
The Japanese Society of Allergology

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Sooiety 　of 　Allergology

フ ン ル ギー
，

王6 （6），
426〜43S，　玉967（lis342）

ACTH ア レ ノレ ギ ー に 関す る研究

岩手 区科大 学 医学 話 内 科 学 第 3 識 座 （指 導 ： 光 井庄 太 蹄 教 授）

　　　　　　　 斗　ケ　 沢　　　弥

（受「寸　； 4　月24 日，　1967）

　　　　　　　　　　緒　　言

　ACTH は 今 fi汎下垂体機能不全 ， 医療性副腎不 全，1

status 　asthmaticus な どの 治療に
，　あ る い は Thorn 試

験 とし て広 く臨床に 応用され てい る，しか し市販の AC

TH 製剤 ば ，ウ シ
， ブ ク ，ヒ ツ ジ な ど の 下垂 体前 葉 か ら

抽 出され た蛋白体ホ ル モ γ で ある た め に ， まれ に ア レ ル

ギ ー
反応 ，

ア ナ フ ィ ラ キ
t
；・
．
　一よ うシ ョ ッ ク を呈す る こ と

が ある 、実漂 ACTH の 使用に 際 し ， 種 々 の 程度 の 蓬射秣

疹 や血 管神経性浮腫な どの ア レ ル ギー
反応が み られ ，と

きに ア ナ フ ィ ラ キ シ ーよ うシ ョ “v ク の ご とき重篤な 反応

が 報 告 され る よ うに な つ た ，ACTH ア レ ル ギ ー
に つ い

て は，1951年 Forsl　 am 　et　aLn ｝乙 よ り最初の 症例 が 報告
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で ACTII に よる ア レ ル ギ
ー
反応 お よび ア ナ フ ィ ラ キ シ

ーよ うシ ョ ッ ク 症 例 が 報 告 さ れ ，近年 ACTH 過湿（症が

注目され て きた ，私は か か る過敏疲の 発現は AeTH の

抗原抗体反応c＝ よ る も の と考え，ACTH の 皮内反応 ・

Prausnitz−KUStner 反応，試験管内白血球溶解 現 象，タ

ン ニ ン骸 処理感作 赤血 球凝集反応，9d 漁 ・
−D ・le試験 な

どの 臨床的 ，基礎的実験を 石 な い ．その 発現機序の 解明

を 試 み た ．

　　　　　　　　　　 臨 床実験

　 1． 皮内反 応

　 1） 力法

　　 （1）　実施手技と 部位

　ACTH は 第
一製薬製 （ウ シ の 下垂体前葉 よ り抽出）

の もの を用 い
， 使 ll；蒔生理 貪塩液 （生食液 と略）で 稀釈

し，皮慮を消拭 した後 ，

塵

ム針を つ け た ツ ベ ル ク リ ソ 注 射

器 に よ り前腕屈側部に 皮内注射 し た 、な お 生体 の 非特異

的反応に よ る 誤認を防ぐた め に 対照 と し て 生食液を 用 い

た ，

　 （2）　ACTH の 濃度 と量

　皮内反応÷こ 用 い る ACTH の 濃度は 研究者に よ り
一

建

して い な い ．私 は 至 適濃度 を きめ る に あた つ て ，予備実

験 と し て生食液 で 稀釈 した ACTH の 5utml ， 1u！ml ，

0．l　 ufml の 濃度の 0．  2　 ml を AOTH 未使 用 者45例，

ACTH 既使用者 14例 の 計59例に
， ま た O．Ol　 ulm1 の 濃

度 の   ．02m1 を ACTH 未使用者 5 例 ， ACTH 既使用

者 10例 ， 計15例 に そ れ ぞ れ 皮内注 射 し ，20分後iこ 生 じた

Fi9，1，　Skin　test　with 　O，02ml ・of 　ACTH 　so ［u 【ion

　cetlLail ／ing　5u．， ユu ，　 and 　O．1u、　per　mL 　respeCtl −
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Table 工 Diamcter 　of 　Erythema 　ln　Skin　Test　wlth 　ACTH 　Solutien　 in 山e　Cases　wi 書h

or 　 wi 監hou し ACTH 　 Administration　 in　重heir　 Past

CGncentration
　 of 　ACTH 瓣 。撫 琵、 1

　 （Mean ）

without 　 ACTH
Administratlon

　　（Mean ）

　 5u！ml 　　　　　　　　　　　　　29，9　皿田

　 lulml 　 　 　 　 　 22．」  

0．1u！m1 　 　 　 　 　 6．1  

0、01u！m1 　　　　　　　　　　7 ，4  

29．2ma24

，2  

17．6  

19．3  

　 Significance　 of 　Differcnce

　in　Dlameter 　of 　Er？
・t．hema

　 between　Subjeα s　w 匚Lh　and

w 三dieut　 ACTH 　 Admin ｛strat ｛on

O．7 ＜ P く O．8

0 、2 ＜ P く 　O，3

　 P ＜ 0．OO1

0．02 ＜ p ＜ 0．05

Fig，2．　Skin　test　 wlth 　 O、02ml　 of 　 ACTH 　 solutlon

　 ⊂ 。ntaining 　O．0ユu 　 per　 nil 　 in　 the　 cases 　 wkb 　 or

　wi 巳hout　ACTH 　administration 　in　their　pasし．
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紅斑 の 縦樹径 を 計測 した ，

