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タ ン ナ ル ビ ソ に よ る ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー

の 3例

前田昇三
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加藤政彦　　森川昭廣 黒梅恭芳

　タ ン ナ ル ビ ン は，日本薬局方 で ，タ ン ニ ン 酸 と ア ル ブ ミ ン の 化 合物 と さ れ，そ の 収斂作用 に よ り，止

痢剤と して ， 小児科領域 で 広 く用 い ら れ て い る ．今回我 々 は
， 下痢 に 対 しタ ン ナ ル ビ ン を投与 後 ， 喘鳴 ，

呼吸困難，蕁麻疹 な ど の 即時型 ア レ ル ギ
ー

症状 を呈 した 3症例 を経験 した．い ず れ の 症例 も， 1歳前 よ

り気管支喘息， ア ト ピー性皮膚炎 ， 食物 ア レ ル ギ
ー

などの 重症 の ア レ ル ギ
ー

疾 患 を有 して お り，入院歴

も頻回で あ っ た．ま た検査所見 で は， 3例 と も多種抗原 に 対 して RAST 陽性 を示 し，特 に 牛乳 の RAST
score は 4 で あ っ た．そ こ で，タ ン ナ ル ビ ン の 成 分 に つ い て検 討 した とこ ろ ， 本剤 に は ア ル ブ ミ ン の 代 わ

り に ，蛋 白質と して カ ゼ イ ン が使 用 さ れ て い る こ とが 判明 した．ア レ ル ギー学的検討で は，タ ン ナ ル ビ

ン に て作成 した discを用 い て RAST を施行 した と こ ろ，全例 RAST 　score 　4を示 し，皮膚プ リッ ク 試験

で も陽性 を認 め た た め，タ ン ナ ル ビ ン に よ る 即時型 ア レ ル ギー
と 診断 した．今後は，牛乳 ア レ ル ギー

を

有す る患者 へ の ，カ ゼ イ ン を用 い た タ ン ナ ル ビ ン の 投 与 は ，充分 な 注意が 必要 と 考え ら れ た．
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は じめ に

　 タ ン ナ ル ピ ン ，すな わ ち タ ン ニ ソ 酸 ア ル ブ ミ ン は，

日 本薬局方
1）で タ ン ニ ソ 酸 と ア ル ブ ミ ン と の 化 合物 と

され て お り，主 に 十 二 指 腸 で 膵液 に よ り分解され，タ

ン ニ ン 酸を遊離する．タ ソ ニ ソ 酸 ）3）は ，植物界に広 く

分布 し ， 苦み の 原因を なす もの で ， 組織 の 蛋 白と結合

し 不溶性 の 沈澱を作 る こ と に よ り収斂作用を 発揮す

る．タ ソ ナ ル ビ ン は こ の 収斂作用に よ り， 現在 で も止

痢剤 と して 小児科領域 で 広 く用 い られ て い る 薬剤で あ

る．一方，ア ル ブ ミ ン は ， タ ン ナ ル ピ ソ が 口 腔内で 溶

解 され る こ とを防 ぐ 目的 で 用 い られ た が，現在日 本 で

使用 され て い る タ ン ナ ル ビ ソ は ，ア ル ブ ミ ソ の 代わ り

に カ ゼ イ ン を用い た タ ソ ＝ ソ 酸カ ゼ イ ソ で あ り，タ ン

ナ ル ビ ソ の 類似 品 とし て 日 本薬 局方 に 記載 さ れ て い

る．今回我 々 は ，下痢 に対し，こ の タ ソ ナ ル ビ ン を投

与後，喘鳴 ・呼吸困難 ・顔面紅潮 ・蕁麻疹などの 即 時

型 ア レ ル ギ
ー

症状を呈 した 3症例を経験 した ．牛乳 ア

レ ル ギ ー
の 既往と プ リ ッ ク テ ス ト，特異 IgE 抗体 ，
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Abbreviations ： BSA 　bovine　serum 　albumin ；

RAST 　radioallergosorbent 　test；　SDS ・PAGE
sodium 　dodecyl　sulfate 　polyacrylamidogel 　electro −

phoresis

munoblotting な どの 免疫学的検査か ら タ ン ナ ル ビ ソ

の ア ナ フ ィ ラ キ シ ーと判明 し た．カ ゼ イ ソ を 用い た タ

ン ナ ル ピ ソ は 乳製品そ の もの で あ り， 牛乳 ア レ ル ギ
ー

を有す る患者 へ の 投与 は ，充分な注意が必要 と 考 えら

れ た ．

症　例

　

