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要 旨

兵庫県津名郡五色町(淡 路島)に おける児童 ・生徒の健康実態調査(Goshiki Health Study)の 一環として

同地区の10～14歳(小 学校5年 生～中学校3年 生)の 児童 ・生徒670名 を対象に」血清IgEの 分 布 を調査 した。 血

清IgEは 対 数正規型分布 し,男 子の血清IgEの 幾何平均値は140IU/ml,95%分 布 幅は8-2570IU/ml;女 子 の

幾何平均値は112IU/ml,95%分 布 幅は6-1950IU/mlで あ った.男 子は女子に くらべて血清IgEが 有 意に高い

(p<0.05).

ア レルギー性疾患の既往をもつ児童 ・生徒の血清IgEは 既往のない者に くらべて高 く,ア レルギーの出現頻

度は血清IgEレ ベ ルと強 く関連 した.血 清IgE低 値群(IgE<30IU/ml)を1.0と した時の高殖群(IgE≧500

IU/ml)の ア レルギーの相対危険度は男子では6.17,女 子 では4.45で あ った.

これ らの結果か ら高値群 ではアレルギー発症の リスクが高いと考え られ,血 清IgEが ア レルギー 予知因 子と

なる可能性が示唆された.

は じめに

ア レルギー発症におけ るIgEの 役 割 とその機作は

細胞 レベルで明 らかにされている1).し か し,血 清

IgEの 増加 を示さない喘息患者がみられたり2),血 清

IgE高 値 の者でもア レルギー症状のない者がみ られる

など,ア レルギー発現 と血清IgEの 動 態の関連性に

ついては不明の ところも多く,ア レルギー予知因子 と

しての血清IgEの 意義は定まっていない.

従 来の研究 では,血 清総IgE濃 度や特異抗原に対

するIgE抗 体 レベ ルの測定は主 としてアレルギー症

状を発症 した患者の診断と治療 を目的 として臨床的観

点から行われている.従 って,健 常者についての測定

は患者の対照 として小数例 を分析 したものが多い3).

こ とに,健 常小児における血清IgEの 分 布,変 動に

ついての報告は乳幼児を主な対象としてお り,学 齢期

小児の報告例は少ないⅥ}.ま た,ア レルギー患者に

ついても初発の発症前か ちの血清IgE値 が時系列的

に記録 されていることはほとんどない.

血清IgEの ア レルギー疾患予知因子としての意義

を明らかにするためには健常者,ア レルギー既往者お

よび現症 を持つ者 を含む集団を対象とす る疫学的分析

(Population-based epidemiologic study)が 必 要であ

り,最 近欧米ではこの立場からの報告がみられる6)7)8).

しか し,わ が国では地域集団を対象とした血清IgE

とア レルギーに関する疫学的研究はほとんどみられな

い.

著者らは 学齢期の小児の健康実態に関する総 合的

疫学調査Goshiki Health Studyを1985年 か ら11年 間

にわたって継続実施 している9)10).本 研 究は,こ の一

環 として学齢期小 児の血清IgEの 分 布 とアレルギー

の関連をPopulation-based Studyに よ り明らかに し,

地域におけるアレルギーの予知 と包括的管理 システム

を確立することを目的 とするものである.本 報ではそ

の第1報 としてStudy Designと 血清総IgEの 分 布に

Abbrevations: RIST; Radioimmunosorbent test ,

PRIST; Paper radioimmunosorbent test
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ついて報告する.

対象 と方法

1.　対象

本研究の対象地区は兵庫県津名郡五色町である.同

町は淡路島西岸 中央部に位置 し,人 口約11,000人,

農 村部と沿岸の漁村部から構成される(図1).五 色

町には5つ の小学校区があ り,こ の うち鮎原,広 石,

堺地区は沿岸を持たない農村地区であり,都 志,鳥 飼

は沿岸部の漁村地区と内陸の農村地区を含む.五 色町

は包括的健康福祉 システムに関して全国でも最 も先進

的なモデル地域のひとつであ り,住 民の全生涯を対象

とした様々な取 り組みが行われている.同 地域の人口

構成,疾 病構造などの疫学的特性は先に報告 した11).

