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　1969 年か ら 30 年間の 気管支喘息 （喘息）と ア レ ル ギー性鼻炎 （鼻炎）患者 の ア レル ゲ ン 皮 内テ ス ト

陽性率 の推移を解 析した．ア レル ゲン の種類は室内塵 ， 花粉 （ス ギ ，
マ ツ ，

コ ナラ ，
ハ ン ノ キ ， ケヤ キ ，

カ モ ガヤ ， ブタクサ ，
ヨ モ ギ， カ ナ ム グラ ）および真菌 （ア ル テル ナ リア

， クラ ドス ポ リウ ム
，

ア ス ペ

ル ギル ス ，
ぺ ニ シリウム ， カンジダ）である．総 じて ， 陽性率は室内塵で喘息が鼻炎より高く， 花粉で

鼻炎が高い が ， 真菌では ア ル テル ナ リア が 喘息 と鼻炎で ほ ぼ 同率以 外全 て 喘息に高か っ た．すなわち ，

感作 ア レル ゲ ンの 種類に よ りア レル ギーの 臨床表現が異なろう、経年的には ， 両疾患共 に全てのア レル

ゲ ンに陽性率の 上昇をみたが ， これは必ずしも空中飛散ア レ ル ゲン の 多寡を反映 して い ない ．こ の 両極

端は 普遍的な ス ギとマ ツ花粉に み られ た．前者 の上昇 は飛散花粉数の増加と関連 し てい る とみ られたが ，

後者は低率の まま経過 して ， 花粉数が ほ とん ど不変にもか か わ らず， 最近 10 年間に 急上昇 をみた．すな

わ ち ， ア レル ゲ ンによ る感作の増大に は ア レル ゲン暴露量以外に何らかの要因も関与 しよう．

Key 　words ：allergen 　intradermal　test −
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　　　　　　　　Japanese　cedar 　po11en　　
−−
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は じめ に 対象 と方法

　最近の ア レ ル ギー性疾患 の 増加に は
， 諸種の ア レ ル

ゲ ン に対す る感作や反応状 態の 変化 も関連 して い よ

う1）
−5＞．そ れ らの 変化 は ア レ ル ゲ ン 飛散量 の推移を

反映 して い る か もしれない ，我々 の 施設で は空中飛 散

花粉 と真菌の 調査 を 1958年以来続け て い るが ， 特 に屋

上 定点捕集を始 めた 1965年以降 の 成績は 周辺住民 へ

の影響をうかが う資料 とな り得 よ う6）
− 16）．こ の ため ，

ア レ ル ギ
ー外来患者に お ける ア レ ル ゲ ン 皮 内反応 の 長

年月の 経緯を解析する と共に ， 空中飛散ア レ ル ゲ ン の

影響 を考察 して みた．皮内テ ス トの 集計は 当外来に お

い て ア レ ル ゲ ン
・エ キ ス の 管理 に留意 し始めた 1969

年か ら行っ た 17）．
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Abbreviations ：AR 　allergic 　rhinitis ；BA 　bronchial

asthma ；m 娼 T　radioalLergosorbent 　test；w ／v　weight

／VO玉しlme

1．対象

　1969年か ら 1998年 まで の 30年間 に国立相模原 病

院ア レ ル ギ
ー
外来 にお い て ア レ ル ゲ ン 皮内テ ス ト を

行 っ た全て の気管支喘息 （以下，喘息と略）な らびに

ア レ ル ギ ー性鼻炎 （以 下 ，鼻炎 と略）患者 で ， 前者は

男女それぞれ 7826お よび 8166名 ， 計 15992名，後者

は男女そ れぞれ 2326 お よ び 306ユ名，計 5387名で あ

る，両疾患を合併 して い る とみ られ る場合は患者が最

初に訪れ た 内科また は耳鼻咽喉科ア レ ル ギ
ー外来別に

分類 した．

2．方法

　1）皮内テ ス ト ：ア レ ル ゲ ン は 真菌類 の 1 ：10000

w ／v 以外 は全 て 1 ：1000w ／v エ キ ス を用 い た．テ ス ト

は疾病 の 別 な く全て 定期所定 日に行い ，術者と判定者

は そ れ ぞ れ 可能な 限 り習熟し た同
一

者 とした．方法 と

判定は石崎に従 っ たが18♪
， 2 ＋ 以上 の 陽性反応 は ア レ

ル ゲ ン 10倍希釈系列に よ る反応闘値を求め た。使用 ア

レ ル ゲ ン の安定 した力価が望 まれ るが ， 当院で は既 報
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Table　l　Allcrgen　extracts 　used 　for　intradermal　testing　arld　their　sourccs

House　dust（ToriD

Polle王IS ：

　Japanese　cedar ，　Cryptomeria ノ叩   Ttゴca （lab（，rat 〔，ry −prepared ，　later　HS）

　Japanese　alder ，　Alnus’ja尸onicus （lal〕oratory −prepared）

　Oak，　C）tuercus　gノ翩 昭 （！abQr 乙しtory−prepared ），later　Q．　album （HS）

　Pine、　Pガ駲 5　d8η5解o厂配（laboratory−prepared ，　later　T 〔）riD

　Zclkova，　Zetkova　serrata （laboratory−prepared ）

　Orchard　grass ，　Dactylis　glon！erata （HS ）

　Ragweed ，　A ，nbrositi　elatior （HS ）

　MugwQrt ，　Artemisiu　prin岬 s．（1三1borarory −prepared ），later　Wermwood ，　A．　absinthium 〔IIS）
Japanese　hop、　Hu’rnulus 　1

