効果を区別することは困難である．文
献 1 においてはセチリジン増量後得られた効果が薬剤
の減量により減弱したことから，増量による効果で
あったことが示唆されているが，対象症例数が限られ
ている．また，セチリジンの増量効果については，相
反する結果が報告されており，対象集団による効果の
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違いも示唆される．なお，増量についての盲検化がな
された報告はない．他の薬剤についての研究報告はな
く，文献的には現時点で十分なクリニカルエビデンス
があるとは言えない．しかし，文献 1，2，4 に示される
ように，鎮静性の低い抗ヒスタミン薬を（最大 4 倍ま
で）増量しても重篤な副作用は見られておらず，難治
例に対して抗ヒスタミン薬の増量は試みてもよいと考
えられる．
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3：慢性蕁麻疹の補助的治療薬
3―1：慢性蕁麻疹のH2 受容体拮抗薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
に つ い て PubMed か ら 検 索 式“urticaria AND ci-
metidine”を用いて 107 文献が抽出された．このうち慢
性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬と H2 拮抗薬の併用の効果
を調査した比較試験に 10 件が該当した．さらに Pub-
Med から検索式“urticaria AND H1 AND H2”を用い
て 152 文献が抽出された．このうち慢性蕁麻疹に対す
る H1 拮抗薬と H2 拮抗薬の併用の効果を調査した文献
で重複しないもの 1 件を追加した．Cochrane library
で同様の検索式で追加される文献はなかった．このう
ち英文で記載された RCT は上記 6 件であった．
結果：併用が有意に効果ありとする文献 3 件1）2）4），

有意差なしとする文献 3 件3）5）6）であった．
考察：H1 拮抗薬と H2 拮抗薬の併用が効果ありとす

る文献となしとする文献が相半ばしており，併用が H1

単独に比較して効果が勝るとする根拠は弱い．
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3―2：慢性蕁麻疹の抗ロイコトリエン薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“urticaria AND mon-
telukast”を用いて 54 文献が抽出された．このうち慢
性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬と抗ロイコトリエン薬の
併用の効果を調査した試験に 5 件が該当した．さらに
PubMed から検索式“urticaria AND leukotriene an-
tagonist”を用いて 29 文献が抽出された．このうち慢
性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬と抗ロイコトリエン薬の
併用の効果を調査した文献で重複しないものが 1 件報
告されており，合計 6 件の報告が該当した．Cochrane
library で同様の検索式で追加される文献はなかった．
結果：併用が有意に効果ありとする文献 4 件1）2）4）5），

有意差なしとする文献 2 件3）6）であった．
考察：H1 拮抗薬と抗ロイコトリエン薬の併用が効

果ありとする文献となしとする文献が各々複数存在
し，併用が H1 拮抗薬単独に比較して効果が勝るとする
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根拠は弱い．

文 献

1）Wan KS: Efficacy of leukotriene receptor antagonist

with an anti-H1 receptor antagonist for treatment of

chronic idiopathic urticaria, J Dermatolog Treat, 2009; 20:

194―7.

2）Nettis E, Colanardi MC, Paradiso MT, et al: Deslorata-

dine in combination with montelukast in the treatment

of chronic urticaria : a randomized, double-blind,

placebo-controlled study, Clin Exp Allergy, 2004 ; 34 :

1401―7.

3）Di Lorenzo G, Pacor ML, Mansueto P, et al: Random-

ized placebo-controlled trial comparing desloratadine

and montelukast in monotherapy and desloratadine

plus montelukast in combined therapy for chronic idi-

opathic urticaria, J Allergy Clin Immunol, 2004; 114: 619―

25.

4）Erbagci Z: The leukotriene receptor antagonist mon-

telukast in the treatment of chronic idiopathic urti-

caria: a single-blind, placebo-controlled, crossover clini-

cal study, J Allergy Clin Immunol, 2002; 110: 484―8.

5）Sanada S, Tanaka T, Kameyoshi Y, et al: The effective-

ness of montelukast for the treatment of anti-

histamine-resistant chronic urticaria, Arch Dermatol

Res, 2005; 297: 134―8.

6）Bagenstose SE, Levin L, Bernstein JA. The addition of

zafirlukast to cetirizine improves the treatment of

chronic urticaria in patients with positive autologous

serum skin test results, J Allergy Clin Immunol, 2004 ;

113: 134―40.

3―3：慢性蕁麻疹のジアフェニルスルフォンによる

治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“urticaria AND dap-
sone”を用いて 63 文献が抽出された．このうち慢性蕁
麻疹に対する H1 拮抗薬と diaphenylsulfone の併用の
効果を調査した試験に 2 件が該当した．Cochrane li-
brary で同様の検索式で追加される文献はなかった．
結果：RCT にて検討した文献が 1 件1），オープン試

験が 1 件2）で，いずれも効果ありとされた．
考察：現時点では diaphenylsulfone が慢性蕁麻疹に

効果があるとする根拠は弱いが，難治性例には試みて
よい．

文 献

1）Engin B, Ozdemir M: Prospective randomized non-

blinded clinical trial on the use of dapsone plus antihis-

tamine vs. antihistamine in patients with chronic idi-

opathic urticaria, J Eur Acad Dermatol Venereol, 2008; 22:

481―486.

2）Cassano N, D’Argento V, Filotico R, Vena GA: Low-

dose dapsone in chronic idiopathic urticaria : prelimi-

nary results of an open study, Acta Derm Venereol, 2005;

85: 254―255.

3―4：慢性蕁麻疹のグリチルリチン製剤による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“urticaria AND glycyr-
rhizin”を用いて 1 文献が抽出された．これは慢性蕁麻
疹に対するグリチルリチン酸製剤の併用の効果を調査
した試験に該当しなかった．Cochrane library で同様
の検索式で抽出される文献はなかった．医学中央雑誌
から検索式“蕁麻疹とグリチロン”を用いて 3 文献が，

“蕁麻疹と強力ネオミノファーゲン”を用いて 9 件が抽
出された．このうち 5 例以上の慢性蕁麻疹に対して抗
ヒスタミン薬との併用を検討した 1 件を解析した．さ
らに株式会社ミノファーゲン製薬が収集した蕁麻疹に
対するグリチルリチン製剤の効果を検討した文献のう
ち 1982 年以前の 34 文献のうち，慢性蕁麻疹 10 例以上
に対する効果を検討したもの 3 件を併せて，合計 4 件
を解析した．
結果：RCT にて検討した文献はなかった．4 件は

オープン試験にて慢性蕁麻疹に対する強力ネオミノ
ファーゲン C およびグリチロン錠 2 号の効果を検討
したもので，3 割程度の症例で有効以上と判定されて
いた1）～3）．
考察：グリチルリチン製剤が慢性蕁麻疹に効果があ

るとする根拠は弱いが，抗ヒスタミン薬にて効果不十
分例には試みてよい．

文 献

1）旗持 淳，植木 等：湿疹・蕁麻疹におけるグリチロ

ン錠二号の使用経験，MINOPHAGEN MEDICAL RE-
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VIEW, 1989; 34: 289―295.

2）石田 啓：2. 3 皮膚疾患に対するグリチロン錠の単独

投与 効 果 に つ い て，MINOPHAGEN MEDICAL RE-

VIEW, 1989; 6: 119―124.

3）中平正美，松山隆三，鶴見和弘：皮膚科領域における強

力ネオミノファーゲン C の使用経験，新薬と臨床，

1956; 5: 927―933.

4）阿部清雄：皮膚科領域に於ける強力ネオミノファーゲ

ン C の治験，診療室，1955; 7: 122―126.

3―5：慢性蕁麻疹のワクシニアウイルス接種家兎炎

症皮膚抽出液による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“urticaria AND neu-
rotropin”を用いて 1 文献が抽出された．これは慢性蕁
麻疹に対するワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽
出物の併用の効果を調査した試験に該当しなかった．
Cochrane library で同様の検索式で抽出される文献は
なかった．医学中央雑誌から検索式“蕁麻疹とノイロ
トロピン”を用いて 3 文献が抽出された．これらのう
ち慢性蕁麻疹に対するワクシニアウイルス接種家兎炎
症皮膚抽出物の併用の効果を調査した試験に 1 件が該
当した．さらに日本臓器製薬株式会社が収集した蕁麻
疹に対するワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽出
物の効果を検討した 9 文献を加えて 10 件を収集した．
このうち RCT にて検討した 1 件，および 10 例以上の
慢性蕁麻疹の症例集積研究 3 件を解析した．
結果：RCT にて検討した文献では瘙痒抑制がみら

れる傾向が得られた1）．症例集積研究では 26 例中 7
例，11 例中 8 例，10 例中 9 例で改善以上の効果が得ら
れた2）～4）．
考察：ワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽出物

が慢性蕁麻疹に効果があるとする根拠は弱いが，抗ヒ
スタミン薬にて効果不十分例には試みてよい．

文 献

1）ノイロトロピン研究班：二重盲検法によるノイロトロ

ピンの止痒効果の検討―慢性蕁麻疹，湿疹・皮膚炎群

を対象として― 西日皮，1979; 41: 552―9.

2）竹村 司，大熊一朝，高田任康：種々の皮膚疾患に対す

るノイロトロピンⓇ特号の止痒効果 基礎と臨床，1982;

16: 379―86.

3）佐久間満里子，飯島茂子，星野 稔，堀内早苗，内藤琇

一，上野賢一：ノイロトロピン特号 3cc の止痒効果の

検討 皮膚科紀要，1989; 84: 289―93.

4）増子倫樹，池田和人，山口茂光，永井 透，丸山友裕，

山崎龍彦，河井一浩，田中正明，奥田長三郎，坂本ふみ

子，小林聰也，斎藤昭雄：各種そう痒性皮膚疾患に対す

るノイロトロピンⓇ特号 3cc の止痒効果の検討 新薬

と臨床，1991; 38: 93―100.

3―6：慢性蕁麻疹のトラネキサム酸による治療

方法：2010 年 3 月現在までに報告されている論文
について，Cochrane library，PubMed から検索を行っ
た．Cochrane library か ら 検 索 式“urticaria AND
tranexamic acid”を用いて検索された 1 文献1）が抽出
された．また，PubMed から，同じ検索式を用いて 92
文献が抽出された．この中から“Humans，Clinical
Trial，Editorial，Meta-Analysis，Practice Guideline，
Randomized Controlled Trial，Review，Case Reports，
Classical Article，Clinical Conference，Clinical Trial，
Phase I，Clinical Trial，Phase II，Clinical Trial，Phase
III，Clinical Trial，Phase IV，English”によって絞込
みをして 39 文献が得られたが，目的にあう文献は 2
報1）2）あり，そのうち 1 報は Cochrane library から抽出
された文献と同一であった．邦文の文献については，
医学中央雑誌のウエブ版で可能な 1983 年以降を検索
した．検索式「蕁麻疹 and Tranexamic Acid（TH）�ト
ランサミン（AL）or トラネキサム酸（AL）」を用いた
ところ 19 文献が抽出された．このうち 3 文献は急性蕁
麻疹に関連した論文として抽出した．目的に合う文献
はなかった．
結果：抽出された 2 編のうち 1 編1）では，プラセボと

比べ効果に有意差がみられなかった．この文献はクロ
スオーバーで行われた，プラセボ対照二重盲検ランダ
ム化比較試験で行われており，唯一のランダム化比較
試験である．もう 1 編2）は抗ヒスタミン薬やステロイド
に抵抗性を示す慢性蕁麻疹に対して，トラネキサム酸
内服とへパリン皮下注射の併用療法が有効とする症例
集積研究であり，抗ヒスタミン薬の併用方法について
は詳細な情報は記載されていない．
考察：現段階では，トラネキサム酸を抗ヒスタミン

薬と併用する方が有効であるとする十分な根拠がある
とはいえないが，今後その適応や具体的な投与方法に
ついて検証する必要がある．
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文 献

1）Laurberg G: Tranexamic acid (Cyklokapron) in chronic

urticaria: a double-blind study, Acta Derm Venereol, 57:

369―370, 1977.

2）Asero R, Tedeschi A, Cugno M: Heparin and tranex-

amic Acid therapy may be effective in treatment-

resistant chronic urticaria with elevated d-dimer: a pi-

lot study, Int Arch Allergy Immunol, 152: 384―389, 2010.

3―7：慢性蕁麻疹の抗不安薬の治療

方法：2010 年 4 月に Cochrane Library で“urticaria
AND antianxiety agents or drugs”で検索したが該当
する論文は検出されなかった．次に Pub Med で検索
式“chronic urticaria AND antianxiety drugs”を用い
て検索すると 15 の文献が抽出されたため，［Clinical
Trial，Meta-Analysis，Practice Guideline，Randomized
Controlled Trial］で絞り込みをして 4 文献を抽出し
た．“chronic urticaria and antidepressants”でも同様
に検索したが同じ文献が抽出された．しかしこれらの
文献はいずれも抗うつ作用を持つ doxepin の効果を
プラセボまたは他の抗ヒスタミン薬と比較検討したも
ので，目的に合致するものではなかった．そこでさら
に 2010 年 9 月までに報告されている論文について，
PubMed で検索式“chronic urticaria，psychotropics”
を用いて検索したところ，上記 2 文献が抽出された．

Cochrane Library で同様の検索式で追加される文
献はなかった．医中誌では，“蕁麻疹と抗不安薬”で検
索したが目的にあう文献はなかった．
結果：抗ヒスタミン薬に抗不安薬の併用が効果あり

とする文献は 1 件であった．この他，症例報告レベル
の文献が 1 件あった．
考察：慢性蕁麻疹への抗不安薬の併用は，心理テス

トで高得点を示す難治例に限り試みてよい．

文 献

1）Hashiro M, Ymatodani Y: A combination therapy of

psychotropic drugs and antihistaminics or antiallergics

in patients with chronic urticaria, J Dermatol Sci, 1996;

11: 209―213.

2）Hashiro M : Psychosomatic treatment of a case of

chronic urticaria, J Dermatol, 1995; 22: 686―689.

4：慢性蕁麻疹の試行的治療
4―1：慢性蕁麻疹のシクロスポリンによる治療

方法：2010 年 4 月検索を行った．Cochrane Library
で検索式 Urticaria AND Cyclosporin で検索したとこ
ろ，13 件が抽出され，このうち慢性蕁麻疹の clinical
trial は 11 件 で あ っ た．Pubmed で は Urticaria

［MESH］AND cyclosporine［MESH］で，36 件が抽出
され，Limits：clinical trial で 8 件に絞られた．これら
のうち，症例対照研究が上記 5 件，そのうち 3 件が二
重盲検ランダム化対照試験であった．医学中央雑誌で
は，慢性蕁麻疹�AL and（Ciclosporin�TH or シクロス
ポリン�AL）の検索で 16 件が抽出され，このうち症例
報告が 2 件のみで症例集積研究や対照研究はなかっ
た．
結果：採択した 5 件は，いずれも重症慢性蕁麻疹患

者を対象とした研究であった．文献 1，3 ではプラセボ
を対象とした二重盲検ランダム化比較試験によりシク
ロスポリンの有効性が示されている．文献 2 は投与期
間 16 週間の二重盲検ランダム化比較試験として開始
されたが，40 例中 16 例で激しい症状の増悪を認めた
ため 2 週間で中止，増悪群がいずれもプラセボ群で
あったことから全例をシクロスポリン群に変更して症
例集積研究となっている．文献 4 はシクロスポリン 1
カ月投与と 3 カ月投与を比較した試験である．1 カ月
投与による有効性が示されているが，3 カ月投与して
もさらなる改善は見られなかったとの結果であった．
文献 5 ではシクロスポリンとプレドニゾンの効果が比
較され，シクロスポリンの有用性が報告されている．
いずれの試験においてもシクロスポリンの有効性が示
されていた．また，重篤な有害事象は記載されていな
い．
考察：シクロスポリンは皮膚科領域においても比較

的使用経験の多い薬剤であり，使用上注意すべき事象
もよく知られている．複数のエビデンスレベルの高い
研究によりシクロスポリンの有効性が示されているこ
とから，抗ヒスタミン薬を中心とした治療に抵抗性の
重症慢性蕁麻疹患者に対しては試みてよい治療と考え
られる．ただし，適切な投与期間については今後の検
討課題でもある．また，投与終了後長期にわたり蕁麻
疹の再燃が見られなかった症例の記載も目立ち，予後
を改善する可能性も示唆されているが，この点につい
ての十分な検討はなされていない．
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文 献

1）Grattan CE, O’Donnell BF, Francis DM, et al: Random-

ized double-blind study of cyclosporin in chronic ‘ idi-

opathic’ urticaria, Br J Dermatol, 2000; 143: 365―372.

2）Di Gioacchino M, Di Stefano F, Cavallucci E, et al :

Treatment of chronic idiopathic urticaria and positive

autologous serum skin test with cyclosporine: clinical

and immunological evaluation, Allergy Asthma Proc,

2003; 24: 285―290.

3）Vena GA, Cassano N, Colombo D, Peruzzi E, Pigatto P;

Neo-I-30 Study Group : Cyclosporine in chronic idi-

opathic urticaria: a double-blind, randomized, placebo-

controlled trial, J Am Acad Dermatol, 2006; 55: 705―709.

4）Baskan EB, Tunali S, Turker T, Saricaoglu H: Com-

parison of short- and long-term cyclosporine A therapy

in chronic idiopathic urticaria, J Dermatolog Treat, 2004;

15: 164―168.

5）Loria MP, Dambra PP, D’Oronzio L, et al: Cyclosporin

A in patients affected by chronic idiopathic urticaria: a

therapeutic alternative, Immunopharmacol Immunotoxi-

col, 2001; 23: 205―213.

4―2：慢性蕁麻疹の IVIG による治療

方法：慢性蕁麻疹の免疫グロブリン静注による治療
について，2010 年 4 月，検索式 urticaria AND immu-
noglobulins，intravenous で検索を行った．
結果：Cochrane library では 1 件も抽出されなかっ

た．Pubmed では 12 件が抽出されたが，RCT はなく，
臨床研究は 5 件で，症例集積研究は 3 例であった．医
学中央雑誌では，慢性蕁麻疹�AL and（“Intravenous
Immunoglobulins”�TH or IVIG�AL）検索を行い 2 件
が抽出されたが，目的に合う文献はなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対し，免疫グロブリン静注が奏

効する可能性があるが，そのエビデンスは症例集積研
究のレベルに留まり，現時点では QOL 障害の大きい
難治例に限り試みても良い試行的な治療と考えられ
る．

文 献

1）Pereira C, Tavares B, Carrapatoso I, et al: Low-dose in-

travenous gammaglobulin in the treatment of severe

autoimmune urticaria, Eur Ann Allergy Clin Immunol,

2007; 39: 237―242.

2）O’Donnell BF, Barr RM, Black AK, et al: Intravenous

immunoglobulin in autoimmune chronic urticaria, Br J

Dermatol, 1998; 138: 101―106.

3）Asero R: Are IVIG for chronic unremitting urticaria ef-

fective?, Allergy, 2000; 55: 1099―1101.

4―3：慢性蕁麻疹の血漿交換による治療

方法：慢性蕁麻疹の血漿交換による治療について，
2010 年 4 月，検 索 式 urticaria AND plasmapheresis
で検索を行った．
結果：Cochrane library では 1 件も抽出されなかっ

た．Pubmed では 54 件が抽出されたが，目的に合致す
る文献は 2 件で RCT はなく，該当した 2 件は症例集
積研究および症例報告各 1 件のみであった．医学中央
雑誌では，慢性蕁麻疹�AL and（血漿交換�TH or 血漿
交換�AL）にて検索を行い 7 件が抽出されたが，目的に
合致する文献は 1 件で症例報告であった．
考察：慢性蕁麻疹に対する血漿交換治療に関する研

究報告は，8 例を対象とした症例集積研究 1 件と 2 件
の症例報告のみであった．複数の症例で血漿交換の有
効性が示されているが，文献 1，3 では有効例でもその
効果は短期間に限られていたものが多く，文献 2 では
3 回の血漿交換治療後 1 年間免疫療法が併用された．
従って，本治療は QOL 障害の大きい難治例に対して
試みてよい試行的な治療とはいえるが，治療後の長期
的予後についての知見は乏しく，侵襲の大きさも考慮
すると，適応については慎重に検討する必要がある．

文 献

1）Grattan CE, Francis DM, Slater NG, Barlow RJ,

Greaves MW: Plasmapheresis for severe, unremitting,

chronic urticaria, Lancet, 1992; 339: 1078―1080.

2）Jiang X, Lu M, Ying Y, Feng J, Ye Y: A case report of

double-filtration plasmapheresis for the resolution of

refractory chronic urticaria, Ther Apher Dial, 2008; 12:

505―508.

3）石地尚興，谷野千鶴子，上出良一，中川秀己，大森一範：

自己免疫性皮膚疾患に対する血漿交換療法，臨皮，2007;

61: 1017―1020.

4―4：慢性蕁麻疹のワーファリンによる治療

方法：慢性蕁麻疹のワーファリンによる治療につい
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て，2010 年 4 月，検索式 urticaria AND warfarin で検
索を行った．
結果：Cochrane library では 4 件抽出され，1 件1）が

目的に合致した．Pubmed では 16 件が抽出されたが，
RCT は 1 件，他に複数の症例を対象とした臨床研究が
2 件あった．医学中央雑誌では，慢性蕁麻疹�AL and

（Warfarin�TH or ワーファリン�AL）で検索を行った
が，1 件も抽出されなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対するワーファリン治療につい

てはエビデンスレベルが高いとされるクロスオーバー
スタディにより有効性が報告されているが，対象が
オープンスタディにより有効性が示された 3 例にとど
まり，また相反する報告もなされている．これらのこ
とから現時点では QOL 障害の大きい難治例に限り試
みても良い試行的な治療と考えられる．

文 献

1）Parslew R, Pryce D, Ashworth J, Friedmann PS: War-

farin treatment of chronic idiopathic urticaria and

angio-oedema, Clin Exp Allergy, 2000; 30: 1161―1165.

2）Mahesh PA, Pudupakkam VK, Holla AD, Dande T: Ef-

fect of warfarin on chronic idiopathic urticaria, Indian J

Dermatol Venereol Leprol, 2009; 75: 187―189.

3）Barlow RJ, Greaves MW: Warfarin in the treatment of

chronic urticaria�angio-edema, Br J Dermatol, 1992; 126:

415―416.

4―5：慢性蕁麻疹のメトトレキサートによる治療

方法：慢性蕁麻疹のメソトレキサートによる
治療について，2010 年 4 月，検索式 urticaria AND
methotrexate で検索を行った．
結果：Cochrane library では 5 件抽出されたが，目

的に合致するものはなかった．Pubmed では 25 件が抽
出されたが，RCT はなく，複数の症例を対象とした臨
床研究は 3 件であった．ただし文献 1 はスペイン語の
ため英文抄録からの記載である．医学中央雑誌では，
慢性蕁麻疹�AL and（Methotrexate�TH or メトトレキ
サート�AL）で検索を行い 1 件が抽出されたが，目的に
合う文献はなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対し，メトトレキサートが奏効

する可能性があるが，そのエビデンスは症例集積研究
のレベルに留まり，16 例の症例集積研究における有効
例は 16 例中 10 例（62.5％）であった3）．本治療は，現

時点では QOL 障害の大きい難治例に限り試みても良
い試行的な治療と考えられる．

文 献

1）Montero Mora P, González Pérez Mdel C, Almeida

Arvizu V, Matta Campos JJ : Autoimmune urticaria.

Treatment with methotrexate, Rev Alerg Mex, 2004; 51:

167―172.

2）Gach JE, Sabroe RA, Greaves MW, Black AK :

Methotrexate-responsive chronic idiopathic urticaria: a

report of two cases, Br J Dermatol, 2001; 145: 340―343.

3）Perez A, Woods A, Grattan CE: Methotrexate: a useful

steroid-sparing agent in recalcitrant chronic urticaria,

Br J Dermatol, 2010; 162: 191―194.

4―6：慢性蕁麻疹のシクロフォスファミドによる治

療

方法：慢性蕁麻疹のシクロフォスファミドによる治
療について，2010 年 4 月，検索式 urticaria AND cyclo-
phosphamide で検索を行った．
結果：Cochrane library では 4 件抽出され，うち 1

件は臨床研究であったが学会抄録であった．Pubmed
では 26 件が抽出されたが，RCT はなく，臨床研究は
2 件であった．医学中央雑誌では，慢性蕁麻疹�AL and

（Cyclophosphamide�TH or シクロフォスファミド�
AL）で検索を行い 1 件が抽出されたが，目的に合う文
献はなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対し，シクロフォスファミドが

奏効する可能性はあるが，そのエビデンスは 2 件の症
例報告に留まり，現時点では QOL 障害の大きい難治
例に限り試みても良い試行的な治療としかいえない．

文 献

1）Asero R : Oral cyclophosphamide in a case of cy-

closporin and steroid-resistant chronic urticaria show-

ing autoreactivity on autologous serum skin testing,

Clin Exp Dermatol, 2005; 30: 582―583.

2）Bernstein JA, Garramone SM, Lower EG: Successful

treatment of autoimmune chronic idiopathic urticaria

with intravenous cyclophosphamide, Ann Allergy

Asthma Immunol, 2002; 89: 212―214.
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4―7：慢性蕁麻疹のタクロリムスによる治療

方法：慢性蕁麻疹のタクロリムスによる治療につい
て，2010 年 4 月，検 索 式 urticaria AND tacrolimus
で検索を行った．
結果：Cochrane library では 5 件抽出されたが目的

に合致する報告はなかった．Pubmed では 9 件が抽出
されたが，RCT はなく，臨床研究は 1 件のみであった．
医学中央雑誌では，慢性蕁麻疹�AL and（Tacrolimus�
TH or タクロリムス�AL）で検索を行ったが，1 件も抽
出されなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対し，タクロリムスが奏効する

可能性があるが，そのエビデンスは 1 件の症例集積研
究に留まり，19 例中 12 例（63.2％）で有効と評価され
た．本治療は，現時点では QOL 障害の大きい難治例に
限り試みても良い試行的な治療と考えられる．

文 献

1）Kessel A, Bamberger E, Toubi E: Tacrolimus in the

treatment of severe chronic idiopathic urticaria : an

open-label prospective study, J Am Acad Dermatol, 2005;

52: 145―148.

4―8：慢性蕁麻疹のミコフェノール酸による治療

方法：慢性蕁麻疹のミコフェノール酸モフェチルに
よる治療について，2010 年 4 月，検索式 urticaria AND
mycophenolate で検索を行った．
結果：Cochrane library では 1 件も抽出されなかっ

た．Pubmed では 16 件が抽出されたが，RCT はなく，
臨床研究は 1 件のみであった．医学中央雑誌では，慢
性蕁麻疹�AL and（“Mycophenolic Acid”�TH or ミコ
フェノール酸モフェチル�AL）で検索を行ったが，1
件も抽出されなかった．
考察：慢性蕁麻疹に対し，ミコフェノール酸モフェ

チルが奏効する可能性があるが，そのエビデンスは 1
件，9 例の症例集積研究に留まり，現時点では QOL
障害の大きい難治例に限り試みても良い試行的な治療
と考えられる．

文 献

1）Shahar E, Bergman R, Guttman-Yassky E, Pollack S:

Treatment of severe chronic idiopathic urticaria with

oral mycophenolate mofetil in patients not responding

to antihistamines and�or corticosteroids, Int J Dermatol,

2006; 45: 1224―1227.

