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【背景・目的】アトピー素因はダニなどの種々の環境アレルゲンに対し，特異的 IgE 抗体を過剰に産
生する体質と定義され，アトピー素因の判定は皮膚試験や血中抗原特異的 IgE 抗体の測定によって
行われることが多い．本研究の目的は，アトピー素因を少なくとも一つの抗原に対して特異的 IgE
抗体が陽性と定義した場合に，検討する抗原の数がアトピー素因の判定に与える影響を検討するこ
とである．
【方法】若年健常者 116 例，気管支喘息 104 例，COPD 294 例，サルコイドーシス 64例，さらには
北海道上士幌町住民 218 例（うち気管支喘息 33例，COPD 5例）を対象に詳細な問診と抗原特異的
IgE 抗体の測定を行った．少なくとも 1つの抗原に対して特異的 IgE 抗体が陽性の場合をアトピー
素因ありと定義し，MAST26Ⓡを用いてアトピー素因の有無を判定した．検討する抗原の数の違いに
よるアトピー素因の頻度の変化を検討するために，26種類のアレルゲンのうち抗体陽性率が高いア
レルゲンから順に抗体陽性者の割合を累積した．上士幌町住民群ではさらにシラカンバを項目に加
えて検討した．
【結果】検討するアレルゲンの数を増やしていくことで，新たにアトピー素因ありと判定される者は
それ以上増加しなかった．いずれの疾患群においても同様の結果が認められた．対象者全体では，
26種類の抗原で判定されたアトピー素因のうち，95％以上は 11種類の抗原で判定することができ
た．上士幌町群ではシラカンバの抗体単独陽性例は 5例で，これによりアトピー素因の頻度が 2.3％
増加した．
【結語】抗原特異的 IgE 抗体の有無によってアトピー素因を定義した場合，検討するアレルゲンの数
を増やしても，新たにアトピー素因ありと判定される人の数はそれに比例して増加せず，抗原特異
的 IgE 抗体の測定によってアトピー素因を判定する場合，ほぼ 10種類のアレルゲンを調べること
で 95％以上のアトピー素因を判定できると考えられた．
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はじめに

アトピー 素 因 は 1923 年 に Coca と Cooke に
よってはじめて提唱された概念 1）で，現在ではダ
ニなどの環境アレルゲンに対し特異的 IgE 抗体
を過剰に産生する体質とされる 2）3）．アトピー素因
の判定には，皮膚試験や抗原特異的 IgE 抗体の測
定が広く行われ，少なくとも 1 つの抗原に対する
反応が陽性の場合にアトピー素因ありと定義され
ることが一般的である 3）―5）．測定する抗原としてダ
ニ，花粉，真菌，ペット皮屑などが用いられるが，
検討する抗原の数や種類は報告により異なり，
様々である 6）7）．一方で，検討する抗原の数の違い
がアトピー素因の頻度に与える影響を検討した報
告はこれまでにない．また喘息やサルコイドーシ
スなどの種々の背景疾患がアトピー素因の判定に
影響する可能性についての検討もない．本研究の
目的は，アトピー素因を少なくとも一つの抗原に
対して特異的 IgE 抗体が陽性と定義した場合に，
検討する抗原の数がアトピー素因の判定に与える
影響を検討することである．

対 象

北海道大学病院第一内科で募集したアトピー素因
に関する研究に同意した健常者ボランティアのうち
喘息，アレルギー性鼻炎の既往がない健常者 116 名

（若年健常群），北海道大学病院第一内科に通院歴があ
り，問診，理学所見，呼吸機能所見，気道過敏性検査
所見などから本邦の喘息予防・管理ガイドライン
2006（発作性の呼吸困難，喘鳴や咳などの症状の反復，
可逆性の気流制限，他の心疾患などの除外）に基づい
て診断された気管支喘息患者 104 例（喘息群），および
GOLD の診断基準（スパイロメトリーで 1 秒率が 70％
未満で，他の気流制限を来たしうる疾患を除外）によ
り診断された COPD 患者 294 例（COPD 群），厚生省
診断の手引き（組織学的ないしツベルクリン反応，ま
たは血清 ACE 値を含む 3 項目以上が陽性）により診
断されたサルコイドーシス患者 64 例（サ症群），厚生
労働省厚生労働科学研究免疫アレルギー疾患予防・
治療研究事業の一環としてアレルギーに関する大規
模なアンケート調査を北海道上士幌町民 3231 人に実