’
a戸enicus （laboratory−prcpared ，　later　Torii）

Molds ：

Alternaria，　Alternaria　KikuclzianG（T ご〕rn ）

　α曲 sp （，γゴ蹴 α卿 5尸o 伽 tt・clad
岬

o 灘 des（Torii！
Aspergillus，　Aspergitl”s　fu囎 a齲 T ・rii）

Pe耽 ∫」伽 厂馬 P翻 α〜Z’1〃胃 如 吻 献 Torii）

Ca’ndida
，
　Cρ澀 痂 祕 fc躍η 5（Torii）

Source　of　aUergen 　extract ［nd ［ca しed 　in　parenthcses ，
“
Later1

’
means 　that　the　source 　Qf　aUcrgen 　after　the　word

←し1ater
”

was 　substitu しed 　for　that
befQre　the　word

眄
lateビ

’
．

Laboratory−prepared：prepared 　by　use 　of　Coca
’
sso 至ution 　in　our 　Iaboratory．

Torh ：Terii　Pharmaceutical，　 Japan，
IIS：Hollister−St三er 　Laboratories，　USA ．

Table　2　Sex　and 　age 　distribution　of　patients

Year 1969 −］973　1974− 1978　　1979− 1983　　⊥984
− 1988　　1989 − ］993　　1994− 1998

No，　of　patients
　 MaLe

　 Female

Mean 　ag 巳 of

years ± SD

275314361317

　 Bronchial　 asthma

3561　　　　　　　2843

1797　　　　　　　1345

1764　　　　　　1498

2654

⊥2991355

2434115312811747796951

38，3± 14．1　　38．3± 13．9　　　39．6：ヒユ4．9＊　　38．4 ± 15．9　　 40．5 ± 16．7＊　 40，7± 16．1＊

No ．　of　patients
　 Male

　 Female

Mean 　age 。f
vears ± SD

485183302
　 　 Allergic　rhinitls

1555　　　　　　 1289

687　 　 　 　 585

868　　　　 704

920422498 620237383 518212306

35，4 ± 1LO　　29．6± 13，4＊

　28．9 ± 14．3＊

　　29．6± 15．8＊　32．5 ：ヒ15．3 ＊　34．9± 15．7

＊ Significant　at　p＜ 0．OHn 　Dunnett
’
smultiple 　cQmparison 　tcst　to　l969 − 1973　group ，

の よ うに 少 な くと も 1969年か らそ の 品質に 留意 を

払 っ て きた 17〕．特に花粉 ア レ ル ゲ ン は テ ス ト前口 に低

希釈保存エ キ ス （通常 1 ：20w ／v ）よ り調整する こ とに

努め，また 闘値判定用 の 高希釈 ア レ ル ゲ ン は全 て テ ス

ト前 日に調整 した．

　2）使用 ア レ ル ゲ ン ：30 年間常時使用 され て 集計 可

能 で あ っ た ア レ ル ゲ ン の 種類 とそ の 出所を表 1に示 し

た．在来植物花粉の ア レ ル ゲ ン
・

エ キ ス は市販標品が

少 な く，市販品で も力価が低 い とみ られた もの があ り，

当初 は全 て Coca液に よ る 白家作製を試みた，しか し ，

市販品とほ とん ど力価に差が ない とみ られ た場合は ，

そ の 後 （表 1 巾 laterと表現）鳥居薬品製 （Torii）ある

い は 米国 Hollister−Stier社製 （HS ）を用 い た．こ れ ら

に は Toriiの ア カ マ ツ と カ ナ ム グ ラ，　 HS の ス ギが あ

る．また ， 在来種 と同属の HS 米国種花粉ア レ ル ゲ ン が

前者 とほ とんど同程度 の 反応 を生 じ る と み ら れ た場合
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Table　3一ユ　Percentage　of　positive　intradermal　test　to　allergells 　in　patients

　　　　　　　with 　bronchial　as 匸hma 　every 　5　years　over 　a　30−year 　period

Year 1969一1973 ⊥974一1978 ユ979一1983

Allergen ％PositiveNo ．亡ested ＊
％PoskiveNo ．　tested ＊ ％Posi磁veNo ．　tested ＊

House　dust 51．0 2745 53．4 3556 52．9 2839

Japanese　cedar 12，8 2739 20．2 3546 28．5 2840

Oak 6．9 2643 89 3556 9．2 2838

Japane3e　alder 8．5 1712 7．8 3551 9．7 2838

Ze玉kova 4．3 2640 7．3 3550 7．2 2838

Pille 2．1 1722 2，0 2259 2，4 2838

Qrchard 　grass 8．2 2740 9．6 3547 13．8 2841

Ragweed 25．3 2744 16．5 3552 lL2 2841

Mugwort 22，3 2730 18」 3556 ユ6，0 2840

Japanese　hOP 7，1 2737 12．1 3549 15、4 2838

A 舵 r欄 r 忽 ユ2．5 2747 8．1 3552 4．7 2840

α羅 岬 o吻 用 14．6 2745 8．3 3549 3．9 2838

P8厩σμ1砌 1 15、3 2747 8．4 3547 3．7 2836

A5照 8跏 3 16．1 2748 164 355  6．7 2836

C 朋 め磁 51．9 2752 48．1 3556 35．9 2839

Corlcentration　of　allergens 　used ：1 ：⊥OOO　weight 〆volume 　excep ℃ for　l
＊No．　tested ：number 　of　patients　tested ，