　5utml ，1ulml の ACTH で は ，
　Fig．玉．Table　1 の ご

と く，ACTH 使用 の 有無と関係なく大多数に 強い 反応

が み られた ，一方 0．1u ！ml の ACTH で は，．a　CTH 既

使用者群が ACTH 未使用 者群 よ り紅瑳径 が 大で あ り，

両老間に あ きらか な 差 （P ＜ O．OOI ）が 認 め られ た ．ま

た 0．Ol　 u 〜ml の ACTH で は ，Fig．2 】
Tab ｝ei の ご と く，

O．1ufml と同様 に 両者間の 紅斑径に 有意差   ，02〈 P 〈

O．05）が 認め られ た が，0．1uiml の ACTH の 方｝こ よ り

り明 らか な差 が 認め られた の で ， 以後の 実験 に は O．1u ／

ml の AeTH 溶液O．02　 ml を皮内注 射す る こ とに した．

　 （3）　半亅定規準

　皮内反応の 判定 は 当教室の ア レ ル ゲ ン 皮内反 応 の そ れ

に 従 い ，皮内注射後 20分 の 紅斑径20mrn以上を陽性 と し

た ．

　　 （4）　被検対 象

　 皺検者は 光井内科外来 お よび 入院患者な らび に 職員 ，

計 116例で，年令は 15〜7i才 で あ る，

　　 （5）　 ヒ ス タ ミ ン 皮内反応

　 ACTH 皮内反応 と自律神経機能 との 関連 を み る た め

に ，ヒ ス タ ミ γ 皮内反応を実施 した ．ヒ ス タ ミ ン 皮内反

．応 の実施ガ法は 教室の 大塚
’S｝

の方法に 従つ た ．すなわち

IO
−5

倍 の ヒ ス タ ミ ン 液を 正 確 に 0，lml 前腕 屈側 皮 内 に

注射 し，20分媛 の 紅斑径 を 計測 した ．

　 2） 成績

　　 （D　健常者な ら びに 2 ，3疾患患者の ACTH 皮内

反応

　　こ れ ら の 成 績 は Fig．3 ．お よ び Table 　2 に 示 した ご と

くで あ る ．健常者 10例は すべ て ACTH 未使用者で あつ ．

た が，紅 斑径 の 平 均 は 9．611跏 で 陽性 例 は 認 め られ な か

つ た ．気管支喘息38例中 ACTH 未便用者 14例 の 平 均紅

斑 径 は 6 、5mm で 陽 性 例 な く． ACTH 既使用者24例 で

は 平 均紅斑径 20，L   で 12劒 （50．0％ ） に 陽性反応 が 認

め られ た ．闘節 リ ウ マ チ 9侮 中ACTH 未使用者 の 2例

は とも｝二陰性反応 を 示 し ， ACTH 既使用 の 7 例 で は 平

均紅斑径22、9 【皿1，陽性反応 は 4 例 （57．1％）に 認 め られ

た ．また ACTH 未使用 の 蕁麻疹 5 例 お よび そ の 他 の 疾

患54例 で は 平均紅斑軽そ れ ぞ れ 9．O 田 m お よ び 5．8  

で ， と，もに 全 例反応陰性 で あ つ た ，

　　こ れ らの 症例を全体 として み る と，ACTH 未使用 者

85例で は 平 均紅斑径 6．5  
， 全例陰性 ，ACTH 既使用

者31例 で は 平均紅斑径20．7   ，陽性率51．6％ とな り，A

CTH 使用 の 有無 に よ り ， ACTH 皮内反応 の 紅斑径 お

よび 陽｛生率 に 有意差が認め られ た （紅斑径，陽性率 とも

に P く 0．OG廴），
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症 状 の 有 無 と ACTH 皮 内 反 応 　 既往 にACT

  g用 した 気 管 支喘 息 16 例 に つ い て ， アレル ギ ー

状の有無とACTH皮内反応との関係をみ ると図 4 のごとく である ，すなわち アレルギー症状
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ム C τ 臼 か つた 9 例の平均紅 斑径は16 ． 3rm ， 皮 内

応 陽性 老 は 4 例（44．490 ），アレル ギー 症状のあ つ た

痰 ﾌ 平均紅 斑 径 は 31．6mm ，皮内 反 応 は全 傍 陽

で ，両老の 間 に は 紅斑径 に お い て も （ 0 ．02

P ＜O ． 05 ） ま た 陽性 率 におい ても （ O ． Ol く P

0 ，02 ）有意差 が 認 め られ た ． 　（ 3 ）　 ACTH

内 反 応 と ヒ ス タ ミ ン皮 内 反応 　疾患
に 閃係な く ACTH 未

用者 61 例お よ び ACTH 既使用者 16 例 について ，
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　 　 　 　 　 HIS丁AMiNE　Sititc　TE∬〔a1轟MEτE90F　ERY丁随E礎1｝

ACTH 未使用者 で は 両反応間 に 柑闘 関 係は 認 め られ な

か つ た が ，AC τ H 蔑痩用者 （気管支喘息お よび 関節 丿

ウ マ チ ）で は 両 反応聞 に 明 らか な相関 関係 （γ ＝÷ O・587）

が 認 め られた

　 2、 Praus   tz・Kilstner 反 応

　 1） 方法

　 （1） 実施手技

　家 族 歴 ， 既 往歴に ア レ ル ギ ー
性疾患 な く，ACTH の

投与 を うけた こ との ない ACTH 皮内反応陰性者 を選

び ，そ の 健康背部 2 ヵ所 に 被検者 の 血清0，05ml を皮内

注射 し，その 部を硝子鉛筆で 囲み ，24時間後に そ の 同一

局所 の
一方に は ACTH 溶液， 他方に は 対照生食液の

O．02ml を皮内注射 し ，
2a分後に そ の 紅斑 径を 計 測 し た．

　 （2）　ACTH の 濃度

　皮内反応 の 場合 と同様に ， 生食液 で 稀釈 した 0．1u／ml

の AGTH 溶液 を用 い た ．

　 （3）　被検対象

　被険者 は 光井内科外来 お よび入院患者な らび｝こ職員 ，

計 25例で ， 年令 は 18〜65才で ある．

　 （4）　判定規準

　ACTH 溶液を皮内注射 し た 側の 紅 斑径 が 20m 田以上

の 場 合 を陽性 とした ．

　 2） 成績

　 （1）　ACTH 使用の 有無 と 1⊃rausnitz ・KUSIner 反応

　 ACTH 未使用 の 健常者10例 お よ び ACTH 既使用 の

気管支喘怠 15倒の Prausnitz−KUstner 反応 （P−K 反応と

略 ） は Fig，7．に 示 す ご と くで ，前老で は recipient の

平 均紅斑 径 6．5 皿 囗で 全例 反 応陰性 ，後者で は recipient

の 乎均紅斑 径 23．6 皿 ，陽性者 10例 （66．6％）で ，ACT

H 使用 の 有無 に よ り P−K 反応 に 推i計学翼 に有意の 差が

認め られ た （紅斑i径 ，陽性率ともに P ＜ 0．OOi）．

Fig．7．　 Prau・・lt・−KU ・tn ・ r　 rea α 1・n 　 in　 the　 ca ・es

　 with 　 or 　 without 　ACTH 　administration 　 in　 their

　 past
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　 （2）　AOTH 既使用例に お け る ア レ ル ギ ー
症状 の 有

無 と Prausnitz−Kiistmer 反応

　 ACTH 投与 の 既往 歴 を 有す る 気管支喘息患者 の う

ち ，ア レ ル ギ
ー

症 状 の な か つ た 9 例 お よ び ア レ ル ギ ー
症

状の あつ た 6例 の P−K 反応は Fig．8．に 示 ご と くで ，

前者で は reciplent の 平均紅斑径 20．6　mm ，陽性者 6例

（66．6％）， 後者 で は recipient の 紅斑径28．O　pm ，陽性

者 4 例 （66．6％）で ，ア レ ル ギー症状発現 の 有無に よ ウ
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P ・K 反 応 に は 推計学的に 有意差 は 認め られ な か つ た （紅

