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小児気管支喘息 に お け る 感作 ア レ ル ゲ ン 間 の 陽性
一 致率 と

ク ラ ス タ ー分析 に よ る ア レ ル ゲ ソ 分類

　　 同愛記念病院小児科

岩崎栄作　　馬場 　実

　小児気管支喘息を対象 に
，
MAST 法 で ア レ ル ゲ ン 35種類 の 特異 的 IgE 抗体 を測定 L ア レ ル ゲ ン 間 の

陽性
一致率な ら び に 階層的ク ラス タ

ー
分析を行 い

， ア レ ル ゲ ン 間 の 関連性 を検討 した 。各 ア レ ル ゲ ン 間

の 陽性
一致率は，吸入性 ア レ ル ゲ ン で は，ハ ウ ス グ ス トとダ ニ ，真菌 5種類間， ネ コ 上皮 と イ ヌ 上皮，

ヨ モ ギ と ニ ガ ヨ モ ギ ， イネ科植 物 5種類の 間 で 比較的高 く，食物 ア レ ル ゲ ン で は 同
一

個体 の 重複感作が

多 く，一般 に 高 い 陽性
一致率を 示 した が，中で も牛乳 と チーズ ・カ ゼ イ ン

， 穀類 の 間 に 高 い 陽性一致率

で あ っ た．ク ラ ス ター分 析 で は，ハ ウ ス ダ ス トと ダニ は 独立 した 大 きな ク ラ ス タ ーを形成 した．そ の 他

の 32種類 の ア レ ル ゲ ン の デ ン ドロ グ ラ ム か ら，  ブタクサ ，   ヨ モ ギ・
＝ ガ ヨ モ ギ，  オオ ア ワ ガ エ 1丿

・

ハ ル ガヤ ・シ ラケ ガ ケ ・ラ イ麦 ，   小 麦 ・ 大 麦 ・米 ，   真菌類，  牛乳 ・カ ゼ イ ン ・大豆 ・チ
ーズ ， 

エ ビ ・カ ニ ，  卵白 ，   ニ ホ ン ス ギ，  イ ヌ 上 皮，  ネ ⊇ 上 皮，の ク ラ ス タ
ー

に 分類 で きた．さ ら に イ

ネ科植物 と穀類 の ク ラ ス タ
ーは 融合 し て 1 つ の ク ラ ス タ ーを形 成 した．
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緒　言

　目常生活を取 り巻 く環境 の 中 に は 極 め て 多くの ア レ

ル ゲ ン が存在 し て い る ．ア レ ル ギ
ー

疾患小児で は 各種

の ア レ ル ゲ ソ に 対す る 感作 が 認 め られ ，ま た 「司時 に 複

数 の ア レ ル ゲ ン に 感作 され て い る こ と が少 な くな

い
1〕2）．ア レ ル ゲ ソ 感作 の 頻度 と そ の 程度は ア レ ル ゲ ン

の 種類 に よ っ て か な りの 差 が 存在す る こ とは 明 らか で

あ り，臨床面で の ア レ ル ゲ ソ 検索 1・C ｝X個 々 の ア レ ル ゲ

ン 活性 の 強さ と ア レ ル ゲ ン 間 の 交叉抗原性な どを考慮

し て お く必要が あ る．そ こ で 小 児気管支喘息を対象に

特異的 IgE 抗体を 測定し ，
ア レ ル ゲ ソ 間 の 陽性

一
致率

と階層的 ク ラ ス タ
ー分析を用 い て ア レ ル ゲ ン 分類を試

み た．

対象 と方法

1．対象

　同愛記念病院小児科受診 中 の 2 〜18歳 の 気管支喘息
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Abbreviation： MAST 　mult 三ple　antigen 　simulta −

neous 　test

患児 161例 （平均± SD ：8 ．4± 4．2歳）を 対象 と し た．そ

の 内64例 （39．8％）は ア トピ
ー
性皮膚炎を合併 し て い

た ．

2．特 異的 IgE 抗体測定

　特異的 IgE 抗体 の 測定は multiple 　antigen 　sinlulta
−

11eous 　test（MAST ）
3）4 ）1・こ よ り35種類 の 同時測定を行 っ

た ．検討 ア レ ル ゲ ン は 吸 入 性 ア レ ル ゲ ソ 20項 目 と食物

ア レ ル ゲ ソ 15項 目で
， そ の 内訳 は ・・ ウ ス ダ ス ト 〔house

dust），ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （」DenuatoPhagoides　Pteronys−

sinms ）， コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （DermatoPhagoides　 far−

inae），ブ タ ク サ 混合物（ragweed ），
ヨ モ ギ （mugwor −

t）， ニ ガ ヨ モ ギ （wormwood ），オ オ ア ワ ガ エ リ （timo・　　　　　　　　　　　　　　　　　 も

thy），ス ズ メ ノ ヒ エ （bahia）ハ ル ガ ヤ （sweet 　vernal ），

シ ラ ケ ガ ヤ （velvet ）， ラ イ麦（rye ，　 cultivated ），ニホ

ソ ス ギ （cedar ，
　 Japanese），

カ シ （oak ，　 white ），ペ

ニ シ リ ウ ム （Penicillium）， ク ラ ド ス ポ リ ウ ム

（Clad・吻 洳 溺 ），
ア ス ペ ル ギ ノレ ス （ASPergillus），カ ソ

ジ ダ （Candida），ア ル テ ル ナ リ ア （Alternaria），ネ コ

上皮 （cat 　epithelium ），イ ヌ 上皮 （dog　epithelium ），

卵 白 （egg 　white ）， 卵黄 （egg 　york），鶏肉 （chiken ），

牛乳 （milk ），カ ゼ イ ソ （casein ），チ
ーズ （cheese ），

牛肉 （beef）， エ ビ （shrimp ），カ ニ （crab ），マ グ ロ

（tuna），サ ケ （salmon ），小麦（wheat ），大麦（barley），
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米 （rice ），大豆 （soy 　bean）で あ る．特異的 IgE抗体