4―9：慢性蕁麻疹の抗 IgE 抗体による治療

方法：慢性蕁麻疹の omalizumab による治療につい
て，2010 年 9 月，検索式 urticaria［MeSH］AND omali-
zumab で検索を行った．
結果：Cochrane library では 4 件が抽出されたが，

目的に合致する報告はなかった．Pubmed では 27 件が
抽出されたが，RCT はなく，複数の症例を対象とした
報告として 4 件がみられた．医学中央雑誌では慢性蕁
麻疹�AL and（Omalizumab�TH or オマリズマブ�AL）
にて検索を行ったが，1 件も抽出されなかった．
考察：近年，慢性蕁麻疹に対するオマリズマブの有

効性を示す報告が集積しつつある．しかし，現時点で
は，そのエビデンスは症例集積研究のレベルに留まり，
QOL 障害の大きい難治例に対して試みても良い試行
的な治療と考えられる．

文 献

1）Spector SL, Tan RA: Effect of omalizumab on patients

with chronic urticaria, Ann Allergy Asthma Immunol,

2007; 99: 190―193.

2）Kaplan AP, Joseph K, Maykut RJ, Geba GP, Zeldin RK:

Treatment of chronic autoimmune urticaria with

omalizumab, J Allergy Clin Immunol, 2008; 122: 569―573.

3）Magerl M, Staubach P, Altrichter S, et al : Effective

treatment of therapy-resistant chronic spontaneous ur-

ticaria with omalizumab, J Allergy Clin Immunol, 2010;

126: 665―6. Epub 2010 Jul 31.

4）Vestergaard C, Deleuran M: Two cases of severe re-

fractory chronic idiopathic urticaria treated with

omalizumab, Acta Derm Venereol, 2010; 90: 443―4.

5：アスピリン蕁麻疹
5―1：アスピリン蕁麻疹に対するCOX2阻害活性の

低い薬剤の安全性

方法：アスピリン蕁麻疹に対する安全性について文
献の検索，集積を行った．2010 年 3 月現在までに報告
されている論文について，Cochrane library，PubMed
から検索を行った．Cochrane library から検索式“Non-
steroidal anti-inflammatory drugs and urticaria”を用
いて検索された 12 文献のうち，目的にあう報告は 6 報
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であった1）～6）．また，PubMed から，同じ検索式を用い
て 787 文献が抽出された．この中から“Humans，Clini-
cal Trial，Meta-Analysis，Randomized Controlled
Trial，English”によって絞込みをして 37 文献が得ら
れたが，目的にあう文献は 21 文献1）～21）で，そのうち 6
報1）～6）は Cochrane library から抽出された文献と同一
であった．“aspirin and urticaria”を用いて検索し，

“Humans，Clinical Trial，Meta-Analysis，Randomized
Controlled Trial，English”により絞込みをして 37 報が
抽出されたが，目的にあう文献は“Nonsteroidal anti-
inflammatory drugs and urticaria”による検索結果と
重複していた．さらに，“NSAIDs and urticaria”の検索
で抽出された 737 文献から，“Humans，Clinical Trial，
Meta-Analysis，Randomized Controlled Trial，Eng-
lish”によって絞込みをして得られた 79 文献の中で，
目的にあう文献 2 報22）23）を追加した．

邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で
可能な 1983 年以降を検索した．検索式「（蕁麻疹�TH
or 蕁麻疹�AL）AND（非ステロイド系抗炎症剤�TH
or NSAIDs�AL）」を用いたところ 450 文献が抽出され
た．さらに，（原著論文，解説，総説）で絞込みを行い
131 文献が得られたが，目的に合う文献は欧文文献と
重複する 1 報8）のみであった．また，「（Aspirin�TH or
アスピリン�AL）and（蕁麻疹�TH or 蕁麻疹�AL）」を用
いたところ 173 文献が抽出され，（原著論文，解説，総
説）で絞込みを行ったが，目的に合う文献は，欧文文
献と重複する 1 報8）のみであった．
結果：今回の結果では 23 の文献1）～23）が抽出された．

二重盲検ランダム化比較試験が 1 報5），残る 22 報は症
例集積研究であり，すべての文献において，アスピリ
ン蕁麻疹では，COX 選択性の低い薬剤よりも，COX
阻害作用がないか，または COX-2 選択性が高い
NSAIDs の方が皮膚症状の誘発頻度が低い傾向があ
り，安全性が高いと判定されていた．対象はアスピリ
ン蕁麻疹と負荷試験で診断した患者か4）5）8）9）14）19）22），
または問診から強く疑われた患者が選出され，研究当
時に COX 選択性が高く，安全性がより高いと期待さ
れた薬剤の安全性について，負荷試験で調査されてい
た．負荷試験の方法は，二重盲検ランダム化比較試験
が 1 報5），二重盲検試験が 2 報4）20），単盲検試験が 19
報，オープン試験が 1 報18）であった．

最もエビデンスレベルが高い，二重盲検ランダム化
比較試験5）の報告では，前試験としてアスピリン負荷試
験を実施し，全例陽性であることを確認した上で，

COX-2 選択性阻害剤である rofecoxib と celecoxib の
比較試験を実施している．その結果，2 剤は全例で陰性
であったことから，アスピリン蕁麻疹患者においてア
スピリンよりも 2 剤は極めて安全性が高いと評価され
た．
考察：抽出された文献すべてにおいて，アスピリン

蕁麻疹患者では，COX 選択性の低い薬剤よりも，COX
阻害作用がないか，または COX-2 選択性が高い
NSAIDs の方が皮膚症状の誘発頻度が低い傾向があ
り，安全性が高いと判定されていた．

本邦において，COX-2 選択性が高い薬剤として認識
されているものは，セレコキシブ，メロキシカム，エ
トドラクである．また COX 阻害作用のない NSAIDs
として，塩基性の塩酸チアラミドが本邦でのみ承認
されている．これらの誘発率をまとめると，セレコ
キシブは 0～11.2％3）5）10）13），メロキシカムは 4.38～
33％8）9）16）22）23），エトドラク 53.3％8），塩酸チアラミド
21.4％8）であった．また，アセトアミノフェン（別名
paracetamol）は 0～38.5％2）6）8）と誘発率が比較的低い
ことがわかる．アセトアミノフェンはこれまで COX2
選択性とみなされていなかったが，最近ヒトにおいて
COX2 選択性が比較的高い薬剤との報告がみられ
る24）．以上のように，COX2 選択性阻害薬によっても
誘発頻度が異なること，また安全性が高いと報告され
た薬剤であっても少数ながら陽性者がいることに注意
が必要である．

したがって，アスピリン蕁麻疹では，COX 阻害作用
がないか，または COX-2 選択性が高い NSAIDs の方
がより安全性が高いといえる．ただし，そのような薬
剤においても稀ながら症状誘発の恐れがあるので，代
替薬投与においては慎重に行う必要がある．

文 献

1）Colanardi MC, Nettis E, Traetta P, et al: Safety of pare-

coxib in patients with nonsteroidal anti-inflammatory

drug-induced urticaria or angioedema, Ann Allergy

Asthma Immunol, 2008; 100: 82―85.

2）Asero R: Etoricoxib challenge in patients with chronic

urticaria with NSAID intolerance, Clin Exp Dermatol,

2007; 32: 661―663.

3）Muratore L, Ventura M, Calogiuri G, et al: Tolerance to

etoricoxib in 37 patients with urticaria and angioe-

dema induced by nonsteroidal anti-inflammatory



秀 道広 ほか

1380 ● 日皮会誌：121（7），1339―1388，2011（平成 23）

drugs, Ann Allergy Asthma Immunol, 2007; 98: 168―171.

4）Sánchez-Borges M, Caballero-Fonseca F, Capriles-

Hulett A: Safety of etoricoxib, a new cyclooxygenase 2

inhibitor, in patients with nonsteroidal anti-inflam-

matory drug-induced urticaria and angioedema, Ann

Allergy Asthma Immunol, 2005; 95: 154―158.

5）Zembowicz A, Mastalerz L, Setkowicz M, et al: Safety

of cyclooxygenase 2 inhibitors and increased leukot-

riene synthesis in chronic idiopathic urticaria with sen-

sitivity to nonsteroidal anti-inflammatory drugs, Arch

Dermatol, 2003; 139: 1577―1582.

6）Nettis E, Marcandrea M, Ferrannini A, Tursi A: Toler-

ability of nimesulide and paracetamol in patients with

NSAID-induced urticaria�angioedema, Immunopharma-

col Immunotoxicol, 2001; 23: 343―354.

7）Quercia O, Emiliani F, Foschi FG, Stefanini GF: Safety

of etoricoxib in patients with reactions to NSAIDs, J In-

vestig Allergol Clin Immunol, 2008; 18: 163―167.

8）Inomata N, Osuna H, Yamaguchi J, et al: Safety of se-

lective cyclooxygenase-2 inhibitors and a basic non-

steroidal anti-inflammatory drug (NSAID) in Japanese

patients with NSAID-induced urticaria and�or angioe-

dema: Comparison of meloxicam, etodolac and tiara-

mide, J Dermatol, 2007; 34: 172―177.

9）Domingo MV, Marchuet MJ, Culla MT, et al: Meloxi-

cam tolerance in hypersensitivity to nonsteroidal anti-

inflammatory drugs, J Investig Allergol Clin Immunol,

2006; 16: 364―366.

10）Liccardi G, Salzillo A, Piccolo A, et al : Safety of cele-

coxib in patients with adverse skin reactions to aceta-

minophen (paracetamol) and nimesulide associated or

not with common non-steroidal anti-inflammatory

drugs, Eur Ann Allergy Clin Immunol, 2005; 37: 50―53.

11）Nettis E, Colanardi MC, Ferrannini A, et al: Short-term

tolerability of etoricoxib in patients with cutaneous hy-

persensitivity reactions to nonsteroidal anti-inflam-

matory drugs, Ann Allergy Asthma Immunol, 2005; 95:

438―442.

12）Viola M, Quaratino D, Gaeta F, et al : Celecoxib toler-

ability in patients with hypersensitivity (mainly cuta-

neous reactions ) to nonsteroidal anti-inflammatory

drugs, Int Arch Allergy Immunol, 2005; 137: 145―150.

13）Celik G, Pa�ao�lu G, Bavbek S, et al: Tolerability of se-

lective cyclooxygenase inhibitor, celecoxib, in patients

with analgesic intolerance, J Asthma, 2005; 42: 127―131.

14）Sánchez-Borges M, Caballero-Fonseca F, Capriles-

Hulett A: Safety of etoricoxib, a new cyclooxygenase 2

inhibitor, in patients with nonsteroidal anti-inflam-

matory drug-induced urticaria and angioedema, Ann

Allergy Asthma Immunol, 2005; 95: 154―158.

15）Senna G, Bilò MB, Antonicelli L, et al : Tolerability of

three selective cyclo-oxygenase-2 inhibitors, meloxi-

cam, celecoxib and rofecoxib in NSAID-sensitive pa-

tients, Eur Ann Allergy Clin Immunol, 2004; 36: 215―218.

16）Senna GE, Passalacqua G, Dama A, et al : Nimesulide

and meloxicam are a safe alternative drugs for pa-

tients intolerant to nonsteroidal anti-inflammatory

drugs, Eur Ann Allergy Clin Immunol, 2003; 35: 393―396.

17）Perrone MR, Artesani MC, Viola M, et al: Tolerability

of rofecoxib in patients with adverse reactions to non-

steroidal anti-inflammatory drugs: a study of 216 pa-

tients and literature review, Int Arch Allergy Immunol,

2003; 132: 82―86.

18）Confino-Cohen R, Goldberg A: Safe full-dose one-step

nabumetone challenge in patients with nonsteroidal

anti-inflammatory drug hypersensitivity, Allergy

Asthma Proc, 2003; 24: 281―4.

19）Quiralte J, Sáenz de San Pedro B, Florido JJ: Safety of

selective cyclooxygenase-2 inhibitor rofecoxib in pa-

tients with NSAID-induced cutaneous reactions, Ann

Allergy Asthma Immunol, 2002; 89: 63―66.

20）Pacor ML, Di Lorenzo G, Biasi D et al: Safety of rofe-

coxib in subjects with a history of adverse cutaneous

reactions to aspirin and �or non-steroidal anti-

inflammatory drugs, Clin Exp Allergy, 2002; 32: 397―400.

21）Bavbek S, Celik G, Ediger D, et al : The use of nime-

sulide in patients with acetylsalicylic acid and nonster-

oidal anti-inflammatory drug intolerance, J Asthma,

1999; 36: 657―663.

22）Sánchez Borges M, Capriles-Hulett A, Caballero-

Fonseca F, Pérez CR: Tolerability to new COX-2 inhibi-

tors in NSAID-sensitive patients with cutaneous reac-

tions, Ann Allergy Asthma Immunol, 2001; 87: 201―204.

23）Nettis E, Marcandrea M, Ferrannini A, Tursi A: Toler-

ability of nimesulide and paracetamol in patients with

NSAID-induced urticaria�angioedema, Immunopharma-

col Immunotoxicol, 2001; 23: 343―354.

24）Hinz B, Cheremina O, Brune K : Acetaminophen
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(paracetamol) is a selective cyclooxygenase-2 inhibitor

in man, FASEB J, 2008; 22: 383―90.

6：物理性蕁麻疹の治療
6―1：機械性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“dermographism AND
antihistamine”を用いて 32 文献が，“dermographic ur-
ticaria AND antihistamine”を用いて 12 文献抽出され
た．このうち機械性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬の効果を
調査した文献で重複しないもの 10 件を解析した．医学
中央雑誌から検索式“機械性蕁麻疹”を用いて 8 文献
が，“人工蕁麻疹”を用いて 12 文献が抽出された．これ
らのうち機械性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬の効果を調
査した文献で重複しないもの 5 件を解析した．
結果：RCT にて検討した文献はいずれも H1 拮抗薬

が有効とするものであった．RCT にて複数の H1 拮抗
薬の効果比較をしたものは 3 件あり，いずれも薬剤間
で効果の差がみられた．オープン試験にて H1 拮抗薬効
果不十分な機械性蕁麻疹症例に対する H1 拮抗薬変更
の効果を検討した文献が 2 件抽出された．
考察：機械性蕁麻疹に対する H1 拮抗薬の効果はエ

ビデンスレベルの高い臨床研究で明らかにされてい
る．複数の薬剤間で効果を比較した研究報告や 1 剤に
て効果不十分例に変更して効果を検討したオープン試
験報告が少数みられ，変更が有効とされている．

文 献

1）Sharpe GR, Shuster S: The effect of cetirizine on symp-

toms and wealing in dermographic urticaria, Br J Der-

matol, 1993; 129: 580―3.

2）Krause LB, Shuster S: The effect of terfenadine on der-

mographic wealing, Br J Dermatol, 1984; 110: 73―9.

3）Cap JP, Schwanitz HJ, Czarnetzki BM: Effect of ke-

totifen in urticaria factitia and urticaria cholinergica in

a crossover double-blind triral, Hautarzt, 1985; 36: 509―

11.

4）Breathnach SM, Allen R, Ward AM, Greaves MW :

Symptomatic dermographism: natural history, clinical

features laboratory investigations and response to

therapy, Clin Exp Dermatol, 1983; 8: 463―76.

5）Ormerod AD, Baker R, Watt J, White MI: Terfenadine

and brompheniramine maleate in urticaria and der-

mographism, Dermatologica, 1986; 173: 5―8.

6）Krause LB, Shuster S: A comparison of astemizole and

chlorpheniramine in dermographic urticaria, Br J Der-

matol, 1985; 112: 447―53.

7）森田栄伸，松尾裕彰，出来尾哲：人工蕁麻疹に対するア

レロックⓇ（塩酸オロパタジン）の臨床効果，西日皮，

2003; 65: 172―174.

6―2：寒冷蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“cold urticaria AND an-
tihistamine”を用いて 115 文献が抽出された．このうち
寒冷蕁麻疹に対する H1 拮抗薬の効果を調査した文献
9 件を解析した．
結果：RCT にて検討した文献は 6 件，オープンにて

検討した文献は 3 件で，いずれも H1 拮抗薬が有効とす
るものであった．
考察：寒冷蕁麻疹に対する H1 拮抗薬の効果はエビ

デンスレベルの高い臨床研究で明らかにされている．

文 献

1）Siebenhaar F, Degener F, Zuberbier T, Martus P,

Maurer M: High-dose desloratadine decreases wheal

volume and improves cold provocation thresholds com-

pared with standard-dose treatment in patients with

acquired cold urticaria : a randomized, placebo-

controlled, crossover study, J Allergy Clin Immunol,

2009; 123: 672―9.

2）Magerl M, Schmolke J, Siebenhaar F, Zuberbier T,

Metz M, Maurer M: Acquired cold urticaria symptoms

can be safely prevented by ebastine, Allergy, 2007; 62:

1465―8.

3）Bonadonna P, Lombardi C, Senna G, Canonica GW,

Passalacqua G: Treatment of acquired cold urticaria

with cetirizine and zafirlukast in combination, J Am

Acad Dermatol, 2003; 49: 714―6.

6―3：寒冷蕁麻疹の耐性誘導

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“cold urticaria AND
treatment AND tolerance”を用いて 17 文献が抽出さ
れた．このうち寒冷蕁麻疹複数例において耐性の効果
を調査した文献 2 件を解析した．
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結果：いずれも寒冷負荷をオープンにて検討した文
献で，いずれも寒冷負荷が有効とするものであった．
考察：寒冷蕁麻疹に対する寒冷負荷による耐性誘導

の効果はエビデンスレベルの低い臨床研究がみられ
る．

文 献

1）Y.A. Von Mackensen, M. Sticherling : Cold urticaria :

tolerance induction with cold baths, Br J Dermatol, 2007;

157: 835―836.

2）Black AK, Sibbald RG, Greaves MW: Cold urticaria

treated by induction of tolerence, Lancet, 1979; 2: 964.

6―4：日光蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“solar urticaria AND
antihistamine”を 用 い て 42 文 献 が，“solar urticaria
AND prognosis”を用いて 15 文献が抽出された．この
うち日光蕁麻疹複数例において H1 拮抗薬の効果を調
査した重複しない文献 6 件を解析した．
結果：膨疹を誘発する最小光源量に及ぼす H1 拮抗

薬の効果をオープンにて検討した文献で，いずれも H1

拮抗薬にて最小光源量が増加するとするものであっ
た．
考察：日光蕁麻疹に対する H1 拮抗薬は，エビデンス

レベルの低い臨床研究で有効性が証明されている．

文 献

1）Grundmann SA, Ständer S, Luger TA, Beissert S: An-

tihistamine combination treatment for solar urticaria,

Br J Dermatol, 2008; 158: 1384―6.

2）Beattie PE, Dawe RS, Ibbotson SH, Ferguson J: Char-

acteristics and prognosis of idiopathic solar urticaria: a

cohort of 87 cases, Arch Dermatol, 2003; 139: 1149―54.

3）Bilsland D, Ferguson J: A comparison of cetirizine and

terfenadine in the management of solar urticaria, Pho-

todermatol Photoimmunol Photomed, 1991: 8: 62―64.

6―5：日光蕁麻疹の免疫抑制薬による治療

方法：2010 年 8 月現在までに報告されている論文
について PubMed から検索式“solar urticaria AND
treatment”を用いて 139 文献が抽出された．このうち

日光蕁麻疹において免疫療法の効果を調査した文献
16 件を解析した．
結果：オマリズマブに関する文献 2 件，高用量免疫

グロブリンに関する文献 5 件，シクロスポリンに関す
る文献 2 件，血漿交換に関する文献 8 件であった．い
ずれも 1 例または 3 例の症例集積研究により有効性が
報告されていたが，高用量免疫グロブリンおよびシク
ロスポリンについては効果が否定的な症例もあった．
考察：日光蕁麻疹に対する免疫学的治療の効果はエ

ビデンスレベルの低い臨床研究により示唆されてい
る．

文 献

1）R. Hughes, C. Cusack, G. M. Murphy, B. Kirby: Solar ur-

ticaria successfully treated with intravenous immuno-

globulin, Clin Exp Dermatol, 2009; Jun 17. [Epub ahead

of print]

2）Maksimovic L, Frémont G, Jeanmougin M, Dubertret

L, Viguier M: Solar urticaria successfully treated with

intravenous immunoglobulins, Dermatology, 2009; 218 :

252―4.

3）Correia I, Silva J, Filipe P, Gomes M: Solar urticaria

treated successfully with intravenous high-dose immu-

noglobulin: a case report, Photodermatol Photoimmunol

Photomed, 2008; 24: 330―1.

4）Darras S, Segard M, Mortier L, Bonnevalle A, Thomas

P: Treatment of solar urticaria by intravenous immu-

noglobulins and PUVA therapy, Ann Dermatol Venereol,

2004; 131: 65―9.

5）Güzelbary O, Ardelean E, Magerl M, Zuberbier T,

Maurer M, Metz M: Successful treatment of solar urti-

caria with anti-immunoglobulin E therapy, Allergy,

2008; 63: 1563―5.

6）Edström DW, Ros AM: Cyclosporin A therapy for se-

vere solar urticaria, Photodermatol Photoimmunol Pho-

tomed, 1997; 13: 61―3.

7）Leenutaphong V, Hölzle E, Plewig G, Kutkuhn B, Gra-

bensee B : Plasmapheresis in solar urticaria, Derma-

tologica, 1991; 182: 35―8.

7：コリン性蕁麻疹の治療
7―1：コリン性蕁麻疹の治療

方法：Pub Med と医学中央雑誌を使用した．
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Pub Med：cholinergic urticaria AND treatment
（limits：humans）92 件

上 記 に systematic review を か け て 1 件，clinical
trial をかけて 8 件見出した．これらより目的に合う文
献を 4 件（RCT）見出した．他に cholinergic urticaria
にそれぞれ antihistamines（46 件），H1 antagonist（6
件），H2 antagonist（2 件），anticholinergic（9 件）を
かけて調べたが，見出した文献はいずれも cholinergic
urticaria AND treatment（limits：humans）で見つけ
た論文と重複していた．

上記以外に発汗訓練の文献を検索するべく，cholin-
ergic urticaria に sweat（26），sweating（20），perspi-
ration（18）をかけて調べたが，目的にあう論文は見出
せなかった．

医学中央雑誌：コリン性蕁麻疹にそれぞれ治療（43
件），H1 拮抗薬（1 件），H2 拮抗薬（1 件），抗ヒスタミ
ン薬（23 件），抗アレルギー薬（17 件），抗コリン薬

（0 件），発汗（29 件），発汗訓練（0 件）をかけた検索
式で調べた．メタアナルシス，ランダム化比較試験，
準ランダム化比較試験，比較研究，診療ガイドライン
でフィルターをかけたが，目的に合う文献が見つから
なかったため，個別にタイトルの他，必要に応じて論
文内容をチェックした．結果として，対象症例数は 10
例と少ないが，1 件の治験論文（症例集積研究）を見出
すことができた．
結果：上述したように，薬物療法の RCT 文献を 4

件（英語），非 RCT の文献を 1 件（日本語），計 5 件見
出した．このうち抗ヒスタミン薬ないし抗アレルギー
薬（H1 拮抗薬）の文献は 4 件である．対象となった抗
ヒスタミン薬の種類であるが，RCT では cetirizine が
2 件，acrivastine�hydroxyzine hydrochloride が 1 件で
あり，非 RCT の 1 件ではフマル酸エメダスチンであ
る．

cetirizine では，Zuberbier らの最初の報告1）では 20
mg，10mg ともプラセボより優れていること，痒み，
紅斑，膨疹の 3 つの評価項目のうち膨疹の抑制で 20
mg が 10mg より有効なことが示された．彼らの次の
報告2）で 20mg においてプラセボより有意に改善した
ことが再度示されている．両者とも RCT 二重盲検，ク
ロスオーバーで施行されているが，対象例数が前者は
24 例，後者は 13 例と少なく，エビデンスレベルはとも
に 2 とした．

Kobza ら3）の報告は acrivastine，hydroxyzine hydro-
chloride，プラセボの 3 群で調査したもので 2 剤とも

プラセボより有意に改善したが，両薬剤間では有意差
を認めなかった．本報告は対象症例数が 10 例と少なく
エビデンスレベルはともに 2 とした．

飯島ら5）の非 RCT（症例集積研究）では，フマル酸エ
メダスチンが著明改善以上 40％，中等度改善以上 90％
以上の効果が示されている．

抗ヒスタミン薬，抗アレルギー薬以外では danazol
の文献（RCT）が 1 件5）あるのみであり，プラゼボにく
らべ有意な効果は得られなかった．
考察：コリン性蕁麻疹は抗ヒスタミン薬，抗アレル

ギー薬の効果が得られにくい症例が多いことが以前よ
り指摘されている．本症の患者数が比較的少ないため，
いずれの臨床研究においても対象人数が少ない傾向が
明らかであった．これらの研究から，抗ヒスタミン薬，
抗アレルギー薬に関して有効性のエビデンスありと判
断されるが，そのレベルは 2 にとどまると思われる．
コリン性蕁麻疹のその他の治療として β adrenergic
blocker が 3 件あった．

文 献

1）Wong E, Eftekhari N, Greaves MW, Ward AM: Benefi-

cial effects of danazol on symptoms and laboratory

changes in cholinergic urticaria, Br J Dermatol, 1987 ;

116: 553―556.

2）Kobza Black A, Aboobaker J, Gibson JR, Harvey SG,

Marks P: Acrivastine versus hydroxyzine in the treat-

ment of cholinergic urticaira : a placebo-controlled

study, Acta Derm Venereol, 1988; 68: 541―544.

3）Zuberbier T, Aberer W, Burtin B, Rinhoux JP,

Czametzki BM: Efficacy of cetirizine in cholinergic ur-

ticaria, Acta Derm Venereol, 1995; 75: 147―149.

4）Zuberbier T, Münzberger C, Haustein U, et al: Double-

blind crossover study of high-dose cetirizine in cholin-

ergic urticaria, Dermatology, 1996; 193: 324―327.

5）飯島正文，原田昭太郎，藤澤龍一，ほか：各種蕁麻疹に

対するレミカットの臨床効果，臨床医薬，1996; 12:

3647―3658.