症例 1　　 1 歳女児

既往歴 ：重 症 ア ト ピ ー
性皮 膚炎 ， 気管支 喘息 に て 通院

中．血液検査 な ど よ り，乳児期か ら牛乳 ・卵 ・大豆 の

除去食療法を行 っ て い た ．

家族歴 ；父が ア ト ピ ー
性 皮膚炎，母が ア レ ル ギ ー

性鼻

炎．

現病歴 ：

　平成 1年 11月食欲低下 ，水様性 下 痢が出現し た た め，

当科外来を受診し ，
タ ソ ナ ル ピ ン

， 天然け い 酸 マ グネ

シ ウ ム の 投 薬を受け た．同 日昼，本薬を服用 した と こ

ろ10分後よ り咳嗽が出現，顔面紅潮，眼瞼浮腫が著明

と な り，呼吸困難 も出現 し た た め 当科を再受診 した ．

来院時，咳嗽が あ り ， 喘鳴が 聴取 され た ．ま た 顔面紅

潮，眼瞼浮腫を認め ，軈幹に は 蕁麻疹が み られ た ．治

療 と して
， 気管支拡張剤 の 吸入 ，

ス テ ロ イ ド剤 の 内服

を行 い ， 1時間後に 喘鳴は消失 し ， 他の 症状 も徐 々 に
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Table 　l　Laboratory 　findings　1

