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小児 ア トピ ー
性疾患 に お け る ダ ニ 抗原 （DermatoPhagoides

Pteronyssinzes）お よ び卵白抗原に 対す る

特異 IgE
，
　IgG

，
　IgG4抗体に つ い て

　　　　　 同愛記念病院 小児科
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　　　　 東京大学造学 部物療内科
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　小児 ア トピー
性疾患ア8例 に つ き，ダニ 抗 原 （Derm∂toρhagoides　pteronyssinus）に 対す る特異 IgE

，
　IgG

抗体 お よび卵白抗原 （ova 璽b   ln）に 対す る 特異 IgE
，
　IgG

，
　IgG4 抗体 を測定 し た．ア トピー

性疾患に

お い て，Dp に 対す る 特異 IgG 抗体 は健康小児 に 比 し有意 に 高値 を示 Lた．抗 Dp　IgG 抗体価 の 高い も
の は 抗 Dp 　lgE 抗体価 も高い 傾向 に あ っ た．卵 ア レ ル ギーの症例に つ い て，　OA に対す る特異 lgE，　lgG
抗体 は 健康小 児 に 比 し有意 に 高値 を示 した，OA に 対 す る特異 IgG4 抗体 に 関 して は，卵ア レ ル ギーを有
す る も の ，有 さ ない もの

， 健康小児の 3群 に 差 は み られ な か っ た．
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　気管支喘息，ア ト ピ ー
性皮膚炎 な ど の 小児 ア ト ピ

ー

性疾患 に お け る 特異 IgE 抗体に 関 して ， 年少児で は 卵

白を中心 と した食物 ア レ ル ゲ ン の 陽性率が 高 く，加齢

と ともに 室内塵，ダ ニ 抗原な どの 吸 入 性 ア レ ル tr”X の

陽｛生率が高 くな る こ とが知 られ て い る
1）．

　特異 IgG 抗体 に 関 し て は ブ タ ク サ や ダ ニ 抗原 を用

い た減感作療法 に よ り上 昇する こ と が 知 ら れ て お

り
2
戦 食物 ア レ ル ギ ー

に 関 して は、IgE抗 体 の 検出 さ

れ る症例 に お い て IgG抗体が相関 し て検出 さ れ る と

い う報告があ る
‘｝
『6｝．

　IgG4抗体 に関 して は 阻 止抗体と して 働 く可能性 と，
一

方 で 食物 ア レ ル ゲ ン に 対 して は anaphylactic に 働

く可能性 も指摘 されて お り，その 役割 は
一

定 の 見解 が

な い ．

　今回 著者 らは 小児 ア トピ ー
性疾 患 に お い て ，ダ ニ抗

原 （DenuatoPhagoides　pft〜ren ）ssinus ）お よ び卵白抗原
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Abbreviat 三・ ns ： BSA 　 b・vifte　 serum 　 a…bumin ；

Dp　Demmtop 勉agoides　pteren）msinus ； ELISA 　en ・

zyme ・｝inked　 immunosoTbent 　 assay ； OA 　 ova1 ．

bumin

の 特異 lgE 抗体．　 IgG 抗体 ならび に lgG4抗体 の 関係

に つ い て 検討 した の で報告す る．

方　法

　 1．IgG
，
　IgG4抗体価の測定

　基本的に は Engvall　 and 　Perlmann’｝の 方法を改良

し た 阿 南 ら
s｝
の 方 法 に 準 じ た enzyme4inked 　 im・

munosorbent 　assay （ELISA ） を 用 い て 行 っ た
9）．

　1）po】yvinyl　chloride 　microtiter 　p】ate （Dinatech，
Alexendria，　 Va ）の 各 well 　l＝　phosphate　 buffered・

saline 　（PBS ： G，1M 　sodium 　phosphate，0．15M
sodium 　chloride ，　pH7 ．2） に て 10μg！ml の 濃度 に 溶驛