8：血管性浮腫の治療
8―1：血管性浮腫の抗ヒスタミン薬による治療

方法：血管性浮腫に対する H1 拮抗薬治療の文献の
検索，集積を行った．2010 年 3 月現在までに報告され
ている論文について，Cochrane library と PubMed
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から検索を行った．Cochrane library から検索式“an-
gioedema AND（antihistamines OR H1 blocker）”を用
いて検索された 21 文献から目的にあう 4 文献1）2）5）8）

を抽出した．また，PubMed から，検索式“angioedema
AND（antihistamines OR H1 blocker）”を 用 い て 375
文献が抽出された．この結果を“Humans，Clinical
Trial，Editorial，Meta-Analysis，Practice Guideline，
Randomized Controlled Trial，Review，English”で絞
込みをして得られた 104 文献から目的にあう 6 文
献1）～5）8）を抽出した．さらに，検索式“angioedema AND
antihistamines”によって抽出された文献の中から有用
と考えられた 4 文献6）7）9）10）を追加した．

邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で
検索が可能な 1983 年以降を検索した．検索式は「（血管
神経性浮腫�TH or 血管性浮腫�AL）and（“Histamine
Antagonists”�TH or 抗ヒスタミン薬�AL）」を用いた
ところ 75 文献が抽出され，さらに（原著論文，解説，
総説）で絞込みをして 60 文献が得られたが，目的にあ
う論文は抽出されなかった．
結果：今回の結果では 10 の文献1）～10）が抽出された．

H1 拮抗薬の効果に肯定的なものは 7 編3）5）～10），否定的
なものは 1 編4），判定ができないものが 2 編1）2）であっ
た．肯定的なものはプラセボ対照二重盲検ランダム化
比較試験を実施した 2 編3）5）と，オープンスタディの 5
編4）7）～10）であったが，偽薬との有意差がなかった 1 編4）

は最もエビデンスレベルが高い RCT であった．
考察：これまでの血管性浮腫に対する H1 拮抗薬の

有効性に関する RCT とオープンスタディの文献をま
とめた．ただし，蕁麻疹を含まずに血管性浮腫だけを
対象とした報告はオープンスタディの 1 編だけであ
り，それ以外の文献は蕁麻疹に合併した血管性浮腫や
アレルギー疾患の一症状としての血管性浮腫を検討し
たものであった．RCT のなかでもエビデンスレベルが
最も高い，ミゾラスチンの文献4）は，その有効性に否定
的であった．残り 4 つの RCT は，血管性浮腫合併例数
が不明である報告，対照が偽薬でない報告，偽薬との
有意差検定が行われていない報告，血管性浮腫の例数
が少ない報告であり，結果としてエビデンスレベルが
低いものであった．従って，現段階では血管性浮腫に
対する H1 拮抗薬の有効性を断定することは困難で
あった．ただし，慢性特発性蕁麻疹に合併した血管性
浮腫に対しては，その有効性を示唆する結果が複数み
られるため，今後さらに評価される価値はあると考え
る．

また，H1 拮抗薬の有効性を評価する場合には，対象
となる血管性浮腫の機序を明確にすることが重要であ
る．血管性浮腫は通常の蕁麻疹と同様の機序によるも
ののほか，遺伝性あるいは後天性の C1 エステラーゼ
インヒビター（C1-INH）機能不全が関与するもの，ア
ンギオテンシン変換酵素（ACE）阻害薬，アンギオテ
ンシン II 受容体拮抗薬（ARB）の内服により血管性浮
腫が誘発される場合，物理性蕁麻疹の部分症状として
あらわれる場合などがある．Zingale C らが行った大規
模なオープンスタディでは，原因が特定されない血管
性浮腫の 86％（254�294 例）で H1 拮抗薬の有効性が示
された6）．しかし，蕁麻疹を伴わない血管性浮腫に限る
とその有効性は約 60％ と下がる．蕁麻疹を伴わない血
管性浮腫として，C1 エステラーゼインヒビター欠損な
いし機能不全を示す遺伝性血管性浮腫や後天性血管性
浮腫，ACE 阻害薬による血管性浮腫などが挙げられる
が，それらの発症機序を考慮すると H1 拮抗薬の効果は
通常の蕁麻疹ほどは期待できないと推察される12）13）．
2006 年の EAACI�Ga2Len�EDF3）では，遺伝性血管性
浮腫は Nonhistaminergic angioedema の代表として挙
げている11）．一方，幾つかの総説では，血管性浮腫は慢
性特発性蕁麻疹（CIU）の約 40％ に合併するという前
提のうえで，蕁麻疹を伴わない血管性浮腫以外は，CIU
と同等に扱って論じられている．その場合，蕁麻疹に
準じて H1 拮抗薬，特に非鎮静性 H1 拮抗薬が第一選択
薬に推奨されている12）．

文 献

1）Pacor ML, Di Lorenzo G, Corrocher R: Efficacy of leu-

kotriene receptor antagonist in chronic urticaria. A

double-blind, placebo-controlled comparison of treat-

ment with montelukast and cetirizine in patients with

chronic urticaria with intolerance to food additive and�

or acetylsalicylic acid, Clin Exp Allergy, 2001; 31: 1607―

1614.

2）Lin RY, Curry A, Pesola GR, et al: Improved outcomes

in patients with acute allergic syndromes who are

treated with combined H1 and H2 antagonists, Ann

Emerg Med, 2000; 36: 462―468.

3）Kailasam V, Mathews KP: Controlled clinical assess-
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8―2：血管性浮腫の抗ロイコトリエン薬による治療

方法：まず，2010 年 3 月現在までに報告されている
論文について，Cochrane library，PubMed から検索を
行った．Cochrane library から検索式“angioedema
AND leukotriene receptor antagonist”を用いて選択
された 2 文献が抽出されたが，目的にあうものは 1 文
献であった．また，PubMed から，同じ検索式を用い
て 23 文献が抽出された．さらに，English，Clinical
trial，Meta-Analysis，Practice Guideline，Randomized
Controlled Trial（RCT），Humans で絞込みをして得ら

れた 1 文献は Cochrane library で抽出された文献と
同一であった．そのほかに，検索式“angioedema AND
leukotriene receptor antagonist”の中から，1 文献を追
加した．邦文の文献については，医学中央雑誌のウエ
ブ版で可能な 1983 年以降を検索した．検索式は「（血管
神経性浮腫�TH or 血管性浮腫�AL）and（“Leukotriene
Antagonists“�TH or ロイコトリエン拮抗薬�AL）」を
用いたところ 3 文献が抽出され，さらに（原著論文，
解説，総説）で絞込みを行い 2 文献が得られたが目的
に合う文献はみられなかった．
結果：今回の結果から 2 編1）2）が抽出された．2 つの

文献では NSAIDs に過敏性をもつ症例が対象とされ
ており，いずれも血管性浮腫に対するモンテルカスト
の有効性を示している．1 編はアスピリンや添加物不
耐症を合併した慢性蕁麻疹を対象としてプラセボ対照
二重盲検ランダム化比較試験を実施している1）．評価
項目に血管性浮腫が挙げられているが，対象の中で投
薬前に血管性浮腫をみとめた症例の数が記載されてい
ない．もう 1 編は NSAIDs 誘発性血管性浮腫に対する
予防効果をモンテルカスト単回投与によって評価した
ものである2）．しかし，対照群をおいていないためエビ
デンスレベルは低い．
考察：今回抽出された 2 文献では，NSAIDs に過敏

性を示す症例に対象を絞り実施されており，モンテル
カストは有効とされていた．しかし，血管性浮腫の症
例数が明らかでない報告と，オープンスタディの報告
であるため，現時点で抗ロイコトリエン薬の有効性を
判定することは困難である．血管性浮腫に対する抗ロ
イコトリエン薬の有効性は血管性浮腫の機序により異
なる可能性があるので，機序を考慮した上でランダム
化比較試験によって検証することが必要である．

文 献

1）Pacor ML, Di Lorenzo G, Corrocher R: Efficacy of leu-

kotriene receptor antagonist in chronic urticaria. A

double-blind, placebo-controlled comparison of treat-

ment with montelukast and cetirizine in patients with

chronic urticaria with intolerance to food additive and�

or acetylsalicylic acid, Clin Exp Allergy, 2001; 31: 1607―

1614.

2）Perez C, Sanchez-Borges M, Capriles E: Pretreatment

with montelukast blocks NSAID-induced urticaria and

angioedema, J Allergy Clin Immunol, 2001; 108 : 1060―
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8―3：血管性浮腫のトラネキサム酸による治療

方法：血管性浮腫に対するトラネキサム酸治療の文
献の検索，集積を行った．2010 年 3 月現在までに報告
されている論文について，Cochrane library，PubMed
から検索を行った．Cochrane library から検索式とし
て，“angioedema AND tranexamic acid”を用いて検索
された 4 文献から目的にあう 3 文献1）～3）を抽出した．ま
た，PubMed から，同じ検索式を用いて 91 文献が抽出
された．さらに，Humans，Clinical Trial，Editorial，
Meta-Analysis，Practice Guideline，Randomized Con-
trolled Trial，Review，English で絞込みをした 12 文献
のうち，目的にあう 2 文献2）3）は Cochrane library 検索
結果と重複した．また，オープンスタディ 13 文献4）～16）

を追加した．
邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で

可能な 1983 年以降を検索した．検索式は蕁麻疹 and
Tranexamic Acid（TH）�トランサミン（AL）を用い
14 文献が得られたが目的に合う文献は抽出されな
かった．
結果：RCT の 3 編1）～3）は，本剤を有効と判断してい

る．対象は 2 編が遺伝性血管性浮腫（Hereditary an-
gioedema：HAE）2）3）で，1 編で C1 インヒビター不全
をみとめない血管性浮腫1）であった．ただし，これらの
文献は症例数が少ないことや脱落例が多いためにエビ
デンスレベルが 2 であった．

オープンスタディの 13 編4）～16）では，小児や成人の
HAE や後天性血管性浮腫（Acquired angioedema：
AAE），C1 インヒビターの異常をみとめない血管性浮
腫など，血管性浮腫の各種分類において検討されてい
た．判定が困難であった 1 編9）を除き，すべて有効と判
定されていた．
考察：今回の結果では，血管性浮腫の中でも HAE

を対象とした報告が 8 編と多くみられた．
HAE の治療では，長期予防治療，外科的処置前の短

期予防治療，急性発作に対する治療の 3 つに分けら
れ17），今回抽出された文献でも，これら 3 種の治療法
について検討されており，とくに長期予防についての
報告は RCT の 2 編を含む 6 編と多くみられた．血管
性浮腫の総説のなかでも，本剤は HAE の長期予防治
療薬として推奨されている17）～19）．英国のガイドライン
では，TA は HAE の維持療法として使用される可能
性を示唆するとともに，血栓症などの既往歴がある症

例には用いないように注意を促している18）．Gompels
MM らによる C1 インヒビター欠損症のコンセンサス
ドキュメントでも，長期予防としてアンドロゲンとと
もに本剤を推奨している17）．本剤による 2 つの RCT
では，対象数が少ないものの，その有効性が認められ
ており，本剤長期服用によって HAE の発作の回数や
重症度を減弱させる可能性が十分ある．また，HAE
の長期予防における，本剤とアンドロゲンの有効性の
比較検討では，オープンスタディにてアンドロゲンよ
り改善率が低い結果がでている8）．Gompels MM らに
よる C1 インヒビター欠損症のコンセンサスドキュメ
ントでも，本剤の有効性はアンドロゲンに比べると劣
ると評価されている17）．急性発作の治療や短期予防治
療としてはオープンスタディが数編報告されている程
度であるが，いずれも有効と判定されている．

AAE や C1 インヒビター不全をみとめない AE は，
エビデンスレベルの低い文献のみであるため一定の見
解をだすことはできなかった．Gompels MM らのコン
センサスドキュメントでは，AAE の治療は HAE に準
じると記載されている17）．

現段階において，本剤は HAE に対する長期予防治
療薬として有効性があると判断した．今後，HAE だけ
でなく，AAE や C1 インヒビター不全をみとめない
AE についても，対象数を増やした RCT を実施し，さ
らにエビデンスを検証することが期待される．
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8―4：遺伝性血管性浮腫の急性発作に対するC1-

INHによる治療

方法：2010 年 3 月現在までに報告されている論文
について，Cochrane library と PubMed から検索を
行った．Cochrane library から検索式“hereditary an-
gioedema AND C1 inhibitor”を用いて検索された 11
文献から目的にあう 3 文献1）～3）を抽出した．また，Pub-
Med から，検索式“hereditary angioedema AND C1
inhibitor”を用いて 634 文献が抽出された．この結果を

“Humans，Clinical Trial，Randomized Controlled
Trial，English”で絞込みをして得られた 18 文献から
目的に合う 7 文献1）～7）を抽出した．このうち，3 文献は
Cochrane library の結果と重複していた．

邦文の文献については，医学中央雑誌のウエブ版で
検索が可能な 1983 年以降を検索した．検索式は「（血管
神経性浮腫�TH or 血管性浮腫�AL）and（補体 1 阻害
蛋白質�TH or C1 インヒビター�AL）」を用いたところ
18 文献が抽出され，さらに（原著論文，解説，総説）で
絞込みをして 13 文献が得られたが，目的にあう論文は
抽出されなかった．
結果：今回の結果では 7 つの文献1）～7）が抽出された．

C1INH 静注の効果に肯定的なものは 6 編1）～6），判定が
できないものが 1 編7）であった．肯定的な文献の中には
プラセボ対照二重盲検ランダム化比較試験を実施した
2 編1）2）では，効果発現までの時間，症状消失までの時
間が偽薬と比べ有意に短縮していた．ただし，Craig
の報告では，C1INH 静注の効果は投与量によって違い
が生じていた．
考察：遺伝性血管性浮腫の急性発作に対して，

C1INH 静注は，症状の消退開始および消退完了までの
時間を短縮する効果があり，有効と判断される．ただ
し，投与量によって，その効果の程度が異なるため，
今後は，C1INH 静注の適切な投与量や投与方法につい
ての検討が必要と考えられる．
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学会ガイドライン策定委員会の研究費を用いた．なお，
本ガイドライン作成委員が関連特定薬剤，治療法，検
査の開発に関与した場合は，当該項目の推奨度判定に
は関与しないこととした．これ以外に，各委員は本ガ
イドライン策定にあたって明らかにすべき利益相反は
ない．
【作成手順】
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10 月に日本皮膚科学会学より日本皮膚科学会蕁麻
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委員長が我が国の蕁麻疹診療におけるエキスパートの
中から所属（大学，一般病院，個人医院），地域性など
を考慮して委員を指名して構成された．本委員会は，
平成 18 年 12 月 9 日，同 19 年 4 月 22 日，同 22 年 2 月
21 日および 4 月 18 日に委員会を開き，他に適宜メー
ル上で会議，検討を重ねて本ガイドラインの原稿案を
作成した．その原稿案は，平成 22 年 12 月 3 日に日本
皮膚科学会学術委員会に提出され，平成 23 年 1 月 31
日から 3 月 31 日まで日本皮膚科学会代議員に公開さ
れて意見を聴取した．本委員会は，それらの結果を踏
まえて原稿を修正し，日本皮膚科学会学術委員会，な
らびに理事会の承認を得て本ガイドラインが策定され
た．
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No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)下山　克：日本
臨床　63; 317-319
(2) 2005
(3)日本

(1) 52人
(2)25-75歳
(3)慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照、除菌治療は対象なし
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 52例、健常人104例
（5）抗H. pylori IgG 抗体陽性率測定、LPZ,
AMOX, CLAによる除菌治療とその効果。
（6）－
（7）－

（1)慢性蕁麻疹患者
における抗H. pylori
IgG 抗体陽性率
(2)除菌による効果
判定 3段階
complete remission
(CR), partial
remission (PR) ,no
change (NC)

不明

H. pylori IgG 抗体 陽性率は50％（26人）。LPZ, AMOX,
CLAで除菌成功；CR＋PR: 64.3% 、不成功で20%。LPZ,
AMOX, MNZで除菌成功； CR＋PR: 66.7% 、不成功で
14.3%。健常対照  104人(M:34, F:70)　 (24-76歳,平均
48.3）,H. pyloi IgG 抗体陽性率48%　 蕁麻疹患者と健常
対象では、H. pylori IgG 抗体 陽性率は、ほとんどかわり
ないが、陽性患者には除菌治療は価値があり、蕁麻疹
を軽減する。

なし Ⅳ

2

(1)宮田義久：臨皮
56(7); 492-494
(2)2002
(3)日本

(1) 116人
(2)不明
(3)急性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）対照なし
（3）－
（4）急性蕁麻疹116例
(5) 37度以上の発熱、WBC10000/ul以上、好
中球70%以上、CRP0.4mg/dl以上、ステロイド
は投与されていない等を満たすもの。C3,
C4, CH50,LDHも評価（6）－
（7）－

(1)急性蕁麻疹に伴
う 感染症の有無を
血液検査で評価

なし

急性蕁麻疹患者（116人）中、8.6% (10人）を急性感染性
蕁麻疹と診断。原因不明の多い蕁麻疹症例において感
染症がその原因である症例の比率が無視できない頻度
存在することを示している。急性感染性蕁麻疹と診断し
た症例の半数では、C3, C4, CH50の軽度上昇と８割で
LDH上昇あり。

なし Ⅳ

3

(1)桜根幹久：日皮
アレルギー　9;
125-131
(2)2001
(3)日本

(1) 50人
(2)10-71歳
(3)慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）対照なし
（3）－
（4）慢性蕁麻疹50例
（5）除菌治療（アモキシシリン、クラリスロマ
イシン、オメプラゾール）を施行。
（6）－
（7）－

（1)慢性蕁麻疹患者
における抗H. pylori
IgG 抗体陽性率
(2)除菌による効果
判定 3段階
complete remission
(CR), partial
remission (PR) ,no
change (NC)

抗H. pylori
IgG 抗体 陽
性２８人中１
３人

抗H. pylori IgG 抗体陽性は 56% (28人)、そのうち15人に
除菌治療（アモキシシリン、クラリスロマイシン、オメプラ
ゾール）を施行。CR; 5人、PR; 4人, NC; 6人。CR+PRで
60％（9/15)。慢性蕁麻疹がH. pylori感染と関連ありと断
定できないが、慢性蕁麻疹で抗H. pylori IgG 抗体陽性
患者への除菌療法は効果が期待できる。

なし Ⅳ

4

(1)Sakurane M et
al: J Dermatol 29,
23-27
(2)2002
(3)Japan

(1) 50人
(2)10-71歳
(3)慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照、除菌治療は対象なし
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 50例
（5）抗H. pylori IgG 抗体陽性率測定、除菌治
療とその効果。
（6）－
（7）－

（1)慢性蕁麻疹患者
における抗H. pylori
IgG 抗体陽性率
(2)除菌による効果
判定 3段階
complete remission
(CR), partial
remission (PR) ,no
change (NC)

不明
慢性蕁麻疹患者50例中、抗H. pylori IgG 抗体陽性率は
56％（28人）。これらの陽性患者に除菌治療施行。CR:
33%、PR: 27%、NC 40%。

不明 Ⅳ

5

(1)Baskan EB et
al: Int J Dermatol
44, 993-995
(2) 2005
(3)Turkey

(1) 47人
(2)17-65歳
(3)慢性特発性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照、
（3）－
（4）抗H.pylori抗体陽性33例、陰性14例
（5）autologous serum skin test (ASST)
(basophil histamine release をみる)
（6）－
（7）－

（1)慢性特発性蕁麻
疹患者における抗H.
pylori IgG 抗体、Ｉｇ
Ｍ抗体陽性率
(2）胃の組織での
H.pyloriの有無と、
autologous serum
skin test (ASST)
(basophil histamine
release をみる)の関
連

なし

慢性特発性蕁麻疹患者（47人）の内、抗H. pylori IgG 抗
体陽性30人、IgM抗体陽性3人で合計抗体陽性率70%
（33人）。胃組織では33人全て陽性。この内、autologous
serum skin test (ASST) は、22人がASST（＋）、11人
（－）、胃組織でH. pylori 陰性患者14人中6人ASST(+), 8
人(-)、統計的有意差なし。慢性特発性蕁麻疹ではH.
pylori 感染症とautologous serum skin test（ASST)は関
連はない。

なし Ⅳ



蕁麻疹の検査　　1-1: 感染症

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

6

(1)Cribier BJ et al:
Arch Dermatol
135, 1335-1339
(2)1999
(3)France

(1) 110人
(2)19-80歳
(3)蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹110例,健常人110例
（5）Hepatitis C virusとHepatitis G virusの陽
性率をELISA法で調べる。
（6）－
（7）－

（1)慢性蕁麻疹患者
と肝炎の関連を
ELIZSA法で検討。

なし

蕁麻疹患者でHepatitis C virus 陽性率　0.9%　(1人）、
hepatitis G virus 陽性率　1.8%　(2人）、control groupでも
それぞれ、0.9%　(1人）と1.8%　(2人）で結果は同じ。肝炎
ウイルスと蕁麻疹の相関なし。

なし Ⅴ

7

(1)Federman DG
et al:Am Acad
Dermatol 49, 861-
864
(2) 2003
(3)USA

(1) 348人
(2)10-82歳
(3)慢性蕁麻疹

（1）RCT
（2）パラレル
（3）－
（4）H. pylori 陽性：274例 、 H. pylori 陰性：
74例
（5）H. pylori 陽性患者（274人）への除菌治
療（191人）、除菌療法以外の治療（８３人）
H.pylori陰性患者(74人)background.
（6）－
（7）－

（1）H. pylori 陽性患
者では、除菌療法を
する群と、しない群、
H. pylori 陰性患者
はbackground
remissionとして、除
菌が成功の有無と、
蕁麻疹が改善した
かどうかを比較。

不明

慢性蕁麻疹とH. pylori 感染症との関連を報告した10
studies をまとめた論文である。（1996-2000）H. pylori 陽
性患者（274人）、H. pylori 陰性患者（74人）。H. pylori 陽
性患者中、H. pylori が除菌できた場合、蕁麻疹改善
30.9% (59/191)、除菌療法以外の治療では21.7%
(18/83)、H. pylori陰性患者のbackground remission は
13.5% (10/74) (p = 0.005)。H. pylori 陽性患者では、除菌
療法をせずに他の治療をした患者よりも、除菌療法を施
行した患者のほうが蕁麻疹の改善を認めた。

不明 ＩＩ

8

(1)Fukuda S et
al:J Gastroenterol
39, 827-830
(2)2004
(3)Japan

(1) 150人
(2)25-75歳
(3)慢性特発性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）パラレル
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 50例、健常人100例
（5）抗H. pylori IgG 抗体陽性率測定、除菌し
た場合成功率。
（6）－
（7）－

（1)慢性特発性蕁麻
疹患者における抗H.
pylori IgG 抗体陽性
率 を健常人の陽性
率と比較。
(2)H. pylori 陽性で、
除菌療法が成功し
た17人と、H. pylori
陽性で除菌療法を
施行せずに別の治
療をした９人を、3段
階   complete
remission (CR),
partial remission
(PR) ,no change
(NC)で効果判定。

なし

H. pylori IgG 抗体陽性は慢性特発性蕁麻疹で26人
(52%),sex-, age-matched control で48% (48/100人、M:
32, F: 68, 24-76歳)。H. pylori IgG 抗体陽性患者26人
(52%),の内、除菌療法を施行した19人の内で除菌が成功
した17人、除菌施行せず別の治療をした人は9人。除菌
療法をした場合、CR 5人、PR 6人、NC 6人、CR+PR 11
人(11/17)（64.7%), 除菌療法をしない場合、CR0人、PR 2
人、NC 7人、CR+PR 2人（2/9) (22.2%)　（p < 0.02)。H.
pylori の感染率は慢性特発性蕁麻疹と健常人では差が
ない。H. pylori IgG 抗体陽性であれば、H. pyloi の除菌
治療は、慢性特発性蕁麻疹の改善に有効である。

なし Ⅳ

9

Kanazawa K et al:
Am Acad
Dermatol 35, 195-
198
(2)1996
(3)Japan

(1) 79人
(2)18-75歳
(3)蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 79例、健常人1692例
（5）HCV RNAを定性しAnti- HCV genotypes
を調べる。
（6）－
（7）－

（1)蕁麻疹患者にお
けるHCV RNA 陽性
率を調べる。
(2)HCV RNA陽性の
蕁麻疹患者のAnti-
HCV genotypesを調
べる。

なし

蕁麻疹患者中79人の内、HCV RNA positiveは 22%
(17/79：（acute: 2人、chronic: 15人）, negativeは (acute:
19人、chronic: 43人）であった。age-,sex-matched
control でHCV RNA positive 1.1% (18/1692) (p<0.001)。
HCVは蕁麻疹（慢性型15人に対し急性型2人)の原因に
なる。HCV RNA positive　 17人（acute: 2人、chronic: 15
人）のgenotypes（II/1b , III/2a, IV/2b）を調べたところ、
Anti- HCV genotypes: II/1b 71%　(12人） , III/2a 24%　(4
人）, IV/2b 6% (1人）で、日本人では、蕁麻疹に伴うAnti-
HCV genotypesはII/1b が多い。

なし Ⅳ



蕁麻疹の検査　　1-1: 感染症

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

10

(1)Abdou AG et al:
Int J Dermatol 48,
464-9
(2)2009
(3)Egypt

(1)45人
(2)20-71歳
(3)慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）パラレル
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 35例、健常人10例
（5）内視鏡検査。
（6）－
（7）－

（1)内視鏡検査によ
る、蕁麻疹患者と健
常人のH. pylori 陽
性率の比較。
(2)蕁麻疹の臨床ス
コア（０～３）と、H.
pylori感染に伴う炎
症の程度や感染の
重症度(４カ所生検し
て定量化し０～３で
スコア化）との関連
性。
(3)除菌治療に伴う
改善効果

なし

慢性蕁麻疹患者の57%と健常人の40％に内視鏡にて
H.pylori陽性を認めた（p=0.47で有意さなし）。蕁麻疹患
者の中で蕁麻疹の症状はH.pylori陽性の人のほうが
H.pylori陰性の人よりも重症であった（p<0.019)。また胃
のH.pyloriによる炎症がひどいほど、蕁麻疹の臨床症状
のスコアも悪化した（p<0.0001)。さらにH.pyloriの
colonizationの程度も蕁麻疹の臨床症状と相関していた
（p<0.008)。H.pylori陽性の慢性蕁麻疹(20例）に除菌治
療をしたところ、80％が完治した。改善した群と改善しな
い群では、初期の蕁麻疹の臨床症状の程度に相違はな
かった。蕁麻疹症状の重症度はH.pyloriによる胃の炎症
の程度や感染の重症度と関連あり。

なし Ⅳ

11

(1)Daschner A et
al: Arch Dermatol
Res 302, 625-629
(2) 2010
(3)Spain

(1)97人
(2)不明
(3)急性と慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）ｱﾆｻｷｽ関連蕁麻疹97例
（5）-
（6）－
（7）－

（1)ｱﾆｻｷｽに感作さ
れた蕁麻疹の中で
蕁麻疹が４８時間以
内のgastro-allergic
Anisakis（ＧＡＡ）(５７
人）と、蕁麻疹が３日
から６週間以内の
prolonged acute
Anisakis （ＰＲＯＬ）
(17人）、コントロール
としてｱﾆｻｷｽに感作
した慢性蕁麻疹（Ｃ
Ｕ+）(２３人）におい
て免疫学的評価を
行った。

なし

ｱﾆｻｷｽ特異的ＩｇＥの平均はＧＡＡがＰＲＯＬやＣＵ+よりも
有意に高かった（GAA 対　PROL: p<0.001, GAA 対 CU;
p<0.003)。また、特異的ＩｇＧやＩｇＧ４も同様にＧＡAのほう
がＰＲＯＬやＣＵ+に比べ有意に高かった。ＧＡＡは免疫学
的にＰＲＯＬとは異なり、ＰＲＯLはむしろＣＵ＋に近い病
態かもしれない。急性蕁麻疹と慢性蕁麻疹は発症から４
８時間以内で分けるほうがよい。