f妊径 ：　0．2＜ 1｝ く 　O、3，　陽セ毛率　： D．99＜ p ）．

　 （3） ACTH 使用 の 有無 と皮内反応 お よび P ・ausn −

i亡z −K 凸s匚ner 反応

　 ACTH 未使用 の 塵常者10倒お よ び ACTH 既嘆用 の

気管支喘息 t5段…1に つ い て ，皮内反応 と P −K 反応 の 関係

を み た が ，ACTH 使用 の 有無に 関係なくい ずれも有意

の 柑蜀関 係 は み らね な か つ た 、

　 （4）　ACT ｝慨 使用 例 に お け る ア レ ル ギー
症状 の 有

無 と皮内反応お よ び Prausnitz−KO 〜tller 反 応

　ACTH を 既往に 使用 した 気 管支囃息患者中ア L・IL ギ

ー
症状 を 示 さ なか つ た 9 例お よ び ア レ ル ギ

ー
症 状を 示 し

6 ｛列に つ い て ， 皮内反応 と P・K 反 応 の 開係 をみ た が ，

ア レ ル ギ ー
症状の 有無に 闘係 な くい ずれ も有意の 椙閃た

関係は み られ な か つ た ，

　 3．　試験管内白血球溶解 現 象

　 1） 方法

　 （D 　実施方法

　大塚
揚

の 方法に した がい ，あ らか じめ シ リ コ ン を 焼き

付け た 小 試験 管 2 本に 0．i躬 ヘ パ リ ン 液 1滴 ，
5 ％ブ ド

ウ 糖液 2 滴 を 入れ て お き，こ れ に ヘ パ リ ン 液で 湿 した 注

射 器 で 採取 した 盻静脈血 を ， 採取後直ち に 1m ｛ 宛分け

て 入れ，一
方 ｝こ 生 食液で 稀釈 した ACTH 溶液 1滴 ，他

方に は 対照 と して 生食蔽を 1滴加 え ，静か に 回転混和

し， 第 1 回 目の 白血 球算定 を 行な う．つ い で 37℃ の 浴槽

中で 15分ご とに 静か に 回転混和し， 90分後に 再び 白血

球 算定 を 行 なつ た ．白 血 球算定に は 丁由 k 液，BUrker・

Turk 計算板を 使用 し，4 ヵ 所 の 平均値 を とつ た ，白血

球 減少率 は ACTH 加試験管の 減少率 （麗始時の 値に 対

す る 96で あ らわ す〉 か ら対照試験管の 減少率 を 差 し引 い

た もの で あ らわ し， 減少率一15繆以上を 陽性と 判定 し

た ．

　 （2）　ACTH の 濃度

　生食液で稀釈 した 0，！ u ！ml お よ びO．Ol　 u ！ml の AC

TH 溶液を 使用 した．

　 （3）　被験文†象

　酸検者は 光井
；
内科外来 お よび 入 院患者な らび に 職員．

計26例 で
， 年令は 15〜65才で あ る．

　2） 成績

　 （D 　ACTH 未便用者 の 白血 球溶解現象

　ACTII 未使用 の 健常者…O働に つ い て ，　 O，1　 ulml お

よ by
’
　O．OI　 u ！ml の ACTH 溶液を 用 い て 白 血 球 溶解現象

を観察 した成績 は Fig．9．に 示す ご と くで ，そ の 減少搴

の 平 均 は そ れ ぞ れ 十 5．9，十 5、7落 で
， 両 濃 度 と も全例

陰性 で あつ た ．

　 （2）　ACTH 既使用 者の 白血 球溶解現象

　既往 に ACTH を 便用 し た 気管支瑞息患者 の 自血 球 溶

解現象は Fig．9 ．に 示 す ご と くで ，　 Q．且 u ！ml の ACT

H 溶液を 用 い た 16倒で は 平均減少率
一9．3％， 陽性者

6 例 （37．5男），O．Ol　 uhml の ACTH 溶 液 を 用 い た IO例

で は 平均滅少率 十 7．8ヌ6，陽性 者 は 3例 （30．O％） で あつ

た ．

　白血球溶解現象に お い て ACTH 使用 の 有無 とACT

H 濃度との 関係 を み る と ，
0．lu ！ml の AeTH 溶液を

使用 し た 場合に は ， ACTH 既使用老で は ACTH 未使

Fig．9．　 Leukocy 【olysis 　in　 vi 匸ro 　wi 【h　 ACTH 　 soiu −

　tions　containing 　Oユ　u 　and 　O，DI　u 　pcr　rnl　 resp ＿

　 ecti 、
・ek ．　 in　the 　 cases 　 wilh 　or 　 、、 i星hou ［　ACTH

　 administra 【ion．
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用者 に 比 し 平均減少率お よ び 陽性率 が 大で ，両老間に は

