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研究成果の概要（和文）：　好酸球性鼻副鼻腔炎は難治性鼻副鼻腔炎で、難病指定されている。Type 2炎症がそ
の病態と考えられている。鼻副鼻腔粘膜からの異物の侵入が、Innate Lymphocyte 2, とhelper T 2細胞を活性
化して発症、難治化に至ると考えられている。しかし、日常生活に同様の異物を経鼻的に吸入していても発症す
る例と発症しない例がいるのはなぜかは不明である。今回好酸球性副鼻腔炎と非好酸球性副鼻腔炎の手術前に便
スワブでカンジダの有無をカンジダ選択的培地を用いて比較検討したところ、好酸球性副鼻腔炎症例でカンジダ
の陽性率が有意に高かった。

研究成果の概要（英文）：　Eosinophilic chronic rhinosinusitis (ECRS)is an intractable upper airway 
inflammatory disease that is often complicated with bronchial asthma. Type 2 inflammation consisted 
of innate immunity and helper T2 -mediated allergy has been regarded as the pathophysiology of ECRS.
 However, it remains unclear why only some individuals develop ECRS with type 2 inflammation when 
they inhale common air components that irritate the sinus mucosa. In our present study, we 
hypothesized that there is more Candida in the gut microbiome in patients with ECRS more often than 
in patients with NECRS. This hypothesis was assessed with stool samples from all patients with ECRS 
and NECRS before surgery. A Candida-selective CHROM CANDIDA Ⅱ agar medium system was used for this 
assessment. Candida in stool was statistically more common in patients with ECRS than in patients 
with NECRS.  Dysbiosis of the gut microbiome, such as an increase in Candida, was concluded to be an
 important causative factor of ECRS. 

研究分野：耳鼻咽喉科

キーワード： 好酸球性鼻副鼻腔炎　type 2炎症　腸内フローラ　カンジダ　皮内テスト　遅延型過敏反応
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研究成果の学術的意義や社会的意義
腸内フローラにおけるカンジダの増加が、好酸球性鼻副鼻腔炎病態に関与している可能性がある。腸内フローラ
におけるカンジダの増加が、難治性鼻府K鼻腔炎の副鼻腔粘膜局所での
type 2 炎症の全身レベルでのpredisposing factorになっている可能性があり、本疾患の
病態論に基づく、予防、診断、治療を大きく変える可能性がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１． 研究開始当初の背景 
 

好酸球性鼻副鼻腔炎は、効率に喘息の合併を伴う難治性鼻副鼻腔炎で、難病指定されている。

Type 2 炎症がその病態と考えられている。鼻副鼻腔粘膜からの異物の侵入が、Innate 

Lymphocyte 2, と helper T 2細胞を活性化して発症、難治化に至ると考えられている。し

かし、日常生活に同様の異物を経鼻的に吸入していても発症する例と発症しない例がいる

のはなぜなのか。Type 2炎症のもっと上流にその点に影響を与える全身的な要因があると

考えた。 
 
２．研究の目的 
 

これまでの当科における検討や、動物実験での腸内フローラと気道好酸球性炎症や喘息

の増悪といった他施設の研究成果をもとに、腸内フローラにおけるカンジダの増殖が、好酸

球性副鼻腔炎（ECRS）の非好酸球性副鼻腔炎（NECRS）と比較した特徴と考えた。この

仮説を検証するために、当科での副鼻腔炎入院手術症例を対象に、入院時糞便中カンジダチ

ェックを実施し、検証することとした。 
 
３．研究の方法 
 

鼻茸を伴う慢性鼻副鼻腔の当科手術症例を対象として本研究を行った。 

入院時に前日または当日に採取した検便スワブを提出していただいた。また、カンジダに

対する即時型、遅延型皮内反応の判定も併せて行った。JESRECスコアに基づいて ECRS20

例、NECRS15例との間で便スワブのカンジダ検出率について比較検討した。(表１) 

カンジダ選択的培地 CHROM CANDIDA Ⅱ を用いて検討した。 

日本医科大学武蔵小杉病院・倫理員会で本研究の倫理面について検討され、2020 年 3 月
25日に承認が得られた。 (承認番号 59-31-58). 
 
４．研究成果 

１）便スワブ中のカンジダ陽性について、ECRS では 20 例中 12 例で陽性、NECRS で

は、15 例中 3 例で陽性であった。有意に ECRS で陽性率が高かった。（カイ 2 乗検定、

p=0.037) (表３) 

ECRS では、便スワブ陽性で皮内テスト・カンジダ遅延型反応が陽性が 7 例中 6 例、便

スワブ陰性では同皮内反応陽性 6 例中 1 例であった。便スワブでのカンジダ陽性例では、

有意に同皮内反応の陽性率が高かった。(カイ 2乗検定、p=0.029) (表４．５)血清中のβd

グルカン陽性率は、ECRS と NECRS で有意差は認めなかった。(図２)篩骨洞粘膜の病理、

菌検査では ECRS,NECRSの両群でカンジダを含め真菌は陰性であった。(表２) 

 

２）当科では ECRSでは NECRSと比較して、カンジダの遅延型皮内反応陽性率が有意

に高い。アスペルギルスやアルテルナリアについてはこうした結果は得られないとの論文

報告を既に行っている。採血や粘膜局所では、真菌関連の有意な結果は得られなかった。便

スワブのカンジダ陽性率で興味深い結果が得られ、腸内フローラにおけるカンジダの増加

が、ECRSの病態に関与している 

 

３）可能性がある。腸内フローラにおけるカンジダの増加と遅延型皮内反応、Type 2炎



症が発症がしやすくなる機序について検討する必要がある。 

 腸内フローラにおけるカンジダの増加が、ECRSの病態に関与している可能性がある。

ECRSの診断と予防、治療の新しい方法論を構築する手がかりとなる可能性がある。 

 

 

表１ 背景因子 ECRS vs NECRS 

 ECRS (n=20) NECRS (n=15) p value 

平均年齢 76 82 0.436 

性別 (女性：男性) 9:11 5:10 0.728 

合併症 
   

 喘息症例数（%） 12 (60%) 3(20%) 0.037* 

  アスピリン喘息症例数（%） 4(20%) 1(0.07%) 0.365 

  アレルギー性鼻炎症例数(%) 13 (65%) 10 (67%) 0.797 

平均 1秒率(%) 76 82 0.502 

 

 

表２ 基本検査結果 ECRS vs NECRS 

 ECRS (n=20) NECRS (n=15) p value 

β-d-グルカン陽性 5 6 0.836 

粘膜の真菌陽性 All negative All negative  N/A 

血液中総 IgE 値 （IU/ml） 396 289 0.549 

血液中好酸球(%) 9.48% 6.15% 0.018* 

鼻茸中好酸球個数 /×400 倍視野 180 44 0.0002** 

 

 

表３ 便スワブ カンジダ陽性症例数 

  陽性 陰性 

ECRS 12 8 

NECRS 3 12 

p=0.037 

 

 

表４ 皮内テスト陽性症例数 ECRS vs NECRS 

  Skin positive Skin negative  

ECRS 7 6 

NECRS 3 6 

p=0.415 

 



表５ ECRS症例中の皮内テスト（遅延型）および便スワブ中のカンジダ陽性症例数 

  皮内テスト陽性 皮内テスト陰性 

便スワブ カンジダ 陽性 6 1 

便スワブ カンジダ 陰性 1 5 

p=0.029 
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