なし Ⅳ

12

(1)Daschner A et
al: Allergol
Immunopathol 33,
31-37
(2) 2005
(3)Spain

(1)135人
(2)不明
(3)慢性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹135例
（5）ｱﾆｻｷｽ特異的ＩｇＧ4の測定
（6）－
（7）－

（1)慢性蕁麻疹とｱﾆ
ｻｷｽとの関連性
(2)ｱﾆｻｷｽに感作さ
れた慢性蕁麻疹に
おける特異的ＩｇＧ4
の測定と魚除去食と
の関連

なし

慢性蕁麻疹の中でｱﾆｻｷｽの感作が成立していたのは
52.6%であった。65人のｱﾆｻｷｽに感作された慢性蕁麻疹
の中で、魚除去食により52人に臨床症状の改善がみら
れたが、一方、感作されていない蕁麻疹では11例中3例
に魚除去食による改善がみられた（p<0.001)。65人のｱﾆ
ｻｷｽに感作された患者で魚除去食により特異的ＩｇＧ4が
ある43人中38人が臨床症状が改善したのに比して、特
異的ＩｇG4がない場合は22人中14人のみが皮膚症状が
改善した(p<0.02)。以前に魚を摂取して皮膚症状が出現
した９人中８人にｱﾆｻｷｽ特異的ＩｇＧ４を認めたが、以前
に魚を摂取したときに皮膚症状を認めなかった３２人で
は１５人だけがｱﾆｻｷｽ特異的ＩｇＧ４を認めた。ｱﾆｻｷｽは
慢性蕁麻疹を誘導し得る媒介物である。ｱﾆｻｷｽ特異的Ｉ
ｇＧ４陽性の慢性蕁麻疹では魚除去食法が蕁麻疹症状
の改善につながる。

なし Ⅳ



蕁麻疹の検査　　1-1: 感染症

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

13

(1)Del Pozo A et
al: Allergy 52,
576-9
(2) 1997
(3)Spain

(1)100人
(2)不明
(3)急性蕁麻疹

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）急性蕁麻疹100例
（5）（ｱﾆｻｷｽアレルギーのクライテリア：魚を
摂取してから６時間以内で蕁麻疹が発症、ｱ
ﾆｻｷｽに対する特異的ＩｇＥがある、ｱﾆｻｷｽ抽
出物のプリックテスト陽性、他の原因が除外
できる）
（6）－
（7）－

（1)急性蕁麻疹とｱﾆ
ｻｷｽとの関連性
(2)ｱﾆｻｷｽに感作さ
れた慢性蕁麻疹に
おける特異的ＩｇE

なし

急性蕁麻疹患者１００人の内２２人にｱﾆｻｷｽ特異的ＩｇＥ
を認めた。その内８人のみがｱﾆｻｷｽアレルギーと診断さ
れた。（ｱﾆｻｷｽアレルギーのクライテリア：魚を摂取して
から６時間以内で蕁麻疹が発症、ｱﾆｻｷｽに対する特異
的ＩｇＥがある、ｱﾆｻｷｽ抽出物のプリックテスト陽性、他の
原因が除外できる。）１００人の内、３７人は他のアレル
ギーが原因、５５人は特発性と考えられた。ｱﾆｻｷｽが急
性蕁麻疹に発症の重要なファクターになると結論。

なし Ⅳ



蕁麻疹の検査　　1-2: 一般臨床検査・甲状腺自己免疫

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所（国）

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

（1）RCTor 非RCT(対象群10例以上、比較群10例以上、計20例以上のもの）
（2）クロスオーバー or 同時対照（parallel） or 記録対照
（3）（研究により）前向き or 後向き
（4）各群の例数
（5）実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
（6）比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
（7）追跡期間（導入期限+試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結論に影響
するもの、報告者のサマリーを参
照）　わからない場合は”不明”と
記載

（1）ITTの有無
（2）ランダム化の評価
（3）盲検化の評価
（4）併用療法

1

（1）Kozel MM et
al: Arch Dermatol
134(12): 1575-
1580
（2)1998
（3オランダ

（1）220例
（2）15～79歳
（3）記載なし
（4）1施設の受診患者

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）前向き
（4）－
（5）慢性蕁麻疹、血管性浮腫の受診患者に詳しく問診票に記
載させ、これと限定的な検査（末梢血、血沈）をもとに皮膚科
医と専門委員会が別個に原因診断を行う。一方、別の医師
により精密検査（広範な臨床検査、身体診察、X線検査、培
養、生検、検尿、誘発テストなど）が行われる。4～6ヶ月後
に、担当の皮膚科医と専門委員会が一連の精密検査の結果
も知らされた上で、再度原因診断を下す。
（6）－
（7）4～6ヶ月間

（1）詳しい問診と限
定的な検査に基づく
原因診断と、詳しい
問診と種々の精密
検査に基づく原因診
断との間にどの程
度の差があるかを
評価する。
（2）－

1例脱落

詳しい問診と限定的な検査に基づく
原因診断と、詳しい問診と種々の精
密検査に基づく原因診断の一致率
は87%であった。前者での見落とし
は、主に薬剤性と、除去によって判
明した食餌性の症例であり、臨床検
査が不足していたためではなかっ
た。ただし、1例のみ寄生虫感染によ
る症例の見落としがあり、これは臨
床検査が不足していたためと考えら
れた。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－

2

（1）片山一朗：西
日皮膚 62(6):766-
771
（2）2000
（3）日本

（1）92例
（2）幼児～90代
（3）記載なし
（4）1施設の受診患者

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）急性蕁麻疹36例、慢性蕁麻疹 56例
（5）以下の項目につき測定。（　）内は検査例数。
総白血球数（85）、血清CRP値（70）、抗核抗体（37）、好酸球%
（64）、IgE抗体（80）、肝機能（68）、CH50（52）など。
（6）－
（7）－

（1）臨床検査の異常
値の出現頻度につ
いて、主に急性蕁麻
疹と慢性蕁麻疹とで
比較。
（2）－

－

総白血球数4000/mm3未満の症例
は急性 6.25%、慢性 15%と慢性に多
い。血清CRP値は急性と慢性で差が
ない。抗核抗体は急性の25%、慢性
の44%に陽性で、慢性で陽性例が多
い。血清IgEは急性、慢性ともに軽度
上昇傾向。好酸球上昇、肝機能異
常は少数のみ。CH50は異常例なし。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－

3

（1）Toubi E et al:
Allergy 59(12):
869-873
（2）2004
（3）イスラエル

（1）139例
（2）17～66歳
（3）軽症～重症
（4）2施設の受診患者

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）前向き
（4）－
（5）慢性蕁麻疹（血管浮腫を含む）患者で肝機能、抗甲状腺
抗体などを検査する。検査時期、回数などの記載なし。
（6）－
（7）5年間

（1）肝機能（AST）、
抗甲状腺抗体（抗サ
イログロブリン抗
体、抗ミクロゾーム
抗体）の結果と、蕁
麻疹の罹病期間、
重症度との相関が
あるかを評価する。
（2）－

6例脱落

AST高値群、抗甲状腺抗体陽性群
ではともに正常群にくらべ、蕁麻疹
の罹病期間が有意に長かった。重
症度との相関はみられなかった。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－

4

（1）Leznoff A et
al. Arch Dermatol
119: 636-640
（2）1983
（3）カナダ

（1）617例
（2）10～74歳
（3）軽症から重症
（4）慢性蕁麻疹は2施
設の受診患者。対照群
は種々の疾患で受診し
た1施設の患者。

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 140例、対照群477例
（5）抗サイログロブリン抗体1600倍以上が3ヶ月以上の間隔
で2回以上を甲状腺自己免疫と診断。。
（6）－
（7）－

（1）慢性蕁麻疹群と
対照群における甲
状腺自己免疫の頻
度。
（2）－

脱落なし
慢性蕁麻疹で、対照にくらべ有意に
甲状腺自己免疫の頻度が高かっ
た。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－



蕁麻疹の検査　　1-2: 一般臨床検査・甲状腺自己免疫

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所（国）

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

（1）RCTor 非RCT(対象群10例以上、比較群10例以上、計20例以上のもの）
（2）クロスオーバー or 同時対照（parallel） or 記録対照
（3）（研究により）前向き or 後向き
（4）各群の例数
（5）実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
（6）比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
（7）追跡期間（導入期限+試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結論に影響
するもの、報告者のサマリーを参
照）　わからない場合は”不明”と
記載

（1）ITTの有無
（2）ランダム化の評価
（3）盲検化の評価
（4）併用療法

5

（1）O’Donnell BF
et al. Br J
Dermatol 153(2):
331-335
（2）2005
（3）イギリス

（1）182例
（2）12～74歳
（3）記載なし
（4）1施設の受診患者。

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹患者を対象として、自己血清皮内反応陽性群
90例、このうちin vitroでのヒスタミン遊離試験陽性群40例（1
群）、陰性群50例（2群）。自己血清皮内反応、ヒスタミン遊離
試験とも陰性群92例（3群）。
（5）抗ミクロゾーム抗体、抗サイログロブリン抗体、TSH値を
測定。
（6）－

（1）慢性蕁麻疹の3
群における、抗ミク
ロゾーム抗体、抗サ
イログロブリン抗体
の陽性頻度、TSH値
について評価。
（2）－

脱落なし

1群、2群で、対照にくらべ有意に抗ミ
クロゾーム抗体の陽性頻度が高かっ
た。1群、2群間では差がなかった。
TSH値については有意差は得られな
かった。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－

6

（1）Cebeci F et al.
Eur J Dermatol
16: 402-405
（2）2006
（3）トルコ

（1）321例
（2）18～66歳
（3）記載なし
（4）1施設の受診患者

（1）非RCT
（2）記録対照
（3）－
（4）慢性蕁麻疹 140例、健常対照群181例
（5）抗サイログロブリン抗体、抗甲状腺ペルオキシダーゼ抗
体を測定。
（6）－
（7）－

（1）慢性蕁麻疹群と
対照群における抗
サイログロブリン抗
体、抗甲状腺ペルオ
キシダーゼ抗体陽
性の頻度。
（2）－

脱落なし

慢性蕁麻疹で、対照にくらべ有意に
抗サイログロブリン抗体、抗甲状腺
ペルオキシダーゼ抗体陽性の頻度
が高かった。

－ Ⅲ

（1）－
（2）－
（3）－
（4）－

7

(1) Turktas I et al.
Int J Dermatol 36:
187-190
(2) 1997
(3) トルコ

(1) 94例
(2) 16～62歳
(3) 記載なし
(4) 1施設の受診患者

(1)非RCT
(2)記録対照
(3)－
(4)慢性蕁麻疹、血管浮腫患者94例、健常対照群80例
(5)抗ミクロゾーム抗体、抗サイログロブリン抗体を測定。
(6)－
(7)－

(1)慢性蕁麻疹・血
管浮腫群と対照群
における抗ミクロ
ゾーム抗体、抗サイ
ログロブリン抗体の
陽性頻度。
(2)－

脱落なし

慢性蕁麻疹・血管浮腫で、対照にく
らべ有意に抗ミクロゾーム抗体、抗
サイログロブリン抗体陽性の頻度が
高かった。

－ Ⅲ

(1)－
(2)－
(3)－
(4)－

8

(1)Verneuil L, et
al. Dermatology
208: 98-103
(2)2004
(3)フランス

(1)45名
(2)18～71歳
(3)記載なし
(4)1施設の受診患者

(1)非RCT
(2)記録対照
(3)－
(4)慢性蕁麻疹、血管浮腫患者45例、健常対照群30例
(5)抗サイログロブリン抗体、抗甲状腺ペルオキシダーゼ抗
体、抗TSH受容体抗体を測定。
(6)－
(7)－

(1)慢性蕁麻疹・血
管浮腫群と対照群
における抗サイログ
ロブリン抗体、抗甲
状腺ペルオキシ
ダーゼ抗体、抗TSH
受容体抗体の陽性
頻度。
(2)－

脱落なし

慢性蕁麻疹・血管浮腫で、対照にく
らべ有意に抗サイログロブリン抗
体、抗甲状腺ペルオキシダーゼ抗体
陽性、抗TSH抗体のいずれかが陽
性を示す頻度が高かった。

－ Ⅲ

(1)－
(2)－
(3)－
(4)－



 2. 抗ヒスタミン薬　　2-1: 急性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わ
からない場合
は”不明”と記
載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Moscati R et al,
Ann Emerg Med
19:12-15
(2)1990

(1)93人
(2)青年
(3)(4)中等症以上

(1)RCT
(5)ジフェンヒドラミン50mg
(6)対シメチジン300mg
(いずれも筋注単回)

(1)痒み・膨疹の程
度、鎮静度、膨疹範
囲のスコア評価(3-4
点制)

不明
30分後の評価で両群とも有意に症状
を軽減（両群間に有意差なし）

両群とも有意な鎮静性あ
り。ジフェンヒドラミン群でよ
り大きな鎮静性あり。

2

2

(1)Runge JW et al,
Ann Emerg Med
21:237-42
(2)1992

(1)33人
(2)成人
(3)不明
(4)急性蕁麻疹を含む急
性アレルギー患者39人
の検討の一部として解
析

(1)RCT
(4)ジフェンヒドラミン単独11人、シメジチジン単独10人、両剤
併用12人
(5)ジフェンヒドラミン50mg+シメチジン300mg併用
(6)対ジフェンヒドラミン50mg単独, 対シメチジン300mg単独
(いずれも静注)

(1)VASでの評価
(2)瘙痒、咽喉圧迫
感、顔面膨張（患者
評価）

なし

30分後に症状の緩和が得られた患者
数は、併用群(11/12)、ジフェンヒドラミ
ン単独群(5/11、P=0.027)、シメチジン
群(8/10, NS)。痒みに関しては併用群
が最も有効だったが、ジフェンヒドラミ
ン単独群と有意差なし（シメチジン単
独群とは有意差あり）

不明 2

3

(1)Pontasch M et
al, Ann
Pharmacother
27:730-1
(2)1993

(1)20人
(2)成人
(3)(4)不明

(1)非RCT
(5)ジフェンヒドラミン
(6)対ファモチジン対クロモリンナトリウム
（いずれも経口）

(1)患者満足度 不明
患者満足度はジフェンヒドラミンが最
高(6/7)、ついでファモチジン(3/6)、ク
ロモリンナトリウム(3/7)

有害事象発生はジフェンヒ
ドラミンで3/7、ファモチジン
で3/6、クロモリンナトリウ
ム1/7

3

4

(1)Watson N et al,
Clin Exp Dermatol
25:186-9
(2)2000

(1)25人
(2)成人
(3)(4)不明

(1)RCT
(5)ジフェンヒドラミン50mg
(6)ファモチジン20mg
(いずれも筋注単回)

(1)瘙痒(患者評価、
VAS)、(2)膨疹の程
度(医師評価,VAS)、
病変面積(医師評
価、９の法則)、鎮静
度(患者評価、VAS)

不明

30分後の評価で両群とも瘙痒は有意
に低下。ジフェンヒドラミンの方が効果
が強かった。ファモチジンは病変面積
を有意に減少させた。以上、群内評価
前後比較)のみで厳密な群間比較なし

不明 2

5

(1)Lin R et al, Ann
Emerg Med
36:462-8
(2)2000

(1)91人
(2)成人
(3)(4)不明

(1)RCT
(5)ジフェンヒドラミン50mg+ラニチジン50mg併用
(6)対ジフェンヒドラミン50mg単独
(いずれも静注)

(1)病変範囲と膨疹
数(治療前、１、２時
間後)

不明
2時間後の有効率は併用群で91.7%,単
独群で73.8%。併用群で膨疹数は著明
に減少。

不明 2

6

(1)Simons FE, J
Allerg Clin
Immunol 107:703-
6
(2)2001

(1)817人
(2)アトピー性皮膚炎患
児(3)(4)不明

(1)RCT
(5)セチリジン0.25mg/kg(経口,1日2回)
(6)対プラセボ

(1)日誌による急性蕁
麻疹発症の記録

不明

18か月の治療期間における蕁麻疹累
計発症率はセチリジン群5.8%、プラセ
ボ群16.2%(P<0.001)。その後の６か月
の追跡期間（薬剤投与なし）では3%と
4.6%(NS)

不明 2

7

(1)Pollack CJ et
al, Ann Emerg
Med 26:547-51
(2)1995

(1)43人
(2)成人
(3)(4)不明

(1)RCT
(5)ジフェンヒドラミン50mg(筋注単回)+ヒドロキシジン(経口、4-
8時間毎)
(6)対上記にプレドニゾロン20mg(1日2回)追加(4日間)

(1)瘙痒(VAS) なし
2-5日後の評価において両群共に有
意に軽快したが、ステロイド追加群で
はより強い改善が認められた（有意）。

不明 2

8

(1)Zuberbier T et
al, Acta Derm
Venereol 76:296-7
(2)1996

(1)109人
(2)成人
(3)(4)不明

(1)準RCT
(5)ロラタジン10mg/日を寛解まで
(6)対プレドニゾロン50mg/日(3日間)に引き続きロラタジン
10mg/日を寛解まで

(1)膨疹の消失 不明
5時点で評価したが、3日後では有意
差あり(膨疹消失率：93.8%対65.9%) 不明 2



 2. 抗ヒスタミン薬　　2-2: 妊婦による抗ヒスタミン薬の使用

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載。

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Seto A et al.
Am J Perinatol 14:
119-124
(2)1997
(3)Canada

(1)24のcontrolled
study、2000例以上、
1960-1981
(2)
(3)first trimesterに抗ヒ
スタミン薬を内服した妊
婦
(4)

(1)meta-analysis
(1)児の奇形 Odds ratio: 0.76 (99%CI: 0.60-0.94) Ⅰ

2

(1)Einarson A et
al. Ann Allergy
Asthma Immunol
78: 183-186
(2)1997
(3)Canada

(1)240例
(2)記載なし

(1)非RCT
(2)パラレル
(3)前向き
(4)ヒドロキシジン群81例 、セチリジン群39例（その75％は器
官形成期の内服）、及び年齢などの背景をそろえた対照妊婦
120例

(1)妊娠、出産、児の
異常

不明
すべての評価項目において対照群と
有意差なし

非該当 Ⅲ

3

(1)Schwarz EB et
al. Drug Saf 31:
775-788
(2)2008
(3)USA

(1)ロラタジン内服と尿
道下裂の関連について
の1989-2007の論文に
関するシステマティック
レビューと450413の出
産男児についてのメタ
アナリシス

(1)systematic review and meta-analysis
(1)出産男児の尿道
下裂の有無

Odds ratio: 1.27 (95%CI: 0.73-2.23) Ⅰ

4

(1)Loebstein R et
al. J Allergy Clin
Immunol 104: 953-
956
(2)1999
(3)Italy

(1)236例
(2)平均31.7歳

(1)非RCT
(2)パラレル
(3)前向き
(4)妊娠中にテルビナフィンを内服した妊婦118例（うち65例は
first trimesterでの内服）、年齢を合わせた対照群118例

(1)児の奇形
(2)早産率、出生体
重、発達異常

不明

児の奇形発生率に差なし。出生体重
はテルビナフィン群で有意に低かっ
たがその他の調査項目には有意差
なし

非該当 Ⅲ

5

(1)Moretti ME et
al. J Allergy Clin
Immunol 111: 479-
483
(2)2003
(3)Canada, Italy,
Brazil

(1)322例
(2)平均31.69歳

(1)非RCT
(2)パラレル
(3)前向き
(4)First trimesterにロラタジンを内服した妊婦161例、年齢を
合わせた対照群161例

(1)児の奇形
(2)出産週数、出生
体重

不明
いずれも調査項目にも両群間に有意
差なし

非該当 Ⅲ

6

(1)Diav-Citrin O
et al. J Allergy
Clin Immunol 111:
1239-1243
(2)2003
(3)Israel

(1)1406例
(2)ロラタジン群は平均
31.5歳、他の抗ヒスタミ
ン薬は30.0歳、対照群
は30.0歳

(1)非RCT
(2)パラレル
(3)前向き
(4)ロラタジンを内服した妊婦210例（うち77.9％がfirst
trimester）、他の抗ヒスタミン薬（アステミゾール、クロルフェニ
ラミン、テルフェナジン、ヒドロキシジン、プロメタジン、ジメチン
デン）を内服した妊婦267例（うち64.6％がfirst trimester）、対
照929例

(1)児の奇形
(2)生産率、流産率、
妊娠中断率、死産
率、子宮外妊娠、早
産率、出生週数、出
生体重

不明
いずれも調査項目にも両群間に有意
差なし

非該当 Ⅲ



 2. 抗ヒスタミン薬　　2-3: 授乳婦による抗ヒスタミン薬の使用

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載。

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Lucas BD Jr et
al. Clin Pharmacol
Ther 57: 398-402
(2)1995
(3)USA

(1)4人の授乳婦
(2)平均33歳

(1)非RCT、(2)対照群なし、(3)前向き、(4)4人、(5)12時間おき
にterfenadine 60 mgを４８時間にわたって内服させ、以後経
時的に血液と母乳を採取し、血中と母乳中のterfenadineとそ
の代謝産物の濃度を測定した。

(1)血中と母乳中の
terfenadineとその代
謝産物の濃度

通常量の内服をしている限り、乳汁
中の薬物濃度は児の健康に影響を
与える濃度にはなりえない

なし Ⅴ

2

(1)Ito et al. Am J
Obstet Gynecol
168: 1393-1399
(2)1993
(3)Canada

(1)838例
(2)平均31.6歳
(3)なんらかの薬剤を内
服した授乳婦
(4)電話相談をしてきた
母親

(1)非RCT
(2)対照群なし
(3)前向き
(4)838例中抗ヒスタミン薬を内服した授乳婦は85例

(1)児の異常を
diarrhea,
drowsiness,
irritability, その他の
４つに分類し、それ
らの異常が起こった
頻度を調査

非該当

抗ヒスタミン薬を内服した授乳婦85例
のうち8例に児の異常が認められ、6
例がirritability（泣く、騒ぐ、興奮する
など）、1例が下痢、1例がdrowsiness
（元気がない、寝てばかりいるなど）
であった。

非該当 Ⅴ

3

(1)Hilbert J et al.
J Clin Pharmacol
28: 234-239
(2)1988
(3)USA

(1)6人の授乳婦
(2)19～28歳、平均24歳

(1)非RCT、(2)対照群なし、(3)前向き、(4)6人、(5)40 mgの
loratadineを1回内服し、以後経時的に血液と母乳を採取し、
血中と母乳中のloratadineの濃度を測定した。

(1)血中と母乳中の
loratadineの濃度

なし

母乳中に分泌されたのは母親が内
服したloratadineのうち0.029％であ
り、児の健康に影響を与えるとは考
えられない

なし Ⅴ

4

(1)Spencer JP et
al. Am Fam
Physician 64: 119-
126
(2)2001
(3)USA

不明 専門家の意見 不明 記載無し

授乳中の母親が内服した薬剤による
児の危険を最小限にするための方法
が列挙されたTable 1に、「乳児が直
接投与を受けても安全とされている
薬剤は、一般に授乳婦が飲んでも安
全と思われる」との記載あり

不明 Ⅵ



 2. 抗ヒスタミン薬　　2-4: 慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の増量

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Kameyoshi Y et
al. Br J Dermatol
157:803-804
(2)2007
(3)日本

(1)21例
(2)42.5±14.1歳、36.9±
16.7歳
(3) (4)セチリジン10mgで
コントロール不良例

(1)RCT
(2)記録対照
(3)前向き
(4)A群11例、B群10例
(5)セチリジン10mgを1-2週間投与(導入期間）し効果不十分な
症例をA群(20mg継続群)、またはB群(10mg減量群)にランダ
ム割り付け後、全例20mgに増量し1-2週間投与(観察期間1)、
その後割り付けに従い20mg継続(A群)または10mgに減量(B
群)しさらに1-2週間観察(観察期間2)
(6)プラセボ無し、各観察期間の結果を比較
(7)1-2週間＋2-4週間

蕁麻疹活動性スコア
（膨疹数、昼間の痒
み、夜間の痒み、膨
疹持続時間)

なし

増量は有効
20mg投与時（観察期間1）、両群で膨
疹、かゆみ、皮疹持続時間のすべて
のスコアが導入期間に対し有意に改
善したが、10mgに減量した群では観
察期間2において、膨疹、かゆみスコ
アの導入期間との有意差は見られな
くなった。

増量時2例眠気の訴えあり Ⅱ

(1）なし
(2)記載なし
(3)なし
(4)A群の2例が試
験開始前よりモン
テルカスト10mg継
続、試験期間中変
更しなかった。

2

(1)Asero R. Clin
Exp Dermatol
2007 Jan;32:34-
38, 2007
(2)2007
(3)ミラノ

(1)22例
(2) 28-67歳、51±12歳
(3)中等症～重症
(4)男3/女19、通常量の
セチリジン(10mg)、ロラ
タジン(10mg)、ミゾラス
チン(10mg)、エバスチン
(20mg)で十分な効果が
得られなかった患者

(1)open study (case series)
(5)第1週　セチリジン10mg錠　1日1錠、第2週　セチリジン
10mg錠1日3錠(8時間毎に1錠)。

UAS（VASによる
global score)

なし

増量により改善が認められた例は1
例のみ、他の21例ではさらなる治療
（プレドニゾロン、シクロスポリン、シク
ロフォスファミド）を要した。

13例(59％)で倦怠感、眠気 V

(1)該当なし
(2)該当なし
(3)該当なし
(4)なし

3

(1)Staevska M et
al. J Allergy Clin
Immunol 125:676-
682
(2)2010
(3)ブルガリア

(1)80例
(2)19-67歳、平均36.5歳
(3)中等症以上
(4)難治性のため3次医
療機関に紹介された患
者

(1)非RCT(2群への割り付けは無作為、増量に関しては非無
作為)
(2)記録対照
(3)前向き
(4)各40例
(5)対象を無作為にレボセチリジン群(L群)、またはデスロラタ
ジン群(D群)に割り付け、各薬剤5mgを投与開始。1週間後、症
状が消退した症例は研究より脱落、症状が消退していない症
例は同じ薬剤を10mに増量、同様に１週間後、症状が持続す
る症例を対象に各薬剤を20mgに増量、さらに１週間後症状が
持続する場合には、薬剤を交換し20mgを１週間投与した。
(6)プラセボなし。増量に関する盲検化なし。各観察期間のス
コアを比較。
(7)5日間＋4週間

(1)症状が消退した
患者数
(2)蕁麻疹による不
快感(VAS)、QOL

3例(2例は
治療内容と
関連せず、1
例は不明)

増量は有効
各薬剤5mgで症状が消退した例はL
群9例、D群4例、10mgへの増量によ
り症状が消退した症例はそれぞれ、8
例と7例、20mgへの増量では5例と1
例であった。各群で20mgまでの増量
で効果不十分であった例のうちデス
ロラタジン20mgからレボセチリジン
20mgへの変更により7例で症状が消
退したが、逆の変更では改善は見ら
れなかった。