減少率 に おい て も （O．02＜ P ＜ O．05），陽性率 に お い て も

（0．02 ＜ P ＜ 0 ．05）イ丁滋；差 力〜認め ら才L た カ：
， 　O．OluYinl

で は 両 者間 に それ ぞれ 有意差｝ま認め られなか つ た ，

　 （3）　ACTII 既使用例に お け る ア レ ル ギ ー
症状の 有

無と白血 球溶解現象

　 0 ．1u ？mt の ACTH 溶液を用い ，既往に ACTH を

使用 した気管支喘息患老中，ア レ ル ギ
ー
症状を 示 さ なか

つ た 9 例 お よび ア レ ル ギー
症状を 示 し た 7 例 の 白膾薩 溶

解現象 の 成績をみ る と ，
Fig．10．の ご と く，そ の 平均減

少 率 お よ び陽性 者は ，そ れ ぞ れ 前 者 で は
一 6，5％ お よ び

3 例 （33．3％），後老で は
一13．9％ お よ び 3 例 （42，9傷）

で あ り，減少率1こ おい て も （O ，3〈 P 〈 O．4） また 陽性

率に お い て も （O．05く P 〈 O．1）両者間に 有意差 は 認め

られなか つ た，

　4．　 タ ン ニ ン 酸処理 感作 赤 血 球凝 集反 応

　 D　方法

　 （1）　ACTH の 濃度

　 ACTH は 使用時生食液で 稀釈 した 1u ！ml の 濃度 の

もの を使用 した ．

　 （2＞ 被検血 清 の 作製法

　被検者 の 肘静脈 よ り無菌的 に採血 して 血清を分離 し，

無 菌的 ；t 氷室に 保存 し，7 口 以内に 実験 に 用 い た ．な お

疲清は 実験 目 に56℃ ，30分間温浴 して非働化 した ．

　 （3） 実験 手 技

　 実験方法 ぽ 大沢 の Boyden 変法
q ｝

に した が つ た ．

弥 47− （431）

　pH 　6．4お よ びpH 　7．2燐酸緩衝生食液あ らか じめ 23，88

g拙 （M ／15） の Na2HPO4 液お よび 9．078　g捕 （Mf15 ）

の KH 尹Q4 液を作製し ， こ れ らを混合 し て pH 　6．4 お

よび pH 　7．2の 燻酸緩衝液 を作 り，それ ぞれ の 9容量 に

0．85％生食液 1容量 を 加 え て pH 　6．4お よびpH 　7 ．2の 焼

酸緩衝生食 水 を作 つ た．以 上 の や うに して 作製 した燐酸

緩街生食水 は 氷室に 保存し ， 調整後 7 日間 以 内 に実験 に

用 い た ．

　赤血 球浮遊液　実験 日に 3，8％ ク エ ン 酸 ソ ーダ加人0

型血液を生食水 で 3 回 洗滌し （最後 の 洗滌は 2．500rp

m ，5 分聞遠心沈瀕）， pH 　7．2燐酸緩衝生食水 で 5 ％濃

度 の 浮遊液 と した ．

　タ ン ニ ン 酸液　実験 日に 市販一級タ ソ ニ γ 酸 を0．85％

生食液で溶解し．IG　mg／IOOml 濃度 の 稀釈液を作製 し

た ．

　ウ シ 血清ア ル ブ ミ ン 加 pH　6．4燐酸緩衝生食液　市販の

bOvine ア ル ブ ミ ソ を 実験 に 際 しpH 　6．4燐酸緩衝生食水

で 溶解 し ， O．025AO濃度 の 稀釈液を作製した ．

　 タ ソ ニ ン 酸処理 とACTH 抗原感作　上記赤嘘球浮遊

液 に 等量 の タ ソ ニ ン 酸液を加え ， ときお り静か に 覚伴 し

なが らIO分隅 ， 37℃ で 温浴接，3分間 ，
1

，
300　 rpm で

遠 心 沈澱 を 行 tsい ，沈渣 を pH　7．2鱗酸緩衝生食 水 で 2 回

洗滌 し ，5 鴛に 生食水に 再浮遊させ る．こ の 浮遊液 5 容

量 に 対 し t容 量 の 1u ／ml の ACTH を 加 え ， 時 々 静 か

に振盪 しなが ら室温 に 10分間放置 し，つ い で 1
，
200rpm

で 遠 心 沈澱 を 行 な う．そ の 沈渣 を 0．025％ ウ シ 血 清 ア ル

ブ ミ ン 加pH　6 ．4燐酸緩 衝生食液 で 2 四 洗滌 （洗滌は 毎回

1，200　 rpm で 3 分問行 な う）， 同液中K 　5 ％ の 濃度に 浮

遊 させ ，タ ソ ＝ ン 酸処理 ACTH 抗原感作赤 血 球 浮遊液

を 作 製 した ．

　凝集反応術式　被 検血 清を 内径 10mm ，長径 90 田畍 管

底の 曲率面がほ ぼ等 しい とみ な され る小 試験管に 入 れ ，

O，G25％ ウシ 血 濤 ア ル ブ ミ ン 加 声 6．4燻酸緩衝生食液 で

所要の 濃度 まで 稀釈 す る ．こ れ らの 稀釈 試歉管系列 に前

述 の ACTH 感作赤血 球液を それ ぞ れ 0．05　ml つ つ 滴 下

し （各 試験管 の 内容 は い ずれ も同量 と な る よ うに し た ），

静か に 充分に 混和 した後，37℃ の 恒温器 内に 2 時問静置

し ，室温 （十 9 〜十 25℃ ） に 放置 し て 反応終了を まつ て

結果 を 判定 した ，判定 基 準は 進藤
42 〕

の 記載 に した が い ，

試験管底の 凝集を 内眼 で 判定した ．

　 2）　成績

　 ACTH 未使用 の 健常者 お よび ACTH 使1｝1に よ りア

レ ル ギ ー
症状を 示 した 気管支瑞息患者各 3 例 の タ ン ニ ソ
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Table　3　Sensitlzed　Hemagglutination 　Test　 i、
・ith　ACTH 　Soiution　 ln　the　Pa匸ienしs

　　　　 with 　 ACTI ｛｝1
）
’
persensitivlty

＼

＼ 　 H ・magglutinin ｝

、厩 〉ミ戰
＿ ド

穿 x 鎌 抄 x3
−’

　 2” x　 3
’1

　 2−s × 3−』 2
−e

× 　3 −1 　2−7x 　3−1

Heakh γ

Persons

　 　 PaTients
　・wLth 　 ACTH
Hypersensl【ivi【y

T ．M ．

T ，T ，

Y ．T ．

N ．S，

T ．T ．
「11．Y ．

＝
一
一

＋

＋

＋

±

±

±
一

十

十

十

　

　

　
一

十

十

十

十

十

十

十　　　　±

十　　　　±　　　
一

十　　　　　一　　　　　一

酸処 理感作赤血 球凝集反応は ，Table　3 に 示す ご とく，

前者で は い ずれ も血清稀釈倍数 の 低い 部分に お い て凝陽

性 を 示 した の み で あつ た が ，後者に お い て は 全例 とも血

清稀釈倍数の は るか に 高い 都分 ま で 陽性で あつ た．

　　　　　　　　　H 　動物実験

　L 　実験動物 お よび 感 作方法

　 5 週間以 上
一
定 の 食餌 で 飆育 し た 体重 300g前後の 雄

性 モ ル モ ッ トを使用 した ．感作は モ ル モ
ッ トの 腹腔内に

2u加 1 の ACTH 溶液 の 2rnl を隔 日に 7 回注射 し て

行ない ， 注射終了後 4 週間以後に 実験に 用い た ．

　 2、 実験成 績

　1） 試験管内白 血 球 溶 解現象

　 モ ル モ ッ トに お け る 白面球溶解現象 は 0．1u／ml の A

CTH 溶液 を用い て 行 な つ た ，採血 は 頚 静脈 あ る い は 心

臓穿刺 ｝こ よ り行ない 、手技その 他は 臨床実験 に お け る 試

験管内 白血 球溶解現象 の そ れ に 準 じた ．

　 成績

　 無 処 置健 常モ ル モ ソ トお よ び ACTH 感作モ ル モ ッ F

各 5 側 の 白血球溶解現象の 平均減少率 お よび陽性率は ，

Fig ．11・に 示 す ご と く，それ ぞれ 前者で は 十 ］L4 弩お よ

び 0 弩 ， 後者で は
一

狙 ．7％お よ び lOO％ で あ り，滅少率

に お い て も （P 〈 G．OO1） 陽性率 ｝二 お い て も （O．OOI ＜

P ＜ 0．Ol）殤者間 に 明 らか な 有意差 を 認め た ．

　 2）　 タ ン ニ ン 酸処理感作赤 血 球凝集 反 応

　 モ ル モ ッ トに おけ る タ ン ニ ン 酸処理感作赤血球凝集反

応は 臨床実験 に お け る 方法 に 準 じて 行 なつ た が ，血 清は

50℃ ， 3G分 間 の 温浴 で非 働化 し，こ の 血清 Imi ＋こ 対 し

て 洗滌 し た 新觧人0 型赤血 球沈濱 0．2ml を 混台 し，37

℃ ， 1吩 間 の 温浴に よ る吸取を行ない
，

こ の 後吸収 血清

と人0 型赤血球浮遊液との 問 に 凝集 が起 らない こ とを確

Fig．11．　 LeukocytoLysis　 III 、
・itl・o 　ln 　gumea 　 plgs

　 sensitized 　 with 　 AC ユ
1H
，

＋ 50

52↓

0

rh
」

つ」酔

財

ト

〈
α

　