図1.　 五色町の位置

五色町における児童 ・生徒健康実態調査Goshiki

Health Studyは 同地区の10歳 ～14歳(小 学校5年 生

～中学校3年 生)の 小児全員を対象 として1985年 か ら

毎年継続実施されている.調 査は疫学的立場 より毎年

同時期(7月1旬)に 統一化された方法でおこなわれ,

表1.　 Goshiki Health Study調 査 項 目

表1に 示す血圧,血 液 と尿の生化学成分分析,栄 養摂

取量,食 習慣,身 体計測,運 動能力 ・体 力診断ならび

にアレルギーを含む疾病の家族歴などの項 目について

調査 している.血 清試料 のIgE測 定 は1991年 に開始

し,以 後5年 間継続実施 している.個 人別データはホ

ス トコンピュータに記録 され,」 血清試料の一部は凍結

保存されている.11年 間の総受 診者 は延べ6,939名,

年平均受診率は94.91%で あ り,同 地区の10歳 ～14歳

の小児のほぼ全員 を11年 間にわたって調査 してきたこ

とになる(表2).

本報 は1991年 度 の調査において 血清試料およびアレ

ルギーに関する問診資料が得 られた670名 を対象に以

下のStudy Designに 従 い,血 清IgEに 関 して

Cross-sectional Studyを 行 った結果であ る.

2.　測定方法およびアレルギーに関す る問診

血清総IgEはEIA(Enzyme Immunoassay)法 に

よりEIA Photometer(富 士 レビオEIMAX-241)を

用いて測定し,IU/mlで 表示 した.

アレルギーに関する既往はア トピー性皮膚炎,ア レ

ルギー性鼻炎,ア レルギー性結膜炎,喘 息およびそれ

ら2つ 以上の複数の既往について保護者に対する問診
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表2.　 受 診 者 数 お よ び受 診 率(Goshiki Health Study: 1985-1995)

法で調査 した.

3.　血清IgEと ア レルギーに関するStudy Design

本研究では図2に 示す(1)Cross Sectional Study,

(2)Time Series Study,お よび(3)Follow-up

Studyの3つ の疫学分析法による検討 を基本Study

Designと した.地 域の学齢期小児の 血清IgEと ア レ

ルギーに関 して,Cross Sectional Studyで は対象集

団における性,年 齢,住 環境別の分布実態,項 目間の

関連性,Time Series Studyで は地域における経年的

変化,Follow-up Studyで は 同一Cohortの 時 系列変

化,を それぞれ明らかにすることが目的である.

なお,図2で は血清IgE測 定 を実施 した1991年 以

降 を実線で示 した.今 後,1990年 以前の保存血清試料

について もIgE測 定 を行 う予定である.

4.　統 計検定

血清IgEは 対 数正規型分布 をす る(後 述,図3)

の で,代 表値 として幾何平均値 を用いた.ま た2群 の

差の検定は対数変換後Studentのt検 定 を用 い,出

現率の比較はx2検 定によった.

結 果

1.　血清IgEの 分 布

図3に 血清IgEの 分布 を示 した.血 清IgEは 高値 図2.　 血 清lgEと ア レル ギー に 関 す るStudy Design
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図3.　 性 ・年齢別血清IgEの 分布(10歳 ～14歳)
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表3.　 性 ・年齢別血清IgEの 幾何平均値および95%分 布(IU/ml)

図4.　 性 ・年齢別血清IgEのPercentileの 値(IU/ml)

側 に大きく尾を引 く対数正規型分布を示し,こ の分布

は男子,女 子の10～14歳 のすべての年齢で認められた.