IgE　RAST （score ）
Case 騾 譜 Mi【kEgg 　whiteSQybeanRicePeanutDfHDEosino

（％）

No ．　lNo
．2No

．3

3601．11850
，631D
．0

444 434 222 302 41

一

242 240 15

　14

改善 した ．翌 日に は軽度 の 眼瞼浮腫を残すの み とな っ

た ．

症例 2　　 19歳女性

既往歴 ：小児期 よ り気管支喘息，牛乳 ア レ ル ギ ーに て

通 院中．生後 1 ヵ 月時初 め て 調整乳 を 哺乳 した と こ ろ

全 身の 発赤，浮腫 が 出現 し，
血 液検査 に て 牛乳 ア レ ル

ギ
ー

と診断 さ れ，乳製晶 の 除去食療法を行 っ て い た．

また ， 中学 1年生時 ， 牛乳誤摂取に よ る ア ナ フ ィ ラ キ

シ
ー

に て 入院歴があ る 、

家族歴 ：父 が 湿疹，妹が ア レ ル ギ ー性鼻炎．

現病歴 ：

　昭和60年 2 月12日腹痛，水様性下痢が出現 し た た め

当科外来を受診 し，タ ン ナ ル ビ ン ，天然 け い 酸 マ グネ

シ ウ ム の 投薬を受け た．帰宅後 ， 本薬 を服用 した と こ

ろ，直後に U 腔内に 異常感があり，途中で 服薬を中止

し た が
，

し ば ら くし て 喘鳴 ， 呼吸困難が 出現 し
， また

腹痛 の 増強も認め た．しか し徐 々 に 症状は 改善 し，や

が て 呼吸 困 難 も消失 し た た め ， 様子 を み て い た．翌 日

に は 軽度腹痛を残す の み とな っ た ．

ロ ン 静注，イ ソ プ ロ テ レ ノ
ー

ル 持続点滴 な どを行 い ，

数時間後に は 血液ガ ス 所見は 正 常化 し，呼吸困難 も消

失 した．また ，
こ の間に全身に蕁麻疹が認め られ た ．

なお 翌 日に は，軽度 の 喘鳴を残す の み とな っ た ．

患者背景と して の 検 査所見 （Table　 1）

　 こ れ ら 3症例 の ア レ ル ギ ー
検査所見 に つ い て は

， 血

清総 IgE値は 3101U／m1 か ら3601，11U／m 王と高値を 示

した。特異 IgE抗体価は 3例 とも食物を含め た 多種抗

原 に 対 し て 陽性を示 し，特に 牛乳 の RAST 　score は 全

例 4 で あ っ た ．末梢血好酸球数は，ア ト ピ ー
性皮 膚炎

症状 の 著明 な症例 1で は 15％ と明 らか な増加 を示 し，

症例 3 は 4 ％と軽度 の 増加を認め た．しか し成人 で あ

る症例 2で は 1 ％と正常範囲内で あっ た ．ま た プ リ ッ

ク テ ス トは 症例 1 で は 牛 肉 と鶏肉 ， 症例 2 で は 全卵 の

み施行さ れ て い た が，い ずれ も陽性 で ，症例 3は 普段

の 症状が 重篤なた め 施行さ れ て い な か っ た．

方　法

症例 3　　 1歳男児

既往歴 ：生後 5 ヵ 月時初め て 卵製品 を摂取 し た と こ ろ

喘鳴呼吸困難 とな り入院 し ， 以後食物 ア レ ル ギ ーと し

て 卵 ・牛乳 ・大豆 な どの 除去食療法を行 っ て い た．ま

た そ の 後は気管支喘息 に て 入退院を繰 り返 し て い た．

家族歴 ：従兄弟が気管支喘息．

現病歴 ：

　平成 2 年 6 月 18日喘息発作 に て 入院 し ， ネ オ フ ィ リ

ソ 持続点滴などの 治療を受け ， 翌 19日に は 喘息症状 は

改善傾向を示 して い た ．と こ ろ が， 6 月20日 に な り下

痢が 出現 した た め タ ソ ナ ル ビ ン と ミ ヤ イ リ菌製剤を投

与 した と こ ろ 5 分後 よ り喘鳴，呼吸困難が出現 し， 口

唇 に チ ア ノ ーゼ を認 め た．直 ち に 酸素投与 を開始 し た

が ， 酸素投与後の 血液 ガ ス 所見は ， pH 　7．066，
　 PaCO ，

7L2 ，　 PaO288 ．6，　 HCO ゴ 26．1，　 BE − 11．8と，著明

な呼吸性 ア シ ドーシ ス を認め ，
メ イ ロ ソ

，
プ レ ド ニ ゾ

1．抗原 の 作製

　抗原は，タ ン ナ ル ビ ン に 精製水 を加 え，ア ル カ リ

（NaOH ）に て溶解 した後 ， 0．1N　HC1 に て pH 　7に調

整した水溶液を用 い た ．こ の 水溶液 を モ ル カ ッ ト（HK

ス タ ッ トキ ッ ト 分画分子量 100000
，
MILL 工POA 社）に

て 限外濾過 し，不 溶物を除去 し た ．な お ，カ ゼ イ ン も

同様 の 操作 で 水溶液を作成 した ．

2．プ リ ッ ク テ ス ト

　上記抗原液を50％ グ リ セ リ γ 加生理的食塩水 に て 希

釈し，1．Omg ／m1 ，0．5mg ／m1 ，0．1mg ／ml の 各濃度 の

タ ン ナ ル ビ ン 抗原液を作成 し ， 薄 い 濃度よ り順次 プ

リ ッ ク テ ス トを行い ，陽性と な っ た濃度を閾値 とした．

ま た ，同時 に カ ゼ イ ソ お よ び ウ シ 血 清 ア ル ブ ミ ソ

（BSA ）もそれぞれ 同じ濃度に 希釈 し ， 同様に プ リ ッ ク

テ ス トを施行し た ．な お ，ブ リ ッ ク テ ス トは 健康成 人

2 名 に 対 し て も施行 し比較 し た ．
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3．総 IgE 抗体及 び特異 IgE 抗体 の 測定