O
ヱ

驫
く
ω

配

9
］

Q05

一

一？5

一一100

一一一一一it弘 睡

liiJH　ACτ門

め た 後実験 に 用 い た ，

　 成 績

　無 処 置健常モ ル モ ッ トお よ び ACTH 感作モ ル モ ッ ト

各 5 例 に お け る タ ン ニ ン 酸処理 感作赤血 球凝集反応は ，

Table ・1の ご と く，前老に お い て は 明 ら か な 凝集反応は

み られ な か つ た が ，後者｝こお い て は 全例 と も明 らか な 凝

集が 認め られ た．

　 3）　摘出腸管取縮反応

　摘出腸管の 収縮反応 の 描記iこ は MagnUS 装置 を 使用

し，モ ル モ ッ トの 回 腸末端 よ り5　Cinの と こ ろ で 長 さ約 2

cm の 腸管 を切 り出 し ，そ の
一

端を Tyrod 液50　m ［ を 入

れ た 栄養槽内の 送気管 の 先端に 固定 し，他端に は 糸をつ

け て ヘ ーベ ル に 連絡 し ，蠣動を 拡 大 し て キ モ グ ラ ム に 描

記 した ． な お収縮反応の 対照に は acetylcholin を用 い
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　栄養槽内で ，ACTH 感作モ ル モ ッ ト の 摘 出 腸 管 に 栄

養槽内 の 濃度が 3x10
−5
！ml に な る よ うに AGTH を作

用 させ る と ，Fig．工2．の ご とき腸管 の 収縮 が み られ ，そ

の 収縮は 栄養槽内の 獲度 が 1 
一7acetylcholin

の 収縮 の 約

L5 倍 に 相当 し た ．収鰭 よ り回復 した こ の 腸管に さ らに

十

十

十

±

十

十

±

十

十

±

士

同量 の ACTH 溶液を作用 させ て も再 び Pt縮 は お こ ら な

か つ た ．しか し Fig．13，の ご と く、 初回に 作用させ た

ACTH の 濃度 よ りも高い 濃度 の ACTH を 作用 さ せ る

と，わず か なが ら も収縮 が み ら．k た　 ．

　　　　　　　　　　考 　　案　 　 　 　 　 　
’

　ACTH は 副腎皮質 モ ル モ ソ と ともに 生体 の 防禦反応

機作 を 増強す る もの と して ，また 副腎皮質 を刺激し ， 弱

つ た 機能 を正 常化す る 作用の あ る と こ ろ か ら，医療性副

腎 不 全 は もちろ ん諸種疾患の 治療 に ， あ るい は 診断に 広

く臨床に 使用 され て い る．反面 ACTH の 使用に よ り蕁

麻疹 よ う発疹 、 瑞息 ア ナ フ イ ラ キ
・7 一

よ う シ ョ ツ ク な

どの ア レ ル ギ ー
反応 を 惹起す る こ とがあ り，一

見矛盾 し

た 現象うの ようにみえ る．しか し純粋 の ACTH は 化学

的 に 分子量約 4，500の polypeptide で 39の ア ミ ノ 酸 よ り

構成 され て お り
43 ）

，さ らに 市販贔は ブ タ．ヒ ッ ジ また は

ウ シ の 下 垂体よ りえ られ た もの で ， 異種蛋白体を含有し

て い る こ と を 考え る と，ア レ ル ギ ー
反応の 出現も想縁に

難 くな い ．ACTH 過敏症 の 発現機序 に 関 して は
11 》．　 A

CTH そ の も の lcよ る ア レ ル ギ ー
反応説，含有異種蛋白

体に よ る過敏症説
監‘ レ哺 が あ り ， そ の ほ か に ウ シ

，
ブ タ ，

ヒ ツ ジ な ど の 動物 の 下垂体 か らの 抽出過程 に お け る異物

の 混入 ， ACTH 注 射 時 に お け る 潮 ・1器 内 へ の 異物 の 混

入
i‘｝

な ども問題 とされ て い る．しか し 現在 の と こ ろ AC

TH そ の もの に よ る ア レ ル ギ ー
反応説 と，ACTH に 含

ま2Zる 異種蛋白体に もとつ く過敏症とす る説が最も有力

視 さ れ て お り ，
い ずれ に して もア レ ル ギ ー

｛生機作に よ る

もの と考え られ て い る ．
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50− （434） ACTH ア レ ル ギ
ー