施し，そのなかからアレルギー検査に同意の得られた
218 例（上士幌町住民群：うちアレルギー性鼻炎 106
例，気管支喘息 33 例，COPD 5 例）を対象とした．

本研究は本学の倫理委員会の承諾を得て，すべての
対象者から本研究に参加する同意を文書にて得た．

方 法

す べ て の 対 象 者 に お い て 血 清 総 IgE 値 と
MAST26Ⓡ（日立化成工業株式会社， オオアワガエリ，
ハルガヤ，ヨモギ，ブタクサ混合物，スギ，アルテリ
ナリア，カンジダ，アスペルギルス，ペニシリウム，
クラドスポリウム，イヌ上皮，ネコ上皮，コナヒョウ
ヒダニ，ハウスダスト II，卵白，ミルク，サケ，エビ，
カニ，マグロ，コムギ，コメ，ダイズ，ギュウニク，
トリニク，チェダーチーズ）を用いた特異的 IgE 抗体
の測定を行った．上士幌町は北海道十勝管内にある人
口約 5400 人の町であり，シラカンバが町の樹として，
街中に多く植林され，シラカンバが一般的な環境アレ
ルゲンとなっている．MAST26Ⓡにはシラカンバに対
する抗体が含まれていないため，シラカンバに対する
特異的 IgE 抗体は ImmunoCAPⓇ（Phadia 社，CAP
RAST 法）にて測定した．特異的 IgE 抗体はクラス 1
以 上（MAST26Ⓡ：1.01 ル ミ カ ウ ン ト 以 上，CAP
RAST：0.35UA�ml 以上）の場合を陽性と定義した
が，クラス 2 以上（MAST26Ⓡ：4.41 ルミカウント以
上，CAP RAST：0.70UA�ml 以上）を陽性とした場合
についても同様の検討を行った．

少なくとも 1 つの抗原に対して特異的 IgE 抗体が
陽性の場合にアトピー素因ありと判定した．

各対象群における性別，年齢，喫煙歴，血清総 IgE
値，アトピー素因の頻度について，χ2検定または
Kruskal-Wallis 検定を用いて比較検討した．p＜0.05
を有意差ありとし，解析には統計プログラムSYSTATⓇ

（SYSTAT 社，USA）を用いた．
抗体陽性率が高いアレルゲンから順次累積し，検討

するアレルゲンの数を増やすことによって生じるア
トピー素因の頻度の変化を検討した．

結 果

各対象群間において，性別，年齢，喫煙歴，ア
トピー素因の頻度，血清総 IgE 値は有意に異なっ
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Table 1 Subject characteristics

Atopy
(%) ＊

Total serum IgE 
(median, range) ∫

Smoking
(%) ＊

Age
(median, range) ∫

Sex
(Male/Female) ＊Number

46.0 86.1, 5-2557826.160, 18-87 515/281796All subjects
72.4 70.5, 5-1900 9.424, 18-35 81/35116Healthy controls
59.6188, 5-2557826.056, 18-80 45/59104Asthma
26.2 77.7, 5-553829.371, 41-87274/20294COPD
32.2 29.3, 5-413643.156, 19-7842/22 64Sarcoidosis
55.084, 5-499026.153, 23-79 93/125218Residents of the

Kamisihoro town
＊chi-square test: p＜0.001 
∫Kruskal-Wallis test: p＜0.001

ていた（p＜0.05）（Table 1）．年齢は若年健常群が
最も低く，COPD 群が最も高かった．アトピー素
因の頻度は，問診上，明らかな気管支喘息やアレ
ルギー性鼻炎がない若年健常群（72.4％），喘息群

（59.6％），上 士 幌 町 住 民 群（55.0％），サ 症 群
（32.3％），COPD 群（26.2％）の順に高かった（Ta-
ble 1）．対象全体（n＝796）においてコナヒョウヒ
ダニに対する抗体が最も陽性率が高く（Table 2），
アトピー素因ありと判定されたうちの 70.5％ を
占めていた．各群におけるコナヒョウヒダニに対
する抗体陽性率は，アトピー素因ありと判定され
た人のうち，若年健常群で 80.0％，喘息群で
71.0％，COPD 群で 59.7％，サ症群で 85.7％，上士
幌町住民群で 64.8％ であった．また，今回アト
ピー素因ありと判定された人のうち 95％ 以上が
何らかの吸入抗原に対して IgE 抗体が陽性で
あった．