前 田昇三 他

　 血清総 lgE は ，
　 Phadebas　 IgE　 PRIST 　 kit （Phar −

macia 社） を用 い て 測定 し た ，

　 特異 IgE 抗体は ，上記方法 に て 抽出作成 し た タ ン ナ

ル ビ ソ と BSA の 抗 原 を，宮本 や Ceska の 方法
4 ）s）に 従

い discに 結合 させ ，そ の discを用 い て RAST 法 に て

測定 し た．すなわち，cyanogen 　bromideで 活性化し た

直径 6mm の paper 　disc（東洋濾紙 No ．6）に，各 々 の

抗原を加 え ，
coupling し，こ の discに 患 者血 清50μ1を

加 え 3 時間 incubateし た 後，洗浄 し，　 i2sl
　anti ・lgE と

18時 間 incubateした．再び洗 浄後 ，
　paper 　discに 結合

し た radioactivity を ガ ン マ
ー

カ ウ ン タ
ー

（Aloka社

製，auto 　well 　system ，　 JDC −755）で 測定 し た．判定は，

RAST キ ッ ト 付属の 標準血 清お よ び標準 discを 用 い

た 場合 の カ ウ ン ト数か ら RAST 　score 　O，
1，2

， 3，
4

で 表示 し た （Phadebas　RAST 　Kit，　 Parmacia 社）．
一

方 牛乳 に つ い て は Pharmacia社 製 牛乳 discを用

い
，

上 記 の RAST 法 で 施 行 し た ．

4．RAST 抑制試験

　 RAST 抑制試験は
， 作 成 し た タ ソ ナ ル ビ ン

，
カ ゼ イ

ン ，BSA の 抗原を dilution　buffer（O．05M 　phosphate

buffer，0．9％ NaC1 ，0，3％ human 　serum 　albumin ，

0．05％ NaN3 ，0．1％ Tween 　20
，
　 pH 　7．4）に て 10mg／

ml よ り10倍 の 希釈系列 で 希釈 し，そ れ ぞ れ を 同 量 の 患

者 プ ー
ル 血清 と混合 し37℃ ， 3時間 incubateした．つ

づ い て タ γ ナ ル ビ γ の discに こ の 混合液50μ1を加

え， 以後 RAST 法 と同様 の操作を行 っ た ，な お ， 抗原

液の 代わ りに dilution　bufferの み を使 用 し た 場 合 を

コ ソ ト ロ ール と し，その カ ウ ン トを もとに 抑制率を計

算 し， ％で 表示 した．また，こ れ らの 実験は 全 て dupli−

cate で 行 い ，そ の 平均値を求 め た．

5．Immunoblotting

　 タ ソ ナ ル ビ ソ の 抗原活性 に つ い て は
，
Immunoblot −

ting法に て検討 し た．すなわ ち，作成し た タ ソ ナ ル ビ

ソ の 抗原 （4mg ／m1 ）を ，
　 sample 　buffer（O．5M 　Tris／

HCI ，2mercaptoethanol，0．G5％ BPB ，　 pH 　6．8）で

5 倍 に 希釈し，95℃，5 分間煮沸後，TEFCO 社製 12％

SDS−PAGE 　mini を用 い 18mA に て 電気泳動 した．つ

づ い て泳動さ れ た蛋 白を，ゲ ノ
レか ら ニ ト ロ セ ル P 一ス

膜 に 180mA に て 1 時間 で 転 写 し ，
　 blocking　buffer

（3 ％ゼ ラ チ ン ，Tris　buffer）で プ ロ ッ キ ソ グ 処理 した

後，抗体 buffer （1 ％ ゼ ラ チ ソ ，　 Tris　buffer） に て 2

倍 に 希釈 した 患者血 清 を加 え ， 室 温 に て 24時間 incu−

bate し た ．洗浄後，ペ ル オ キ シ ダ ーゼ 標識抗 ヒ ト IgE
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抗体（DAKO 社 ）を加 え ， 室温に て 6 時間 incubateし，