に 哭 す る 研 究

　ACTH 使用の 際の い わ ゆ る ア レ ル ギ ー
反応の 発生率

に つ い て ，Brown 　 and 　Hollander3） 1まACTH 使用患者

208例中 7 働 に ア レ ル ギ ー反応を ， 1 釧 に シ ョ ッ
ク 閲を

経験し，　St；vensDn 　 et　 al ．’｝ は 正13例中 6 例 に ア レ ル ギ

ー反応を ，
2 例 に シ ョ ッ ク鐘 を み た と述べ て い る ，本邦

に お い て は ，　幡野 ら1ま ACTH 使用患者 112伊i中 Lt阿

｝こ ア レ ル ギ ー反 応を、 1 倒に ア ナ フ ィ ラ キ シ ー・シ ョ ッ

ク を み た とい う， 私 ど もの 教室 に お い て は ，今 日 まで

Thorn 試験 よ び ア レ ル ギ ー性疾患 の 治療 と して 亜3D興

に AGTH （ACTH 点滴静注，　 ACT 卜1−Z 筋注） を使

用 し ， 13例 （IO弩 〉 に ア レ ル ギー
反 応 を み 、　 うち ・1例

（3．1％a ） に ア ナ フ ィ ラ キ シ ー。シ ョ ッ ク を経験 し た ．

　ACTH 過敏症の 発現 とACTH 眠使用 の 有無 との 関

係に つ い て は ，ACTH 便用曲歴 の 判然としない もの も

なか に は あ るが ，報告例の ほ とん どは 既往に ACTH あ

るい は Sγnap110L
−in，　Proserlnな どの 下垂体製剤が使用 さ

れ て お り，すで に そ れ らに よ る感作が成 立 した 状態に あ

つ た と考 え られ る もの が 多い ，事実 Feinberゴが 経験し

た AeTH 過敏症例に お い て は ，　 ACTH 以外の
．
F垂体

前葉 お よび 後葉 よ り抽 出 し た 物質 に よ る 皮内反応 が 陽性

を示 した とい う　 こ れ らの 李実 に 対 し ては種々 の 解釈が

あ ろ うが ，
Hill　 and 　Swinburne ，

｝ま、不 垂 休の 袖出物が

製 造過 程 に お い て 加水分解 され ，以前 よ りは 少 な くな つ

た が，ACTH 以 外 の 下 垂体物質の 少量 の 混入 も十分 に

考え られ る と の べ て い る ，逆 に ACTH 以 舛 の 下 垂体製

剤の 製造過程に お い て ACTH の 少量 の 混 入 す る i：工能性

も否定で きな い で あ ろ う．

　川上
4司）

は ，初 回 の ACTH 使 用 て も，ACTH の 原料

とな る動物 の 血 清に 過敏 な患者 て は 過敏反応を 惹起 し う

る とい 1、・，＄，i4i：E）ie ）
らは ア ト ピー性喘息で は AC ユ H に

対 す る reagin 産生能が 上 昇 して い る との べ て い る．し

た が つ て 既往の AeTH の 使用 が わ ずか で あ つ て も，そ

の 後 の ACTH 投与 に よ り過敏反応をお こ し うる こ とも

十分考 え られ る ．

　 ACTH 過 敏症の 報告倒で は ，ウ シ ，ブ ク ，ヒ ッ ジな

ど の ACTH で 皮内反応 を 行なつ た もの の 多 くは そ2Zそ

れ の 動物か ら作 つ た ACTH に 対 し て も陽性反応を示

し，ま た それ らの ACTH 投与 に よ リア レ ル ギー
症状 を

示 して い る．しか し Brown 　 and 　 Hellandei’は ，ブ タか

ら作つ た ACTH の 投与 に よ り
’v ・
・
u ッ タ 症状を示 した 症

倒 が ，ウ シか ら作つ た ACTH に 対 して は 皮 内反 応は 陰

性 で ，臨床的に もウ シ AcTH 投与に よ りな ん ら の ア レ

ル ギ ー症 状 を示 さな か つ た と報告 し ，中条
鋤

もあ る 会社

の ACTH 製剤 の 使用｝こ よ り喘息発作と蕁麻疹 を起 した

症 例 が ，他袿製の ACTH で は 皮 内反 応1よ陰 性 で ，そ の

ACTH の 投 与に よ つ て もア レ ル ギー症状：ま起らな か つ

た との べ て い る、他方，川 上
4‘）

も種属特異性を強調 し
，

ウ シ ACTH よ りぱ ブ タ の AGTII の 方が過触性が 高い

とい つ て い る．

　皮膚反応は ，その 診断的価庸に つ い て は 龝 々 の 批判ば

あ つ て も，Blackleyt5｝

，
　 Schl〔rsz4fi

，

，
　Cookc47）4s ；

らの 研究

を経 て ア レ ル ゲ ン 検索 の 重要 な 手段 とみ な され て い る ．

AeTH 過敏症の 報告例に お い て ，ACTH の 皮内反応

成 績 を文 献的に み る と
，

“
Filson ’）

の 2 例 を除 け ば すべ て

陽性 で あ り ， 私 ど もの 教室で 経験 した 7 例に お い て もA

GTH の 皮内反応は 全例腸性で あつ た ．

　皮内戻応に 用 い る ACTH の 至適濃度に つ い て は 今 日

の と こ ろ 諸家 の 見解は
一

致を み て い な い ．川 上
ら゚｝
は 1〜

2　u ！ml もし くは 10〜20　 u ／ml が まい とい い ，大塚
2 覗，

は

A α IHIO 単位を蒸溜水 2ml に 溶解 （5　u ！mt ） して そ

の 0．lml を 用 い ，著明な硬結 とともに 頭痛，顔面浮

腫 ，軽度 の 胸内苦燭，37．2℃ の 発熱などの 全身症状 を 伴

な つ た と い う．中村
3ε

｝
は 種 々 の 濃度 の ACTH を用 い て

皮内反応を行ない ，ACTH 過敏症状発症後32日目に は

ACTH 濃度 0．OOO，Ol　u ／nll を 珊 い て も陽 性 反 応 を示 し

た が ，発症後 104日 目 に は ACTH 濃度 tO，OOI　 ulm1 以

上に の み 陽性 で あつ た とい う．こ の こ とは ACTH 過敏

症状発現後 日数が経過す る に した が い 抗 体価 が下 つ て い

くもの と解釈され る．

　 幡 野
喝

らは O．lu！m1 の ACTHO ．1ml を 使 用 し，

発赤 10 皿皿以上 を 陽性に す る と述ぺ ，村中
3， ∫

らは 1u！dl，

 ．I　u ！dl，O．OlUi
’
dl，　0．〔〕DIu 〜dl　の 1農度 ‘っ 八 CTH を用

い て 、数十名の 非 ア レ ル ギ ー
者をS’t照 に A く．ITH 過敏症

の ［O倒 に 皮内反応を 行 な い ，20 圃呶 上 を陽性 とす る と，

陽 性 例 は 非 ア レ ル ギ ー
名
』
に は い ずれ の 濃度に も み られ

ず AeTH 過敏痙例で は 4 種濃度 と も全 〔殖陽性 を示 し

た とい う，私 は ACTH を生食液で 稀 釈 し，　 lmi 中 5u ，

1u ，0．tu ， O．01u 含有の 4 種類の ACTH 溶液 を作製

し，そ れ ぞれ の O．G2　 mt を 皮 内注射 し た結果．　 D．1u ！ml

の もの が 最 も特異的な反応 を呈 す る こ と を認め 、そ の 紅

斑径2G　mmLi 上 を 陽 性 と し た ．つ い で 0．lu ！m1 濃度の A

CTH 溶薮0．02ml を用 い て 皮内反応を 行な い ，　 ACT

R 既 使用 者が ACTH 未使用者 に 比 し，ま た ACTH 使

用 に よ リア レ
’
ル ギ ー

症状 を示 し た もの が ア レ ル ギー
症状

を示 さな か つ た もの に 比 し，皮内反応の 紅斑黶が 大で あ
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り，か つ 陽性零が 高 く，推計学的に それ ぞれ有意差 の あ