値 は MAST 法 の 表 記 に 従 い ，　 MAST ク ラ ス 0 （透 過

度電圧 くo．06），1／0 （0．06〜O．67）， 1 〔O．67〜1．90），

2 （1．90〜3，50）， 3 （3，50＜ ） で 示 し た，

3．ア レ ル ゲ ン 間 の 陽性
一致率

　 MAST ク ラ ス は RAST ク ラ ス に 対応する形式 で 表

記 さ れ て お り 3｝，RAST ス コ ア 1 に 対 応 す る MAST

ク ラ ス 1／0に お い て も特 異的 IgE 抗体を 検出 し て い る

可 能性 を 考慮し，本研究 で は MAST ク ラ ス 1／  以上 を

陽性 と し て ，
ア レ ル ゲ ン 間 の 陽性

…
致率 を検討 した．

ア レ ル ゲ ン A ，B 間の 陽性
．一一
致 率は 以 下 の 式に よ っ て

算出 した．

　 　　　 ア レ ル ゲ ン A ，B と もに 陽性例
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 × 100
　 ア レ ル ゲ ン A 陽性例 十 ア レ ル ゲ ン B 陽性例

4，ク ラ ス タ ー分析

　対象患児を年齢別 に
，
2 〜3 歳（26例），

4 〜 5 歳（24

f歹U），　6 〜7歳（22f歹」），　8 〜9歳（181歹［J），　10〜11歳（28

例），12〜13歳 （21例），14〜18歳 （22例） の 7 群 に 分

類 し ， MAST ク ラ ス 1／Oを0．5と換算 して 年齢群別 に ク

ラ ス 平均値を算出 し，そ の 値 に 基づ い て ア レ ル ゲ ン 間

の 非類似度デ ー
タ を ユ

ー
ク リ ッ ドの 平方距離 で 算出 し

た の ち，最短距離法を 用い て 階層的 ク ラ ス タ
ー分析を

行 っ た ．得 られ た 結果 か ら デ ン ド 卩 グ ラ ム （樹形 図 ）

を作成 し た． ク ラ ス タ
ー

分析 と は 様 々 な対象 の 中 で 互

い に 類似 し た もの を集め て ク ラ ス タ
ー （集落）を つ く

り， 対象を分類 し よ うとす る方法 で ある．統計解析に

は ク ラ ス タ
ー

分析 プ ロ グ ラ ム を用 い た
5｝，

結　果

L 特異的 IgE抗体陽性率

　MAST 法 35種類 の ク ラ ス 1以上 と ク ラ ス 1／0以上 の

陽性率を Table　1 に 示 し た ．ク ラ ス 1 以 上 の 陽 性 率

は
， 吸入性 ア レ ル ゲ ソ で は ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （88．2％），

コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （87．0％），ノ・ウ ス ダ ス ト（83．4％），

ネ コ 上 皮 （28．0％），
イ ヌ 上皮 （20．5％），

ニ ホ ン ス ギ

（13．0％），ス ズ メ ノ ヒ エ （13．0％）， ブ タ ク サ 混合 物

（11．8％），食物 ア レ ル ゲ ン で は 卵 白 （16．2％），大 豆

（13．0％），卵黄 （12．4％） に高い 陽性率で あ っ た。 ク

ラ ス 1／0以 上 の 陽性率は，吸入 性 ア レ ル ゲ ン で は ヤ ケ

ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （89，3％），コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ （87．3％），

・ ・ウ ス ダ ス ト （81．2％），ネ コ 上皮 （40．D％），ブ タ ク

サ 混合物 （40．O％），イ ヌ 上 皮 （32，1％ ），ス ズ メ ノ ヒ

エ （27．9％）， ＝ ホ ソ ス ギ （26．1％），食物 ア レ ル ゲ ン

で は 大 豆 〔32．7％），卵 白 〔32 ．1％），
チ
ー

ズ （29．7％），

カ
ービ イ ン （28．5％）， 牛乳 （27．3％）に 高い 陽性率で あ っ

た ，

2．ア レ ル ゲ ン 間の陽性
一

致率

　 ア レ ル ゲ ソ 35種類 相互 間 の 陽性
一

致 率 を 算 出 し，

Fig．1 に ハ ウ ス ダ ス ト・ダ ニ ，真菌，動物上 皮，　 Fig．2

に 雑草花粉 ，イ ネ 科植物花粉，樹木花粉，Fig．3 に 鶏

卵 ， 牛乳 ， 殻類 ・大豆 と ， そ の 他 の ア レ ル ゲ ン 間 の 陽

性
一
致率を 示 し た．

1） ノ ・ウ ス ダ ス ト と ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ

　 ハ ウ ス ダ ス ト と ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ ・コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ

ニ の 間 に は 90．4％，ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ と コ ナ ヒ ョ ウ ヒ

ダ ニ の 間に は 99．3％の 高い 陽性
一致率で あ っ た ．一方，

ハウ ス ダ ス ト と の 陽 性
・一

致 率 は プ タ ク サ 混 合 物

（49．3％），ネ コ 上 皮 （47．1％），ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ ・コ

ナ ヒ ョ ウ ヒ ダニとは ブ タ ク サ 混合物 （44．8％），ネ コ 上

皮 （42 ，9％ ） な どで 高 い 陽 性 一致率 が み られ た ．

2）真菌

　真菌 5 種類 は 相互間 に は 46．4〜71．8％ の 陽性
一

致率

が み ら れ た ．カ ン ジ ダ と ア ル テ ル ナ リ ア （71．8％），ク

ラ ドス ポ リ ウ ム （65．6％），ペ ニ シ リ ウ ム 〔63．3％）は

比 較 的 高 い 陽性
一

致 率を 示 し た ．ア ス ペ ル ギ ル ス

（46．7％）で は 低 い 陽性
一致率 で あ っ た が，他 の ア レ ル

ゲ ン に 対 し て も低 い 陽性
一

致率 で あ っ た．

　真菌以外 の ア レ ル ゲ ン に 対 し て は
，

ほ ぼ 同様 な陽性

一一
致率 を示 した が， ・・ウ ス ダ ス ト（10．4〜19．9％），ダ

ニ （9．7〜18．5％）と は 20％以下 の 陽性
一

致率 で 他 の ア

レ ル ゲ ソ に 比 較 し て 低 い 陽性
一

致率 で あ っ た ．

3）動物上皮

　ネ コ 上 皮と イ ヌ 上 皮 の 間 は 65．3％ の 陽性
一

致率 が 認

め られ た ．他 の ア レ ル ゲ ン に 対 し て は 30〜40％前後 の

一一
定 した 陽性

一致率で あ っ た．

4）雑草花粉

　 ヨ モ ギ と ニ ガ ヨ モ ギ の 間 に は 58ユ％ の 陽性
．一

致率 が

み ら れ た が，ブ タ ク サ と の 陽 性
一

致 率 は ヨ モ ギ

（30，1％）， ＝ ガ ヨ モ ギ （24．6％） と低 く，ま た 他 の ア

レ ル ゲ ン との 陽性
…

致率を み て も ヨ モ ギ ・＝ ガ ヨ モ ギ

は ほ ぼ類似 し た パ タ
ーン で あ り， ブ タ ク サ の 陽性

．一
致

率 とは 異 な っ た パ タ
ー

ン で あ っ た ．した が っ て，プ タ

ク サ と ヨ モ ギ ・ニ ガ ヨ モ ギ は 異 な っ た 抗 原 性 が考 k ら

れ た 。

5）イ ネ科植物花粉

　 オ オ ア ワ ガ エ リ，ス ズ メ ノ ヒ エ
，

ハ ル ガ ヤ
，

シ ラ ケ
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Table 　 1Positive 　rate 　of 　MAST 　results 　to　35　different　allergens

　 　　in　asthmatlc 　children （N ＝161）

MAST 　 chass ≧ 1MAST 　 class ≧ 1／0

Inhalant1 ，House 　dust 63．4％ 81．2％
2．D ．卿 γoπys3加 躑 88．2 89．3

3，D ．勿 磁 θ 87．D 87．3
4．Ragweed 11 ．8 40 ，0
5．Mugwort 5．  17．6
6．Wormwood 3．7 12．1
7．Timothy 6．2 23．O

8．Bahia 13．0 27．9
9．Sweet　vernal 8、1 19．4
10．Velvet 6．8 18．8
11．Rye ，　cultivated 8．1 23 ．0
12．Cedar，　Japanese 13．  26．1
13．Oak ，　 white 5，0 14，6
14。P 覦 耐 〃勿襯 2，5 12．1
15，α 麗 osρ07訛 粥 5，6 14．6
16．A 瞬 拶 伽 s 3．1 9．1
17．C 砌 副 伽 6．2 17．6
18，14 飽 規 α吻 6．2 15．8
19，Cat　epithelium 28，0 40，0
20．Dog 　epithelium 20．5 32．1

Food 21．Egg 　white 工6．2 32．1

22．Egg 　york 12．4 22，4
23，Chichen 3．7 17．6
24，Milk 8，7 27．3
25．Casein 9．3 28，5
26，Cheese 9．9 29．7
27．Beef 6，2 22．4
28．Shrimp 7．5 20，6
29，Crab 8，1 20． 
3 ．Tuna 5．6 19．4
31．Salmon 8．1 17． 
32，Wheat 8．7 2D．6
33．Barley 7，5 23．0
34．Rice 9．9 21．2
35．Soybean 13．O 32．7