し た Dp （塩野 義製 薬）も し くtt　ovalbumin 　（OA ，

Sigma 社）を 100μ 1ずつ 注入 し，4 ℃ に て ovemight 静

置 し た．そ の 後、同バ
ッ フ ァ

ー
に て 3 回 洗浄し，次い

で 各 well に 1 ％BSA を加 えた PBS （PBS ．BSA ）20G

μ］を加え て，37℃ に て 1時間静置して ， 残存す る付着

部位を block した．

君

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 麺
2） PBS に て 離 鰍 ・PBS ・BSA ・1・て 2・倍t・ 希曝

した被 検血 清 もし く は lgG，　 IgG4の 漂準血 清を各 豈！：

well に 100μ1ず つ 注入 し，37℃ で 2 時間 三ncubate し 璽
た．
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i，。A 鯏 幽 擁 ・ 高 ・ プ ール 蜻 を希・ ・て

iwel1に 注入 した．　IgG4 の 標 準血溶は抗 OA 特異 lgG

編 鰤 の 高 い プ ー
・ 血 瀧 希釈 して w ・11に 注入 しt・．

｝　 3）再洗浄後，PBS −BSA で 1000倍 に 希釈した マ ウ ス

浮 〃 ・
一一ナ ル 抗 ・ 卜 lgG抗体（塩野義製薬）

：°】口もし

：

くは IgG4抗体 （ヤ マ サ 醤油研 究所 ）
9）
を各 well に 100

　μ1ずっ 注 入 し ， 4 ℃ で ovemight 　incubateし た、

　　4）再洗浄後 ， PBS −BSA で 10000倍に 希釈し た per−

　。xidase 標識抗マ ウ ス lgG 抗体 （Cappel　 Lab．）を各

　 well 　lllOOμ1ずつ 注入 し，37℃ 1時間 incubateした．
i
｝　 5）再洗浄後， substrate と して O −phenylenediamine

l 溶液を各 we 】iに 100μ1ず つ 注入 し，室温 で 1時間 in・

　 cubate し た．

1　 6）次 い で ，4N　H2SO 、 を100μ 1ずつ 各 weH に追加流

撚難簾鱗
i り backg・・und 値を さ し ひ い て OD … と し て その 抗体

｝価を表した ．ま た ，IgG抗体 に 関し て は標準面清（100 

　 U） の標準 曲線よ り算出 した   ltで 表 し た，
i
　 2．IgE抗体価 の 測定

　　特異 IgE 抗体は radioallergosorbent 　test （RAST ：

　 Pharmacia 社，　 Uppsalla）法 に よ り測定 し た．

1

馳

対　象

　対象は ア ト ピ ー性疾患78例 で あり ， 内訳 は 気管支喘

息48例 ， 気管支喘息に ア ト ピ ー
性皮膚炎を合併 した も

の 19例，ア ト ピ ー
性皮膚炎 1  例 ， 蕁麻疹 1例 で あ る．

なお 気管支喘息の 症働は 全 て 減感作療法前 の 症例 で

あ っ た．

　卵 ア レ ル ギ
ー

の 認 め られた症例 は 24例 で あ り、い ず

れもア レ ル ギー皮膚試験 ない しは 誘発試験 に て 即時型

反応を呈 し た 症例 で ある．対照 は ア ト ピ ーk 疾患を保

有し な い 健康小児16例に つ き施行 し た．ア ト ピ
ー
性疾

患患児な らび に健康小児の 年齢 は 1歳よ り18歳ま で で

あり，その 平均 は 9．5歳で あ っ た．

1）抗 Dp　IgG抗体

結　果
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　Fig．2．　Re ！ationShip 　between　 IgE　antibody 　to

Detフuataphagoid8 ∫ pte「on ヌヲ∫ゴη 婿 in　atopic 　child τen ，

　Dp に 対す る特異 lgG 抗体に つ い て は ，
ア ト ピ ー

性

疾患群 270，7± 262．3U，健康 小児 122± 52．7U と ア ト

ピ ー
徃疾患群に お い て 有意に 高値 を示 した （pく 0．Ol）

（Fig，1）．

　2）抗 Dp　lgG抗体と抗 Dp 　lgE 抗体の関係

　ア ト ピ ー
性疾患群 に お け る Dp に 対する特異 lgG 抗

体と特異 工gE 抗体の 関係を Fig．2 に 示す．縦軸tC　lgE

抗体価を cpm で 示 し ， 横軸に IgG 抗体価を unit で 示

した ．特異 IgG抗体価 の 高 い もの は 特異 IgE抗体価 も

婁
劈
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168 小 児 ア ト ピー
性疾患の ダ；，卵白特異 lgE，　IgG，　IgG4抗体
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高い 傾向に あっ た （p＜0．001）．