従 って,血 清IgEの 性 ・年齢別 の代表値は平均値 で

はなく,幾 何平均値で表すのが妥当である.各 年齢の

血清IgEレ ベ ルには性差がみられ,男 子が女子に く

らべて高値を示 し,10～14歳 全 体では有意差が認め ら

れた(表3).な お,今 回の調査での最大値は6,717

IU/ml,最 小仇 は9IU/mlで あ った.図4に 血清IgE

のPercentile曲 線 を片対数 グラフで示 した.血 清

IgEの レベルには男子,女 子 ともに10～14歳 の間では

加齢変化はほとん どみられなかったが,12歳 で分布幅

が狭 くなる傾向がみられた.男 子は女子に くらべて50,

75お よび90Percentile値 が高 く,血 清IgEが 高値側

に歪む傾向がみられた.性 差はア レルギー疾患の既往

を持つ者を除外した後も有意に認め られた.

2.　ア レルギー疾患の既往 と血清IgE

1991年 度 の調査では五色町の児童 ・生徒に健診時に

アレルギー を発症 している者はいなかった。 そこで,

ア レルギー疾患の既往歴の分布をみ ると,全 休 ではア

トピー性皮膚炎が最 も多く,こ とに女子でその頻度が

高い(男 子7.8%,女 子17.5%).次 い で塊炎の既往

歴 を持つ者が多く(男 子6.6%,女 子2.8%),ま た 男

子では2つ 以上の疾病 を罹患 した者が多い(男 子9.0

%,女 子4.1%).し か し,男 子,女 子 ともに結膜炎

(男子1.4%,女 子1.9%),喘 息 の既往 を持つ ものは

少ない(男 子2.0%,女 子1.3%).地 区別にみると堺

地区の児童 ・生徒,な かでも男子にアレルギー疾患の
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図5.　 アレルギー疾患の既往 と」血清IgE値(10～14歳)

既往を持つ者が多い.

図5は アレルギーの既往を持つ児童 ・生徒 と既往を

もたない児童 ・生徒の血清IgEレ ベ ルを比較 したも

のである.ア レルギー疾患の既往を持つ者は既往を持

たない 者に くらべて血清IgE値 が高 く(全 体:p<

0.05),こ とに喘息,2つ 以上の疾患に罹患した者,

鼻 炎の既往を持つ 昔の血清IgE値 が 高い.ア トピー

性皮膚炎の既往をもつ者はアレルギー疾患の既往をまっ

たく持たない者に くらべ ると血清IgE値 が高いが,

そのレベルは他の疾患の既往を持つ者に くらべて低い.

次 に,血 清IgEレ ベ ル別にアレルギー疾患の既往

者の出現率 を比較して表4に 示 した.こ こでは血清

IgE値 を対数変換 したのち,そ のMean-SD(30IU/ml

に相 応)未 満をIgE低 値群,Mean+SD(500IU/ml

に相 応)以 上を高値群,こ の中間 を中間値群 とした.

血清IgEレ ベ ルの上昇に伴ってアレルギーの既往 を

持つ者の出現頻度は有意に増加した.図6は 表4の 結

果からIgE低 値群のアレルギー発症危険度を1.0と し

た時のIgE中 間値群,IgE高 値群のアレルギー発症の

相対危険度(Relative Risk)を 示 したものである.

ア レルギー発症の相対危険度は血清IgEレ ベ ルの上

昇に対応 して増加 し,血 清IgE500IU/ml以 上 の高値

群 ではIgE30IU/ml未 満 の低値群に くらべて男子で

は6.17倍,女 子では4.45倍 であった.

考 察

わが国では地域の小児集団全体 を対象 とした血清

IgEの 分布についての報告はみ られない.こ れは,わ

が国では小児の血液検査 を含む疫学調査(Popula-

tion-based study)を 行 うためのFieldを 確 保するこ

とが困難であること,ま た,疫 学調査が実施 された場

合でも血清 コレステロールなどの限 られた要 因につい

てのみ分析が行われ,総 合的視点か らの調査が進め ら

れていないことによるものである.