対象者全体において，26 種類の抗原のうちアト
ピー素因の判定の際に用いるアレルゲンの数を順
次増やしていくと，クラス 1 以上を特異的 IgE
抗体陽性と定義した場合，アレルゲンの数が 8 種
類の時点で 95.1％，19 種類の時点で 100％ がアト
ピーありと判定された．それ以上検討するアレル
ゲンの数を増やしてもアトピー素因の頻度は増加
しなかった（Fig. 1）．各対象群それぞれにおいて
も若年健常群では 6 種類（95.2％），喘息群では 7
種類（95.1％），COPD 群では 11 種類（96.1％），サ
症群では 2 種類（95.0％），上士幌町住民群では 10
種類（95.2％）の上位アレルゲンの検討によってア

トピー素因の 95％ 以上を判定することができた．
クラス 2 以上を特異的 IgE 抗体陽性とした場

合，アレルゲンの数が 10 種類の時点で 98％ がア
トピー素因ありと判定され，クラス 1 以上を抗体
陽性と定義した場合と同様に，検討するアレルゲ
ンの数をそれ以上増やしてもアトピー素因の頻度
は増加せず，各対象群においても同様の結果で，
若年健常群では 6 種類（96.9％），喘息群では 8
種類（96.3％），COPD 群では 7 種類（97.4％），サ
症群では 2 種類（100％），上士幌町住民群では 8
種類（96.3％）の上位アレルゲンの検討によってア
トピー素因の 95％ 以上を判定することができた

（Fig. 2）．
上士幌町住民群では 26 種類のアレルゲンにシ

ラカンバアレルゲンをさらに加えて検討した．ク
ラス 1 以上を抗体陽性と定義した場合，シラカン
バに対する抗体陽性率は 17.9％（39 例）で検討し
た 27 種類のうち，5 番目に高かった．シラカンバ
に対する抗体単独陽性例は 5 例（花粉症合併例 3
例）で，これによって上士幌群全体の 2.3％ が新た
にアトピー素因ありと判定された．クラス 2 以上
を抗体陽性とした場合のシラカンバ抗体陽性率は
17.0％（37 例）で，2 番目に高かった．抗体単独陽
性例は 7 例（花粉症合併例 5 例）で，新たに 3.2％
がアトピー素因ありと判定された．

考 察

アトピー素因の判定には，特異的 IgE 抗体の有
無のみならず，血清総 IgE 値やアレルギー疾患の
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Table 2 Positive rate for specific IgE antibody to each allergen (1)

Residents of the 
Kamishihoro town

(n=218)
Sarcoidosis
(n=64)

COPD
(n=294)

Asthma
(n=104)

Healthy control
(n=116)

All subjects
(n=796)

Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Item

37.2 28.1 15.6 42.358.632.4D. farinae
26.1 10.96.5 19.245.7 18timothy
13.8 10.95.1 28.837.917.1sweet vernal
19.36.38.2 22.131.916.3cat epithelium
21.19.46.5 16.334.516.1mugwort
14.26.33.7 19.236.213.9house dust I I
14.79.44.8 16.334.513.9cedar, Japanese
 7.83.13.76.733.6 9.5dog epithelium
 8.71.63.76.719.0 8.9ragweed
 9.21.63.74.827.6 7.5Candida
 4.61.65.13.819.8 6.5Aspergillus
 6.04.73.13.819.0 6.5Cladosporium
 6.41.64.85.812.9 6.3Alterinaria
 3.21.62.74.823.3 6.0Penicillium
 1.81.62.05.813.8 5.9egg white
 4.11.62.45.816.4 5.7shrimp
 6.41.62.72.925.9 5.7rice
 4.11.63.77.711.2 5.1soy bean
 5.01.63.12.911.2 4.6beef
 4.61.62.72.912.1 4.4wheat
 3.23.11.73.812.9 3.8milk
 1.41.61.73.813.8 3.6cheddar cheese
 2.33.11.71.910.3 3.5chicken
 0.91.62.02.919.8 3.4salmon
 0.91.62.01.912.1 3.3tuna
 0.51.61.41.912.9 3.0crab
17.9―――――betula

有無も考慮すべきとの考え方もある 8）―10）．しかし，
最近では抗原特異的 IgE 抗体のみで定義される
ことが一般的となっている 3）―5）．特異的 IgE 抗体
の有無については，皮膚試験や抗原特異的 IgE
抗体の測定が用いられており，抗原特異的 IgE
抗体の測定によるアトピー素因の判定は，非侵襲
的で skin prick test にほぼ同様で，両検査に質的
な差はないとされている 7）11）12）．しかし，抗原特異
的 IgE 抗体を測定してアトピー素因を判定する
場合，判定に用いられる抗原の数は 4 種類から 11
種類と報告によって異なり 6）7）13），定まったものは
ない．本検討では MAST26Ⓡを用い 26 種類のアレ