重篤な副作用なし。増量と
眠気の程度には相関は見
られなかった。

Ⅲ

(1）なし
(2)封筒法
(3)外見上区別で
きないカプセルに
薬剤を封入。増量
に関しては盲検化
なし。
(4)なし



 2. 抗ヒスタミン薬　　2-4: 慢性蕁麻疹に対する抗ヒスタミン薬の増量

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

4

(1)古川福実ら, 日
皮アレルギー 14:
97-102
(2)2006
(3)日本

(1)慢性蕁麻疹13例およ
びその他の瘙痒性皮膚
疾患患者計51例
(2)58.9±18.0歳（15歳
以上）
(3)情報無し
(4)3施設の受診患者。
男30人、女21人。塩酸
エピナスチン20mgを1日
1回2週間以上内服し、
不十分ながらもある程
度効果が得られた者。

(1)open study (case series)
(3)前向き
(5)塩酸エピナスチン40mgを就寝前に1回、または朝および就
寝前に分割して内服。
(7)最大4週間

(1)全対象症例の瘙
痒の程度とVASスコ
アおよび皮疹の程
度(2)慢性蕁麻疹患
者の瘙痒の程度と
VASスコアおよび皮
疹の程度

なし

(1)瘙痒の程度、瘙痒のVASスコア、
皮疹の程度のいずれも増量前に比
べて有意に改善した。
(2)蕁麻疹では、その他の瘙痒性皮
膚疾患よりも増量の効果が大きかっ
た。

他の瘙痒性皮膚疾患を含
む51例中、5例に増量投与
による副作用が出現した。
その内訳は眠気2件、倦怠
感2件、口渇1件、めまい1
件、ふらつき1件であった。
臨床検査で薬剤投与と関
連する変動はなし。

V

(1)該当なし
(2)該当なし
(3)該当なし
(4)試験前から使
用している抗ヒス
タミン薬および抗
アレルギー薬は用
法用量を変更せ
ず併用した。



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-1：慢性蕁麻疹のH2受容体拮抗薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)エントリー時における重症
度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記載
し、わからない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Monroe EW et
al. Arch Dermatol
117:404-407
(2)1981
(3)米国

(1)18
(2)19-68
(3)標準治療に抵抗性
(4)女性14　男性4

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)患者18例
(5)hydroxyzine hydrochloride 80mg （ 分 4 ） / 日 +cimetidine
1200mg（分4）/日
(6)hydroxyzine hydrochloride 80mg（分4）/日+placebo（分4）/
日
(7)28日（実薬14日プラセボ14日）

(1)かゆみ、膨疹頻
度、膨疹数、膨疹サ
イズをスコア化
(2)なし

なし

かゆみ、膨疹頻度、膨疹数、
膨疹サイズともに実薬群がプ
ラセボ群と比較して有意に低
値

記載なし II

(1）脱落例なしの
ため不明
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

2

(1)Bleechen SS et
al. Br J Dermatol
117:81-88
(2)1987
(3)英国

(1)40
(2)16-65
(3)chlorphenylamine 抵
抗性
(4)女性23　男性17

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)実薬21例　プラセボ19例
(5)chlorphenylamine 16mg以上（分4）/日+cimetidine 1600mg
（分4）/日
(6)chlorphenylamine 16mg以上（分4）/日+placebo（分4）/日
(7)8週

(1)膨疹新生数、膨
疹持続時間、かゆ
みをスコア化
(2)chlorphenylamine
16mg以上（分4）の
有効率56％

8例（実薬群3例、
プラセボ群5例）

総スコアは4週後、8週後とも
に実薬群がプラセボ群に比較
して有意に低値

血液検査にて異常なし II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

3

(1)Simons FER et
al. J Allergy Clin
Immunol 95:685-
693
(2)1995
(3)カナダ

(1)16
(2)hydroxyzine グ ル ー
プ 53.5 ± 7.0 cetirizine
グループ37.1±15.3
(3)中等症
(4)女性7　男性9

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)患者16例（hydroxyzine 群8例　cetirizine群8例）
(5)hydroxyzine 25mg（分1）/日あるいはcetirizine 10mg（分1）
/日+cimetidine 1200mg（分2）/日
(6)hydroxyzine 25mg（分1）/日あるいはcetirizine 10mg（分1）
/日
(7)10日

(1)膨疹紅斑面積
(2)hydroxyzine あ る
い は cetirizine の 血
中濃度測定

なし
cimetidine併用群と非併用群
で膨疹紅斑面積に有意差なし

hydroxydine群で8例中7
例、cetirizine群で8例中5
例に眠気

II

(1）脱落例なしの
ため不明
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

4

(1)Paul E et al.
Eur J Clin
Pharmacol
31:277-280
(2)1986
(3)ドイツ

(1)45
(2)20-73
(3)不明
(4)女性23例、男性22例

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)terfenadine 群 15 例 、 ranitidine 群 15 例 、
terfenadine+ranitidine群15例
(5)terfenadine 120mg（分2）、ranitidine  300mg（分2）
(6)terfenadine 単 独 、 ranitidine 単 独 あ る い は
terfenadine+ranitidine
(7)導入期間5日＋試験期間9日

(1)かゆみ（日記に
記載）
(2)なし

terfenadine 群 2
例、
ranitidine群2例、
terfenadine+raniti
dine群2例

terfenadine+ranitidine は
terfenadine 単 独 お よ び
ranitidine単独に勝る

いずれの群においても数
名が眠気

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

5

(1)Commens CA
et al. Br J
Dermatol 99:675-
679
(2)1978
(3)英国

(1)25
(2)18-66
(3)不明
(4)試験終了は19名（女
性6名、男性13名）

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)患者19名
(5)chlorphenylamine4mg（分2）/日+cimetidine400mg（分2）/
日
(6)chlorphenylamine 4mg（分2）/日+placebo（分2）/日
(7)それぞれ2週間

(1)かゆみ（日記に
記載）
(2)なし

6例
chlorphenylamine+cimetidine
はchlorphenylamineに勝る効
果を示さない

6例に眠気、1例に嘔吐、
1例に口渇、1例に腹痛。
血液、生化学検査にて異
常なし

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-1：慢性蕁麻疹のH2受容体拮抗薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)エントリー時における重症
度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記載
し、わからない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

6

(1)Cook LJ et al.
Acta
Dermatovener
(Stckholm)
63:265-267
(2)1983
(3)英国

(1)20
(2)18-62
(3)記載なし
(4)なし

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)患者18例
(5)chlorphenylamine +cimetidine
(6)chlorphenylamine+placebo　cimetidine+placebo
(7)14日

(1)膨疹数、かゆみ
の程度、かゆみの
持続時間をスコア化
(2)なし

5例

膨疹数、かゆみ程度、かゆみ
持 続 時 間 と も に
chlorphenylamine +cimetidine
と
chlorphenylamine+placebo 間
で有意差なし

記載なし II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-2：慢性蕁麻疹の抗ロイコトリエン薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)エントリー時における重症
度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記載
し、わからない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Wan KS J
Dermatolog Treat
20:194-197
(2)2009
(3)台湾

(1)120
(2)18-54
(3)記載なし
(4)女性46例 男性74例

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Hydroxydine+cetirizine群30例 Hydroxydine+famotidine群
30例　Hydroxydine+montelukast群30例　placebo群30例
(5)Hydroxydine 50mg( 分 2) 、 cetirizine 10mg （ 分 2 ） 、
famotidine　40mg（分2）
(6)placebo詳細の記載なし
(7)4週

(1)かゆみ、膨疹数
をスコア化
(2)なし

placebo群13例

4週後、抗ヒスタミン薬2剤群
の改善率23.3％、抗ヒスタミン
薬 +H2 阻 害 薬 群 の 改 善 率
63.3％、抗ヒスタミン薬+抗ロイ
コ ト リ エ ン 薬 群 の 改 善 率
53.3％、placebo群の改善率
0％で、抗ヒスタミン薬+抗ロイ
コトリエン薬群は抗ヒスタミン
薬2剤群に勝る効果

Hydroxydine+cetirizine群
8例、
Hydroxydine+famotidine
群6例
Hydroxydine+montelukas
t群6例

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

2

(1)Nettis E et al.
Clin Exp Allergy
34:1401-1407
(2)2004
(3)イタリア

(1)81
(2)15-71
(3)記載なし
(4)女性58例　男性23例

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)desloratadine+montelukast群27例 desloratadine+placebo
群27例　placebo群27例
(5)desloratadine  5mg（分1）/日+montelukast 10mg（分1）/日
(6)desloratadine  5mg（分1）/日+placebo（分1）/日
(7)8週（導入1週　実薬6週　観察1週）

(1)かゆみ、膨疹数、
膨疹サイズ、出現エ
ピソードをスコア化
(2)なし

desloratadine+mo
ntelukast 群 1 例
desloratadine
+placebo 群 2 例
placebo群2例

4週後、7週後、8週後ともに総
スコアでmontelukast併用群が
placebo群と比較して有意に低
値

なし II

(1）ITT無
(2)記載あり
(3)記載あり
(4)なし

3

(1)Di Lorenzo G
et al. J Allergy
Clin Immunol
114:619-625
(2)2004
(3)イタリア

(1)160
(2)18-69
(3)自己血清皮内テスト
陽性、アスピリン増悪
例は除外
(4)女性111例 男性49
例

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)desloratadine+montelukast群40例、
desloratadine+placebo 群 40 例 、 placebo+montelukast 群 40
例、placebo+placebo群40例
(5)desloratadine  5mg（分1）/日+montelukast 10mg（分1）/日
(6)desloratadine  5mg（分1）/日+placebo（分1）/日
(7)8週（実薬6週　観察2週）

(1)膨疹数、膨疹サ
イズ、かゆみ、睡眠
障害、活動障害をス
コア化
(2)placebo（分1）/日
+montelukast 10mg
（ 分 1 ） / 日 お よ び
placebo （ 分 1 ） / 日
+placebo（分1）/日
を併せて評価

desloratadine+mo
ntelukast群および
desloratadine+pla
cebo 群 は脱 落な
し
placebo+monteluk
ast群は40例中27
例 脱 落 dplacebo
群は40例中35例
脱落

総スコアはmontelukast併用
群とplacebo併用群で有意差
なし

極軽微な事象が少数あり II

(1ITT不明
(2)記載あり
(3)記載あり
(4)なし

4

(1)Erbagci Z et al.
J Allergy Clin
Immunol 110:484-
488
(2)2002
(3)トルコ

(1)30
(2)30-56
(3)抗ヒスタミン薬抵抗
性
NSAIDs不耐症9例、自
己血清陽性例11例を
含む (4）女性21例
男性9例

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)15例ずつ
(5)montelukast 10mg（分1）/日　6週（cetirizine適宜服用 ）
(6)placebo（分1）/日　6週（cetirizine適宜服用 ）
(7)group A: montelukast 6週 placebo 6週、group B: placebo
6週 montelukast 6週

(1)膨疹数、かゆみ
をスコア化
(2)なし

なし
montelukast群で総スコアは有
意に低下、cetirizine使用量は
montelukast群で有意に低下

5例の女性に軽微な頭痛 II

(1）脱落例なしの
ため不明
(2)記載あり
(3)記載なし
(4)なし

5

(1)Sanada S et al.
Arch Dermatol
Res 297:134-138
(2)2005
(3)日本

(1)25
(2)4-72
(3)抗ヒスタミン薬に抵
抗 、 NSAIDs 不 耐 症 7
例、自己血清皮内テス
ト陽性7例を含む
(4)

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)該当なし
(5)従来の治療にmontelukast 10mg（分1）/日併用
(6)なし
(7)　1週以上

(1)膨疹数、膨疹持
続時間、かゆみをス
コア化
(2)なし

なし
著効8例、有効4例、軽度効果
3例、変化無し7例、悪化3例

記載なし V

(1）該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4) （抗ヒスタミン
薬、トラネキサム
酸、ステロイド）



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-2：慢性蕁麻疹の抗ロイコトリエン薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)エントリー時における重症
度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記載
し、わからない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

6

(1)Bagenstose
SEet al. J Allergy
Clin Immunol
113:134-140
(2)2004
(3)米国

(1)95
(2)12以上
(3)抗ヒスタミン薬抵抗
性
(4)NSAIDs不耐症9例、
自己血清陽性例11例
を含む

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Zafirlukast群48例　placebo群47例
(5)Zafirlukast 20mg（分1）/日+cetirizine 10mg（分1）/日
(6)placebo（分1）/日+cetirizine 10mg（分1）/日
(7)導入3週+観察4〜6週

(1)膨疹数、膨疹サ
イズを患者自身と担
当医でスコア化
(2)なし

併用群3例、プラ
セボ群6例脱落あ
り

両群間で有効率に有意差無
しZafirlukast併用群でVAS評
価総スコアのみが有意に低
下、自己血清皮内テスト陽性
群で有効率の低下が有意差
あり

なし II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-3：慢性蕁麻疹のジアフェニルスルフォンによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)エントリー時における重症
度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記載
し、わからない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影
響をするもの、報告者のサマ
リーを参照）わからない場合は”
不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Engin B et al.
JEADV 22:481-
486
(2)2008
(3)トルコ

(1)68
(2)16-60
(3)抗ヒスタミン薬抵抗
性
(4)女性47男性21、自己
血清皮内テスト陽性47
例を含む

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)desloratadine+dapsone群40例　desloratadine単独群28例
(5)desloratadine  10mg/日+dapsone  50mg/日群
(6)desloratadine  10mg/日単独群
(7)試験3ヶ月+観察3ヶ月

(1)かゆみ、膨疹数
をスコア化
(2)なし

脱落3例
（desloratadine+da
psone群2例
desloratadine単独
群1例）

3ヶ月後に総スコア、VASスコ
アともにdapsone併用群が単
独群と比較して有意に低下

dapsone群で38例中3例
（吐き気2例、頭痛倦怠感
1例）

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)該当せず
(4)なし

2

(1)Cassano N et
al. Acta Derm
Venereol 85:254-
255
(2)2005
(3)イタリア

(1)11
(2)27-68
(3)抗ヒスタミン薬抵抗
性重症
(4)女性7例　男性4例

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)実薬11例
(5)cetirizine 10mg/日+dapsone 25mg/日（効果不十分例に
は50mg/日へ増量）
(6)なし
(7)試験2週以上

(1) 効 果 を
remission 、
improvement 、
unchangedで評価
(2)

なし
11 例 中 9 例 が 3 ヶ 月 以 内 に
remission

なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-4：慢性蕁麻疹のグリチルリチン製剤による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)旗持　淳ほか
MINOPGAGEN
MEDICAL REVIEW
34:294-295
(2)1989
(3)日本

(1)8
(2)11-53
(3)記載なし
(4)

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)8例
(5)抗ヒスタミン薬+グリチロン錠2〜6錠/日
(6)なし
(7)2週から6週

(1)かゆみ、膨疹数を
主観的に判定
(2)なし

なし 8例中3例が改善 なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

2

(1)石田啓
MINOPGAGEN
MEDICAL REVIEW
6:119-124
(2)1961
(3)日本

(1)13
(2)17-63
(3)記載なし
(4)女性9例　男性4例

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)13例
(5)グリチロン錠6〜9錠/日
(6)なし
(7)6日から22日

(1)かゆみ、発赤、膨
疹をスコア化
(2)なし

なし 13例中著効1例、効果4例 なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

3

(1)中平正美ほか
新薬と臨床　5：
927-933
(2)1956
(3)日本

(1)10
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)10例
(5)強力ネオミノファーゲンC5〜10ml
(6)なし
(7)不明

(1)症状を主観的に、
著効、良効、効果、
無効と判定
(2)なし

なし
10例中良効2例、有効1例、無効4
例、不明3例

なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

4

(1)阿部清雄．診察
室　7：122-126
(2)1955
(3)日本

(1)19
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)19例
(5)強力ネオミノファーゲンC5〜10ml
(6)なし
(7)不明

(1)症状を主観的に、
著効、有効、無効と
判定
(2)なし

なし 19例中著効1例、有効7例、無効11例 なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-5：慢性蕁麻疹のワクシニアウイルス接種家兎炎症皮膚抽出液による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)安田利顕ほか.
西日皮膚 41：
552-559
(2)1979
(3)日本

(1)100
(2)15−89
(3)軽微から高度を含む
(4)なし

(1)RCT
(2)同時対照
(3)前向き
(4)50例
(5)ノイロトロピン特号3ml注射液3管/週
(6)5％ブドウ糖液3ml3管/週
(7)2週

(1)かゆみ、膨疹数
を主観的に判定しス
コア化
(2)なし

実薬群5例、
プラセボ群7
例

改善度は両群間で傾向差あり、有用
率は実薬群62.7％、プラセボ群
42.8％で両群間に有意差あり

なし II

(1)ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

2

(1)竹村　司ほか.
基礎と臨床 16：
379-386
(2)1982
(3)日本

(1)26
(2)不明
(3)不明
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)26例
(5)ノイロトロピン特号3ml注射液1から10管/回
(6)なし
(7)不明

(1)かゆみを主観的
に判定し、著効、有
効、やや有効、無効
の4段階にて評価
(2)なし

なし 26例中7例が有効以上 なし V

(1)ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)抗ヒスタミン薬

3

(1)佐久間満里子
ほか. 皮膚科紀要
84：289-293
(2)1989
(3)日本

(1)13
(2)不明
(3)不明
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)13例
(5)ノイロトロピン特号3ml注射液2管/週
(6)なし
(7)8週

(1)かゆみ、膨疹数
を主観的に判定しス
コア化して、著明改
善、中等度改善、軽
度改善、不変、悪化
と評価
(2)なし

2例 11例中8例が軽度改善以上 なし V

(1)ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)抗ヒスタミン薬

4

(1)増子倫樹ほか.
新薬と臨床38：
93-100
(2)1991
(3)日本

(1)10
(2)10−69
(3)不明
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)10例
(5)ノイロトロピン特号3ml注射液2管/回、週2回
(6)なし
(7)5週

(1)かゆみ、膨疹数
を主観的に判定しス
コア化して、著明改
善、中等度改善、軽
度改善、不変、悪化
と評価
(2)なし

なし 10例中9例が改善以上 なし V

(1)ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)抗ヒスタミン薬



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-6: 慢性蕁麻疹のトラネキサム酸による治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Laurberg G et
al.Acta Derm
Venereol 57:369-3
70
(2)1997
(3)Denmark

(1)17例
(2)10－60歳
(3)記載なし
(4)慢性蕁麻疹。AEの例
数記載なし。全例に
C1INH値の軽度低下が
みられた。

(1)RCT二重盲検
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)17例
(5)、(6)Tranexamic acid群(T群）1g3回/日、プラセボ群記載な
し
(7)各薬剤の投薬期間は4週間で、中間にwashout1週間を設
ける。

(1)蕁麻疹、かゆみ、
血管性浮腫を4段階
のスコアデ表し、期
間中の平均値で判
定する。
(2)血液検査（白血球
数、肝腎機能等）

記載なし
無効
プラセボ群とT群の間に有意差なし。

下痢が1例 II

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法記載
なし

2

(1)Asero R et
al.Int Arch Allergy
Immunol 152:384-
9
(2)2010
(3)Italy

(1)8 例
(2)14－72歳
(3)抗ヒスタミン薬、ステ
ロイド内服に抵抗性を
示す慢性蕁麻疹
(4)血漿中D-dimer上昇

(1)非RCT
(2)なし
(3)前向き
(4)8例
(5)、(6)Tranexamic acid1g3回/日＋nadoheparin11400IU/日sc
を2週間（抗ヒスタミン薬の併用については症例の判断に一任
されていた。）
(7)投薬期間は2週間、その後1カ月の経過観察。

(1)皮膚症状を治療
終了時に判定
(2)血液検査（血漿
D-dimer）

なし

有効
8例中5例は有効。うち1例は4週間後
慢性蕁麻疹を再発し、残り4例は
時々蕁麻疹が再発した。

記載なし V

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法記載
なし



 3. 慢性蕁麻疹の補助的治療薬　　3-7: 慢性蕁麻疹の抗不安薬の治療

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

（1）報告者
（2）西暦年
（3）実施場所（国）

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

（1）RCT or 非RCT(対象群10例以上、比較群10例以上、計20例以上のもの）
（2）クロスオーバー or 同時対照（parallel） or 記録対照
（3）（研究により）前向き or 後向き
（4）各群の例数
（5）実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
（6）比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
（7）追跡期間（導入期限+試験期間）

（ 1 ） 主 要 ア ウ ト カ ム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結論に影響
するもの、報告者のサマリーを参
照） わからない場合は”不明”と
記載

（1）ITTの有無
（2）ランダム化の評価
（3）盲検化の評価
（4）併用療法

1

（1）Hashiro M, J
Dermatol 22:686-
689
（2）1995
（3）日本

（1）1例
（2）35歳
（3）心理テスト（MAS,
SDS, CMI)で高得点を
呈した慢性蕁麻疹患者
（4）外来受診患者

(1)case study
(2)症例報告
(3)前向き
(4)1例
(5)ketotifen (2-1 mg/day), alprazolam (0.8-0.4mg/日),
maprotiline hydrochloride (10mg/日)

(1)蕁麻疹の症状 -

1～2回/週の薬剤内服でコントロー
ルできるまでに蕁麻疹は改善した。
慢性蕁麻疹を伴う、不安やうつ症状
が強い患者には心理学的治療を考
慮すべきである。

なし Ⅴ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の方
法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）ketotifen
fumarate(1mg/日)

2

（1）Hashiro M et
al.J Dermatol Sci
11:209-213
（2）1996
（3）日本

（1）43例
（2）21-67歳
（3）心理テスト（MAS,
SDS, CMI)で高得点もし
くは低得点を呈した慢
性蕁麻疹患者
（4）外来受診患者

（1）非RCT
（2）症例集積研究
（3）前向き
（4）心理テスト高得点群23例（psychotropics使用11例、非使
用12例）、心理テスト低得点群17例（psychotopics使用13例、
非使用4例）
(5)alprazolam1.2mg/3回/日（14例）、fludiazepam0.5mg/2回/
日（1例）、clotiazepam10mg/日（1例）、maprotiline20mg/日(1
例)、d-chlorpheniramine maleate (6 mg/2回/日), 2;
clemastine (1 mg/2回/日), 3; cyproheptadine (4 mg/3回/日),
3; mequitazine (3 mg/2回/日), 3 homochlocyclizine (10 mg/2
回/日), 3; hydroxyzine (10 mg 眠前), 2; ketotifen (1 mg/2回/
日), 10; terfenadine (60 mg/2回/日), 11; oxatomide (30 mg/2
回/日), 5; azelastine (1 mg/2回/日), 6.
（6）なし
（7)6カ月

(1)蕁麻疹の頻度と
程度、(2)ー

3例が脱落

追跡2カ月後では、いずれも改善度
に有意な差はみられなかったが、6カ
月後では、心理テスト低得点群は、
抗不安薬投与群は非投与群に較べ
症状がやや改善した。一方、高得点
群では抗不安薬投与群は、非投与
群に較べ症状が有意に改善した。

なし Ⅳ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の方
法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし（4）d-
chlorpheniramine
maleate(6mg/2回/
日）（2例）、
clemastine(1mg/2回
/日）（3例）、
cyproheptadine(4mg
/3回/日）（3例）、
mequitazine(3mg/2
回/日）3例、
homochlocyclizine(1
0mg/2回/日）(3
例）、
hydroxyzine(10mg/1
就寝前/日）（2例）、
ketotifen(1mg/2回/
日（10例）、
terfenadine(60mg/2
回/日）（11例）、
oxatomide30mg/2回
/日）5例、
azelstine(1mg/2回/
日）（6例）



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-1: 慢性蕁麻疹のシクロスポリンによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Grattan CEH et
al, Brit J Dermatol
143: 365-372
(2)2000
(3)イギリス

(1)30例
(2)19－72歳
(3)重症
(4)ASST陽性,大学病院
（１カ所）、病院皮膚科
外来（２カ所）

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)セチリジン20mgに加え、CsA（サンディミュン）4 mg/kg ４週
間、プラセボ４週間
(5)実薬群20例、プラセボ群10例
(6)プラセボ：identical-appearing soft gelatin capsule
(7)導入期間１週間、投与期間４週間

(1)1日ごとの重症度
スコア(膨疹数、瘙
痒)

１例（実薬
群）気分不
良+無効

4週間後蕁麻疹活動性スコアは対照
群に対して実薬群では有意に改善し
ていた。また、実薬群19例中8例で活
動性スコアが投与前の25％以下に
改善していたが、プラセボ群ではそ
のような例はなかった。
シクロスポリンは慢性蕁麻疹の治療
に有効である。

知覚異常、消化器症状、頭
痛、倦怠感

Ⅱ

(1)ITTなし
(2)ランダム化の方
法記載あり
randomization
schedule
generator
(3)盲検化の方法：
(4)併用療法：セチ
リジン20mg

2

(1)Di Gioacchino
M et al, Allergy
Asthma Proc
24:285-290
(2)2003
(3)イタリア

(1)40例
(2)18-60歳
(3)重症
(4)ASST陽性

(1)RCT二重盲検　→　症例集積研究
(2)同時対照
(3)前向き
(4)CsA群20例、対照（セチリジン）群20例
(5)CsA群：CsA 5mg/kg/day 8wks, 4 mg/kg/day 8 wks、
(6)対照群：セチリジン 10mg/day 8 wks
(7)9ヶ月

(1)蕁麻疹活動性（瘙
痒、膨疹）、再燃回
数

開始２週間
後に対照群
20例中16例
で激しい症
状を認めた
ため、全員
に対しCsA
を投与。投
与終了後激
しい症状の
ため、2例が
観察期間に
脱落した。

RCT開始2週間後、16例でステロイド
を必要とする激しい症状の再燃を認
めたため盲検を中止した。増悪例は
いずれも対照群であったためRCT中
止。全例に同じ投与量・法でCsAを投
与した。

CsA投与終了時（16週後）、経過観察
終了時とも重症度は有意に低下して
いた。40例中16例は9ヶ月終了時に
も寛解状態であった。

血清クレアチニン上昇 Ⅱ～Ⅳ

(1)ITTなし
(2)ランダム化の方
法記載なし
(3)盲検化の方法
記載なし
(4)併用療法：
rescue
antihistamines

3

(1)Vena GA et al,
J Am Acad
Dermatol 55:705-
709
(2)2006
(3)イタリア

(1)99例
(2)成人（各群の平均、
44.0，37.1，41.7歳）
(3)重症
(4)ASST記載無し、18カ
所の外来クリニック

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)A群(16-wk CsA群)：31例、B群(8-wk CsA群)：33例、C群
(placebo群)：35例
(5)セチリジン 10 mg/day (就寝前)に加え、A群：CsA(Neoral) 5
mg/kg (Day 0-13), 4 mg/kg (day 14-27), 3 mg/kg (day 28-投
与期間終了)、B群：同様に8週間CsA後、8週間placebo、C群：
16週間プラセボ
(6)プラセボ：記載無し
(7)導入期間：1週間、投与期間：16週間、追跡期間：24週（投
与終了後8週間の無治療期含む）