る こ とを 知 つ た ．

　 皮婚反応 の 発現 に つ い て ，教室の 鹿内
噌9 レ

は ，特殊な 抗

原抗体反応 の 結果 の み で な く，物理的 ，化学的な作用 に

よ つ て も反応 が 起 る こ とがあ る の で ，生 休 の 非 特異 的 反

応 に よ る誤認を防止 しなけ
』
れぽ な らない とい い ，村4．iis ）

ら もACTH 過敏症で は 全例 と も皮内反応腸性で あつ た

が ，ACTH 使用中の 患者 の な か に は ，べ つ に 謝作用は

お こ らな い の に 皮内反 応が しぼ しば陽性 を示 す偶 が あ る

こ と よ り，薬 品 の 純度が 関係 し て い る よ うで あ る とい つ

て い る．私の 成績で も ，
ACTH 過敏症例 は すぺ て AC

TH の 皮内反応 は 陽性で あつ た が ，　 ACTH に よ リア レ

ル ギ ー反 応 を示 さな か つ た症 飼 の な か に もACTH 皮 内

反応 が 陽性を 示 し た 例が み られ．た ，な お ACTH 末使用

の 健常者の 中に も皮内反応陽挫老が み られ た が ， P−K

反応は 陰挫で あつ た の で 非持異的反応 とみ な して 除外 し

た ．また村中 ら
，卜，

は ACTH 未使 用 者で ACTH 皮内反

応陰性 の 52例 に 八 CTH の 注射を行ない ，8 回 目の 注射

以 内に 皮内反応の 陽転 した もの は42例 （8G器） の 高率を

占め ，
こ とに ア 1・ピー

娃賜患群 で は 早期 に 陽転 し ，稀釈

度 の 高い ACTH に 対 し て も皮内反応が 陽性を 示 す こ と

を 観 察 し ，
こ れ らの 患者 に は ACTH に 対する reagin

産生能 の 上昇 が考 え られ る と述べ て い る．

　 ヒ ス タ ミ ン の 化学構造は t
’
P カ ル ピ ソ に 似て imidazol

ring をもつ て お り， ピ ロ カ ル ピ ン が 副交感神経興奮剤

で あ る こ とか ら も うか が わ れ る よ うに ，副交感神経刺激

効果に
一

致した 薬理作用を有 し て い る ．従来幾人 か の 研

究者に よ り， ア レ ル ギ ー性 疾 患 患 者 ， 副 交 感神経緊張

者， ヒ ス タ ミ γ 過敏症者に お い て ，t ス タ ミ ソ 皮内反応

に 際 し 紅彊 と膨疹形成 の 大きい こ とが認 め られ て きた ．

教室 の 大 塚
3’｝

は ，ヒ ス タ ミ ソ 皮内反応 が 自律神経機能異

常 ，
こ とに 副交感神経緊張亢進 が あ る と考えられ るア レ

ル ギ ー
性休質考に お い て 強い こ とをみ て い る が ，私 の 実

験 で は ACTH 既使用者 の 大部分が気管支喘息で あつ た

こ とよ ワ ，そ れ ら の ACTH 皮 内 反応 と ヒ ス タ ミ ン 皮 内

反応 との 問 に 正の 相関関係が 成 り立 つ の は 当然と思われ

る ．

　次に ACTH 過敏症患者の P−K 反応 に つ い て み る と 1

本反応の 施行 され て い る報告例 の 大半 で は 陽性反応が示

され て い る ．Feinberg　 et　al ．2｝ は 彼 らの 経験 し た ACT

H シ ョ ツ ク症例 の P−K 反応 に お い て ，ブ タ の ACTH で

は 完全 な 陽娃 を示 した が ，他種動物 の ACTH で は 0．1

ufml の 稀釈液で 疑陽性を ， そ れ 以 上 の 高い 稀駅液で は

陽性反応 は 認め られ なか つ たと報告 し．HilL　 and 　 Swi −

nburnE
）
は ACTH で シ ョ ッ ク 死 した 患者の 血 清 を用 い

た P−K 反応は 完全な陽性で あつ た と報告 して い る．本

邦 に お い て ig　t 幡野 ら
18 ）

は ACTH で シ ョ ッ ク を 起 した

患者 で P−K 反応陽性で あつ た とい い
， 小野 ら

3e）
は AC

TH 過敏症 の 3 例 に ，村中 ら
コ

恥 まACTH 過敏症 の 8 例

に ，中村
le ，

もACTH 過敏症 の 1例 で 陽牲反応を認 め t

辻 らの 例で も P−K 反応陽性 が 示 され て い る ．私は O．1

u ／m 且 の ACTH 溶液を 用 い て P・K 反応を実施 し
，
　 A

CTH 投与の 既往歴 の あ る症例 の ヲ、に 陽性反応を認 め ，

eagin を 証明する こ とが で ぎた ．　 ACTH 未使用者で

は す べ て ？−K 反応 は 陰性 で あつ た が ，ACTH 既使用

者で は ア レ ル ギ ー症 状発現 の 有無 に よ る差は 明 らか で な

く，ACTH に 過敏反応を示 し た 6 例中 2 例 は P−K 反

応陰性で あ り，こ れ らの 症 例 で は 過 敏症発現 が ACTH

以 外 の 原因｝こ よ る もの か を明 らか に し えなか つ た ，

　 ACTH に よ る試験管内白血 球溶解現象に 関す る成 緻

は ，私 どもの 報告
37 潮 ト

以外 に は み あたらな い よ うで あ

る ．私 は O．1　u ！ml の ACTH 溶液を用 い て 白血 球 溶解

現 象 を 観察し，ACTH 既 使用者 は ア レ ル ギー
症状 の 有

無に 関係な くACTH 未使用者に 比 し白血 球 の 減少率お

よび 陽性率が 高 く，明 らか な差 を 認 め る こ とが で きた ．

同様 の こ とは モ ル モ ッ トに お い て も み られ ，白血 球 溶解

現象 は ，八 CTH 感作 群 は 全 例 陽性 ，無 処 置 群は 全 例陰

性で あつ た ．

　 ACTH に よる感作赤血 球凝集反 応 に つ い て は ，辻 ら

漏

が 陽 ｛生を 示 し た こ とを 報告 し ，西 沢 ら
3P

も既往に AC

TH 　 450単位 を 注射 した 症 例 の 抗 体価 は 512倍 で あつ tc

と述べ て い る．タ ソ ＝ ン 酸処 理 感作赤th1球 凝 集反応 を 実

施 した私 の 症例 で は ，ACTH に 過鐓症 を有す る もの ｛こ

明 らか な陽｛生反応 を認め る こ とが で きた が ，健常者で は 、

血清稀釈倍数 の 低い 部分に お い て 陽性 な い し疑陽性 を 認

め た に すぎなか つ た ．モ ル モ ッ ト を使用 し た 動物実験 に

お い て も，ACTH 感作轟全例に 感作赤血 球凝集反応の

明 らか な陽性を認め た の に 灣し，無処 置群で は 5 例中 4

例 に 完 全 な 陰 性 を ，1例 は 血 清稀釈倍数の 低 い 部分 に お

い て疑陽性 を 認め ，臨床成績を裏付け る こ とが で きた ．

　 ACTH に よ る摘出腸管収縮反応 に つ い て は 辻 ら
コ 4｝

の

報告が あ る ．私 の 実験 で は ，ACTH 感作 モ ル モ ッ トの

摘出腸管に お い て ，3XIO
−5ACTH

に よ り10
鴨7

濃度 の

acetylcho 目n の 収縮 の 約 1．5倍 に 相当す る 収縮反応 を
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ー