再び 洗浄後，4−chloro −1−naphtole を基質 とし た 発色液

に て 発色 さ せ た ．な お，分子量 を 求 め る た め
，

マ ーカ ー

として 低 分子域 ス タ ソ ダ ー
ド （LMW 　 kit　 E，　 Phar −

macia 社） を 用 い た ．

結　果

1．タ ン ナ ル ビ ン に つ い て の 検討

　 タ ン ナ ル ピ ン の タ ン ニ ン 酸は ガ ロ イ ル 没 食子 酸 で

Fig，1に 示す構造 で あ る．
一

方ア ル ブ ミ ン に つ い て

は ，初期は卵 ア ル ブ ミ ン が用 い られ て い た と の こ と だ

が ， 1990年に 上記の 症例 を経験 し た時点 で は ア ル ブ ミ

ソ と記載 され て い る の み で ，種類は 不 明 で あ っ た ．そ

こ で タ ン ナ ル ビ ン の 蛋 白を確認す る た め ， 精製水を加

え攪拌 し た が， タ ソ ナ ル ビ ン は 不 溶性で あ り，ま た ア

ル コ
ー

ル
，

ク ロ ロ ホ ル ム
， 酸に て も溶解 され ず，ア ル

カ リ （NaOH ） に の み溶解 された ． こ の ア ル カ リ溶液

中の 蛋 白の 分子量 を高速液体 ク ロ マ トグ ラ フ ィ
ー （以

下 HPLC ）で検討す る と30kD 以下 に 2 つ の ヒ
一゚

ク が

認 め ら れ，後 に 泳動し た α 及 び β カ ゼ イ ン の ピ ー
ク と

一
致 した ．

　 SDS −PAGE で は，や は り分子量 30kD 前後 に 2 つ の

バ ソ ドが認め られ ， 同時に 泳動 した 牛乳 と比較する と，

カ ゼ イ ン の バ ソ ド と一致 した （Fig，2）．ま た ，
タ ン ナ

ル ビ ン の 水溶液を pH 　4．6に調整 した と こ ろ，沈澱 物が

出現 した ，こ れ らの 結果 よ り，タ ン ナ ル ビ ソ の 蛋白成

分は カ ゼ イ ン で ある と同定 した．

2．ブ リ ッ ク テ ス ト

　 プ リ ッ ク テ ス トで は
，

タ ン ナ ル ビ ソ に対 し て は 症例

1，2 ，3 すべ て が，最 も濃 い 濃度 の 1mg ／ml で 陽性を

示 し
， 症例 2 の み BSA と カ ーピ イ ン に 対 し て も同様 1

mg ／ml の 濃度 で 陽性を示 し た ，な お，健康成 人 2名 で

は い ずれ も陰性 で あ っ た （Table　2）．

3．特異 IgE抗体 価 （RAST 法）

　 タ ソ ナ ル ビ ソ に 対 し て は 3 例 と も RAST 　score

4 （17．5以上 PRU ／ml ）で あ り，　 BSA に対 し て は症例

　 　 　 　 　 OH

嶋 艶ン …

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 OH

Fig．1．　 Chemical 　structure 　of 　tannic　acid ，
ー

†
ー
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鰄
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騨
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Marker 　　 丁annalbin

タ ン ナ ル ビ ソ に よ る ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー

器 鑓 熱

BSA

Casein

　Fig．2．　Fractionation　of　tannalbin　and

milk 　by　SDS・PAGE ，

　MW 　 markers 　 94kD ： phosphorylase 　 b，64kD ：

bovine　 serum 　 albumin ，43kD ； ovalbumin ，30kD ；

carbonic 　anhydrase ，20．1kD ： soybean 　 trypsin 　 in・

hibitor，14．4kD ： α 4actalbumin

Cow ．
s 皿 ilk

　 　 　 　 COW
，
S

Table 　2　Laboratory 　findings　2

Prick　test IgE　RAS ↑ sc ・re
CaseTanna

歪binBSATannalbjnBSACow ’
＄ milk

No．　lNo
．2No
，3

十 、
十

十

　一

　十

N ，M ．

444 040 444

（Healthy　 l

AduLts）　　 2

一
一

一
一

00  

0

00

N ．M ．： not 　measured

2 の み RAST 　score 　4で ， 症例 1 ， 3は score 　Oで あ っ

た．また カ ゼ イ ン に 対す る RAST は，施行 し た症例 2，

3 は ともVt・score・4で あ っ た．な お
， 同時 に 施行 した 健

康成人 2名は，タ ン ナ ル ビ ソ ，BSA ，牛乳と もに RAST

score 　Oで あ っ た．

4．RAST 抑制試験

　 タ ソ ナ ル ビ ソ discを 用 い た RAST 抑制試験 の 結果

は，上記 3例 の プ ー
ル 血清 に 対 して，タ γ ナ ル ビ ン に

よ り濃度依存的 に 抑制が認め られ ，50％ inhibitionに

必要な抗原量は 8μg ／ml で あ っ た 。ま た ，カ ゼ イ ン で も

タ ソ ナ ル ピ ン とほ ぼ 同様 の 抑制が 得 られ ，
BSA で は い

ずれ の 濃度 で も抑制は み られ なか っ た （Fig．3）．

5．Immunoblotting

　 タ ン ナ ル ピ ン と牛乳 を 3 レ
ー

ン ず っ SDS −PAGE に

て 電気泳動 し， ニ ト 卩 セ ル P 一ス 膜 に 転写後， 3 症例

の 血 済 をそ れ ぞ れ用 い lmmunoblotting法 に て lgE

抗体が結合す る 蛋白バ ン ドを 検討 した と こ ろ ，タ ン ナ

ル ビ ソ に関し て は ， 症例 1で ご く薄 く，症例 2 で は薄

％

100

80

　

O
　
　

　

　

O

　

6
　
　

　

　