本研究は兵庫県津名郡五色町において11年 間継続実

施されている学齢期小児の健康実態に関す る総合的疫

学調査の一環 として血清IgEと ア レルギーの関連 を

Population-based Epidemiologic Studyに よ り分析

しようとするものである.疫 学解析は血清IgEと ア レ
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表4.　 血 清IgEレ ベ ル別アレルギー出現率(10～14歳)

%(例 数)

図6.　 血 清IgEレ ベ ル別アレルギー発症の相対危険度(Relative Risk)
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ルギー に関 して,(1)Cross Sectional Study,

(2)Time Series Study,お よび(3)Follow-up

Studyの3つ の分析法による検 討を基本Study Deslgn

と したが,こ の うち,今 回の報告で用いたCross Sec-

tional Studyは 対 象集団におけ る血清IgEの 分布実

態,項 目間の相互関連性,既 往症 などRetrospective

な事 象 との関係の検討に適 した分析法である.ま た,

初年度のCross Sectional Studyで あ る今回の報告は

Time Series Study,お よびFollow-up Studyの

Baseline調 査 として も意味づけされている.

本研 究の対象地 区におけ る小児の血清IgEの 分 布

実態をみると,男 子,女 子 ともに10～14歳 の各年齢層で

対数正規型分布 し,男 子全体の幾何平均値は140IU/ml,

95%分 布 幅8-2570IU/ml,女 子全体 の幾何平均値 は

112IU/ml,95%分 布編6-1950IU/mlで あ った.今 回

の調査ではEIA法 に よって血清IgEレ ベ ル を測定 し

た.こ の方法はモ ノクローナル抗IgEを 用 いたサン

ドイ ッチ法であ り,原 理的 にPRIST法 と同 じで,

RIST法 に くらべ低濃度域 でも精度.良く測定 でき,健

常者 を対象者 として含むPopulation-based Studyに

は適 した方法である.本 報告の血清IgEレ ベ ルはSears

等 の ニュー ジー ラン ドにお け るPopulation-based

Studyの 報 告値(11歳 の 男子120.8IU/mlお よび女子

99.1IU/ml;PRIST法)7)と ほ ぼ同 じであった.国

内では地域の小児集団全体 を対象 とした報告はみ られ

ないので健常者のみを抽出 して灘定 した報告値 と比較

す ると,古 川 らのRIST法 と2-stage methodの 組 み

合わせに よる報告値(12～15歳,135名,104IU/ml)5)

と同 レベルであ り,竹 内4)のPRIST法 に よる報告値

(10～15歳,25名,39.66IU/ml)よ り高い.本 研究

の目的は疫学的立場か ら対象Populationの 血清IgE

の分 布の特 徴 を記述す ることにあ り,血 清IgEの 正

常範囲を求め ようとした国内の両報告 とは対象の選定

方法が異なるため同列に比較することはできないが,

Searsら の 報告 を含めて全体 としてみると,本 研究の

対 象地域の小 児の血清IgEの 分 布は特に偏 った もの

ではない と考え られ る.な お,従 来の報告 では血清

IgEレ ベ ルに性差が ないとするものが 多いが,今 回の

成績では10～14歳 の 各年齢層で男子が女子より高値を

示す傾向があ り,全 体 では男子の血清IgE値 は女子

よ り有 意に高い値 を示 し,性 差はア レルギーの既往の

ある者 を除 いた後 も認め られ た.し か し,血 清IgE

と年 齢の間には関連はみ られ なかった.

五 色町の児童 ・生徒 におけるアレルギー疾患の既往

の出現をみるとア トピー性皮膚炎が最 も多 く,ま た2

つ以上のアレルギー疾患の既往 を持つ者 も多い.ア レ

ルギー疾患の既往 と血清IgEの 関連 をみる と,ア レ

ルギーの既往を持つ者はアレルギーの既往のない者に

くらべて有意に血清IgE値 が高 く,こ とに喘息の既

往を持つ者のIgE値 が高い.ア レルギー疾患の うち

ではア トピー性皮膚炎のIgEレ ベ ルが相対的に低い

が,こ れはこの疾患の発症が幼児期に多く,調 査時と

の時間的間隔が大 きいことによると考えられる.一 方,

血清IgEの レベ ル別 にアレルギーの出現率 を比較す

ると血清IgE値 の 上昇に伴 って明 らかにアレルギー

出現率 が増加 し,血 清IgEと ア レルギー出現率の間

に量 ・反応関係(Dose-response relationship)が み

とめ られた.こ れは血清IgEと ア レルギーの既往の

関係をRetrcspectiveに 分 析 したものであるが,量 ・

反応関係の存在は両者の間に因果関係があることを強

く示唆す る.血 清IgE低 値群 を1.0と して血清IgE高

値群の相対危険度を求めると男子では6.17,女 子 では

4.45と な り,高 値群では有意にアレルギー発症の りス

クが高い.従 って,血 清IgEが500IU/ml以 上の者で

はアレルギーの既往が全 くない者であってもアレルギー

に対す る注意が必要 と考えられる.最 近,Searsら7)