ガ ヤ， ラ イ ム ギ の イ ネ 科植物相互 間 に 51．O〜75．0％ の

陽性
一

致率を示 し た ．イ ネ 科植物 と他 の ア レ ル ゲ ン と

の 陽性
一致率は 5種類 と もに ほ ぼ同様 の パ タ

ーン を 示

し た．食物 ア レ ル ゲ ン の 中 で は 小麦，大麦，米な どの

穀類 と の 間に 50％前後の や や 高 い 陽性 …致率 を 認 め

た．

6）樹木花粉

　 a ホ ソ ス ギ と カ シ の 陽性
一致率 は 36．7％ で あ っ た ．

ニ ホ ソ ス ギ と 他 の ア レ ル ゲ ソ の 陽 性
一致 率は 概ね

30〜40％で
一定し て い た が

，
カ シ で は 雑草花粉 ， イ ネ

科花粉，真菌に 50％前後の や や 高 い 陽性一致率 で あ っ

た ．

7）鶏卵関連 ア レ ル ゲ ン

　卵 白と卵黄は 57．9％，卵 白と鶏肉は 54．7％，卵黄 と

鶏 肉 は 61，0％ の 陽性
一

致率を示 した が ， エ ビ とカ ニ を

除 く他 の 食物 ア レ ル ゲ ソ に 対 し て も 同程度 の 陽性
一

致

率 が み られ た ．卵 白 は カ ゼ イ ン （69．5％），チ
ーズ

（64．5％），牛乳（63．3％）な どに，鶏肉は 牛 肉（69．2％），

サ ケ （67．7％），
マ グ ロ （64．9％）な ど に 比 較的高 い 陽

性
一致率が み られ た ．

8）牛乳関連 ア レ ル ゲ ン

　牛乳 は チ
ーズ （80．8％），カ ゼ イ ソ （70．4％），チ

ー
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d　35different 　allergens ． ズは

ゼイソ （ 62 ．7％）に高 い陽 性一 致 率を
示

した ． また

卵白に対 しても

ゼイソ（69 ．5 ％） ， チ ・ 一 ズ （ 64 ．5
％） ，

乳 （63 ． 3 ％ ）は 高い 陽
性 一致 率 であ っ た ． 牛

は 鶏 肉 （ 69 ． 2 ％） と最も高い陽性一致率 を示 した． 9 ）穀

と大豆 　小麦，大麦， 米 と 他の
ア

レルゲγ 間 の 陽性一

致率は ほぼ同様のパター ソを示し，大豆は異 なったパターソ

あ っ た ．小
麦

と大 麦 （ 80 ．0 ％ ） ， 小 麦 と 米 （ 7

D9 ％）， 大麦と 米 （ 73 ． 8 ％）で高 い陽 性 一

率を示した．大豆 と 小麦
（60 ． 0 ％ ）， 大 麦

64 ． 3 ％ ） ， 米 （
58

．

刀 j は や や低 い 陽 性 一 致 率 であ っ た． 他の ア レル

ン で は 牛 乳 ・ 鶏 卵 関 連
の食 物 ア レ ル ゲ ン と イ ネ 科

粉 との間に 49 ． O 〜 58 ． 8 ％ の陽 性
一

致 率 が

めら れ た． 3 ．階 層 的 ク ラ ス タ ー 分 析 　ク

ス タ
ー 分析とは異なった ものが混在している対 象を 互 いに 集

て ク ラ ス タ ー を 作 成 し て 対 象 を 分 類 す る 解 析 方 法

，数 値分類法とも呼ば れ る，ユーク リッ ド の 平 方 距 離か ら

出 し た ア レ ル ゲン間の非類似度 デ ー タ を ， Table 　2・1〜
ble 　2 − 4 に 示した． 　 ヤケヒ ョ ウヒ ダニ と

ナ ヒ ョウヒ ダ ニ の 間 の 非 類似 度 は 0 ， 045 と低

で 類 似 性 が高 く ， ・ ・ウスダス ト と ヤ ケ ヒ ョウヒダ

（ 21 ． 185 ），コナヒョウヒダニ（20 ．448） の間は比較的

い非類似度であった．これらのハウ ス ダス ト ， ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ
ダ

， コナヒョウヒダニ の 3 ア レ
ル

ゲソとそ の他の
3

  ﾞ の ア レ ル ゲ ソ 間 の 非類 似 度 は ， そ れ ぞ
れ6 ．

8 〜 20 ．884 ， 46 ． 187 〜 77 ．063 ，

5 ． 231 〜 76 ．  59 と高 値 で あ っ た ．この非 類 似 度デ

タ から 最短 距 離 法 を 用 い
て
クラ ス タ ー

分 析 を 行 う

，こ れら の 3 ア レ ル ゲ ンが 独立した 大 ぎ な クラスタ ー が 形
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ド ロ グ ラ ム を Fig．4 に 示 し た，