4

＝

O一
ω憎
』一
‘
鳳一

20

0

．00001aoO1 αOl al 1 10
毎9／冠

　Fig．3．　 Inhibition　of　tannalbin　RAST 　with 　tannalbin，
　casein ，

　BSA ．　The 　sera

were 　from　3　patients 　with 　positive　RAST 　to　tannalbin ．
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1

1

創

1

獵
麟

豪 ・

尸

灘

鑿

No．1　 No ；2　 No ．3

　 Tannalbin

Fig．4．

BSA

Casein

No ．1　No ．2　No．3

Cow ’
s 　milk

　　　　 Fractionation　 of 　 tannalbin　 and 　cow
’
s

milk 　 by　 SDS −PAGE 　 and 　 identi丘cation 　 of 　 IgE−

b…nding 　components 　 of　tannalbin 　by　 Immunoblot ・

ting．

　No ．1〜3；patients　sera ．

前 田 昇三 他

く， 症例 3 で は濃 く IgE 抗体 の 結合を認め ，牛乳に 関

し て は，症例 2 で は BSA の 位置 に濃 く， 症例 3 で は カ

ゼ イ ン の 位 置 に ご く薄 く

（Fig．4）。

IgE抗 体 の 結合を認め た

考　案

　薬剤ア レ ル ギ ー
の うち で 日常診療 に お い て最 も懸念

す べ ぎ反応は，特異 IgE抗体 に も とつ く全 身性 ア ナ

フ a ラ キ シ
ー

反応 で あ り， 多 くの 報告 がな され て きた．

原 因薬剤 と し て は，抗生物質や鎮痛解熱剤な ど様 々 な

薬剤が 挙げ られ て い る が 6）7）
，

タ ソ ナ ル ビ ソ に 関 し て

は，我 々 が 1990年 に 学会報告する ま で ， 薬剤 ア レ ル ギ ー

の報告は み られ ず ， 能書 に も ア レ ル ギ ーに 関す る 注意

書 きは み られ な か っ た，

　今回我 々 は
，

上 記 3症例 の ヱ ピ ソ ードよ り タ ソ ナ ル

ビ ン に よ る ア ナ フ ィ ラ キ シ ー反応 を疑 い 検討 し た と こ

ろ，HPLC ・SDS・PAGE ・RAST 揶制試験等 の 結果よ

り，患者に投与 され た タ ソ ナ ル ビ ン に は カ ゼ イ ン が用

い られ て い る こ と が，ま た 日本で 製造 さ れ て い る タ ソ

ナ ル ビ ン は すべ て ア ル ブ ミ ン の 代 わ りに カ ゼ イ ン を 使

用 し た タ ン ニ ン 酸カ ゼ イ ソ で あ る こ と が 判 明 し た ．
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　牛乳 ア レ ル ギ ーに お け る カ ゼ イ ン の 抗原性 に つ い て

は
， 牛乳 ア レ ル ギ

ー
の 患者21名中 2G名 に特異 IgE 抗体

が検 出 された とい う B．Gjesingらの 報告
8）
や ， 牛乳 ア

レ ル ギ
ー
児用 に 用 い られ て い る カ ゼ イ ソ 分解乳で さ え

ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー

の 報告
9）が ある よ うに

，
カ ゼ イ ソ は

β
一ラ ク ト グ ロ ブ リ ン や α

一ラ ク ト ア ル ブ ミ
’
／ 　10）

と同様 ，

主要な牛乳抗原 の
一つ と考え られ て い る．す なわ ち ，

タ ソ ニ ン 酸 カ ゼ イ ン で あ る タ ア ナ ル ビ ソ を牛乳 ア レ ル

ギ ー
を有す る 児 に 投与す る と ア ナ フ ィ ラ キ シ

ー
反応を

呈する 可能性は充分に 考えられ る はずで ある．

　以上 の 点で ，牛乳ア レ ル ギ ーの 既往 の ある本 3 症例

の 症状 は い ずれ も ，
タ ソ ナ ル ビ ソ に 対 す る ア ナ フ ィ ラ

キ シ ー
反応と考 え ら れ，ブ リ ッ ク テ ス ト，特異 IgE 抗

体価，RAST 抑制試験 ，
　 Immunoblottingなど の 結果

も，
こ の 診断 を支持 し て い た．

　 さ て，1895年 Knol1に よ り創製されて 以来 ， 約一世

紀 に 渡 り ， 安全 な止痢剤 と し て 頻用 さ れ て きた 薬剤 で

あ る タ ン ナ ル ビ ン に つ い て ，なぜ今 ま で ア レ ル ギ ー
に

関す る 報告が み ら れ な か っ た の で あ ろ うか．近年，牛

乳 ア レ ル ギ
ー

を含め た食物 ア レ ル ギ
ー

の 増加 な どが影

響 し て い る可能性 も考え られ る が，我 々 が学会報告 し
’