10000 　for　mQlds ．

Table　3− 2　Percentage　of 　positive　intradermal　test　to　allergens 　in　patients

　　with 　bronchia1　asthma 　every 　5　years　over 　a　30−year 　period （continued ）

Year 1984一1988 亅989一1993 1994 一1998

Allergen ％P〔，sitiveNo ．　tested案
％PositiveNo ，　tested＊ ％PositlveNo ．　tested＊

IIouse　dust 59．9 2653 64，6 2433 65ユ 1744

Japanese　cedar 42，8 2650 52．9 2434 54，4 1745

Oak 10，6 2633 20，6 2428 19．5 1732

Japanese　alder 10．4 2633 16．5 2428 14．8 1742

Zelkova 9．1 2632 ］5．5 2428 15，1 1743

Pine 2．O 2632 5．5 2428 4、9 554

Orchard　grass 2⊥．9 2650 29．1 2433 一＊ ＊ 一＊ ＊

Ragweed 23．5 2647 38．1 2須33 41．2 1745

Mugw 。 rt 2〔〕、2 2647 26．9 2433 27．7 1745

Japanese　hOP 27．5 2634 4LO 2408 45，2 1732

Aπ西齶 四 ア如 9．2 2645 18、6 2433 16、3 1745

c磁 岬 o吻 贋 4．7 2635 7、5 2428 98 1743

P8所‘瓶 ‘懈 5．7 2633 9．6 2426 工1．2 1743

AsP  跏 5 13．0 2534 9．8 2428 U ，0 1743

C4雇 痂 39．8 2638 50，2 2428 48．5 1743

Concentration　of 　allergens 　used ：1 ：⊥OOO　w
’
eight ／volume 巳xcept 　for工

＊No．　tested ：number 　of　patients　tested， ＊ ＊ 一：not 　tested．

’
100〔〕O　for　molds ．

は，後に （later）白家製を HS に代えたもの もある．コ

ナ ラ の Quercus　glaucaを Q．　album に9｝
，

ヨ モ ギ の AT −

temisia　princepsを A ．　absinthium に で あ る 17）。市販 標

品が な い 在来種 の ハ ン ノ キ と ケ ヤ キ は 自家製に 終始

し， 移入種 の カ モ ガ ヤ とブ タ ク サ は当初 よ りHS を用

い た．室内塵 と真菌類は全 て Torii で あ る，

　　3）皮 内テス ト成績の集計 ：各ア レ ル ゲ ン の 常用濃

度の ほ か 闘値測定濃度 に よ る皮内テ ス トの 年間陽性率

を算出 したが ， 対 象患者数や年齢の バ ラ ツ キ を極力避

け る た め に 5 年毎に集計 した．ただ ， 陽 性症例数の 多

か っ た ス ギ に つ い て は毎年の 集計 も試み た．
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Table　4− l　Percentage　of　posltive　intraderma！test　to　allergeIls　in　patients
　　　　with 　allergic 　rhinitis 　every 　5　years 　over 　a　30−year 　period

Year ．ig69一1973 1974．一1978 1979一1983

Allergen ％PQsi口veNo ．　tested＊ 96PositiveNo ．　tested ＊ ％Posit［veNo ．　tested＊

工
．louse　dust 32．2 485 49．1 ⊥551 49，8 1285

Japanese　cedar 35．1 485 54．9 1545 64．3 1283

Oak 1L7 452 16．3 1403 17、3 989

Japanese　alder ．i3，1 306 ］4、4 ⊥324 14．2 1006

Ze墨kova 9．7 453 17．6 1202 17．2 989
Pinc 1，7 288 2．3 890 ⊥．7 981
Orchard　grass 18，2 484 22ユ 1516 23．7 1280
．Ra葺weed 28．7 484 25．9 ⊥493 18．8 1282

Mugwort 28．6 483 27，6 1505 24．0 正273

Japanese　hOP 11．8 484 18．3 1485 22，1 1103
ハ．伽 γ砌 磁 9．5 485 U ．6 15⊥⊥ 6，4 1280
α 卿 5ρ副 翩 9，7 485 7．o 1200 2、0 994
Pθ
．
π
．idl〃．雛 ε L2．8 485 6．4 1195 L7 986

五 5ρ召轡lzμ5 13．8 4．85 13．2 ユ406 3．5 1057
C卿 轟ぬ 40，0 485 37．0 玉4．96 26．5 1．042

Concentration　of　aitergens 　used ：⊥liOOO 　weight ／votume 　cxcept 　for　1 ：10000　for　rnolds ，
＊ No．　tested ： number 　of　patients　tested．

Table　4 −2　Percentage　of　positive　intraderma！　test．　to　atlergens 　in　patients
　 with 　allergic　rhinitis　every 　5　years 　over 　a　30−year　period（continued ）

Year 1984．一1988 1989一1993 1993 一1998

AUergen ％PosiほveNo ，　tested＊
％Positiv巳 No ．　tested ＊

％PozsitiveNo ．　tested＊

House　dust 56、5 915 61．4 617 48．1 518

Japanese　cedar 68．7 915 76．9 619 81．5 5工8
Oak 17，6 751 27．5 570 27、2 481

Japanese　alder 】．35 751 ユ6，7 570 20．6 485
Zelkova 16．7 750 22，8 570 25．7 482

Pine 2．1 752 6．3 569 5．6 2．13
Orchard　g．rass 30．4． 915 36，0 606 ＿　＊ ＊ ＿＊＊

Ragweed 34，1 917 48．2 618 45．0 518
Mugwort ． 27．1 916 32．6 617 34．6 509

Japanese　h。P 41．6 752 46．8 570 57．1 489
Al陀广腿 廟 9．3 9ユ2 16，5 6ユ7 15．9 508
α珈 5po 勲 観 4．2 756 6，0 571 5．0 482