　 こ の デ γ ド卩 グ ラ ム を適当な断面 で 切 る こ と に よ っ

て任意 の ク ラ ス タ
ー一

に 分類 で き る．す な わ ち ，
Fig ．4

の 右側か ら断面を切る と， 最初 に ，  ネ コ ヒ皮 と， 
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　Fig．3．　 Positive　percentage　 agreement 　 of 　 egg
，

cQw
’

s　milk ，　cereals 　and 　35　different　allergens ．

そ の 他 の ク ラ ス タ
ー

の 2 つ の ク ラ ス タ
ー

に分類 で き，

次に ，   ネ コ 上皮 ，   イ ヌ 上皮 とス ギ，  そ の 他 の ク

ラ ス タ
ー

に 分類 で ぎる こ と を示す．こ の デ ソ ド ロ グ ラ

ム か ら ，
ア レ ル ゲ ソ は

，   ブ タ ク サ 混 合物，  ヨ モ ギ ・

； ガ ヨ モ ギ，  オ オ ア ワ ガ エ リ ・ハ ル ガ ヤ ・シ ラ ケ ガ

ヤ
，

ラ イ 麦な ど の イ ネ 科植物，  小麦 ・大 麦 ・ 米 な ど

の 穀類，  頁菌類 ，   牛乳 ・ヵ ゼ イ ン ・大豆 ・チ
ー一ズ ，

  エ ビ ・カ ニ ，  卵 白，  ＝ ホ ン ス ギ ，  イ ヌ ．と皮，

  ネ コ 上 皮，の ク ラ ス タ ーに 分類 で きる．さらに．イネ

科植物 と穀類 そ れぞれ の ク ラ ス タ
ーは 融合し て 1 つ の

ク ラ ス タ
ー

を形 成 した ．

考　案

　小児気管 支喘息を対象 に ア レ ル ゲ ソ 特異的 lgE抗

体を 測定 し ，
ア レ ル ゲ ソ の 特徴 を陽性

一一致率 と ク ラ ス

タ
ー

分析を用 い て解析し た ．陽性
一

致率 は
， 特異的 IgE

抗体 の 有無 とい う定性的 な判定結果に よ る異な っ た ア

レ ル ゲ ン 間 の
・一致率を 用 い た解析方法 で あ り， ク ラ ス

タ
ー

分析 は 特異的 IgE 抗体 の 半定量 値か ら算出 され

た 非類似度 に 基 づ い て ，複 数 ア レ ル ゲ ソ 相 互 間 の 類似

性 を解析す るもの で ，異 な っ た解析法で ある．今回 は

異 な っ た 2種 類 の 解析方法を用 い る こ と に よ っ て ，ア

レ ル ギ ー
診療 に お け る 主要な ア レ ル ゲ ン の 位置 づ け と

ア レ ル ゲ ソ 相互間 の 関連性を検討し た．

　特異的 IgE 抗体の 産生 は
，

ア レ ル ゲ ン の 物質的性質

と暴露量 に 依存 し て い る と考え られ る が，そ の 気管 支

喘息小児の 結果を MAST 法 で 評価す る と Table　1 の

陽性率が得 られた ，ア レ ル ゲ ソ 35種類の 中で は
，

ハウ

ス ダ ス ト，ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ ， コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ＝ t の 陽

Table　2−l　Dissimilarity（squared 　euclidean 　distance）between　35　different　allergens

Allergen
　　No 寧 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

121 ．18520 ．44815 ．69419 ．32120 ．33819 、15817 ，35219 ．28319 ．404

2  ．04567 ．65175 ．59777 ． 6373 ．65569 ．02074 ．20874 ．446

3 66．67874 ．57976 ．  5972 、68468 ． 9873 ，20573 ．441

4 0，4060 ．5570 ．5U0 ．63D0 ．5500 ．526

5 0．1G70 ，5210 ，8280 ，4060 ．453

6 O ，419   ．7／8O ．336   ．401

7 0 ．2270 ．0390 ．050

8 O．2370 ，279

9 D，028

10

11

18．79 
72，92671
．939G
，5420
．4600
．4160
．062

 ．1780
．0330
．076

’
；Al】ergen 　number 　is　referred 　to　Table　1．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　
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Table2-2Dissimilarity  (squared eucliclean
between  35 different allergensdistance)

AllergenNo"]12 ]3 14 15 16 17 18 19 20

113.55420.62820.72619.094t2o.82717.34718.6636.54811.943

263.55577.3607S.142
'

75.2S37S.80372.32674.49646.18758.900

362.53376.32877,08974.21977,76171.35073.47045.23158.008
4 e.816O.478O.G61e.59.4O.700e.7JroO.3823.3651.oroo
5 1.360O.]68e,237e.349O,225e.6ogO.259q.757],624

6 1.797O.234O.290O.395O.279O,776O.3905.3162,101
7 1.214O,307O.479O.450O.649.O.751O.4464.3801.574
8 1.lro4O.566O,925O.7941.1501.0380.7833.5811.289

9 1.194O.231O.359O.336O.526O.6150.37S4.3021.541
10 1.128O,218o.3seO.341e.523O,652O.3274.3781.519

11 1.1.58O.282O.545O.528O.738O.799O.5244,0291.365

12 1.278i1.4661.2241.6851,1171.0042.060O,591
13 lO.226O.354O.315O.732O.2585.1331,773
14

'
o.e76e,o42O,327O.1065.2202,026

15 l O.117O.125O.0924.5381.830
16 ',

IO.360O.137s,r)6s2,260
17 i O.2393.8el1.585
18 4.3471.481

19 1.361
i:Allergennumber

 isreferred toTable  1.