(1)重症度スコア、
rescue treatmentの
必要数、主観的症
状改善度スコア（患
者）、DLQI

(1)試験期間
（16週）中：A
群7例、B群
12例、C群
17例（プラセ
ボ投与群で
は無効のた
め）
(2)投与終了
後観察期間
中：A群１
例、B群１例

16-wkCsA群では、他の2群に対し治
療失敗例が少なかった。
8週後、A,B群はC群に対し、重症度
スコア、DLQI、主観的症状改善度ス
コアのいずれにおいても有意の改善
を認めた。16週後も、A,B群の重症度
スコアはC群に対し有意に改善してい
た。24週後には、いずれの評価項目
でも3群に有意差は見られなかった。
セチリジンにCsAを追加する治療は
CIUの治療として有用である。

CsA群では血清クレアチニ
ン上昇（６例）、他に消化管
症状、知覚異常、感染症
有害事象のために脱落した
4例に見られた事象は、高
血圧2例、前胸部痛1例、脂
漏性皮膚炎の悪化1例。

Ⅱ

(1)ITTあり
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)併用療法：セチ
リジン10mg

4

(1)Baskan EB et
al, J Dermatolog
Treat 15:164-168
(2)2004
(3)トルコ

(1)20例
(2) 30-64歳
(3)重症
(4)ASST陽性

(1)RCT open
(2)同時対照
(3)前向き
(4)各10例
(5) セチリジン20 mg/dayに加えCsA 4mg/kg 1ヶ月または３ヶ
月
(6) なし
(7)1または３ヶ月

(1)蕁麻疹活動性ス
コア（膨疹数、瘙痒）

記載無し

３ヶ月群の８例、１ヶ月群の５例で有
効。両群とも平均蕁麻疹活動性スコ
アは投与開始１ヶ月後、投与前に比
較し有意に改善した。しかし3カ月群
では、その後さらなる有意の変化は
なく、両軍の投与終了時の蕁麻疹活
動性スコアに有意差は見られなかっ
た。
CsAは、慢性蕁麻疹に対して有効だ
が、１ヶ月を超えての使用は症状改
善のためには意義が少ない。

多毛、頭痛、悪心、高血圧
などが見られたが、CsA中
止を要するものはなかっ
た。

Ⅱ

(1)ITT無し
(2)(3)いずれも記
載無し
(4)セチリジン　10
mg/day



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-1: 慢性蕁麻疹のシクロスポリンによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

5

(1)Loria MP et al,
Immunopharmacol
Immunotoxicol
23:205-213
(2)2001
(3)イタリア

(1)20例
(2)19-64歳
(3)重症
(4)

(1)非RCT (open controlled)
(2)同時対症
(3)前向き
(4)各10例
(5)CsA 5 mg/kg/day for 8 wks
(6)prednisone 20 mg/day for 8 wks
(7)8 wks

(1)蕁麻疹活動性ス
コア（瘙痒、紅斑、膨
疹数）

なし

CsA群９例で症状の完全な抑制、試
験期間終了後2例しか再燃（受診）が
なかった。Prednisone群でも同様に
有効であったが、投与終了後４例で
再燃をみた

軽度（頭痛、悪心、振戦） Ⅲ
ITTなし、非ランダ
ム、open



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-2: 慢性蕁麻疹のIVIGによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Pereira C et al,
Eur Ann Allergy
Clin Immunol
39:237-242
(2)2007
(3)ポルトガル

(1) 29例
(2) 　歳
(3) 重症難治性
(4) ASST陽性

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) 4週ごとにIVIG 0.15g/kg, 6か月から51カ月
(6)
(7)

(1) 症状スコア
(2) 経口抗ヒスタミン
薬の必要性

3例（1例副
作用、2例
無効（5回投
与まで）

26例で有効（19例症状の完全寛
解）。20例は12ヶ月間無症状の状態
が持続した。寛解導入までに必要な
静注の回数は症例により大きく異
なった。

不明 V

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の
方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

2

(1)O'Donell BF et
al, Br J Dermatol
138:101-106
(2)1998
(3)英国

(1) 10例
(2) 24－75歳
(3) 重症難治性
(4) ASST陽性、抗ヒス
タミン薬、ステロイド、４
例はシクロスポリンも、
無効

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) cetirizine 20 mgに加え、IVIG 0.4 g/kg ５日間　(7)
(6)
(7) 2、6，24週後

(1) 蕁麻疹活動性ス
コア（膨疹数、かゆ
み）、VAS
(2)

なし
10例中9例で有効（３例は３年以上
寛解、２例は一時的に寛解、４例は
改善）

頭痛（全例、6例で重症）、
悪心（5例）、軽度発熱（4
例）、刺入部の静脈炎（3
例）、インフルエンザ様症

状（2例）

V

(1）無
(2) 該当せず
(3) 該当せず
(4) セチリジン
10mgを1日2回

3

(1)Asero R,
Allergy 55: 1099-
1101
(2)2000
(3)イタリア

(1) ３例
(2) 59歳、49歳、1例は
不明(記載なし)
(3)２例はASST陽性、
そのうち１例はHRT陽
性、他は陰性

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) 各症例のもとの治療に加え、IVIG 0.4 g/kg ５日間
(6)
(7) 6週

(1) VAS、活動性ス
コア
(2)

なし

１例では３週間寛解、その後再燃、
１例はまったく無効、１例では１ヶ月
以内はやや軽減、その後再燃
有効例でもその程度、期間が限られ
たことから有用とはいえないと評価

なし V

(1）無
(2) 該当せず
(3) 該当せず
(4)抗ヒスタミン薬
(ヒドロキシジン、
セチリジン、フェキ
ソフェナジン)+ス
テロイド内服



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-3: 慢性蕁麻疹の血漿交換による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Grattan CE et
al, Lancet
339(8801):1078-
80
(2)1992
(3)英国

(1) 8例
(2) 22-64歳
(3) 重症
(4) 自己血清皮内テス
ト（ASST）陽性、病悩期
間11-15ヶ月（平均
26.1ヶ月）

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) 血漿交換(5日間で3回、血漿計4.2-9.0Lを交換。症例1で
はこれを2回、他症例は1回施行）
(6) なし
(7) 症例1では9ヶ月、症例3,4,5は2ヶ月。症例2は4週間、他
は不明

(1) 蕁麻疹活動性ス
コア（膨疹数、持続
時間、発斑頻度、そ
う痒）
(2)

なし

６例で有効（治療後2例でほぼ症状
消失した。2例は各2ヶ月、3週間症
状なく、その後再燃。残る2例は一時
的に症状が改善した。）。２例ではほ
とんど効果無し

不明 V

2

(1)Jiang X　et al.
Ther Apher Dial
12:505-508
(2)2008
(3)中国

(1) 1例
(2) 29歳
(3) 重症
(4) ASST未実施

(1) 非RCT
(2) 症例報告
(3) 前向き
(4)
(5) DFPP(1回に4.0Lの血漿を処理、24日間で計3回施行）
(6) なし
(7) 血漿交換を実施後1年間メチルプレドニゾロンとシクロス
ポリンを内服した。

(1) 紅斑、痒み
(2) IgE、IgG

なし
DFFPと免疫抑制剤の併用は血漿交
換単独よりも有効かもしれない。

なし V

(4)メチルプレドニ
ゾロン (20
mg/day), シクロス
ポリンA (5
mg/kg・BW, 12
hourly, 経口)

3

(1)石地尚興ら　臨
床皮膚科
61(12),1017-1020
(2)2007
(3)日本

(1)１例
(2)67歳
(3)重症
(4)ASST陽性

(1) 非RCT
(2) 症例報告
(3) 前向き
(4)
(5) DFPP（1回に3.0Lの血液を処理、週2回のペースで3回施
行）
(6) なし
(7) 不明

(1) 症状
(2)ASST

なし

血漿交換を３回行い、いずれも血漿
交換後２日間は膨疹消失したが３日
目には再燃した。血漿交換後の
ASSTは陰性、廃液の皮内テストは
陽性

なし V



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-4: 慢性蕁麻疹のワーファリンによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1a

(1)Parslew R et
al. Clin Exp
Allergy 30:1161-
1165
(2)2000
(3)英国

(1) ３例
(2) 38-54歳
(3) 重症
(4) 下記open study (文
献1b)で著効を示した３
例、 自己血清皮内テス
ト（ASST)陰性

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)３例
(5)下記試験で確認されたINR 2.0-2.5を維持する量のワー
ファリン含有カプセル、、またはプラセボカプセルを1日１回内
服
(6)実薬、プラセボをランダムに１ヶ月間ずつ投与
(7)４ヶ月

(1)VASによるglobal
score
(2) -

なし
warfarin投与中に有意の効果がみら
れた

不明 Ⅱ

(1）無し
(2)第三者（薬局）
による（具体的な
記載無し）
(3)薬局で、外見
上区別のつかな
いカプセルを１ヶ
月分ずつ瓶に入
れて配布
(4)無し

1b

(1)Parslew R et
al. Clin Exp
Allergy 30:1161-
1165
(2)2000
(3)英国

(1) 8例
(2)
(3) 重症
(4) angioedema

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究
(3) 前向き
(4)
(5) ワーファリン内服、INR 2.0-2.5に達してから３ヶ月間観
察、中止後INR正常化後２ヶ月間観察。併用療法無し
(6)
(7) INR 2.0-2.5に達してから３ヶ月間観察、中止後INR正常
化後２ヶ月間観察

(1)VASによるglobal
score
(2) -

なし ６例で有効（３例で著効)、2例で無効 不明 Ⅴ

(1）無し
(2) 該当せず
(3) 該当せず
(4) 無し

2

(1) Mahesh PA et
al. Indian J
Dermatol
Venereol Leprol
75:187-189
(2)2009
(3)インド

(1) 5例
(2) 31-45歳
(3) 重症、ステロイド依
存性
(4) 4例ASST陽性、1例
陰性

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3)
(4)
(5) 1mgより開始、1週毎に増量し最大2-5mg
(6)
(7) 2-5ヶ月

(1)全般改善度
（total, partial, or
none）
(2) -

なし
total response 2例、partial response
2例、none 1例

1例月経過多 V

(1）
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)ステロイド

3

(1) Barlow RJ, et
al. Br J Dermatol
126:415-6
(2)1992
(3)英国

(1) 4例
(2) 20-64歳
(3) 重症、ステロイド依
存性
(4)

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3)
(4)
(5)
(6)
(7)

(1)症状
(2) -

なし

いずれも無効(1例はワーファリン治
療中に症状が改善したがワーファリ
ン中止後も再燃がなく著者らはワー
ファリンの効果ではないと評価して
いる)

不明 V

(1）
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)抗ヒスタミン
薬、ステロイド



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-5: 慢性蕁麻疹のメトトレキサートによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Montero Mora
P, et al. Rev Alerg
Mex 51:167-72
(2)2004
(3)メキシコ

(1) 7例
(2)
(3)
(4)自己血清皮内テスト
（ASST)陽性

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3)
(4)
(5) 10 - 15 mg/week
(6)
(7) 6週間

(1) 症状
(2)  -

不明 有効 不明 V Spanish

2

(1)Gach JE, et al,.
Br J Dermatol
145:340-3
(2)2001
(3)英国

(1) 2例
(2) 42，37歳
(3) 重症(ステロイド依
存性)
(4) ASST陰性

(1) 非RCT
(2) 症例報告
(3) 後ろ向き
(4)
(5) 前治療に加え、MTX　15 mg/week または12.5 mg/week
(6) 該当せず
(7)

(1) 症状、ステロイド
投与量
(2) -

該当せず
2例とも有効(ステロイド離脱、およ
び、減量が可能であった)。ただし中
止により再燃が見られた。

不明 V

(1）
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)ステロイド内服
を含めた元の治
療を継続(症例1：
プレドニゾロン40-
60mg、シクロスポ
リン300mgを含
む。症例2：プレド
ニゾロン5mg)

3

(1)Perez A et al.
Br J Dermatol
162:191-194
(2)2010
(3)英国

(1)16例
(2)30-75歳
(3)重症(ステロイド依存
性)
(4)2例の血管性浮腫、
4例の蕁麻疹様血管炎
を含む

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 後ろ向き
(4)
(5) 15 mg/week または12.5 mg/week
(6) 該当せず
(7) 明確な記載なし

(1) 症状、ステロイド
投与量
(2) -

該当せず

16例中10例（慢性蕁麻疹8例、蕁麻
疹様血管炎2例、血管性浮腫1例）で
有効。2例はステロイド離脱、7例は
ステロイド減量できた。
ステロイド依存性慢性蕁麻疹に対す
る治療に有用である。
なお、治療効果と自己免疫機序（自
己血清皮内テスト、好塩基球ヒスタミ
ン遊離試験により確認)には関連が
みられなかった。

薄毛、疲労感 V

(1）
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)ステロイド内服
を含めた元の治
療を継続



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-6: 慢性蕁麻疹のシクロフォスファミドによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Asero R. Clin
Exp Dermatol
30:582-3
(2)2005
(3)イタリア

(1) 1例
(2) 50歳
(3) 重症
(4) 自己血清皮内テス
ト（ASST)陽性、シクロ
スポリン無効

(1) 非RCT
(2) 症例報告
(3)
(4)
(5) 経口、前治療(プレドニゾロン25mg、セチリジン10mg)に加
え、シクロフォスファミド 100mg (1.5 mg/kg) 5 days/week、1
年
(6)
(7) 1年

(1) 蕁麻疹重症度
(詳細記載なし)
(2) ASST

該当せず
有効(ステロイド離脱、セチリジン
10mg継続中症状無し)。ASST陰性
化。

なし V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)

2

(1)Bernstein JA,
et al. Ann Allergy
Asthma Immunol
89:212-4
(2)2002
(3)米国

(1) 1例
(2) 45歳
(3) 重症
(4) ステロイド依存性、
ASST陽性

(1) 非RCT
(2) 症例報告
(3)
(4)
(5) 静注、シクロフォスファミド 初回500mg、２週ごとに100mg
ずつ1500mgまで増量し、その後４週ごとに1500mg投与、合
計8ヶ月間
(6)
(7) 8か月+12か月

(1) 症状
(2) ASST

該当せず

有効（シクロフォスファミド開始4週後
よりステロイド漸減、6ヶ月後寛解し、
ステロイド離脱)。終了後１年間は時
に軽度の膨疹を認める程度で継続
治療を必要としなかった。ASSTは陰
性化した。

軽度悪心 V

(1)該当せず
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)ステロイド内服
を含めた元の治
療を継続



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-7: 慢性蕁麻疹のタクロリムスによる治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Kessel A et al.
J Am Acad
Dermatol 52:145-
8
(2)2005
(3)イスラエル

(1) 19例
(2) 33±11.5歳
(3) 重症
(4)自己血清皮内テスト
（ASST)記載無し

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) 0.05-0.07 mg/kg/day 4w, 0.025-0.035 mg/kg/day 6w,
1mg/day 2w (total 12w)。もとの治療は継続と思われるが明
確な記載なし。
(6)
(7) 12週(有効例10例についてはさらに3カ月)

(1) 症状スコア(膨疹
数、発斑回数、膨疹
の平均径、持続時
間、そう痒)

脱落２例
（副作用
腹痛、下
痢、頭痛）

12例有効(9例著効、抗ヒスタミン薬
も不要となり、うち2例はステロイドも
離脱)、5例無効。
有効例のうち10例を、試験終了後さ
らに3カ月間観察したところ、3例は
寛解維持、3例は軽度再燃(抗ヒスタ
ミン薬のみで抑制可)、4例は完全に
再燃が見られた。

軽度下痢(6例)、腹痛(2
例)、指、足、口唇の不快感
(2例)

V

(1）無し
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)記載なし



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-8: 慢性蕁麻疹のミコフェノール酸による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Shahar E, et al.
Int J Dermatol
45:1224-7
(2)2006
(3)イスラエル

(1) 9例
(2) 32-53歳
(3) ステロイドを要する
患者
(4) 全例自己血清皮内
テスト（ASST)陽性

(1) 非RCT
(2) 症例集積研究(対照群なし)
(3) 前向き
(4)
(5) ミコフェノール酸モフェチル2000 mg/day
(6)
(7) 2週間＋12週間観察

(1)蕁麻疹活動性ス
コア(膨疹数、痒み)
(2) rescue
medication (抗ヒス
タミン薬、ステロイド)

無し

試験終了時、蕁麻疹活動性スコア、
1週間に必要とした抗ヒスタミン薬、
ステロイド量は有意の改善を示し
た。全例でプレドニゾンは不要となっ
た。試験終了6ヶ月後もリバウンドは
みられず、無症状の状態が持続して
いた。

無し V

(1）無し
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)元の治療（抗ヒ
スタミン薬、ステロ
イド）



 4.慢性蕁麻疹の試行的治療　　4-9: 慢性蕁麻疹の抗IgE抗体による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンスの

レベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Spector SL et
al. Ann Allergy
Asthma Immunol
99:190-193
(2)2007
(3)米国

(1)3例
(2）27,32,48歳
(3)中等症以上
(4)抗ヒスタミン薬、抗ロ
イコトリエン薬、H2拮抗
薬でコントロール不良
の患者

(1)非RCT
(2)症例報告
(3)前向き
(4)
(5)2週毎にomalizumab 300mg、または375mgを投与
(6)
(7)3例各々で、6ヶ月、2ヶ月、および明確な記載無し

(1)症状
(2)anti-IgE receptor
antibody level

無し 3例とも有効 不明 V

2

(1)Kaplan AP et
al. J Allergy Clin
Immunol 122:
569-573
(2)2008
(3)米国

(1)12例
(2）18-75歳
(3)中等症以上
(4)抗ヒスタミン薬内服
中もほぼ毎日膨疹が
出現している患者、自
己血清皮内テスト
（ASST)陽性、total IgE
700IU/ml以下

(1)非RCT
(2)症例集積研究
(3)前向き
(4)
(5)すべての蕁麻疹治療を中止後4週間偽薬を投与、その後
体重および血清IgE値に応じて2または4週毎にomalizumabを
投与（用量は気管支喘息治療に準じ添付文書に従った）
(6)
(7)16週

(1)UAS
(2)rescue
medication
(hydroxyzine), DLQI

無し
7例で症状完全に消退、4例で症状
は持続するが改善、1例で無効

無し V

3

(1)Magerl M et al.
J Allergy Clin
Immunol 126:
665-666
(2)2010
(3) ドイツ

(1)8例
(2）32-57歳
(3)
(4)難治性(EAACIガイド
ラインの3rd line
therapyまでに反応しな
かった患者）

(1)非RCT
(2)症例集積研究
(3)前向き
(4)
(5)2-6週毎にomalizumab300mgまたは150mgを投与
(6)
(7)記載なし

(1)蕁麻疹活動性ス
コア
(2)

無し
7例で著効、残りの1例でも有効で
あったが他の7例に比較すると効果
は弱かった。

重篤な有害事象無し V

4

(1)Vestergaard C
et al. Acta Derm
Venereol. 90:443-
444
(2)2010
(3) デンマーク

(1)2例
(2）33,57
(3)重症
(4)難治性（omalizumab
を除く既存の治療に反
応しなかった患者）

(1)非RCT
(2)症例集積研究
(3)前向き
(4)
(5)4週毎にomalizumab300mgまたは150mgを投与
(6)
(7)4週毎の受診計8回

(1)UAS
(2)DLQI

無し ２例とも著効
1例でabdominal side-

effects
V



 5. アスピリン蕁麻疹　　5-1: アスピリン蕁麻疹に対するCOX2阻害活性の低い薬剤の安全性

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1) Colanardi MC
et al.　Ann Allergy
Asthma Immunol
100:82-5
(2)2008
(3)Italy

(1)79例
(2)14－68歳
(3)病歴で1種類以上の
NSAIDsでURまたはAE
(4)大学病院受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)79例
(5)single-blind, placebo-controlled challenge,parecoxib40mg/
回iv
(6)生理食塩水
(7)48時間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
parecoxibは安全性が高い
(1)全例、皮疹の誘発はなし

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

2

(1)Asero R.
Clin Exp Dermatol
32:661-3
(2)2007
(3)Italy

(1)17例
(2)22－74歳
(3)病歴上、NSAIDsで
URまたはAEが誘発さ
れた経験のある慢性蕁
麻疹患者
(4)大学病院受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)17例
(5)single-blind, placebo-controlled challenge,　etoricoxib
60mg/回po,　paracetamol375mg/回po
(6)talc 100mg
(7)1負荷につき2時間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

etoricoxibとｐaracetamolは安全性が
高い
(1)etoricoxib:は全例で陰性。
paracetamol:は実施した16例全例で
陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

3

(1)Muratore L et
al. Ann Allergy
Asthma Immunol
98:168-71
(2)2007
(3)Italy

(1)37例
(2)平均34.3歳
(3)病歴上、過去2年関
にアスピリンまたはその
ほかのNSAIDsで、URま
たはAEの経験がある患
者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)37例
(5)single-blind, placebo-controlled challenge、　etoricoxib25
mg/回poを2時間おきに4回　→誘発なければ、10日後に
100mg/回を2回/日、2日間
(6)lactose
(7)約12日間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
etoricoxibは安全性が高い
(1)etoricoxibは 3例で陽性。（全身性
蕁麻疹）

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

4

(1)Sancheｚ-
Borges et al. Ann
Allergy Asthma
Immunol 95:154-8
(2)2005
(3)Venezuela

(1)58例
(2)13- 66歳
(3)負荷試験によりアス
ピリンまたはその他の
NSAIDsで、URまたは
AEが誘発された患者
(4)多施設に受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)58例
(5)double-blind challenge、　etoricoxib120  mg/回po,
celecoxib200mg/回
(6)なし
(7)24時間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

etoricoxibとcelecoxibは安全性が高
い
(1)etoricoxib:は4/54例で陽性。
celecoxibは6/56例で陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

5

(1)Zembowicz A
et al. Arch
Dermatol
139:1577-82
(2)2003
(3)USA

(1)18例
(2)17－65歳
(3)慢性特発性蕁麻疹
かつアスピリン負荷試
験陽性である患者
(4)多施設の受診患者

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)18例
(5)randomised, double-blind, placebo-controlled challenge,初
日にアスピリン負荷試験で陽性を確認後、8日目と15日目に
rofecoxibかcelecoxibの負荷試験を実施する。同意が得られ
た患者には、陽性コントロールとしてnaploxenの負荷試験も追
加する。Placeboとは外観から識別できないようにする。
rofecoxib37.5 mg /回po,　celecoxib300mg
(6)記載なし
(7)15日間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

rofecoxibとcelecoxibはともに安全性
が高い
(1)rofecoxib,celecoxibはともに全例
陰性。Naploxenは5/7例が陽性。

なし II

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし
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No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

6

(1)Nettis E et al.
Immunopharmacol
Immunotoxicol
23:343-54
(2)2001
(3)Italy

(1)829例
(2)14-86歳
(3)病歴で1種類以上の
NSAIDsでURまたはAE
を経験した患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)　829例
(5)single-blind, placebo-controlled challenge, nimesulide
（COX-2選択性阻害薬）10, 20,30,40mg/回po, paracetamol
100,200,300,400mg/回po
(6）talc
(7)48h

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

nimesulideは安全性が高い
(1)nimesulideは62/715例(8.6%)が陽
性, paracetamolは13/114例(9.6%)が
陽性,

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

7

(1)Quercia O et al.
J Investig Allergol
Clin Immunol
18:163-7
(2)2008
(3)Italy

(1）65例
(2)女性40例mean 50.1,
男性25例mean49.5
(3)病歴上NSAIDsで症
状を経験した患者
（69％蕁麻疹・血管性浮
腫、3％鼻炎、1.5%
anaphylactoid shock)
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前 向き
(4)65例
(5)single-blind, placebo-controlled challenge,　etoricoxib
（COX-2選択性阻害薬)45, 90mg/回po
(6)talc
(7)48時間

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし

etoricoxibは安全性高い。
97％は陰性。
2/65例が陽性（蕁麻疹1例、血管性
浮腫1例）

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

8

(1)Inomata N et
al.J Dermatol
34:172-7
(2)2007
(3)Japan

(1)20例
(2)5- 76歳
(3)病歴上NSAIDsで蕁
麻疹・血管性浮腫を経
験した患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)20例
(5)single-blind, or double-blind  placebo-controlled challenge,
アスピリン負荷試験が陽性であることを確認し、meloxicam
10mg/回po, etodolac200mg/回po, tiaramide 100mg/ 回po。
陽性対照としてacetoaminophen200mg/回po,
loxoprofen60mg/回po,
(6)lactose
(7)1負荷につき3時間以上観察

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

tiaramide＞meloxicam＞
acetoaminophenの順に安全性が高
い
陽性率：meloxicam33%,
etodolac53.3%, tiaramide21.4%,
acetoaminophen38.5%,
loxoprofen100%

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

9

(1)Domingo MV et
al. J Investig
Allergol Clin
Immunol 16:364-6
(2)2006
(3)Spain

(1)114 例
(2)mean45.81歳
(3)病歴上2種以上の
NSAIDsで症状を経験し
た患者,またはアスピリ
ン負荷試験陽性患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)114例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　meloxicam 7.5,
15mg/回po
(6)lactose
(7)記載なし

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし
meloxicamは安全性が高い。
(1)5/114例(4.38%)が陽性（蕁麻疹)。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

10

(1)Liccardi G et al.
Eur Ann Allergy
Clin Immunoｌ
37:50-3
(2)2005
(3))Italy

(1)9例
(2)16- 68歳
(3)paracetamolまたは
nimesulide、または非古
典的なNSAIDｓで皮膚
症状を経験したことが
ある患者
(4)多施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)9例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　celecoxib
max200mg/回po
(6)lactose
(7)全試験期間が約8-10日間

(1)皮疹の出現の有
無
(2)－

脱落なし
celecoxibは安全性が高い。
(1)1/9例(11.2％)が陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし
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No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

11

(1)Nettis E　et al.
Ann Allergy
Asthma Immunol
95:438-42
(2)2005
(3)Italy

(1)141例
(2)14－74歳
(3)病歴上1種以上の
NSAIDsで皮膚症状を経
験した患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)141例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　etoricoxib 22.5,
67.5mg/回po
(6)talc
(7)1負荷に1日間観察、負荷の間隔は7日間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
etoricoxibは安全性が高い
(1)2/141例(1.4%)が陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

12

(1)Viola M et al.
Int Arch Allergy
Immunol 37:145-
50
(2)2005
(3)Italy

(1)120例
(2)18-86歳
(3)病歴上1種以上の
NSAIDsで症状を経験し
た患者（皮膚症状
76.7％,呼吸器症状
8.3％,両者10.8％）
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)120例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　celecoxib50,
150mg/回po
(6)talc
(7)6時間

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし

celecoxibは安全性高い。
(1)1/120例が陽性（蕁麻疹)。
病歴で皮膚症状のみ経験した患者
の98.9％は陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

13

(1)Celik G et al.
J Asthma 42:127-
31
(2)2005
(3)Turkey

(1)75例
(2)38.2±1.4歳
(3)病歴上２種以上の
NSAIDsで症状を経験し
た患者（皮膚症状のみ
は43例（57.3%）
(4)大学病院の受診患
者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)75例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　celecoxib max
200mg/回po
(6)lactose
(7)1日