　 3）抗 OA 　IgG 抗体

　卵白の特異抗体に関 して OA を用い て 検討 した．抗

OA 　IgG抗 体 に 関 し て，卵 ア レ ル ギー
の 症例 で は

861．2± 1513．9U と卵 ア レ ル ギ ー
な しの ア トピ ー姓疾

患群な らびに 健康小児 に 比 し て 高値を示 した （Fig．
3）．た だ し， 卵ア レ ル ギ ー

として の 症状を保有し な い

ア トピー性疾患群 に お い て も抗 OA 　IgG抗体の 高 い 症

例が 3例み られ た ．

　4）抗 OA 　IgG抗体 と抗 OA 　IgE抗体の 関係

　卵 ア レ ル ギ
ー

を有する ア ト L
’
　一性疾患群に お い て 抗

0．5

O．2

　 ｛Xl びu）
　 tgG（OA ）

Fig・6・R・1・ti・nship 　between　lgG　antjbody ・nd 　‘
IgG4　a 【itibody 　to　ovalbumin 　in　egg 　a盤ergy ．

OA 王gG 抗体 と抗 OA 　IgE抗体 の 関係を検討した が， ．：i，
両者に 相関は み られ なか つ た （Fig．4）．　 　 塞
5）n ・OA ・lgG4 抗体 　 　 　 　 　 　 f”1／’

　OA に 対 す る特異 lgG4 抗体 に つ い て は，卵 ア v ル ti

ギ ー
を有す る ア ト ピ

ー
性疾患群 ， 卵 ア レ ル ギーを拝わ ．

な い ア ト ピ ー
性疾患群，健康小児の 3群に 特に有意差．

を認 め なか っ た （Fig．5）．　　　　　　　　　　　 1

　6）抗 OA 　IgG抗体と抗 OA 　IgG4 抗体の 関係

N 工工
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　卵ア レ ル ギ ーを有す る ア トピ ー性疾患群 に お い て，