Table2･3 Dissimilarity Csquared euclidean

             35 different allergensdistance)between

AliergenNo- 21 22,23 24 25 26 27

115.213ls.rJoo20,88417,39717,22917,g3719.053
262,98671.08577,11069,41668.60670,l3573.463

362,16770.23676,14568,53767.77869.26672.490
4 2.197O.969O.527O.6731,122O.673O.474

5 2.7.eo1.133O.304O.8631.318O.881O.469
G 2.7･761.097O.219O,8761.326O.774e.451
7 1.967O.665O.224O,345O,649o,,r]27O.055

8 1.283O.625O,565O.365O.587e.62oO.340

9 2.070O.803O.260O.441O,749O.672o.ng･4
10 2.255O.899O.282O.498O.865e.742O.09I

11 1.649O.591O.279O.336O.580o.rigoO.104
l2 2.4491,9571.8001.3661.7881.8631.116
L3 2.5931.e14O.223O.7831.243O.943O.309

1aj 3.639,1.652O,4331.06Jr1.5921.172O.4117
15

'3.39e1.690O.Fo871.0i31,4841.183O.465

16 3.910!1,81SO.5111.2571.7981.292O.626

17 3.3781.919O.9801.0981,4741.359O.724
18 3.15e1.421O.471O.8541,346O.9,85O.390

19 3.4484.4145,4223.6403,6354.1824.202
20 1.87S1.6011.939,1.e7o].2751.494].342
21 O.8052.3IO1.159o.sge1.5332.052

22 e,576e.244O,235e.3o]O,640
23 1 e.428e,gn6e.377O.192
24 : e.122O.158O.263
25･ ' O.371O.600

26 ' O,427
*:

 Allergennumber  isreferred teTable  1.
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Tabie 　2−．4　Dissimilarity（squared 　 euclidean 　distance）between 　35　different　 allergens
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：Allergen　number 　is　referred 　to　Table　1．

性率 は 高 く，
こ れ ら が 主要 な ア レ ル ゲ ン で あ る こ と は

小児
・
成人気管支喘息 と もに 変わ り は な い

5｝．現在で

は
，

ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ か らは Derpl
，
　 Derpll

，
コ

ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ＝ か ら は Derfl ，
　 Derfll が精製 さ れ ，

グ ル ープ 1 ア レ ル ゲ ン （Derpl ，　 Derfl ） と グ ル ー

プ IIア レ ル ゲ ン （Der　p　II，　 Deγ fII） に 分類 され て

い る ．こ れ ら の グ ル ープ内に は 交差反応性 があ る が，

グ ル ープ 間 に は 交差反 応性 は 認 め られ て い な い
7）−9｝．

今回 の ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ と コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ の 高い 陽

性
一

致率 と ク ラ ス タ
ー

分析 で の 類似性 か ら，ア レ ル ゲ

ソ 間 の 共通 な エ ピ ト
ープ が 推察 され た 、

　 ハ ウ ス ダ ス ト ・ ダ ニ 2種 とそ の 他 の ア レ ル ゲ ン と の

陽性
一

致率 は ほ ぼ 近似 した 値 で あ っ た ．す なわ ち ，
ハ

ウ ス ダ ス ト と ブ タ ク サ の 陽性一致率は 49．3％で あ り，

ダ ニ 2 種 と ブ タ ク サ の 陽性
一
敷 率 は 44．8％ と近似 し

，

そ の 他の ア レ ル ゲ ソ に つ い て も同様 の 結果 で あ っ た．
…方， ク ラ ス タ

ー分析 で の 非類似度は， ハ ウ ス ダ ス ト

と ブ タ ク サ は 15．694，ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ と ブ タ ク サ は

67．651，コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ と ブ タ ク サ は 66．678で あ り，

MAST ク ラ ス 値 の 定量的 な要素を加えた 検討 で は ，ハ

ウ ス ダ ス ト と ダ ニ 2種 の 類似性が異な る こ と を 示 し て

い た． こ の こ と は ダ ニ 2種 の 非類似性 が ハ ウ ス ダ ス ト

の それ よ り大 ぎい こ とを示 して お り，し た が っ て ダ ニ

抗原 の 独立性 が 高 い こ とを示 して い る と 考 えられ た ．
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　Fig、4．　 Dendrogram　of 　cluster 　analysis 　of 　32　dlfferent　allergens 　including　17
inha監ant 　 allergens 　and 　15　food　allergens ．