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
celecoxibは安全性高い
(1)全例陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

14

(1)Sánchez-
Borges M et al.
Ann Allergy
Asthma Immunol
94:34-8
(2)2005
(3)Venezuela

(1)28例
(2)10－61歳
(3)病歴上2種以上の
NSAIDsで症状を経験し
た患者,または負荷試験
（アスピリン500mgまた
はibuprofen)陽性患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)28例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　rofecoxib
50mg/回po, valdecoxib 40mg/回po
(6)記載なし
(7)1負荷に1日間観察、負荷の間隔は2週間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

rofecoxibとvaldecoxibは安全性が高
い。
(1)rofecoxibは2/28例が陽性（血管性
浮腫)。　valdecoxib は1/28例が陽性
（蕁麻疹)。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

15

(1)Senna G et al.
Eur Ann Allergy
Clin Immunol.
2004 36:215-8
(2)2004
(3)Italy

(1)76 例
(2)16-79歳
(3)病歴上、過去1年間
に２種以上のNSAIDsで
症状を経験した患者
（皮膚症状18例）
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)76例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　rofecoxibmax
25mg/回po,celecoxib max 15mg/回po,meloxicam max 15mg/
回po
(6)talc
(7)薬剤１種類につき３日間、interval 5日以上

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

rofecoxib、meloxicam、celecoxibは安
全性が高い。
(1)rofecoxib1/17例（1.3%）,
celecoxib2/16例（6.56%),
meloxicam2/16例(4.1%）は陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし
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No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

16

(1)Senna GE et
al.Eur Ann Allergy
Clin Immunol
35:393-6
(2)2003
(3)Italy

(1)381例
(2)16-72歳
(3)病歴上、過去1年間
に２種以上のNSAIDsで
症状を経験した患者
（皮膚症状308例
(80.9%)）
(4)多施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4) 381例
(5)single-blind placebo-controlled challenge, nimesulide max
100mg/回po,meloxicam max 15mg/回po
(6)記載なし
(7)薬剤１種類につき4日間、2年間観察

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

nimesulideや meloxicamは安全性高
い。
(1)nimesulide（98.4%）,
meloxicam(95.4%）は陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

17

(1)Perrone MR et
al.Int Arch Allergy
Immunol 132:82-6
(2)2003
(3)Italy

(1)216例
(2)18-87歳
(3)病歴上、NSAIDsで症
状を経験した患者（内
服72時間以内に発症
し、被疑薬が1種類のエ
ピソードに限る）（皮膚
症状は79.6%）
(5)多施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4) 216例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　rofecoxib
6.25mg/回→18.75mg/回po(累計25mg）
(6)talc
(7)2日間

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
rofecoxibは安全性高い。
(1)1/216例(0.46%)が陽性（蕁麻疹)。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

18

(1)Confino-Cohen
R et al. Allergy
Asthma
Pro24:281-4
(2)2003
(3)Israel

(1)24例
(2)20－85歳
(3)病歴上、2種類以上
のNSAIDsで症状を経験
した患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4) 24例
(5)open challenge,　nabumetone(COX-2選択性 1000mg/回
(6)なし
(7)12ヶ月

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし

nabumetoneは安全性高い。
（１）2/24例は陽性。（1例は蕁麻疹、
1例はそう痒。そう痒がでた症例はそ
の後、再投与時に無症状)。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

19

(1)Quiralte J et al.
Ann Allergy
Asthma Immunol.
89:63-6
(2)2002
(3)Spain

(1)15例
(2)14－60歳
(3)病歴上、1種類以上
のNSAIDsで蕁麻疹/血
管性浮腫を経験した患
者
(4)1施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)15例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　rofecoxibmax
25mg/回po,陽性対照としてparacetamol,
meloxicam,nimusulide, piroxicam, dicrofenac, ｱｽﾋﾟﾘﾝの順に負
荷試験を行い、陽性となった時点で確定診断とする。
(6)lactose
(7)1負荷につき1-3時間観察

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
rofecoxibは安全性高い。
（１）全例陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

20

(1)Pacor ML et al.
Clin Exp Allergy.
32:397-400
(2)2002
(3)Italy

(1)104例
(2)mean35.6歳
(3)病歴上、1種類以上
のNSAIDsで蕁麻疹/血
管性浮腫を経験した患
者
(4)多施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)104例
(5)double-blind placebo-controlled challenge,　rofecoxib
6.25mg→6.25mg→12.5mg/回po（累計25mg）
(6)talc
(7)1負荷につき6時間観察

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし
rofecoxibは安全性高い。
rofecoxibは全例陰性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし



 5. アスピリン蕁麻疹　　5-1: アスピリン蕁麻疹に対するCOX2阻害活性の低い薬剤の安全性

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

21

(1)Bavbek S et
al.J Asthma
36:657-63
(2)1999
(3)Turkey

(1)140例
(2)16－70歳
(3)病歴上、ｱｽﾋﾟﾘﾝない
しNSAIDsで症状を経験
した患者（皮膚症状の
み45%）
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)140例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,
nimesulide100mg, meloxicam 7.5mg, rofecoxib 25mg po
(6)記載なし
(7)1種類につき1日間、異なる薬剤のinterval 3日間

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし

rofecoxibはnimesulide,meloxicamより
安全性が高い。
(1)nimesulide18/127例（14.3%)、
meloxicam 5/61例(8.1%)、rofecoxibは
1/51(2.0%)が陽性。rofecoxib陽性例
はアナフィラキシーが誘発された。
NSAIDｓによるアナフィラキシーの既
往者。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

22

(1)Sánchez
Borges M et al.
Ann Allergy
Asthma Immunol
87:201-4
(2)2001
(3)Venezuela

(1)110例
(2)8－74歳
(3)病歴上、1種類以上
のNSAIDsで蕁麻疹/血
管性浮腫を経験した患
者
(4)多施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)110例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　nimesulide累計
100mg, meloxicam 累計15mg,celecoxib 200mg、 rofecoxib 累
計25mg po。予めエピソードの被疑薬による負荷試験を行い
陽性であることを確認する。
(6)記載なし
(7)記載なし

(1)皮膚症状の出現
の有無
(2)－

脱落なし

rofecoxibはcelecoxib meloxicam、
nimesulideよりで安全性高い。
(1)nimesulide21.3%、meloxicam
17.3%、celecoxib 33.3%, rofecoxibは
3.0%が陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし

23
(1)Nettis E
(2)2001
(3)Italy

(1)148例
(2)14－79歳
(3)病歴上、NSAIDsで蕁
麻疹(血管性浮腫の合
併の有無を問わず）を
経験した患者
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)148例
(5)single-blind placebo-controlled challenge,　 meloxicam 累
計7.5mg
(6)talc
(7)3日間

(1)症状の出現の有
無
(2)－

脱落なし
meloxicamは安全性高い。
(1)2/148例（1.35%）が陽性。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の
方法なし
(3)盲検化の方法
なし
(4)併用療法なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-1: 機械性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Sharpe GR et
al. Br J Dermatol
129:580-583
(2)1993
(3)英国

(1)21
(2)18-65
(3)不明
(4)2ヶ月以上の罹患歴

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)19例
(5)cetirizine 10mg（分1）/日
(6)placebo （分1）/日
(7)1週placebo+3日wash out+1週cetirizine

(1) かゆみ、膨疹を
VASにて判定 皮膚
描記による膨疹閾
値を計測
(2)なし

2例
かゆみ、膨疹ともcetirizineが有意に
抑制、膨疹閾値もcetirizineが有意に
抑制

記載なし II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

2

(1)Krause LB et
al. Br J Dermatol
110：73-79
(2)1984
(3)英国

(1)10
(2)18-38
(3)抗ヒスタミン薬抵抗
性
(4)全例女性

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)10例
(5)terfenadine120mg（分2）/日
(6)placebo（分2）/日
(7)導入期間3日＋試験期間6日+追跡期間3日

(1)皮膚描記による
膨疹閾値を計測
(2)オープンスタディ
を追加

なし
terfenadine群で膨疹形成閾値が有
意に増加

プラセボ群で倦怠感2例 II

(1）ITT不明
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

3

(1)Cap JP et al.
Hautarzt 36:509-
511
(2)1985
(3)ドイツ

(1)27
(2)不明
(3)不明
(4)5例はコリン性蕁麻疹
合併

(1) RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)患者群27例
(5)ketotifen24mg（分2）/日
(6)プラセボ（分2）/日
(7)3ヶ月（実薬1ヶ月+プラセボ1ヶ月+実薬1ヶ月）

(1)かゆみと膨疹の
程度を0-3のスコア
化
(2)コリン性蕁麻疹へ
の有効性評価あり

3例
有効率95.8％（プラセボ群と比較して
有意に改善）

ケトチフェン群倦怠感3例、
めまい1例、集中不良1例、
ざ瘡の悪化1例，体重増加1
例、プラセボ群倦怠感2例、
気分不良1例、両者で体重
増加2例、倦怠感1例

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

4

(1)Breathnach SM
et al. Clin Exp
Dermatol 8:463-
476
(2)1983
(3)英国

(1)50
(2)16-57（31±1.6）
(3)不明
(4)女性31　男性9

(1) RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)各群10から12例
(5)Chlorphenilamine 16mg（分4）、Mepyramine 150mg（分3）、
Promethazine 50mg （ 分 1 ） 、 Ketotifen 2mg （ 分 2 ） 、
Cyproheptadine 16mg （ 分 4 ） 、 Hydroxydine 40mg （ 分 4 ） 、
Trimeprazone 30mg（分3）
(6)投薬なし
(7)48時間以上間隔で1日投薬

(1)皮膚描記メーター
による膨疹形成
(2)なし

Trimeprazon
e 30mg（分
3）で4例

Chlorphenilamine 16mg （ 分 4 ） 、
Mepyramine 150mg （ 分 3 ） 、
Promethazine 50mg（分1）、Ketotifen
2mg（分2）、Cyproheptadine 16mg（分
4 ） 、 Hydroxydine 40mg （ 分 4 ） 、
Trimeprazone 30mg（分3）のいずれも
有意に膨疹抑制

種々の頻度で傾眠 II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

5

(1)Ormerod AD et
al. Dermatologica
173:5-8
(2)1986
(3)英国

(1)20
(2)不明
(3)不明
(4)

(1)RCT二重盲検
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)10例
(5)brompheniramine 24mg（分2）/日，terfenadine 120mg (分
2)/日
(6))brompheniramine，terfenadineの比較対照
(7)6週間

(1)独自のスコア化
(2)なし

4例

terfenadine群、brompheniramine群と
もにベースラインより有意にスコア減
少。brompheniramine群がterfenadine
群より有意にスコアが低下

brompheniramine投与群は
2例鎮静作用にて脱落

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

6

(1)Krause LB et
al. Br J Dermatol
112:447-453
(2)1985
(3)英国

(1)16
(2)18-67
(3)不明
(4)なし

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)chlorpheniramine群8例、 astemizole群8例
(5)chlorpheniramine 12mg（分3）/日、 astemizole30mg（分3）/
日
(6)chlorpheniramine、astemizoleの比較対照
(7)8週

(1)皮膚描記メーター
による膨疹閾値を計
測
(2)症状をスコア化し
て日記にて記録

1例

膨疹径および膨疹閾値の変化では
chlorpheniramine群、astemizole群と
もにベースラインとは改善したが、
astemizole群はchlorpheniramine群よ
り有意に改善

眠気はchlorpheniramine群
と astemizole群で有意差な
し。

II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-1: 機械性蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

7

(1)森田栄伸ほか．
西日皮　65：172-
174
(2)2003
(3)日本

(1)13
(2)19-74
(3)不明
(4)なし

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)13例
(5)olopatadine 10mg（分2）/日
(6)なし
(7)試験期間8週

(1)皮膚描記による
膨疹をスコア化
(2)なし

1例
12例中、著明改善3例、改善6例、や
や改善および無効3例

眠気1例 V

(1）ITT不明
(2)なし
(3)なし
(4)なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-2: 寒冷蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療 

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Siebenhaar F
et al. J Allergy
Clin Immunol
123:672-679
(2)2009
(3)ドイツ

(1)30
(2)18-71
(3)不明
(4)女性20　男性10

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)30例
(5)desloratadine 5mg（分1）/日、desloratadine 20mg（分1）/日
(6)placebo （分1）/日
(7)各1週　wosh out　2週

(1)寒冷負荷による
膨疹サイズと閾値を
計測
(2)なし

なし

desloratadine 5mg 群 、 desloratadine
20mg 群 と も に 有 意 に 膨 疹 抑 制 、
desloratadine 20mg 群 は
desloratadine 5mg群より有意に膨疹
抑制
desloratadine 5mg 群 、 desloratadine
20mg群ともに有意に膨疹閾値抑制、
desloratadine 20mg 群 は
desloratadine 5mg群より有意に膨疹
閾値抑制

記載なし II

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし

2

(1)Magerl M et al.
Allergy 62:1465-
1468
(2)2007
(3)ドイツ

(1)22
(2)35-55
(3)不明
(4)女性20　男性2

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)不明
(5)検査10時間前にebastine 20mg服用
(6)検査10時間前にplacebo服用
(7)wash out7日以上

(1)寒冷負荷による
膨疹サイズとかゆみ
をスコア化
(2)なし

なし

ebastine群は22例中4例が膨疹形成
したが、placebo群は22例中17例が
膨疹形成した（有意差あり）。かゆ
み、灼熱感もebastine群が有意に低
下

なし II

(1）ITT不明
(2)A 群 は
ebastine,placebo
の 順 、 B 群 は
placebo, ebastine
の順に投与
(3)記載なし
(4)なし

3

(1)Debertret L et
al. J Am Acad
Dermatol 48:578-
583
(2)2003
(3)フランス

(1)28
(2)15-60
(3)罹病期間6ヶ月以上
(4)女性20、男性7

(1) RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)mizorastin群13例、placbo群14例
(5)mizorastine 10mg（分1）/日
(6) placebo （分1）/日
(7)1週でwash out　2週

(1)Ice cube testによ
る膨疹径
(2)なし

1例
　mizorastine群が有意に膨疹径を抑

制
なし V

(1）ITT無
(2)記載なし
(3)記載なし
(4)なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-3: 寒冷蕁麻疹の耐性誘導 

No 文献 対象　　　 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)von Mackensen
YA et al. Br J
Dermatol
157:835-836
(2)2007
(3)ドイツ

(1)16
(2)16-66
(3)不明
(4)女性13　男性3

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)後向き
(4)16例
(5)cold bath therapy
(6)治療前
(7)不明

(1)膨疹誘発閾値温
度
(2)なし

2例
平均誘発温度が23（16-28）℃から18
（12-25）℃へ低下

全身の膨疹誘発2例（脱落） V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

2

(1)Black AK et al.
Lancet 2:964
(2)1979
(3)ドイツ

(1)19
(2)不明
(3)不明
(4)

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)19例
(5)cold challenge（15℃　5min）
(6)治療前
(7)5-20日

(1)cold challenge
（15℃　5min）
(2)血中ヒスタミン濃
度測定

3例
16例中12例にtolerance誘導 （うち
6ヶ月以上維持できたのは2例）

喘鳴、頭痛、気分不良 V

(1）ITT無
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-4: 日光蕁麻疹の抗ヒスタミン薬による治療 

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載
可及的に詳細を記載（結果に影響を
するもの、報告者のサマリーを参
照）わからない場合は”不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Grundmann SA
et al. Br J
Dermatol
158:1384-1386
(2)2008
(3)ドイツ

(1)4
(2)36-63
(3)不明
(4)

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者4例
(5)cetirizine 20mg（分2）/日、loratadine 20mg（分2）/日、
fexofenadine 240mg（分2）/日、montelukast 10mg（分1）/日
のcombination
(6)投与前
(7)1週

(1)日光および紫外
線による膨疹誘発
(2)なし

なし
日光および紫外線誘発にて膨疹形
成なし

なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

2

(1)Beattie PE et
al. Arch Dermatol
139:1149-1154
(2)2003
(3)スコットランド

(1)34
(2)不明
(3)不明
(4)

(1)非RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者34例
(5)抗ヒスタミン薬服用（詳細不明）
(6)投与前
(7)試験期間1週

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発
(2)なし

なし
34例中12例が著効、12例が有効、
10例が無効

記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

3

(1)Bilsland D et
al.Photodermatol
Photoimmunol
Photomed 8:62-64
(2)1991
(3)英国

(1)6
(2)22-77
(3)不明
(4)女性3　男性3

(1)RCT
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)患者6例
(5)cetirizine 10mg（分1）/日、terfenadine 120mg（分2）/日
(6)投与前
(7)服薬2日（wash out 7日）

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発閾値の変
化
(2)なし

なし
cetirizine 、terfenadine ともに膨疹
誘発閾値は有意に上昇

1例は喘息の悪化、1例は倦
怠感

II

(1）ITT不明
(2)不明
(3)不明
(4)なし



 6. 物理性蕁麻疹の治療　　6-5: 日光蕁麻疹の免疫抑制薬による治療 

No 文献 対象 デザイン・介入　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載
可及的に詳細を記載（結果に影響を
するもの、報告者のサマリーを参
照）わからない場合は”不明”と記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

1

(1)Hughes R et
al.Clin Exp
Dermatol 34:660-
662
(2)2009
(3)アイルランド

(1)2
(2)38、33
(3)重症
(4)女性

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者2例
(5)免疫グロブリン0.4g/kg/日、5日間
(6)投与前
(7)3〜6コース

(1)日光および紫外
線による膨疹誘発
(2)なし

なし 2例とも寛解（１年以上） 記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし
※1例はシクロス
ポリン(5mg/kg)で
無効(7)3 6 ス 無効

2

(1)Maksimovic L
et al.Dermatology
218:252-254
(2)2009
(3)フランス

(1)1
(2)41
(3)重症
(4)男性

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者1例
(5)免疫グロブリン0.4g/kg/日、4日間
(6)投与前
(7)1回投与

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発
(2)なし

なし 寛解（1年） 記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)抗ヒスタミン薬

(1)Correia I et al (1)非 RCT

3

(1)Correia I et al.
Photodermatol
Photoimmunol
Photomed 24:330-
331
(2)2008
(3)ポルトガル

(1)1
(2)27
(3)重症
(4)男性

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者1例
(5)免疫グロブリン0.5g/kg/日、5日間
(6)投与前
(7)2回投与

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発
(2)なし

なし 寛解（1.5年） 記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

(1)Darras S et al
(1)非 RCT

症例集積 究（対 な ） ）

4

(1)Darras S et al.
Ann Dermatol
Venereol 131:65-
69
(2)2004
(3)フランス

(1)1
(2)32
(3)重症
(4)女性

(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者1例
(5)免疫グロブリン（0.5g/kg/日を1日間、1g/kg/日を2日間）
(6)投与前
(7)3回投与

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発
(2)なし

なし 寛解（1年） 記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4) 抗 ヒ ス タ ミ ン
薬、PUVA

(1)Güzelbery O et
(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）

5

(1)Güzelbery O et
al. Allergy
63:1563-1565
(2)2008
(3)ドイツ

(1)1
(2)52
(3)重症
(4)女性

(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者1例
(5)Omalizmab（150mg/日）
(6)投与前
(7)1回投与

(1)日光および紫外
線による膨疹誘発
(2)なし

なし 4週以内に寛解 記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)なし

(1)Edström DW et
al. Photodermatol

(1)1

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）

膨疹誘発閾値の低下あり 投与前 (1）ITT不明

6

 
Photoimmunol
Photomed 13:61-
63
(2)1997
(3)スエーデン

(1)1
(2)23
(3)重症
(4)

( )症例集積研究（対照なし）
(3)前向き
(4)患者1例
(5)Cyclosporin A 4.5mg/kg/日
(6)投与前
(7)9日

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発閾値
(2)なし

なし

膨疹誘発閾値の低下あり、投与前
は数分の日光暴露で膨疹形成した
が、シクロスポリン服用で1時間以上
に延長

記載なし V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)

(1)Leenutaphong
V et al. (1)3

(1)非 RCT
(2)症例集積研究（対照なし）
(3)前向き (1)Ph t t t に よ る 1例 1例は寛解 1例は 時的有効 1例

(1）ITT不明

7

V et al.
Dermatologica
182:35-38
(2)1991
(3）ドイツ

(1)3
(2)17-49
(3)重症
(4)女性1　男性2

(3)前向き
(4)患者3例
(5)plasmapheresis 3回/週
(6)治療前
(7)2週

(1)Phototest に よ る
膨疹誘発閾値
(2)なし

1例
anaphylactoi
d reaction

1例は寛解、1例は一時的有効、1例
は無効（無効例は日光照射血清に
よる膨疹反応なし）

anaphylactoid reaction　1例
a slight hypotonic crisis 1例

V

(1）ITT不明
(2)該当せず
(3)該当せず
(4)



 7. コリン性蕁麻疹の治療　　7-1: コリン性蕁麻疹の治療

No 文献 対象 デザイン・介入 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

（1）総数
（2）年齢
（3）ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
（4）その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

（1）RCTor 非RCT(対象群10例以上、比較群10例以上、計20例以上のもの）
（2）クロスオーバー or 同時対照（parallel） or 記録対照
（3）（研究により）前向き or 後向き
（4）各群の例数
（5）実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
（6）比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
（7）追跡期間（導入期限+試験期間）

（1）主要アウトカム
（2）副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま記載

可及的に詳細を記載（結論に影響
するもの、報告者のサマリーを参
照）　わからない場合は”不明”と
記載

（1）ITTの有無
（2）ランダム化の評価
（3）盲検化の評価
（4）併用療法

1

（1）Wong E et al.
Br J Dermatol
116(4): 553-556
（2）1987
（3）イギリス

（1）17例
（2）17～37歳
（3）記載なし
（4）1施設の受診患者

（1）RCT二重盲検
（2）クロスオーバー
（3）前向き
（4）実薬8例、プラセボ9例
（5）－
（6）danazol 600mg/日あるいはプラゼボを1ヶ月間投与、その
後1ヶ月間休薬してから入れ替えて1ヶ月間投与。
（7）3ヶ月間

（1）自転車をこいで
誘発し、躯幹の膨疹
を観察
（2）－

実薬1例、プ
ラセボ2例が
脱落

danazol 600mgがプラゼボより有効の
傾向がみられたが、有意なものでは
なかった。

なし Ⅱ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法記載
なし

2

（1）Kobza Black A
et al.  Acta Derm
Venereol 68(6):
541-544
（2）1988
（3）イギリス

（1）10例
（2）19～67歳
（3）軽症から重症
（4）1施設の受診患者

（1）RCT二重盲検
（2）クロスオーバー
（3）前向き
（4）記載なし
（5）－
（6）acrivastine 24mg/日、hydroxyzine hydrochloride 60mg/
日、プラセボを中2日間のウォッシュアウトをはさんでat
randomな順番で5日間ずつ投与。
（7）19日間

（1）各投与期間の初
日と最終日に運動
負荷をかけ、背部に
生じた発疹、全身の
反応の程度、痒み
のVAS評価、最大呼
気flow rateの4項目
で評価。
（2）－

脱落なし
背部の発疹の観察では2剤とも、最
大呼気flow rateではacrivastineのみ
で有意にプラセボより改善した。

2剤のそれぞれで、1例ずつ
眠気を認めた。

Ⅱ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法なし

3

（1）Zuberbier T et
al.  Acta Derm
Venereol 75(2):
147-149
（2）1995
（3）ドイツ、オース
トリア

（1）24例
（2）26.06±7.30歳
（3）軽症から中等症
（4）4施設の受診患者

（1）RCT二重盲検
（2）クロスオーバー
（3）前向き
（4）記載なし
（5）－
（6）まずcetirizine10mgまたは20mg/日投与、その後3週間プ
ラセボ投与、次いで入れ替えて20mgまたは10mg投与。
（7）9週間

（1）痒み、紅斑、膨
疹を4段階で評価
（2）－

脱落なし

投与量の比較では、膨疹の抑制の
みcetirizine20mgが10mgより有意に
優れていた。なお10mg、20mgともプ
ラセボに比して有意に改善した。

10mgで下痢が1例、食思不
振が1例にみられた。疲労
感が3例みられ、1例では
10mg投与時のみに、2例で
は20mg投与時のみにみら
れた。投与中止に至った症
例はなかった。

Ⅱ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法なし

4

（1）Zuberbier T et
al.  Dermatology
193(4): 324-327
（2）1996
（3）ドイツ

（1）13例
（2）18～65歳
（3）中等症から重症
（4）2施設の受診患者

（1）RCT二重盲検
（2）クロスオーバー
（3）前向き
（4）記載なし
（5）－
（6）cetirizine20mg/日あるいはプラゼを3週間投与、次いで入
れ替えて3週間投与。
（7）6週間

（1）紅斑、膨疹、痒
みを4段階で評価
（2）－

2例がプラセ
ボ投与時に
脱落

いずれの評価項目においても
cetirizine20mgがプラセボより有意に
改善した。

なし Ⅱ

（1）ITTなし
（2）ランダム化の
方法の記載なし
（3）盲検化の方法
の記載なし
（4）併用療法なし

5

（1）飯島正文ほか.
臨床医薬12(16):
3647-3658
（2）1996
（3）日本

（1）10例
（2）記載なし
（3）記載なし
（4）東京地区の複数の
大学病院、一般病院の
受診患者

（1）非RCT
（2）症例集積研究
（3）前向き
（4）10例
（5）フマル酸エメダスチン1回1mgあるいは2mgを1～2回/日投
与。
（6）－
（7）2週間

（1）痒み、発斑を5段
階で評価
（2）－

脱落なし
著明改善40%、中等度改善以上90%
以上

本治験はコリン性蕁麻疹10
例を含めた多種類の蕁麻
疹計144例が対象であり、
このうち11.1%で眠気、1.4%
で全身倦怠感を認めた。

Ⅳ

（1）ITTなし
（2）－
（3）－
（4）記載なし



 8. 血管性浮腫の治療　　8-1: 血管性浮腫の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Pacor ML et al.
Clin Exp Allergy
31:1607-1614
(2)2001
(3)taly

(1)51例
(2)15－71歳
(3)記載なし
(4)アスピリンや添加物
不耐症を合併したCIU
(5)AEの例数は不明

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Montelukast（M群） 17例 、cetirizine（C群） 17例、placebo
（P群） 17例、
(5)、(6)Ｍ群10mg/日、Ｃ群10mg/日
(7)導入3日、投薬期間4週間

(1)蕁麻疹、かゆみ、
血管性浮腫を4段階
のスコアで表し合計
点の中央値で判定
する。その他に、睡
眠障害、必要とした
頓服回数を判定し
た。

なし

判定不能

(1)AEに対するC群とP群の比較の記
載はなし
(2)AEスコアはP群よりC群で軽減した
傾向があった。（検定なし）

Ｍ群で4例、Ｃ群5例、Ｐ群で
7例で眠気が出現した。

II
(3)盲検化の方法
記載あり

2

(1)Lin RY et al.
Ann Emerg Med
36:462-468
(2)2000
(3)USA

(1)91例
(2)19.6－79.4歳
(3)記載なし
(4)Acute allergic
synderome、UR and/or
AE
(5)AEの例数は各群で
記載なし。91例中30例
にAEをみとめた。UR が
ないAEは19例