P8漉‘
．
曜∫ε朋 4．3 750 7．2 571 7．9 482

A5P θ
馨 伽 5 53 750 6、5 571 9．3 482

C朋 讙ぬ 30ユ 754 39．9 572 35．2 483

Concentratioll　of 　allergens 　used ：1 ：1000　weight ／volume 　except 　for　1 ：10000　for　molds ．
＊No，　tested ：number 　of　patients　tested，　 ＊ ＊ 一

： Llot　tested、

結　果

　表 2 に 5 年毎に集計 した 6 群 の 症例数と そ の 平均年

齢 を示 した．平均年齢は喘息で は 38．3〜40．7 歳に分布

し， 初め の 5 年群 に対する各 5 年群の 有．為な年齢差 は

最大 2．4歳程度であ っ た．しか し， 鼻炎で は特 に 1974

〜1983 年の 10 年間は症例数が 増加 して ，平均年齢 の

分布巾 も28．9−− 35．4 歳 と広 くな り，年齢差 が最大5．8

歳 とな っ て い た．男女別 では ア レ ル ギ
ー
性鼻炎で各 5

乍群い ずれ も女性が多か っ た．表 3 と 4 に喘息と鼻炎

に つ い て ，5 年群別 に常用濃度 の ア レ ル ゲ ン に対する

皮内 テ ス ト陽性率を示 した．表 5 は陽性症例 の多 い ス
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Table　5　Perce以 age 　of　positive正rltraderrnal 　test　to

　　 Japanese　cedar 　poUen　in　a旺ergic 　padenLs

　　　 　every 　year 　over 　a　30−year 　period

Bronchia1asthma Allerg［Crhinitis

Year ％Posi巨veNo ．　tested ＊ ％PositiveNo ，　tested ＊

1969 14．5 553 35．4 99

1970 13．2 532 42．1 88
1971 125 505 30，9 81
⊥972 13、4 538 37，9 95

1973 10．8 611 30，3 122

ユ974 15．8 747 38．7 163
工975 13．7 7ユ5 37．1 175
1976 27，9 727 639 31G

1977 27．6 686 54．1 333
1978 15、0 67亅 60．6 564

1979 25．6 574 72、7 425
1980 27．8 515 59，6 230

1981 25．1 593 54．O 228

1982 33．0 621 68、7 265

1983 30．7 537 54，8 135
1984 39．1 631 66．9 250
1985 37．6 481 653 216

1986 42、6 594 682 173
1987 46．5 4ア3 70，6 疋50

1988 49．2 516 77．0 玉26
ユ989 48．8 570 64．7 102

ユggo 46．5 458 83．5 121
1991 54．8 507 79、4 160

1992 52．7 444 71．7 99
1993 62．4 455 81．0 137

1994 54．8 350 74．4 go
1995 51．1 370 89，6 173

1996 51．9 374 709 86
1997 59．2 358 86．5 104
1998 55、6 293 75．4 65

Concentration　of 　allergen 　used ：1 ：1000　weight ／volume ．
＊ Nn，　tested ：number 　of　patients　tested．

ギ の みに試 みた毎年の 集計結果で ある．図 1か ら 5 に ，

常用濃度 ア レ ル ゲ ン と 共 に ユ0倍 希釈系列濃度に対す

る 陽性率の 5年毎推移を示 した．各図の 凡例 の ア レ ル

ゲ ン の 種類 に 続 く数字 は ア レ ル ゲ ン 濃度と し て 常用対

数の 指数を示 し，BA は喘息 AR は鼻炎が対象で ある

こ とを表し た．

　図 1 の 室 内塵 に お い て ，総じ て喘息は鼻炎よ り皮内

テ ス ト陽性率は高い ．経年 的 に は ， 陽性 率は指数 3 に

対 し て初め の 1969〜1973年の 5 年閥 C69−
’
73 と略 ，

以下 同様表現）に 比 し喘息 も鼻炎も上 昇し て い て ，よ

り高希釈の 4 や 5 に対 して も類似 の推移を示 した （以
．
卜
』
，ア レ ル ゲ ン濃度は常用対数 の 指数で 表す）．しか
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　Fig．1，　Five−year 　changcs 　in　percen亡ages 　of　posi−

tive　intraderエllal　test亡o　house　dust　and 　Japanese　 ce −

dar　pollen 　in　patients 　w 量th　brQnchial　asthrna 　and 　aner −

gic　rhini亡is，　In　legend，　each 　number 　foliowed　by　an 　a1−

lergen　name 　represents 　the　index　of　common ！oga ・

rithm 　in 仁en −di正L【tiorl　scries　of　aliergen ．　BA 　or　AR 　indl−

cates 　respectively 　bronchial　asthrna 　or 　allergic 　rhini 一

巨s．

し ド94−’98で は喘息にお ける室内塵 の 3 の み が横ば

い を呈 した以外，全て前年の 5年群よ り低か っ た．同

じ図 1の ス ギ で は，室内塵 と逆に 陽性率は鼻炎が喘息

よ り高い が
， 経年的 に は 両疾患共に何れ の ア レ ル ゲ ン

濃度 に対 して も明 らか に 上昇し て い た．

　図 2 の コ ナ ラ ，
ハ ン ノ キ お よ び ケ ヤ キ も鼻炎 の 陽性

率が高か っ た．経年的には ， 3 で 喘息と鼻炎共 に陽性率

は上昇 して い る が ，4 と 5 で は コ ナ ラ と ハ ン ノ キ で 僅
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　Fig．2．　Five−year 　changes 　in　percentages 　of　positive　intradermal　test　to　polens
froln〔｝ak ，　Japanese　alder ，　Zelkova　and 　pine　in　patieIlts　with 　bron〔：hial　asthma 　and 　al−
lergic　rhinitis ．　For　explanation ，　see 　Fig．　l　iegend．