OA に 対す る特異 lgG抗萍 と特異 lgG4抗体 に 関 し

て，特異 IgG 抗体 の 高い もの は 特異 igG4 抗体 も高 い

傾向 にあ つ た （Fig，6）．

考　案

　気管支喘 息を は じめ とするア ト ピ ー
性疾患に お い て

依 IgE抗体がそ の 症状発現に 重要な役割を果た し て

い る が，近年即時型 ア レ ル ギ ー反応に お け る IgG抗体

な ら び に lgG4 抗体 の 役割 が 注 目 さ れ て い る．従 来

IgG 抗体ならび に lgG4 抗体価 の 測定 に あ た っ て は ポ

リ ク ロ
ー

ナ ル な抗体を用 い て 測定さ れ て きた が，今回

我 乃 は モ ノ ク ロ ーナ ル 抗 ヒ ト IgG抗体 な らび に lgG4

抗体を 用 い た ELISA 法 に て Dp の 特異 的 lgG抗 体 な

らび ｝こ OA 特異的 豆gG 抗体，　IgG4抗体を測定 した ．そ

れ ぞれ の モ ノ ク ロ
ー

ナ ル 抗体の 基礎的検討は既 に 報告

されて い る
gu10 匚．

　ア ト ピ ー牲 疾患 は lgE抗 体 に よ る 即 時 型 ア レ ル

ギ ー反応が その 病態上重要な役割 を果たす疾患群 で あ

り， 気管支喘息 ， 花粉症，昆虫ア レ ル ギ ー，食物 ア レ

ル ギ
ー

， 蕁麻疹などが含まれ る．こ れ らの 疾患に お け

る 董gG4 抗体の 役割に つ い て は種 々 の 報告がある が，

ア トピ ー型気管支喘息に関 して は そ の 治療法の 1 つ で

あ る減感作療法 に よ り IgG4 抗体が上 昇する こ とが知

られ て お り，花粉
11）12｝，ダ ニ抗原

3》
に よる減感作療法 と

の 関係に つ い て の 報告がある．中Alttダ ニ 抗原 に 過敏

な気管支喘患患者に減感作療法を施行 し ， 抗原特異的

IgG4抗体 は 増加 し ， IgE抗体 は 逆 に 低下する とい う
：｝．

　ア レ ル ゲ γ 吸入誘発試験 と lgG4抗体 の 関係 に つ い

て は，Gwynn ら
ls ）は 血清中lt　lgG4 抗体の み が証明さ

れた例で は遅発反癒が誘発された と報告して い る が ，

中Alら且叫 ま 【gG4 抗体 の 存在は 必ず し も遅発型反応 の

発現に は関与 しな い とい う．

　食物 ア レ ル ギ
ー

と lgG4 抗体 に 関 し て Parishは 牛

乳ア レ ル ギ
ー

の 症例 t＝　lgE抗体 と は 異 な る 皮 膚感 作

抗体として sho ゴt・term　anaphylactic 　lgG　antibody の

存在 を 証明 し，IgG4 抗体 と の 関連 を 提 唱 し て い

る」5）ls ，．　 Perelmutteτ は牛乳 ア レ ル ギ
ー

を 呈 し た 小児

12例 の うち ， 9 人 に は lgE抗体は 証明されず lgG4抗
体の みが存在 した とV・5 ” ）t こ の よ うに 食物抗原 に よ

りア ナ フ ィ ラ キ シ
ー症状を呈する症例 に お い て ，1gE

抗体が 証明されず lgG4抗体 の み が証明さ れ る楊合，

IgG4 抗体は ア レ ル ギ
ー
反応 を惹起す る方向 に 働 く可

能性が示唆 され て い る．

　即時型反 応を星す る症例 に つ い て IgG4 抗体が どの

よ うな役割 を担 うか 推定す る こ と は 困難で は ある が
，

今回我 々 の 成績 に お い て ，OA に 対する IgG4抗体が 卵

ア レ ル ギ ー
を有す る小児だけ で な く， 卵ア レ ル ギ

ー
を

有 さな い ア ト ピ ー
性疾患，また 健康小児 に お い て も同

様 に 高率に存在す る と こ ろ か ら，IgG4抗体が阻 止抗体

と し て働 く可能性 も考え られ る，正常成入に お い て食

物 ア レ ル ゲ ン に 対す る IgG4 抗体が高率に 存在する と

い う報告 もあ り
tg）

，
お そ らく食物抗原 の よ うに 多量 に

生体 に 摂取 され る場 合，igG4 抗体が阻止抗体 として ア

レ ル ギ ー
反応 を抑制 す る もの と推 定 され る．

結　語

　ア ト ピ ー性疾患に お い て Dp に 対す る特異 IgE，　IgG

抗体な ら び に OA に 対す る 特 異 IgE
，
　IgG，　IgG4 抗体

の関係 に つ い て 検討 した．小児 ア トピ ー性疾患に お い

て Dp に 対す る特異 IgG抗体は 健康小児 に 比 し有意に

高値を示 し た，IgG抗体価 の 高 い もの は IgE抗体価 も

高い 傾向に あり た．

　卵 ア レ ル ギ ー
の 症例 に つ い て は OA に 対する特異

IgE抗体 ，
　 igG 抗体が健康小児に 比 し 有意 に 高値を示

した．特異 IgG4 抗体に 関し て は 卵 ア レ ル ギ ー
を有す

る症例，有さな い ア ト ピ ー性疾患 ， 健康小児の 3群 に

差は み られなか っ た．

　本稿の 要旨は 第88回 日本 小 児科 学 会 総 会 （札 幌，！985年）

な ら び1こ第35回 日 本 ア レ ル ギー
学会 総会 （前 橋 ， 1985年 ）に

お い て 発表 し た．
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