　真菌類 の 種類は多 く，真菌胞子 は 全国的 に 室内外を

問わず存在 し て お り，
ア レ ル ギ ー

患者 は 多 くの 真菌 ア

レ ル ゲ ン に 感作が認 め られ て お り
’°）

， 重要 な ア レ ル ゲ

ソ と な っ て い る．今 回 の 頁菌 5種 類 で は 各 ア レ ル ゲ ン

問 の 陽性
一

致率 は 比較的高 い ． こ れ らの 臨床的 に 重要

な真菌類 の 共通抗原性 は 以前 よ り報告さ れ て い る が，

最近 で は ア ル テ ル ナ リ ア と ス テ ム フ ィ リ ウ ム

（StemPhyn
’
um ）

II ｝，ア ル テ ル ナ リ ア と ク ラ ド ス ボ リ ウ

ム
12 ）に 共通 の エ ピ ト

ープ が 存在す る こ とが 報告 され て

い る，ク ラ ス タ ー分析 で も同じ ク ラ ス タ
ー

に 属 し て い

る こ と か ら共通抗原性 の 存在 が 示 唆 され る 結果 で あ っ

た．

　動 物 上皮 の ネ コ 上 皮 と イ ヌ 上 皮 の 陽性
一

致 率は

65．3％で あ っ た ．両者間 に は 交差 反応 性
13♪14励ミ報告さ

れ て い る が，今回 の 結果か ら も互 い に 比較的高 い 陽性

致 率を示 し ， 共通抗原性を示 唆する結果 で あ っ た．

　花粉 ア レ ・ル ゲ ン は雑草，イ ネ科植物，樹木 の 3群 に

分類 され る．雑草の 中 で 主要な ア レ ル ゲ ソ に ブ タ ク サ

と ヨ モ ギ ・ニ ガ ヨ モ ギ がある が，ヨ モ ギ と ニ ガ ヨ モ ギ

の 陽性
．
致 率 は 58 ユ ％ で あ り，ク ラ ス タ

ー
分析 で も 「司

じ ク ラ ス タ
ー

を形成 し た が ，ブ タ ク サ と ヨ モ ギ ・ニガ

ヨ モ ギ の 陽性
一

致率は 24．6〜30．1％ と低 く，また ， ヨ

モ ギ と ニ ガ ヨ モ ギ の 非類似度 は 0．107で あ り，ブ タ ク サ

と ヨ モ ギ （0．406），ブ タ ク サ と ニ ガ ヨ モ ギ （0．557）に

比 べ て 低 く，した が っ て ヨ モ ギ と ニ ガ ヨ モ ギ の 類似性

は ブ タ ク サ に 比 べ て 高 く，ブ タ ク サ と ヨ モ ギ ・ニガ ヨ

モ ギ は 異 な っ た ク ラ ス タ ーを 形成 し た ．こ の こ と は 両

者 の 抗原性 が完全 に は 一致し な い
15 〕

こ とを間接的 に 示

し て い る．イ ネ科植物は 広 く交差反応性が認 め られ て

い る が 16）17），今回 の イ ネ科植物 5 種類 の 陽性
一一
敷 率 は

高値 で あ り，イ ネ 科植物間 の 類似 した 抗原 性 が 示唆 さ

れ た．樹 木 で は ニ ホ ソ ス ギ と カ シ の 陽 性
一致率 は

36．7％ と低 く， 抗原性 は 互 い に 独立 して い る結果 と考

え られ た ．

　小児 ア レ ル ギ ー
疾患 で は 鶏卵 と牛乳 は 主要な食物 ア

レ ル ゲ ン で ある
18 ）19 ｝．鶏卵関連 ア レ ル ゲ ソ ・牛乳関連 ア

レ ル ゲ ン と そ の 他 の ア レ ル ゲ ソ の 陽性
一致率は ほ ぼ同

様 の パ タ
ー

ソ を示 した が
，

こ れ らは ア レ ル ゲ ソ 間 の 共

通 の エ ピ ト
ープ の 存在 よ りは 重複感作の 結果 と考 え ら

れた ．牛乳 は チ
ーズ （80．8％） とカ ゼ イ ン （70．4％）

に 高 い 陽 性 一致率を 示 し，ま た ク ラ ス タ
ー分析で も 同

一
の ク ラ ス タ

ー
を形成 した が ，カ ゼ イ ン とそ の 発酵食

品 の チ
ーズ は 牛乳蛋白の 主 成 分 で あ る こ とか ら 当然 の

結果 と考え られ た．一方，卵白 ・卵黄 ・鶏肉の 陽性
一

致率 は 54．7〜61．0％ に と ど ま り，ま た そ れぞれ の ア レ

ル ゲ ン は 別 の ク ラ ス タ ーに 分類 さ れ た 。卵白蛋 白 と 卵
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黄蛋白の 間の 交差反応性 の 樶告 は み られ、る が 剛
， 臨床