た の ち ， さらに 3例の 報告
t「）12）があ り， 今ま で タ ン ナ ル

ビ ソ が乳製品 で あ る と い う認識 がな く，こ の 様な症例

が見落 と さ れ て い た と い う可能性 も考え られ る．ま た ，

今回 の 結果 か らは， タ ン ナ ル ビ ン で は 3例 とも プ リ ッ

ク テ ス トが陽性 とな るもの の
，

カ ゼ イ ン 単独 で は 陽性

と な ら な い 症例があ り， タ ソ ニ ソ 酸が免疫活性 に な ん

らか の 関与を し て い る可能 性 も考え られ た．

　ま た，今回 の Immunoblotting の 結果か ら，こ れ ら 3

症例 は 牛乳蛋 白中 の BSA や カ ゼ イ ソ に 対 し て は IgE

抗体 の 結合が認め られ るもの の ，β
一ラ ク ト グ ロ ブ リ ン

や α
・ラ ク トア ル ブ ミ ソ に 対 し て は IgE 抗体 の 結合 が

認 め られ て お らず， カ ゼ イ ソ の 牛乳蛋 白 に 占 め る割合

を 考 え 合 わ せ る と，牛乳抗原 と し て の カ ゼ イ ソ の 重要

性が示唆され た．

　今回 の 3例 は多種抗原 に 対 し て RAST 陽性を 示 す

な ど，特に ア レ ル ギ ー体質が強い 症例 と思わ れ る が，

タ ソ ナ ル ビ ソ は 現在 で も小児治療指針な どの V ＝ ； ア

ル
13）N ）

で 止痢剤 と し て の 主要な地位を 占め ，多 くの 施

設 で 用 い られ て い る薬剤で あ り，今後 は ，日本薬局方

の 注意書 ぎに 追 加 され た よ うに ，牛乳 ア レ ル ギ ー
を有

す る患者 へ の 本剤 の 投与 は 慎 重 に 行われな くて は なら

な い ．

　また，
“

nondairy
”

と い う表示 の 食品あ る い は 牛乳使
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用 に関する表示 の な い 食品 を牛乳 ア レ ル ギ ーの 児が摂

取 し て ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー
反応を呈 し ， そ の 食品を検討

し た と こ ろ 乳清蛋 白 の 混 入 が認 め ら れ た と の 報告
15 ，が

ある よ うに，現在食品 の 成分表示 に つ い て も問題視 さ

れ て きて い る ．ま た 食物 由来 の 蛋 白質を 用 い た薬剤 と

し て ，鶏卵 由来の 塩化 リ ゾ チ ーム を 卵ア レ ル ギ
ー

の児

に 投与 して シ ョ ッ ク 症状 を 呈 した 症例 の 報告 16，17）h：あ

る よ うに，最 も信頼 され る べ ぎ薬剤に つ い て は，今後

は 様 々 な食物 ア レ ル ギ ーを 考慮 し，薬剤そ の もの 内容

は もち ろ ん ，賦形剤な どの内容に関して も正確 に 表示

し，周知 させ る必要 が あ る の で は な い か と思 わ れた ．
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THREE 　 CASES 　 OF 　ANAPHYLAXIS 　BY 　TANNALBIN

　　　　　　　　　Shozo　Maeda，　Masahiko　Kato，　Akihiro　Morikawa　and 　Takayoshi　Kuroume

　　　　　　　　　　　 DePartment（ゾpediatri‘s，0槻 〃ta　Univetsity　Scheol（ゾルfedicine

　　We 　reported 　3　cases 　of　patients　developed　moderate 　to　severe 　anaphylactic 　reaction 　induced　by　tannalbin　as
antidiarrhoeica ．　Specific　IgE・mediated 　hypersensitivity　to　tannalbin　was 　demonstrated　by　history

，
　prick　skin 　test，

RAST 　and 　Immunoblotting．　We　also 　certified　that　tannalbln　is　composed 　by　tannic　acid 　and 　casein 　using 　HPLC 　and

SDS ・PAGE ，
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