か な上昇 ， ケ ヤ キ で は ほ と ん ど 平坦 とみ られた．しか

し，同 じ図 2 の マ ツ で は 3 で 喘息 と鼻炎共 に 2％ 程度

の 低い 陽性率が初め の 20 年間ほ とん ど変化 な く経過

して い たが，最近 10年間 の
’
89−

’
93 な い し

’
94−

’
98 に

は 5〜6％ と急騰 し，それ に鼻炎 の 高 い 傾 向もうか が え

る ようにな っ た．

　図 3 の 草本花粉に対 して も鼻炎は 喘息 より陽性率は

明 らか に 高い ．カ モ ガ ヤには何れ の濃度に対し て も次

第に陽性率が上昇し て い る が
， 反亦 の 激 しい 例が最近

多 くなり
’
94−

’
g8 には 3 に よ る テ ス トは中止 された．

ヨ モ ギ とブ タ ク サには何れ の 濃度 も上昇 して い たが ，

3 には
’
79−

’
83 まで 一旦明 らか に下 降して か ら ト昇 に

転 じ て 凹形 の 推移 を示 し て い た．こ れ は特に 陽性率の

高い ブ タ ク サに明瞭 で ， 高希釈 の 4 や 5 に も類似 の 傾

向が み られ た．同 じ図 3 の カ ナ ム グ ラ は 3 の みが明 ら

か に一ヒ昇を続 けて きた の に反 し，高希釈で はほとん ど

変化せず，わ ずか に鼻炎の 4 が最近 5年間 の
T94 −’98

に高 くな っ て い た．

　図 4 と 5 に は真菌の 推移を示 した．疾病別陽性率で

は ア ル テ ル ナ リ ア に対 し て喘息 と鼻炎がほとん ど同率

とみ られる以外 ， 総 じて喘息に高率である．経年的 に

は，常用 の 4 に 対 し全 て
’
79−

’
83 を底辺 とす る凹形を

呈 して い たが ， こ の様な変化は高希釈の 5 と 6 に は ほ

とん どみ られ ない ．すな わ ち，図 4 の ク ラ ドス ポ リ ウ

ム ，ペ ニ リシ ウム お よび ア ス ペ ル ギ ル ス では高希釈 に

対 して ほ ぼ 同率に 経過 し， 図 5 の ア ル テ ル ナ リア とカ

ン ジダで は ， 陽性率の 高い 喘息 の カ ン ジダ に 凹形の 傾

向がみ られ る もの の ，い ずれ も次第に 上昇して い た ．

考　案

　ア レ ル ゲ ン ・エ キ ス を用 い るため に は，そ の 品質が

常に 問われ る と こ ろ で あ る．当然 ， 本検索の ように 長

年月に わ た る皮内テ ス ト成績を比較するには力価 の安

定 した ア レ ル ゲ ン が望まれる．最近 で こ そ，ア レ ル ゲ
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　 Fig．3．　 Five−year 　changes 　in　percentages 　of　positive　intradermai　test　to　pollens
from　orchard 　grass，　mugwort ．　ragweed 　and 　Japanese　hop　in　patients　with 　brenchial
asthma 　and 　allergic 　rhini しis，　For　explanation ，　see 　Fig．11egend ．