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Diphenhidramine 群（D単独群）43例 、Diphenhidramine+
Ranitidine群（併用群）48例
(5)、(6)Ｄ群Ｄ50mg/日、併用群Ｄ50mg/日＋Ｒ50mg/日、偽薬
群はなし
(7)投薬は１回。

(1)蕁麻疹、血管性
浮腫の消失。喘鳴、
脈拍、血圧

なし

判定不能

Ｄ単独群よりも併用群の方がURや
AEは有意に改善した。

記載なし II

3

(1)Leynadier F  et
al.Eur J Dermatol
10: 205-211
(2)2000
(3)France

(1)61例
(2)19.6－79.4歳
(3)記載なし
(4)CIU with or without
AE
(5)AEの例数は各群で
記載あり。Mizolastine群
20/26例、Loratadine群
28/35例

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Mizolastine群（Ｍ群）26例 、Loratadine群（L群）35例
(5)、(6)M群1 0mg/日、L群10mg/日
(7)投薬期間28日

(1)D0,D14,D28に評
価する。自己評価日
記、来院時の症状を
蕁麻疹、かゆみ、血
管性浮腫を4段階の
スコアで表す。
(2)ヒスタミンによるプ
リックテスト

なし

有効

AEは２群とも改善した。改善率はＭ
群（17/20(85%)）はＬ群（21/28(75%)）
より改善した。（検定なし）

なし II
(3)盲検化の方法
は記載あり

4

(1)Dubertret L et
al.  J Eur Acad
Dermatol Venereol
12:16-24
(2)1999
(3)France

(1)247例
(2)18－76歳
(3)記載なし
(4)CIU with or without
AE
(5)AEの例数は各群で
記載あり。Placebo群
42/80例（52.5%）、
Mizolastine群 45/88例
（51.3%）、Loratadine群
44/79例（55.7%）

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Placebo群（Ｐ群）80例、Mizolastine群（Ｍ群）88例 、
Loratadine群（L群）35例
(5)M群1 0mg/日、L群10mg/日、
(6)Ｐ群10mg/日、
(7)導入7日、投薬期間4週間

(1)蕁麻疹の大きさ
や数、血管性浮腫を
4段階のスコアで表
し、かゆみをVASで
評価した。

Ｐ群19/80例
（23.7％）、
M群13/88
例
（14.8％）、 L
群11/79例
（13.9%)。無
効であるた
めに中止し
た例はＰ群
に比べ、Ｍ
群で有意に
低かった。
ただし、AE
の脱落例数
は不明

無効

AEが改善した症例の割合は3群に有
意差なし。P群63.4%、M群77.5%、L群
77.3%

P群21（27%）、M群34(39%)、
L群27(34%)。眠気、頭痛、
倦怠感、インフルエンザ様
症状、嘔気など。AE症例に
ついては詳細不明

II



 8. 血管性浮腫の治療　　8-1: 血管性浮腫の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

5

(1)Kailasam V et
al. J Am Acad
Dermatol 16:797-
804
(2)1987
(3)USA

(1)46例
(2)18歳以上（Mean
age:Placebo群39歳、
astemizole群 42歳）
(3)記載なし
(4)CIU with or without
AE
(5)AE合併例の数は
Placebo群が11/24例
（45.8%）、astemizole群
が9/23例（39.1%）

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Placebo群（Ｐ群）24例、astemizole群（A群）23例
(5)A群D1:30mg, D2:20mg, D3~10mg/日、
(6)記載なし
(7)導入3日、投薬期間8 週間

(1)蕁麻疹のかゆ
み、腫脹、発赤を4
段階のスコアで表
し、かゆみをVASで
評価した。

Ｐ群の1例は
コンプライア
ンスが低
かったため
除外。Ｐ群
19/23例
（82.6％）、
A群5/23例
（21.7％）。
無効である
ために中止
した例はＰ
群１９例に
比べ、A群5
例で有意に
低かった。
(p<0.0001)

有効

Good or excellentはA群14/22例、P
群2/22名（有意差あり(p<0.0001）。改
善がみられなかった例はA群（5/23
名）に比べP群（19/23名）で有意差に
多かった（p<0.00001）。AE合併の有
無による治療への反応性の差はな
かった。

A群はＰ群に比べ出現頻度
が高かった。食欲増多、眠
気、頭痛、腹部違和感、味
覚障害、脱毛など

II

（１）ITT(3)盲検化
の方法記載あり
(4)副腎皮質ステ
ロイドを慢性的に
服用している例は
試験中は同量な
いし減量して継続
する。

6

(1)Zingale LC et
al. CMAJ
175:1065-1070
(2) 2006
(3)Italy

(1)294例(2)Mean
age:histaminergicAE群
は40±7.86歳、
nonhistaminergicAE群
36±8.75歳 (3)記載なし
(4)Idiopathic
angioedema(5)対象全例
がAE

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)後向き
(4)294例
(5)H1拮抗薬（詳細不明）
(6)プラセボなし
(7)1ヶ月以上

症状の有無 不明

有効

254例は症状消失ないし改善し、40
例は変化なし。

不明 V

7

(1)Nettis E et al.
Br J Dermatol
148:501-506
(2) 2003
(3)Italy

(1)562例(2)5～86歳（平
均35.4± 16歳）(3)記載
なし(4)急性UR and/or
AEは 475例。AE（URの
合併の有無に関わら
ず）は199例。AE単独例
は49例、AEとURを合併
している例は150例。原
因については詳細不明

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)475例に H1拮抗薬投与
(5)H1拮抗薬（詳細不明）
(6)プラセボなし
(7)1ヶ月以上

H1拮抗薬（詳細不
明）

124例（26%）
有効

全対象の54%が有効。
不明 V

8

(1) Lorette G et
al.  J Eur Acad
Dermatol Venereol
14:83-90.
(2) 2000
(3)France

(1)210例
(2)不明
(3)39.5± 13.0歳
(4)CIU with or without
AE
(5)AE合併例は93例
(44%)

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)210例

(6)Mizolastine10～15mg、１回/日
(7)導入7日、投薬期間28 日間→さらに11ヶ月間

(1)蕁麻疹のかゆ
み、数を4段階のス
コア化した。

83例

有効

重症または中等症のAEの割合は試
験前に7%→ 6ヶ月後に 1/23（4%）→
それ以後は0例。

123例から報告された
多くは開始後1ヶ月以内に、
頭痛と眠気を訴えた

V



 8. 血管性浮腫の治療　　8-1: 血管性浮腫の抗ヒスタミン薬による治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所（国）

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

9

(1) Basomba A et
al. Allerg Asthma
(Leipz) 15:54-60
(2) 1969
(3)Spain

(1)皮膚アレルギー疾患
120例
(2)不明
(3)記載なし
(4)皮膚アレルギー疾患
120例
(5)AE単独8例。AEとUR
を合併している例は19
例

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)AE単独8例。AEとURを合併している例は19例。

(6)HS-592:0.5～3mg/日
(7)平均1ヶ月位（症例により異なる）

症状の有無 不明

有効

AE 単独例では 著効が5例、有効が
2例、無効が 1例であった。AEとURを
合併している19例は全例が著効で
あった。

詳細不明。全対象において
眠気が出現した

V

10

(1)Leslie G et al.
Br J Dermatol
75:285-288
(2) 1963
(3)England

(1)60 例
(2)不明
(3)記載なし
(4)UR or AE
(5)AE9例。他のＨ１拮抗
薬に抵抗性

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)前向き
(4)9例

(6)Mebrophenhydramine(Mebryl)25～75mg、2回/日
(7)平均1ヶ月位

症状の有無 なし

有効

無症状を維持するために50～75mg
以上必要 とする例は8例、無効例が
1例。

なし V



 8. 血管性浮腫の治療　　8-2: 血管性浮腫の抗ロイコトリエン薬による治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

1

(1)Pacor ML et
al.Clin Exp
Allergy31:1607-
1614
(2)2001
(3)It l

(1)51例
(2)15－71歳
(3)記載なし
(4)アスピリンや添加物
不耐症を合併したCIU
(5)AEをみとめる症例数

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)Montelukast（M群） 17例 、cetirizine（C群） 17例、placebo
（P群） 17例、
(5)、(6)M群10mg/日、C群10mg/日

(1)蕁麻疹、かゆみ、
血管性浮腫を4段階
のスコアで表し合計
点の中央値で判定
する。その他に、睡
眠障害、必要とした
頓服回数を判定し

なし

有効

M群はP群に比べてUR、AE、かゆみ
の症状のない日数が有意に多かっ
た。また、M群はP群やC群よりもレス
キュー使用日数が有意に少なかっ
た また M群はP群やC群に比べて

M群で4例、C群5例、Ｐ群で
7例で眠気が出現した。

II
(3)盲検化の方法
記載あり？

(3)Italy
(5)AEをみとめる症例数
の記載なし

(5)、(6)M群10mg/日、C群10mg/日
(7)導入3日、投薬期間4週間

頓服回数を判定し
た。

た。また、M群はP群やC群に比べて
AEスコアが有意に低かった。

(1)Perez C et al. J

(1)10例
(2)17－50歳 (平均34
±11.3歳）
(3)記載なし
(4)NSAIDs 誘 発 UR/AE: (1)非RCT

有効
(3)イブプロフェン
の負荷試験は一

2

(1)Perez C et al. J
Allergy Clin
Immunol
108:1060-1061
(2)2001
(3)Venezuela

(4)NSAIDs 誘 発 UR/AE:
イブプロフェンによる負
荷試験陽性。AE単独例
は4例、AEとUR合併例
は3例、UR単独例は1
例、AEと呼吸器症状は
4例で、AEを伴う例は計
11/12例であった。その
うち同意が得られた10

(1)非RCT
(2)プラセボなし
(3)前向き
(4)Montelukast 10例
(6) Montelukast20mgをイブプロフェン内服4時間前に内服(7)
投薬は１回

(1)蕁麻疹、血管性
浮腫の消失。喘鳴、
脈拍、血圧。

なし

有効

3例は完全に予防できた。6例は不完
全ではあるが予防できた。残り1例は
不変であった。

記載なし IV

の負荷試験は一
重盲検であった
が、モンテルカスト
予防効果を判定
する際には盲検
化されていない。

うち同意が得られた10
例を検討した。



 8. 血管性浮腫の治療　　8-3: 血管性浮腫のトラネキサム酸による治療

No 文献 対象 デザイン 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記
載し、わからない場
合は”不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Munch EP et al.
Allergy 40: 92-97
(2)1985
(3)Denmark

(1)10例
(2)26－73歳
(3)記載なし
(4)Non-HAE

(1)RCT二重盲検
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)12例
(5)、(6)Tranexamic acid：0.5g錠を３錠、3回/日、プラセボ：同
量錠剤を３錠、3回
(7)各薬剤の投薬期間は3ヶ月間。（注意：実際には治療期間
は症例毎に異なった。）

(1)腫脹、かゆみ、発
症部位、下痢、腹部
不快感を症状日記と
して記載し、治療日
数と症状出現日数
の比を算出した。

注意：症状に合
わせて内服期
間を変更してい
る症例がおり、
このような症例
は脱落例とする
方が望ましい。
もし、そのように
判断した場合、
プラセボ群を予
定どおりに３ヶ
月内服した例は
１例のみであ
り、残る９例は
脱落例となる。

有効

10例中9例においてTA期間はプ
ラセボ期間に比べ有意に症状の
出現頻度が低かった（p<0.01)。

下痢が1例。腹部不快感が
１例（経過中に減量した）。

II
（4）急性発作時に
はH1拮抗薬を内
服可能あり。

2

(1)Blohme G et al.
Acta Med Scand
192:293-298
(2)1972
(3)Sweden

(1)6例
(2)48－73歳
(3)記載なし
(4)HAE

(1)RCT二重盲検
(2)クロスオーバー
(3)前向き
(4)6例
(5)、(6)内服量や方法は症例により異なる。Tranexamic acid：
0.5g錠を2-3錠、2-3回/日、プラセボ：同量錠剤を３錠、3回
(7)各薬剤の投薬期間：４例は2ヶ月間、1例は4ヶ月。

(1)症状を重症、中等
症、軽症、なしの4段
階で評価した。

1例（16％）。指
示通りに内服し
なかった。

有効

試験を終了した5例中3例は有効
であった。連続内服した2例と間
歇的に内服した１例はプラセボ期
間に比べ改善した。

1例に嘔気と軽症の頭痛、3
例に下痢がみられた。

II

3

(1)Sheffer AL et
al. N Engl J Med
287:452-454
(2)1972
(3)USA

(1)18例
(2)12－73歳
(3)記載なし
(4)HAE

(1)RCT二重盲検
(2)クロスオーバー
(3)前向き(4)6例
(5)、(6)内服量や方法は症例により異なる。Tranexamic acid：
0.5g錠を2錠、3回/日、プラセボ：同量の錠剤を2錠、3回
(7)各薬剤の投薬期間3ヶ月間。

(1)治療日数と症状
出現日数によって評
価した。(2)血液検
査：肝腎機能、凝固
系検査

6例（33％）。理
由の記載なし。

有効

治療を完了した12例中11例はプ
ラセボに比べて症状の出現頻度
が低下した。

４例に腹部不快感と軽度の
下痢がみられた。

II

4

(1)Zingale L et al.
CMAJ 175: 1065-
1070
(2)2006
(3)Italy

(1)294例
(2)Mean age:
histaminergicAE群は40
±7.86歳、
nonhistaminergicAE群
36±8.75歳
(3)記載なし
(4)対象全例が
Idiopathic angioedema。
H1拮抗薬が無効で、か
つ重症のAE発作が月
に1回以上おこる22例に
TA長期予防効果を検
討した。

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)後向き
(4)22例
(5)Tranexamic acid詳細不明
(6)プラセボなし
(7)平均46ヶ月（1～94ヶ月）

(1)発作回数 記載なし

有効

全例改善した。16例は発作が完
全に消失し、6例は発作の回数減
少ないし重症度の低下がみとめ
られた。

記載なし II
(3)盲検化の方法
は記載あり
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No 文献 対象 デザイン 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記
載し、わからない場
合は”不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

5

(1)Cicardi MD et
al. Medicine
(Baltimore)
82:274-281
(2)2003
(3)Italy

(1)23例
(2)47-83歳
(3)記載なし
(4)AAE

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)13例
(5)(6)内服量や方法は症例により異なる。Tranexamic acid：１
g3回/日
(7)長期

(1)発作回数 なし

有効

TAを投与した13例中12例は改善
した。8例は3回/年以下、4例は3
－6回/年まで減少した。

記載なし IV

6

(1)Farkas H et al.
Pediatr Allergy
Immunol 13:153-
161
(2)2002
(3)Hungary

(1)26例
(2)2.5-12歳
(3)記載なし
(4)小児HAE。TA投与は
7例

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)TA7例
(5)Tranexamic acid：１-2g/日
(6）プラセボなし。
(7)3例は1年、他4例は症状出現時のみ内服。

(1)発作回数 なし

有効

連続内服した3例は無症状となり
寛解した。

なし IV

7

(1)Cicardi MD et
al. Am J Med
106:650-654
(2)1999
(3)Italy

(1)25例
(2)16－77歳（平均42
歳）
(3)重症
(4)Idiopathic
Nonhistaminergic
angioedema

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)15例
(5)、Tranexamic acid：１g3回/日
(6)
(7)3ヶ月間

(1)発作回数 なし

有効

全員改善した。11名は発作回数
が１回/年以下に減少し、残り4名
は4回/年以下に減少した。

２例に咽喉頭の軽度び乾
燥症状がみられたがTAの
減量によって改善した。

IV

8

(1）Agostoni A et
al. Behring Inst
Mitt 93:306-312
(2)1993
(3)Italy

(1)HAE243例、AAE9例
(2)3－89歳
(3)記載なし
(4)ＨAE27例、AAE7例に
TAを投与

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)Tranexamic acid (T)群ＨAE27例、AAE7例, androgen (A)群
ＨAE59例、AAE7例
(5) T群：1.5-3g/日
(6)プラセボなし
(7)記載なし

(1)症状（詳細不明 記載なし

有効

T群はHAEで7/27例、AAEで6/7
例。A群はHAEで57/59例、AAE
で2/7例。

記載なし IV

9

(1）Agostoni A et
al. Medicine
71:206-215
(2)1992
(3)Italy

(1)235例
(2)7-89歳
(3)記載なし
(4)HAE27例。27例にTA
投与

(1)非RCT
(2）記録対照
(3)前向き
(4)Tranexamic acid（T群）27例、androgen （A群）59例
(5)、（6）Tranexamic acid：１.5-3g/日、androgen詳細不明、偽
薬なし
(7)T群平均投与期間1.8±0.8年。A群4.8±3.4年

(1)発作回数 記載なし
判定不可

T群は28%、A群は97％で有効
記載なし IV

文献9と同一施設
からの発表のため
データが重複して
いる可能性があ
る。

10

(1)Crosher R et al.
Br J Oral
Maxillofac
Surg.25:500-506
(2)1987
(3)England

(1)5例
(2)18－47歳
(3)記載なし
(4)HAE、周術期

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)7例
(5)Tranexamic acid術前静脈注射、術後静脈注射ないし内
服。ダナゾールや新鮮凍結血漿などと併用した。
(6)プラセボなし
(7)術後のみ

(1)発作回数 なし
有効

発作出現なし
なし IV

（4）ダナゾールや
新鮮凍結血漿な
どと併用薬あり。
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No 文献 対象 デザイン 評価項目 脱落例数 結果 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカム

可及的に詳細を記
載し、わからない場
合は”不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結果に影響
をするもの、報告者のサマリーを
参照）わからない場合は”不明”と
記載

評価方法は
別紙参照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

11

(1)Freed DLJ et
al. Clin Allergy
10:21-23
(2)1980
(3)England

(1)4例(2)26-36歳(3)記
載なし(4)AE（Non-HAE)

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)4例
(5)Tranexamic acid：１.5g/日
(6)プラセボなし
(7)投与期間1.5-5年

(1)発作回数 なし

有効

内服中は発作なし。減量ないし
中止により再発

血圧低下、下痢 IV

12

(1）Agostoni A et
al. Allergy 33:216-
221
(2)1978
(3)Italy

(1)20例
(2)10-48歳
(3)重症
(4)ＨAE、16例にTA投与

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)16例
(5)Tranexamic acid：１.5-3g/日
(6)プラセボなし
(7)投与期間8～34年。中断した症例は2ヶ月

（1）発作の回数（2）
血清C1INH,C4値、
肝機能検査
（GOT,GPT,gGTP,AF
P)、凝固系検査

なし

有効
（1）12例は有効ＨAE　70％で減
少した。4例は無効のため2ヶ月
で中止。
（2）血清C1INH,C4値は改善しな
かった。肝機能検査や凝固系検
査は異常なし。

消化不良、月経困難症、瘙
痒、血栓性静脈炎。

IV

13

(1）Thompson　RA
et al.  Br Med J
2:608
(2)1978
(3)England

(1)2例
(2)24歳、36歳
(3)記載なし
(4)特発性AE2例

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)2例
(6)プラセボなし
(7)記載なし

(1)発作回数 なし
有効

（1）2例とも症状は消失
記載なし IV

14

(1)Marasini B  et
al. Klin
Wochenschr
56:819-823
(2)1978
(3)Italy

(1)20例
(2)10-73歳
(3)記載なし
(4)HAE15例にTAを投与

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)15例
(5)Tranexamic acid：1.5-3g/日
(6)プラセボなし
(7)平均投与期間1－16年

(1)発作回数 なし
有効

（1）12例は改善
なし IV

15

(1）Sheffer AL et
al. J Allergy Clin
Immunol 60:38-40
(2)1977
(3)USA

(1)14例
(2)14－54歳
(3)記載なし
(4)HAE14例。外科的処
置前の短期予防として
TAを投与。外科的処置
は10例が歯科治療、4
例は手術。

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)14例
(5)Tranexamic acid：1g, 4回/日内服
(6)プラセボなし。ただし、8/14例は以前に同様の処置で発作
出現したことあり
(7)術前48時間前～術後48時間後まで（計96時間）

(1)発作回数 なし
有効

（1）14例とも発作出現なし
記載なし IV

16

(1）Ohela　K et al.
Acta Med Scand
201:415-427
(2) 1976
(3) Finland

(1)7例
(2)24－64歳
(3)記載なし
(4)HAE7例

(1)非RCT
(2）対照なし
(3)前向き
(4)7例
(5)Tranexamic acid：発作時1-1.5g, 2or3回/日内服、連日内服
0.5-1.5g,3回/日内服
(6)プラセボなし
(7)発作出現時に内服。3/7例は長期予防として連日服用もし
た

(1)発作回数
連続服用した1
例は副作用の
ため中断。

有効
（1）6/7例は有効。発作の重症度
が軽減し、持続期間が短縮した。
また、連日服用のうち2/3例はほ
とんど症状が出現しなかった。

1例に倦怠感、嘔気、めま
い

IV
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No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカ
ム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結
果に影響をするもの、報
告者のサマリーを参照）
わからない場合は”不明”
と記載

評 価 方 法
は 別 紙 参
照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

1

(1)Craig TJ et al.J
Allergy Clin
Immunol 124:801-
808
(2)2009
(3)USA

(1)125例
(2)6－72歳
(3)急性発作（消化管ま
たは顔面（ただし喉頭
は除く））
(4)15カ国、36施設の受
診患者

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)C1INH20U/kg 群 43例 、10U/kg群 40例、placebo  42例、
(5)C1INH20U/kg 群C1INH（Berineｒｔ）20U/kg/回20U/kg  、
C1INH　10U/kg群C1INH （Berineｒｔ）10U/kg
(6)不明
(7)4時間

(1)治療開始か
ら症状が消退
開始までの時
間、症状が消
退完了までの
時間
（2）－

脱落なし

有効

(1)C1INH20U/kg 群は、placebo群に
比べ有意に消退開始までの時間は
短かった。C1INH　10U/kg群 は、
placebo群に比べ短いが、有意差は
なかった。消失完了までの時間も同
様であった。

なし II

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法あ
り
(3)盲検化の方法なし
(4)併用療法なし

2

(1)Kunschak M et
al. Transfusion.
38:540-549
(2)1998
(3)Austria

(1)22例
(2)15－60歳
(3)過去1年以内に5回
以上急性発作あり
(4)大学病院と、一般病
院の受診患者

(1)RCT二重盲検
(2)同時対照
(3)前向き
(4)C1INH 群 11例 、Placebo 群 11例
(5)C1INH群500PU/回静注、(6)Placebo群アルブミン/回静注
(7)入院下で24時間

(1)治療開始か
ら症状が消退
開始までの時
間、症状が消
退完了までの
時間
（2）－

脱落なし 有効 なし II

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法あ
り
(3)盲検化の方法あり
(4)併用療法なし

3

(1)Waytes AT, et
al. N Engl J Med
334:1630-1634
(2)1996
(3)USA

(1)22例
(2)記載なし (3)C1INH活
性30％未満、過去1年
以内に5回以上急性発
作あり　　　(4)3施設の
受診患者

(1)非RCT
(2)同時対照
(3)後向き
(4)C1INH 群 11例 、Placebo 群 11例
(5)25 plasma unit/kg/回 静注
(6)Placebo群アルブミン/回静注
(7)6時間

(1)治療開始か
ら症状が消退
開始までの時
間
（2）－

脱落なし

有効

Placebo群に比べ、消退開始までの
時間が短かった。

なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法な
し
(3)盲検化の方法なし
(7)併用療法なし

4

(1)Farkas   et al.J
Allergy Clin
Immunol 120:941-
947
(2)2007
(3)Hungary

(1)112例
(2)20- 47歳
(3)重症の消化器または
皮下症状に加え、喉頭
浮腫
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)記録対照
(3)後向き
(4)C1INH 群 61例 、無治療群 51例
(5)C1INH群　500U/回
(6)ー
(7)1996年以降

(1)発作の進
行、治療後72
時間以内の再
発
(2)－

脱落なし

有効

治療群は、投与後に発作が進行す
る例はなかった。また、72時間以内
の再発なし

なし IV

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法な
し
(3)盲検化の方法なし
(4)併用療法なし

5

(1)Bork K et al.
Arch Intern Med
161:714-718
(2)2001
(3)Germany

(1)42例
(2)20－85歳
(3)喉頭浮腫
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)記録対照
(3)後向き
(4)C1INH 群 1４例 、無治療群 24例
(5)C1INH群　500-1000U/回
(6)ー
(7)1970-1999

(1)症状が消退
完了までの時
間
（2）－

脱落なし

有効

無治療群に比べ、症状消失完了ま
での時間が短かった。

なし IV

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法な
し
(3)盲検化の方法なし
(5)併用療法なし

6

(1)Visentin DE et
al. Ann Allergy
Asthma Immunol
80:457-461
(2)1998
(3)Canada

(1)13例
(2)9-52歳
(3)なし
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)後向き
(4)　13例
(5)C1INH　初回量573plasma unitを２バイアル→改善なけれ
ば１バイアル追加
(6）－
(7)1995-1996

(1)症状が消退
完了までの時
間
（2）－

脱落なし 有効 なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法な
し
(3)盲検化の方法なし
(6)併用療法なし



 8. 血管性浮腫の治療　　8-4: 遺伝性血管性浮腫の急性発作に対するC1-INHによる治療

No 文献 対象 デザイン　　　 評価項目 脱落例数 結果　　 有害事象
エビデンス
のレベル 備考

(1)報告者
(2)西暦年
(3)実施場所

(1)総数
(2)年齢
(3)ｴﾝﾄﾘｰ時における重症度
(4)その他ﾍﾞｰｽﾗｲﾝのﾃﾞｰﾀ

(1)RCTor 非RCT
(2)クロスオーバーor同時対照（parallel)or記録対照
(3)前向きor後向き
(4)各群の例数
(5)実際の方法（薬剤の名称・量・投与方法等）
(6)比較対照の内容（プラセボの名称・量・投与方法等）
(7)追跡期間（導入期間＋試験期間）

(1)主要アウトカム
(2)副次的アウトカ
ム

可及的に詳細
を記載し、わか
らない場合は”
不明”と記載

報告者の結論をそのまま掲載

可及的に詳細を記載（結
果に影響をするもの、報
告者のサマリーを参照）
わからない場合は”不明”
と記載

評 価 方 法
は 別 紙 参
照

(1）ITTの有無
(2)ランダム化の方法
(3)盲検化の方法
(4)併用療法

7

(1)Cicardi  et al.
Am J Med Sci.
284:2-9
(2)1982
(3)Italy

(1）14例
(2)記載なし
(3)重症
(4)１施設の受診患者

(1)非RCT
(2)対照なし
(3)後向き
(4)14例
(5)12000-36000 U/kg/回 静注
(6)ー
(7)記載なし

(1)治療開始か
ら症状が消退
開始までの時
間
（2）－

脱落なし 判定なし（対照がないため） なし V

(1）ITTなし
(2)ランダム化の方法な
し
(3)盲検化の方法なし
(8)併用療法なし