に 開 す る 硯 究

認 め る こ とが で ぎた ．な お 摘 出腸 管に 感作抗原 ACTH

を作用 させ て収縮反応 を起させ た もの で は ， 収縮反応 よ

ウ國 復後 は 同
一

濃度の ACTH を作用 さ せ て も収鴇反応

は 起 らな かつ た が ，最初 に 作用 させ た ACTH よ り も濃

い 遊度 の ACTH を 作用 させ る とわ ず か な が ら も取縮反

応が 認め られた ，こ の こ とは ACTH 感作 モ ル モ ッ トの

腸管 に ACTH に 対す る抗体が 存在す る こ とを意味 し，

その 摘出腸管 に ACTI ．1を作用させ る こ とに よ り完全 と

は い え ない な が ら も脱感作 され る こ とを 示すもの と思わ

れ る ，

　　　　　　　　総括な らびに結論

　最近注 目され るに 至 つ た AC
「
rH 過敏症 の 発現機序を

解 明す る 目的で ，AGTH 未使用 の い わ ゆ る 健常者 な ら

び に ACTH 未使用 お よ び既使用の 2 ，3疾患患者 に 対

し て ， ACTH の皮内反応 ，　 ACTH に よ る P−K 反

応 ， 試験管内白血 球溶解現象 お よ び タ ン ニ ソ 酸処理 感作

赤血 球凝集反応 を実施 し ， また ACTH 感作モ ル モ ッ ト

に つ い て ，ACTH に よ る 試験管内白血 球溶解現象，タ

ン ニ ン 酸 処理感作赤血球凝集反応お よび摘出腸管収縮反

応を 実施 し ，以下の ご とき結果をえた ．

　 1、皮内反 応に お い て O．lulmt の ACTH 　 O．02ml

を前驍屈 側 に 皮内注射 し，20分後の 紅斑径 20an 以上を

陽性 とす る と，ACTH 未使用者に は 陽性例 な く し，　 A

CTH 既使用者 の 陽性率は 51．6器で あつ た ．

　 ACTH 既 使 用 症 例 中 ア レ ル ギ ー症状 を示 さな か つ た

症例の 皮内反応陽性率 1よ44 ．・i弩で 、ア レ ル ギ ー
症状を示

した 症 例 で は 全 例 陽性 で あ つ た ．

　 2． AeTH 既使用例に お い て ，　 ACTH 皮 内反応 と

ヒ ス タ ミ ア 皮内反応 との 問に は 有意の 正相関が 認め られ

た ．

　 3． P−K 反応 お よ び 試験管内白血球溶解現象 に おい

て は ，ACTH 未 庚 用 の 健常者は 全例 陰性 で あつ た が ，

ACTH 既陵用者の 陽性率 は そ れ ぞれ 66．6％お よび37．5

％で あつ た ．また ACTH 既使用例 に お い て ア レ ル ギ ー

症状出現の 有無 と P・K 反応 お よび 白血 球溶解現象 との

間 に は…定 の 闊係は み られ なか つ た ．

　 タ ン ニ γ 酸処理感作赤血球凝集反応に お い ては
， 健常

者 に は 明 らか な陽性反応は み られなか つ た が ，ACTH

既使用 の ア レ ル ギ ー
症状を示 した もの で は す べ て 明 らか

な 陽性反応が 認め られ．た ．

　 4，　 ACTH に よ り感作 し た モ ル モ ッ トに お い ては ，

試験管内白血球溶解現象は 平均減少率
一49．7％で ，全 例

陽 性で あ り ，
タ ン ニ ン 酸処 理 感侮赤1丘L球凝 集反亀1；こ は 明

らか な陽性反応が 認 め られた．また ACTH 感作モ ／ 」 モ

ッ トの 摘 出 腸 管 に お い て は ，ACTH に 封 し明 らか な 収

縮反応が 認め られ た ．

　 以 h，私 ぽ ACTH の 抗原性 を 臨床的 な らび に 実験的

に 証明 し，ACTH 過敏症 の 発現 が ACTH に 由来す る

抗原抗体反応に よ る もの で あ る こ とを推定 し え た ．

　 ．稿 を 終 る に 臨 み．，終始 嗣 懇 篤 な 鐸 指 導 と 麗 狡 閲 を賜 つ

た 恩 師 光 井教 授 に 深 甚な 感 謝 の 意 を 捧 げ ます．ま た 実 験

に 当 り， 轟教 示 ， 姆擦カ ドさ い ま し た 大 壜 講 師 ，鹿 内 講

f黷，豊島 博士 ，森 川 博：ヒ｝こ 心 か ら獅 礼 畔i し．上 げ ます．

　 本 稿 の 要 旨 ｝よ第 工4回 ！t本 ア レ ん ギ
ー学 会 総 会 に お い て
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related  with  the  Snfection. Eosinophilia ",as also  noticed  in 78.89,6 of  193 cases  during the whole  peried
of  observation,  and  it seerr;ed  to become  reniarkable  simultaneously  with  asthmatic  attacks,

   d) The  hvpofunction of  adrenal  certex  ss,as  seen  in 2 of  12 cases  with  brenchial as{hma,  but the

number  of  cases  examincd  "'as  too  smaU  to prove the definite tendencies  of  adrenal ftmction.

   e)  Serurn total protain, A/G  ratie  and  protein fraction were  normal  in large majorit)r  of  the  subjects

with  bronchial asthma.  enly  in one  case,  remarkable  hypo-Jr-globu!in  fraction was  noticed,  andit  seerns

that  the  interpretation of  such  abnorrnality  "'ould  be a  task  te be done in the future.

Study  on  ACTH  AIIergy

                           rVfitsuru Togasawa

Third Depaftment of  Internal pt'Ieclicine, Iwate )vledical University School of  tsiedicine,

                         (Directoy: ProE  S, Mltsui)

    For  the purpose  of  investigating the  ant;genicity  of  ACTH,  the skin  test, Prausnitz-Kustner reaction.
the  leukocytolysis in vitro  and  the sensitized  hemagglutination test with  ACTH  were  performed  in the
healthy  persons without  ACTH  administration  and  the patients with  or  without  AC[[H  administration  in
their  past, The  leukocyLol>,sis in vitro,  the  sensitized  heamgglutination test and  Schultz-Dale reactlon

with  ACTH  were  performed  in the guinea pigs sensitized  with  ACTH.  The  results obtained  were  as  fo1-
lows:

    1) In  the  sk{n  tcst, the  rate  of  posltivc react{on  defined with  moTe  than  20 mm  in the  diametcr of
erythema  appeared  20 minutes  after  intradermat  iajection of  O.e2 ml  of  ACTH  solution  containing  O.l
unit  per milliliter  was  51.69rts in thc  patlents adminisrered  ACTH  in their  past, while  positive reaction  was

not  found in hcalthy persens and  the  patients in both  of.  the case  given ne  ACTH

    Among  the  patien ts adrninisLered  ACTH  in their  past, the  rate  of  positive reaction  in the skin  test with

ACT}{  solution  was  44,49'.' {n those  witout  ihe  expei'ience  of  allergic  phenomenon  related  to ACTH,  whiLe

ail  those,  who  had  hacl an  allergic  reaction  against  ACTH,  showed  positive reaction  in this test,

    2) In the  patients administered  ACTH  in the{r  past, a  significant  correlation  was  observed  between
the reactions  in ACTH  skin  test ancl  histamine skin  test.

    3) Prausnitz-KUstner reaction  and  the  leukocytolysis in vitro  revealed  negatlve  in healthy persons and

positive in 66,6gf.' and  37.5eb' respectively  of  the  patlents administered  ACTH  Sn their  past, Ne  definite
t'elationship  was  found  between  Prausnitz-KUstner reaction  and  the  !eukocyto!ysis in vitro  in the  patient
with  or  without  a]lergic  rcaction  against  ACTH.

    No  difinite positiye reaction  in healthy persGns was  shex･s,n  in the  sensitized  hemagglutination  test, but
it was  apparently  positive in the patients who  had had an  allcrgic  reaction  against  ACTH.

    4) In the  guinea  pi.ps sensitized  Nv'ith  ACTH,  the  leukoc}'to}ysis in vitro  showed  a pesitive reactlon  in
ftIi cases  wlth  49.7V,-b of  mean  dect'easing vate, and  tlie sensiLlzedli  emagglutlnation  test as  }vell  as  Schultz-

Dale reaction  gave a  clear-cut  positive reaction,

    Fr'om the  results  mentiened  above,  it was  considered  that ACTH  had an  antigenicity  and  h}'persensiti-
vity  to ACTH  was  caused  by  the  antigen-antibod)'  reaction  due  to ACTH,