ン の 標準化が世界的に行 われ て ， 標準ア レ ル ゲ ン を入

手する こ とも
・
部可能とな っ て きて い る．しか し，我

が国固有種の標準標晶の 入手に は現在で もほ とん ど不

可能 で あ り， ま して 今回の 集計初期 の 30 年前頃 は市販

標品そ の もの を信頼す るか ， ある い は自ら評価を試み

る しかない ．幸い ，我 々 は テ ス トを定期所定 目に
・一括

して行 い ，術者と判定者は それぞ れ 可能な限 り習熟 し

た阿 者 とし， 加 えて 強陽性反応 は ア レ ル ゲ ン 10倍希

釈系列 に よる反応闘値 を求めて きた．こ の ため ， 自ず

か らア レ ル ゲ ン の 力価 の 評価が なされ る こ とに なり，

こ の表れ の 1 つ が ス ギ の 主要抗原の 単離とな っ た 19）．

結 局 ， 表 1 に示 した ような ア レ ル ゲ ン が選 ばれ ， そ の

テ ス ト前 日 の 調 整に も努 め て い て ，い わ ゆ る 「in

house」的 に少 な くとも我 々 の 施設 内 で の 成績 は互 い

に比較可能 と考 えられ よう．

　陽性率に 関して まず強調さ れねばならない の は，喘

息 と鼻炎で 感作ア レ ル ゲ ン の 種類に よ り差の ある こ と

で ある，こ れは テ ス トが ， 上述 の ように ， 疾病 の 別 な

くほ とんど同
一

条件で 行われ て い る た め に確実な現象

とみ られ る，す なわち，室内塵 の 陽性率 は喘息 で 鼻炎

よ り高 く，花粉は鼻炎で高い ．しか し，真菌は属 に よ

りや や異 なり，ア ル テ ル ナ リ ア が喘息 と鼻炎に ほ ぼ 同

率とみ られたが ， そ の 他は全 て 喘息に高率で あ っ た．

こ の ような関連は経験的 に 知 られ て はい る が ，
こ れ を

明確に指摘した 報告は意外に少なか っ た2｝20），少な く

とも気道疾患 に お い て 感作ア レ ル ゲ ン の 種類に よ りア

レ ル ギ
ー

の 臨床表現が異な る こ とを意味 しようとし，

そ の 主 な要 因は ア レ ル ゲ ン の 粒子 径 とみ られ る

が 13）2D
， 真菌で は 生体に お ける増殖性 も関わ る場合

があ ろ う．

　5 年毎の 陽性率 の 推移 では図 1〜5 の ように ， 喘息 も

鼻炎 もほ とん ど同様の推移を示 し，少な くとも常用濃

度 の 3 あ る い は 4 の ア レ ル ゲ ン に対 して ，
ヨ モ ギや ブ

タ ク サ，それに真菌で 凹形の 経緯を示 して は い る もの

の ， 程度の差はあれ全て 上昇 して い る とみ られ る．中

で も ス ギ で は喘息で 12，8 か ら 54．4％ に ， 鼻炎で 35．1
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　Fig．4．　Five−year　changes 　in　percen 亡ages 　of　posi−

tive　intradermal　test　to　Clfidosporium，　Penicillium　and
Aspergillus　in　patients　with 　bronchial　asthma 　and 　al−

ler9呈c　rhinitis ．　For　explanation ，　see 　Fig．11egend．

か ら 81．5％ に ， また コ ナ ラで は喘息で 6．9 か ら 19．5％

に，鼻炎で 11．7 か ら 27，2％ に，こ の 30年の 間 に 3倍前

後に 至 る 上昇を示 して い た，また カ ナ ム グ ラ に は，特

異的か どうか 不明 で あ る が ， 喘息 で 7．1 か ら 45．2％，鼻

炎で 11．8 か ら 57．ユ％ へ と 5〜6倍 もの 高謄 をみた （表

3 お よ び 4）．よ り高希 釈 の ア レ ル ゲ ン に 対 して は ， 図

1の 室内塵や ス ギに典型 的 に ， 概 して常用濃度 に ほ ぼ

並行 して 上昇 し，陽性率の 上 昇が ほ と ん ど特異的で あ

る こ とを示 してい よう．しか し， 希釈系列に対 する変

化が常用の 推移 に必ず しも類似 して い な い 場合 もあ

る．既 に教科書的で ある が ，皮内テ ス トはプ リ ッ ク ・

’69−一’73　
’74」 78　

t79−・’83　
「
84−

’
88　’89−’93　，94−’98

　　 　　 　　 　 Year

　Fig、5，　 Five−year 　changes 　in　percentagcs　of　posi−

tive　intradermal　test　to　Alternaria　and 　Candida　in　pa・

tients　with 　bronchlal　ast 軌ma 　and 　allergic 　rhinitis ，　For
explanation ，　see 　Fig，工legend．

テ ス トに 比較 して 感度は 大 で あ る が非特異的反応を生

じ易 い とされ ， 特に高濃度エ キ ス に よ る非特異 的反応

は主 に不純物に よ る と され る 22）．しか し，高濃度 エ キ

ス に よる反応 は時に受動移入 可能 で ア レル ギー性の 場

合 もあ り得 る とされ （こ 0）際，花粉 の 1 ：1000， 室内塵

の 】： 100w ／v）22，， また ア レ ル ゲ ン間 の 交差反応 が関

わる場合もあろ う．従っ て ， 常用濃度 で特異性が 疑わ

れ る場合はよ り高希釈 エ キ ス による反応 の観察が役立

とうし，環境 ア レル ゲ ン 濃度の 変化 も参考とな り得 よ

う．

　図 1 の 室内塵 陽性率の 上 昇は ， 室 内塵 ダ ニ が総 じ て

増加 して きた と され る こ と と 関連 す る か も しれ な

い 23）．ただ，最近 5年間の
’
94−

’
98で 頭打 ち，あるい

は低 ド傾向を示 し て い た理由は不明で あ る．同じ図 1

の ス ギ は使用濃度の 全 て に 明らかな上昇経緯 を示 して
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dar　pollen　in　patients　with 　bronchial　asthma 　or　allergic　rhinitis 　in　relation 　to　yearly
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印象的 で あ る ．また，ス ギ に 対 する毎年の 陽性率 （表

