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ドライスキンのサイエンス～原点から最前線まで～

ドライスキンとかゆみ
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Abstract
Itch has been defined as an unpleasant sensation that provokes the desire to scratch itch. The itch in dry skin such as xe-

rosis and atopic dermatitis is antihistamin-resistant itch （intractable itch）. The itch in dry skin is induced easily by weak 
stimuli such as mechanical, chemical or physiological stimuli （alloknesis）. Alloknesis may be induced by lowering of itch 
threshold. One of the cause of this phenomenon is the elongation （invasion） of nerve fibers into the epidermis. In this paper 
the invasion mechanisms of nerve fiber into the epidermis and the management of itch in dry skin were discussed.
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は じ め に

ドライスキンとは角層の水分量が減少した状態をい
い，軽度の刺激に反応してかゆみが誘発される（allokne-
sis）（かゆみ閾値の低下）。ドライスキンに伴うかゆみ
は抗ヒスタミン薬に抵抗性を示す難治性かゆみである。
ドライスキンでは知覚神経線維が角層直下まで侵入，増
殖しており，これがかゆみ閾値の低下に関係して皮膚の
過敏状態を形成している。本稿では皮膚が乾燥するとな
ぜかゆくなるのか，乾燥によるかゆみはなぜ抗ヒスタミ
ン薬に抵抗性なのか，について表皮内神経線維との関係
に焦点をあてて考察し，ドライスキンにおける神経線維
の表皮内侵入メカニズムとその対策について考える。

1.　かゆみのメカニズム

かゆみは，末梢性のかゆみと中枢性のかゆみに大別さ
れる。末梢性のかゆみは，かゆみ伝達神経の C線維神
経終末に存在する種々のレセプターがそのレセプターに
対応するケミカルメディエイターにより刺激され，Ca2＋

の神経細胞への流入を契機に神経線維が活性化され，そ
の興奮が大脳皮質に伝達され認識されるかゆみである。
一方，中枢性のかゆみは，μ-オピオイド系（β-エンドル
フィン／μ-レセプター）がκ-オピオイド系（ダイノル
フィン／κ-レセプター）より優位になることにより生じ
るかゆみである。かゆみメディエイターの代表であるヒ
スタミンは神経終末の H1レセプターに結合することに
よりかゆみを惹起するが，ドライスキンではヒスタミン

の関与は少ない。したがって，H1-receptor拮抗薬であ
る抗ヒスタミン薬は十分な効果を発揮しえない 1）。

2.　難治性かゆみのメカニズム

抗ヒスタミン薬が奏効しない難治性かゆみを呈する疾
患には腎不全，血液透析，胆汁うっ滞性肝硬変，黄疸，
乾癬，結節性痒疹，乾皮症，アミロイド苔癬，キルレ
病，アトピー性皮膚炎などがある。これら疾患はすべて
ドライスキンを呈していることから，ドライスキンに伴
うかゆみは抗ヒスタミン薬に抵抗性を示すことが示唆さ
れる。
難治性かゆみの原因には，1）ヒスタミン以外の

chemical mediatorがかゆみを誘発している場合（Sub-
stance P, Tryptase, TNFα, IL-2, IL-31, LTB4, ECP, MBP, O2

－

など），2）H4レセプター（H4R）がかゆみ誘発に関与
している場合，3）外部刺激により表皮内神経線維が活
性化される場合，4）オピオイド系がかゆみを誘発して
いる場合（μ-オピオイド系がκ-オピオイド系より優位に
なっている場合），などがある。

3.　神経線維とかゆみ

神経線維は正常皮膚では表皮真皮境界部に終焉してい
るが，ドライスキンでは表皮内，特に角層直下まで侵
入，増殖している 2）, 3）（Fig. 1, 2）。
このため，機械的，化学的，物理的刺激などの外的刺
激により神経線維は容易に活性化されてかゆみが生じ
る。表皮内に侵入している神経線維のうち，18～20％の
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