的に は 異 な っ た ア レ ル ゲ ン と し て 把握 して お く必要が

あ る と思わ れ た ．

　穀類 〔小麦，大麦，米）と他 の ア レ ル ゲ ン 間 の 陽性

．・
致率 は ほ ぼ 同様 の パ タ ーソ を示 し，大 亘は 異 な っ た

パ ターン で あ っ た．穀類相 彑 間 で は 73．8〜80．O％の 高

い 陽性
・
致率を示 し，穀類 と 大豆 は 58，9〜64 ．3％ の や

や 低 い 陽性
一致率 で あ っ た ．ク ラ ス タ

ー分析の 結果か

らもこ れ らの 穀類 と大豆 は 異な っ た グ ル
・一プ と考 えら

れ た．穀類間 の 交差反応 性 は 小麦，大麦， ト ウ モ 卩 コ

シ ，ヒ ユ，ア ワ な どの イ ネ 科植物間 で 報告 され
2D22 〕，米

抗原 の 主 要 ア レ ル ゲ ソ と考 え られ る rice 　 protein　16

KD23）上 の エピ ト
ープ と類似 し た 構造 が イ ネ 科植 物間

に 広 く分布 し て い る と推 測 さ れ て い る．食物 ア レ ル ゲ

ン と花粉 ア レ ル ゲ ソ の 交差反応性 の 存在 に つ い て は，

樹木花粉 と果物，野菜 な どで 報告 され て い る
24｝−26 ｝．今

回 の 検討 で は， こ れ らの 穀類 と イ ネ 科植物花粉 と の 間

に 50〜60％ の 陽性
・
致率が認 め られ， ク ラ ス タ

ー
分析

で は 両者 は 融合 して 1 つ の タ ラ ス タ
ーを形成 した が，

こ の こ とは 共通 の ニ ピ トープ の 存在を示唆す る もの と

考 え ら れ た．

　近年 ，
ア レ ル ゲ ン の 精 製，モ ノ ク 卩

一
ナ ル 抗 体 や

cDNA ク ロ
ーソ の 作製技術 の 導入 に よ り，個 々 の ア レ

ル ゲ ン に は 多数 の ＝C ピ ト
ープ （抗原決定基）が 存在 し，

生体側 は こ れ らの エ ピ ト
ープ の ア ミ ノ 酸配列 の わず か

な 違 い を 識別 して 抗体 を 産生す る こ と が 明 らか と な っ

て きた ．すなわ ち，同 じ ア レ ル ゲ ン で も個体 に よ っ て

そ れ ぞ れ 認識 す る ：L ピ ト
ー

プ が 異 な っ て い る こ と，ま

た 異な っ た ア レ ル ゲ ソ 間 で 共通 の エ ピ ト
ープ が 存 在す

る こ と な どが明 らか とな っ て ぎて い る．ア レ ル ゲ ン 間

の 交差反応性 ， す なわち共通 の エ ピ ト
ープ の 存在 は

，

一般的 に は 血清中 の 特 異的 lgE抗体 を ア レ ル ゲ ソ 結

合 ペ ーパ ーデ ィ ス ク な ど に 吸収 さ せ た 後，残存す る 特

異的 lgE 抗体価 を測定 して 吸収効果 を比較 す る 吸収

試験 や
，

ア レ ル ゲ ソ を 血 清 中 に 添 加 し て 特異的 lgE 抗

体測定の 阻害効果 を 検討 す る 阻害試験 ，あ る い は イ ム

ノ ブ 卩 ッ ト法 な どの in　vitro 検査法 で 証明され る。

　今回 の 陽性
一

致率 の 検 討 か らは ，ア レ ル ゲ ソ 間 の 交

差反応 性 を 示唆 で ぎ る もの の ，複数 の ア レ ル ゲ ソ に よ

る 同時感作 を区別す る こ と は で きず，ま た ク ラ ス タ
ー

分析は 陽性 ア レ ル ゲ ソ の 類 似 性 を統計学的 に解析 した

も の で あ り，異 な っ た 方法 論 に よ る も の で あ る が ，こ

れ らの 結果 を総合的 に 評価す る こ とに よ っ て ，多種 ア

レ ル ゲ ソ 間 の 独立性 と交差反応性を間接的 に 評価 す る

こ と が で き， 気管支喘息を代表 と した ア レ ル ギ ー疾患

に お け る ア レ ル ゲ ア の 検索 の 参考 に な る と 考 え られ

た 。
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CLASSIFICATION 　 OF　ALLERGENS 　BY 　POSITIVE 　PERCENTAGE 　AGREEMENT

　　　　　　　AND 　CLUSTER 　ANALYSIS 　BASED 　ON 　SPECIFIC　lgE
　　 　　　　 　　　 　 ANTIBODIES 　IN　ASTHMATIC 　 CHILDREN

　 　　　Eisaku　Iwasaki　and 　Minoru　Baba
DePartment（ゾPediatri‘5，　D θ厩 愉 morial 　Hospital

　　α assification 　and 　characterization 　of　allergens 　is　important　because　allergic　patients　are　sensitized 　by　a

variety 　of　allergens ．　One　hundred　and 　sixty ・one 　sera 　from　asthmatic 　children 　were 　investigated　for　specific 　IgE
antibodies 　against 　35　allergens 　including　20　inhalants　and 　15foods　by　means 　of　the　MAST 　method ．　We 　assessed 　the

allergenic 　properties　of　the　allergens 　based　on　positive　percentage　agreement 　and 　cluster 　analysis ．　There　was 　a　high
positive　percentage　agreement 　of　specific　lgE　antibodies 　between　house　dust　and 　Dermatophagoides　spp ．，arelatively
high　agreement 　between　5　molds

，
　cat 　and 　dog　epithelium ，　mugwort 　andwormwood 　and 　5　grasses，Among 　the　food

allergens ，　the　positive　percentage　agreements 　were 　relatively　high，　especially 　between　cow ’
s　milk ，casein ，　cheese ，

and 　between　3　cereal　grains．　In　the　cluster 　analysis ，　house　dust　and 　Dermatophagoides　spp．　made 　a　big　cluster ；

therefore　32　allergens 　except 　house　dust　and 　mites 　were 　analyzed ．　From 　the　results 　of　the　cluster 　analysis ，　the
major 　cluster 　consisted 　of（1）ragweed

，（2）mugwort 　anCl 　wormwood
，（3）tirnothy，　sweet 　vernal ，velvet 　and 　cultivated

rye ，（4）wheat ，　barley　and 　rice ，（5）molds ，（6）cow
’
s　milk ，　casein ，　soybean 　and 　cheese ，（7）shrimp 　and 　crab ，（8）egg

white ，（9）Japanese　cedar ，（10＞dog　epithelium ，（11）cat 　epithelium ．　The　cluster 　of 　grass　pollens　and 　cereal 　grains
made 　one 　cluster ．　These　results 　tend　to　confirm 　the　presence　of　species 　cross ・reactivities　within 　the　major 　classes

of　allergens ．
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