5）と既報の 空中花粉数 の 年次推移 を図 6 に併記す る

と11），陽性率の F．昇は花粉数の 増加 と関連 して きたか

にみえる．特に 1970年代後半か ら 80年にか けて ，
こ

れ まで の 花粉数 2000／cm2 ／年程度 まで が 3倍以上 も急

増 した 年が 3 回あ り， 既 に指摘 した よ うに 24），そ の

ピーク に 全 く
一致 して 特に鼻炎の 陽性率の 急 E昇がみ

られた．また，そ の 頃を境に ，東京都内 で もス ギ花粉

症初発病者が 急激 に増加 し始 め た とされ て い る 25）．実

際，ス ギ花粉症 の 著 しい 増加に関連 して ，ス ギ花粉に

対する 皮膚あるい は 血清の 反応増強は飛散数増加が 主

要要 因とされ る こ とが 多い 26）
−35〕．

　 ス ギ 以 外の 花粉 に つ い て ，そ の 陽性率 の 推移 と飛散

花粉 との関連 を検討す るた め，既報 の 花粉調査成績 の

概要 を図 7 に まとめ て み た 11）．こ の 中 で ， 患 者へ の 影

響 を比 較的推定出来る の は広域的飛散を呈する木本花

粉で あろ う．木本花粉数 の 年次推移で は，コ ナ ラ属が

次第に 増加 して い た が，マ ッ 科 ，
ハ ン ノ キ属そ れ に希

に急増を呈 したケヤ キも 30 年間 ほ とん ど変わ っ て い

な い とみ られ る ．他方 ， 図 2 にお い て，コ ナ ラ，ハ ン

ノ キ お よびケヤキ の 3 に は次第に 陽性率が上昇 して い

るが，高希釈に は 比較的変化が乏 し い ．しか し，コ ナ

ラ とハ ン ノ キ の 高希釈には上 昇傾向が み られ て ，
コ ナ

ラ花粉 の 漸増 と の 関連 が 考え られ ， また コ ナ ラ とハ ン

ノ キ の ブナ 目として の 共通抗原性 も関与 して い る の か

もしれ な い 36）．同じ図 2 の マ ツ 花粉は ア レ ル ゲ ン 性が

低 く，陽性率は初め の 20 年間喘息 と鼻炎共に低率に経

過 して い た が ，最近 10年間 に 約 3倍 （2％ 程度か ら 5

〜6％，表 3 と 4）もの 高謄 をみた．これ はマ ツ 花粉飛

散数が ほ とん ど変化な く推移 し て きた こ とを考慮す れ

ば ， 異常 とさえい うべ く， 最近 の 陽 ［生率の 上昇 には飛

散花粉以外 の 何ら か の要因が 関与 して い よ うこ とを想

定させ る．

　図 7 の 草木花粉 数 の 推移は
一

般的傾向を示 して い る

の み で，患者周辺 の参考で しか ない で あ ろ うか ら， 皮

内テ ス ト陽性率との 関連は木本 ほ ど に は推定 し難 い で

あろ う．しか し，ブ タ クサ属花粉で は ク ワ モ ドキが最

近増加傾 向にあ り11｝，埼玉県で も同様の 観察が なされ

て い る 3ア）．こ の こ とは陽性率の 凹形経過 の 後半に お け

る 上昇 と関連があ る と思 わ れ （図 3），凹形経過前半 の

下 降も患者周辺 の花粉状況を反映 して い るで あろ う．

こ の ド降 は 宅地造成等 の 開発 の 影響 もあろ うが，1970

年代前半に ブタクサ さらには同 じキ ク科の セ イタ カ ア

ワ ダチ ソ ウ の 弊害が喧伝され て雑草刈 りが推奨 され た
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ユ084 ア レ ル ギー
患者の ア レル ゲ ン 皮内反 応 30年の 推 移