はニ ュー ジーラン ドのPopulation-based studyに お

いて,喘 息、,ア トピー性皮膚炎,花 粉症 などのアレル

ギーの既往のまった くない小 児においても血清IgE

レベ ル とMethacholine誘 導 による気管過敏反応性の

問に密 接 な関連があることを示 し,血 清IgEレ ベ ル

がアレルギー素因を反映する指標 であることを明らか

にしている.

今回の結果では10～14歳 の 問で顕著な加齢変化はみ

られなかったが,ClineとBurrowsは 血清IgEレ ベ

ルを生涯全域のなかでながめ ると6～15歳 で ピー クを

示す と報告 している6).こ の ためSearsら は この時期

には他の年齢層に くらべ て 血清IgEと ア レル ギーの

関連がより明確に現れる7)と 考察 している.6～15歳

はわが国では小 ・中学校の義務教育の時期に相当す る

が,血 清IgEと ア レルギーの関連が顕在化 しやすい

6～15歳 の 学齢期に血清IgEの ス クリー ニングに よ

りアレルギー素因を早期に検出することは我々の結果

からも意味あることと考 えられる.今 後この目的のた

めの小児の採血の是非,IgEス ク リーニングのCost-

Benefitな どについても広 く議論が必要 と思われる.

最後に,今 回の調査ではアレルギーの既往 を保護者

に対する問診法で調査 した.従 って医師の診断にもと
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づ く確度の高いものではなく,ま たアレルギー疾患発

症時期 も不確定 なものが多かった.こ れは問診法によ

る限界であるが,対 象地域である五色町では全住民を

対象 とした総合的な健康福祉政策の一環 として住民の

健康情報が生涯を通 じてホス トコンピュー タに保存さ

れる一方,乳 幼児期か らのすべての検診結果が個人所

有のIC(集 積 回路)カ ー ドに時系列的に記録 され る

システムが構築 されている.ア レルギーの既往につい

ては今後,こ のシステムを利用 してさらに詳細な分析

を行 う予定である.

本論文内容は第30回 日本小児アレルギー学会(宇 都

宮)で 発表 した.
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A POPULATION-BASED STUDY ON SERUM IGE AND ALLERGY

IN SCHOOLCHILDREN IN JAPAN

-GOSHIKI HEALTH STUDY-

(1) STUDY DESIGN AND DISTRIBUTION OF SERUM IGE

Shingo Katsuno1), Hironobu Yamamoto1)
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Sachiko Yoshimoto2), Yuryo Maeyama3), Takamaro Matsuura3)
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As a part of Goshiki Health Study, we investigated the distribution of serum IgE in 670 school children

aged 10 to 14 years and analyzed its relation to allergic diseases.

Serum IgE showed a log-normal distribution, and the geometric mean and 95% range were 140IU/ml

and 8 to 2,570 IU/ml for boys, and 112IU/ml and 6 to 1,950 IU/ml for girls, respectively. Boys had asignifi

cantly higher IgE level than girls (p<0.05). Schoolchildren with the medical history of allergic diseases

showed higher serum IgE than those without them. The prevalence of allergic diseases was strongly relat-

ed to the serum IgE level, and the relative risk of allergy of the schoolchildren with high serum IgE (•†

500IU/ml) was 6.17 for boys and 4.45 for girls, as the risk of those with the low serum IgE (<30IU/ml) was

1.0.

These results indicate a close relationship between serum IgE and allergic diatheses and suggest that

serum IgE is a predictive measure of allergic diseases.
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