こ とと関連 して い ると考えられる．また ， 図 3 の ヨ モ

ギにみ られ る類似 の 凹形経過も共通抗原性に富むプ タ

ク サ の 影響 と考 え ら れ よ う38〕39）．そ の 他図 7 に お い

て，イネ科草本 で は 6 月以前に開花す る主に移入種 の

花粉数 はほとん ど変化 な く，
カ ナ ム グラは減少傾 向，

それに ヨ モ ギ属 は明 らか に減少さえ し て ，こ れ らの ア

レ ル ゲ ン に よ る陽性率の 上昇とは符号 して い ない （図

3＞．中で も，カナ ム グ ラ の 3 による上 昇は著しい が，

特異的か どうか は明 らかで ない ．高希釈には変化 が乏

しく ， 4 の みが最近 5 年間に僅か に高 くなっ て い る の

み で ある．他の 花粉との共通抗原性も考え られ ようが ，

こ の よ うな検討はまだ行 われて い な い し ， 少 な くとも

カ ナ ム グ ラ花粉の みな らず他 の ク ワ科花粉 も増加 して

い る事実はなか っ た lD ．

　真菌で は，図 4 と 5 の常用濃度 4 に対する凹形 の 推

移は，山 口 も小児に 同様の Toriiア レ ル ゲ ン の 皮 内テ

ス トで観察 して い る4°）．また ， 1960年代後半に は 同 じ

く Toriiで カ ン ジ ダを除く 4属 の 皮内テ ス ト陽性率に

平均 15％ 程度の 記載が ある 4D ．こ れ は今回の 集計結

果と大差な く，197e年頃 まで は他施設で も 4 に対 して

比較的高い 陽性率を呈 して い た とみ られ る、しか し，

高希釈 の 5 と 6 に対 して は喘息 の カ ン ジ ダ に 凹形の傾

向を示 して い る の み で ，ア ル テ ル ナ リ ア が次第に ヒ昇

し て い る 以外，ほとん ど平坦 に経過 して い た．従 っ て ，

図 3 の ブ タ ク サ の ような全 て の 濃度 にお け る 凹形 経過

と明 らか に 異 な り， 真菌の 全 て にみ られた
’
79−

’83 ま

で の 前半における高い 陽性率は特異的か どうか は疑わ

しい ．こ の 前半 の 推移に関して ，我 々 は既 に 50 例 の 保

存血清の RAST 値 をア ル テ ル ナ リア と ア ス ペ ル ギ ル

ス に つ い て 1974と
’
84 年で 比較 して い る が，前者が両

年 ともほ とんど同 じで ある の に反し，後者は 1974年に

高値を呈 して い た 24）．こ の こ とは図 4 の ア ス ペ ル ギ ル

ス の 4 の み が 前半 10 年間明らか に高 い 陽性 率を保 っ

て い た こ とと関連 して い る とみ られ る．一
方，真菌は

屋 内 に も生育 して ， 当院周辺 の 屋外飛散真菌 の 推移が

必ず しも患者 の 周辺状況に 類似 して い る とは限 らな

い ．しか し ， こ の約 30 年間 ， 年 間総飛散数に大 きな変

動はない とみ られ る が，1960 年代か ら 70 年代前半ま

で全国的に も上位 4 属に数え られ て い た ア ス ペ ル ギ ル

ス とペ ニ シ リウ ム が 1980年代以 降 は激減 し，特 に前者

は 1969〜71 年 の 検 出頻度 5％ 程度か ら 1983〜92年 の

平均 0．7％ に まで 減少 して い た12）／5）j6〕．す なわ ち，真

菌ア レル ゲ ン の 全 て に み られた前 半 の 4 に対する高い

陽性率 は ， 非特 異的反応も否定で きない が，主 に ア ス

ペ ル ギ ル ス の 影響に よ る真菌粗 エ キ ス 間の 共通抗原性

が もた らした結 果 とみ る方 が妥 当 と思 わ れ る 42＞43）．

しか し， 後半 の 4 の 陽性率 の 漸増 は，高希釈の 5 と 6

に対する ア ル テ ル ナ リア や カ ン ジダの 上昇推移か らみ

る と，前半よ りも特異性の高 い 経過と考え られよう．

　以上，1969年か ら 30年の 間に喘息 と鼻炎患者は ほ

と ん ど 同様に 諸種の 吸入件 ア レル ゲ ン に対 し て感作の

頻度と程度の増大を呈 して きた とみ られるが ，こ れ ら

の 変化は 必 ず しも空中飛散ア レ ル ゲ ン の 多寡 を反映 し

て い な い ．こ の 両極端 は我 が国の 代表的な普遍的空中

ア レ ル ゲ ン で あ る ス ギ と マ ツ 花粉に み る こ とが で き

る．ス ギ花粉に対する皮内テ ス ト陽性率の著 しい E昇

は，特に 1970年代後半に 明らかな ように ， そ の 飛散数

の増加 と連 動 してい るとみ られ る ．しか し，ア レ ル ゲ

ン 性 の 低 い マ ツ 花粉 に は 陽性率は低率の まま経過 し て

い た が，花粉飛散数が ほ とん ど変化 して い ない に もか

か わらず ， 最近 10年間に 急激 な上 昇をみ た ．こ の こ と

は少 な くとも 1989年以 降に喘息で 40 歳前後，鼻炎で

30歳 前後 に 達 した年齢層 の ア レ ル ゲ ン に よ る 感作 の

増大に は，ア レ ル ゲ ン暴露量以外に何 らか の 要因が関

与 して い る で あろ うこ とを明 らか に 示 して い る．
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C｝IANGE 　IN　SKIN 　REACTIVITY 　TO 　COMMON 　ALLERGENS 　IN　ALLERGIC

　 　　 　 　　 　 　　 PATIENTS 　OVER 　A 　30−YEAR 　PERIOD

　　　　　　　　　　　Association　with 　Aeroallergen　Load

　 Takao　Shida，　Kazuo　Akiyama，　Maki　Ilasegawa，　Yuuji　Maeda ，

Masami 　Taniguchi，　AkiQ　Mori，　Shogo　Tomita，　Naomi 　Yamamoto ，

　　　　　 Toyota　Ishii，　Akerni　Saito　and 　Hiroshi　Yasueda
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　　 Five−year　changes 　in　the　percentage　of　positive　intradermal　test　to　allergens 　in　patients　with 　bronchial

asthma （BA ）and 　allergic　rhinitis （AR ）over 　a　period　of 　30　years 　from　1969　to　l998　were 　analyzed ，　with 　con −

sideration 　of　their　association 　with 　the　yearly　changes 　in　the　leveLs　of　airborne 　pollens　and 　molds 　over 　30

years ．　Allergens　used 　throughout 　the　perlod　were 　house　dust，　pollens　frorn　various 　plants （Japanese　cedar ，

pine，　oak ，　Japanese　alde 鵡 Zelkova，　orchard 　gras馬 ragwee “ mugwort 　and 　Japanese　hop）and 　molds （Alternaria、

Cladosporium．　Aspergillus．　P8η酬 1翩 and 　C躍祕 da）．

　　 Overall　percentages　to　house　dust　were 　higher　in　BA 　patients　than　in　AR 　patients，　but　those　to　pollens

were 　distinctly　higher　in　the　latter．　Those　to　molds 　were 　higher　in　BA 　patients，　except 　that　those　to、Alternaria

were 　about 　the　same 　in　both　BA 　and 　AR 　patients．　Therefore，　the　clinical　expression 　of　allergy 【nay 　difFer　ac−

cording 　to　the　type　of　allergen 　to　which 　subjects 　are 　sensitized ，

　　 Over　the　course 　of　30　years ，　the　increase　in　the　percentage　of　positive　intradermal　test　to　all　of　the　aller−

gens 　used 　was 　noted 　in　both　BA 　and 　AR 　patients，　although 　this　did　not 　always 　refiect 　the　aeroallergen 　load．

This　includes　the　two　extremes 　to　pollens　from　Japanese　cedar 　and 　pine，　either 　of　which 　is　the　most 　common

source 　of　allergen 　in　Japan．　Significant　increases　in　the　percentages　to　Japanese　cedar 　pollen （from　12．5％ to

54．4％ in　BA 　patients，　andfrom 　35．1％ to　81．5％ in　AR 　patients） appeared 　to　be　roughly 　correlated 　to　marked

increases　in　pollen　count ，　Irl　contrast ，　that　to　pine　pollen　was 　kept　bw 　at　about 　2％，　because　of　their　weak 　aト

lergenicity，　but　abruptly 　increased　to　5−6％ in　the　last　decade，　despite　the　almost 　invariabte　ponen　count 　over

the　last　30　years．　Theref｛〕re ，　the　increased　sensitivity 　to　aeroallergens 　may 　also 　be　associated 　with 　other 　fac−

tors　besides　their　load　in　the　air．
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