ルゲンに対する特異的 IgE 抗体の有無でアト
ピー素因を定義した場合に，検討するアレルゲン
の数がアトピー素因の頻度に与える影響を検討し
た．

クラス 1 以上を特異的 IgE 抗体が陽性と判定
した場合に，対象者全体においては少なくとも上
位 8 種類のアレルゲンの測定でアトピー素因を有
する者全体の 95％ 以上が判定されており，それ以
上検討するアレルゲンの数を増やしても，新たに
アトピー素因と判定される人はほとんど認められ
なかった．従って，検討するアレルゲンの数をさ
らに 50 個，100 個と増やしたとしても，新たにア
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Table 3 Positive rate for specific IgE antibody to each allergen (2)

Residents of the 
Kamishihoro town

(n=218)
Sarcoidosis
(n=64)

COPD
(n=294)

Asthma
(n=104)

Healthy control
(n=116)

All subjects
(n=796)

Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Positive (%)Item

 22.9 18.55.4 39.4 44.8 21.5D. farinae
 10.69.22.4 14.4 26.7 10.3timothy
8.79.23.1 13.5 23.39.4sweet vernal
7.84.61.4 11.5 28.48.7cat epithelium
 11.53.13.7 11.5 14.78.4mugwort
4.11.51.4 19.2 28.48.4house dust I I
4.13.11.44.8 22.45.8cedar, Japanese
6.43.10.36.7 16.45.4dog epithelium
3.21.51.72.97.83.1ragweed
2.3 02.42.93.42.4Candida
1.8 01.42.96.92.4Aspergillus
0.9 00.71.97.81.9Cladosporium
0.9 00.71.08.61.9Alterinaria
1.4 00.71.06.91.8Penicillium
0.5 00.71.96.91.6egg white
0.9 00.74.82.61.5shrimp
1.4 01.41.03.41.5rice
1.41.50.31.05.21.5soy bean
0.5 00.7 06.91.4beef
0.5 00.71.04.31.1wheat
0.5 0 0 1.95.21.1milk
0.5 0 0 1.94.31.0cheddar cheese
0.5 00.3 04.30.9chicken
 0  00.3 05.20.9salmon
0.5 00.3 03.40.8tuna
 0  00.3 02.60.5crab

17.0 ―――――betula

トピー素因ありと判定される人の割合はそれほど
大きくないことが予測される．日常臨床において
抗原特異的 IgE 抗体の測定によってアトピー素
因を判定する場合，10 種類程度の一般的なアレル
ゲンを検討することによってアトピー素因の有無
をほぼ十分に判定することができると考えられ
た．背景疾患に基づきそれぞれに検討しても，高々
上位 11 種類のアレルゲンによってアトピー素因
の 95％ 以上が判定されていた．いずれの場合にお
いても判定に用いた 26 種類の抗原のうち，半分に
満たない数でアトピー素因全体の 95％ 以上を判
定することができた．特異的 IgE 抗体を測定して

アトピー素因を判定する場合，ほとんどの報告は
カットオフ値をクラス 1 以上と定義してい
る 4）―7）11）―13）．一方で，クラス 2 以上をカットオフ値
とした場合，アレルギー症状と強く関連すること
が報告されている 14）15）．本検討でクラス 2 以上を
特異的 IgE 抗体陽性と判定した場合においても，
高々 10 種類のアレルゲンによってアトピー素因
の 95％ 以上が判定され，背景疾患に基づきそれぞ
れに検討しても同様の結果であった．よってアト
ピー素因を判定するために十分なアレルゲンの数
は喘息等の背景疾患によっても大きな影響は受け
ないと考えられた．
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Fig. 1. Changes in prevalence of atopy according to the number of aller�
gens examined (1)．

All atopic subjects (n＝366)

(%)

(%) Atopic healthy controls (n＝84)

Atopic bronchial Asthma (n＝62) Atopic COPD  (n＝77)

Sarcoidosis  (n＝21) Atopic residents of Kamishihoro town  (n＝125)
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若年健常群のアトピー素因の頻度は 72.4％ と
喘息群よりも高値であった．近年のアトピー素因
の増加は著しく，若年健常人の検討では，skin
prick test，CAP RAST 法および両者の併用によ
る判定でそれぞれ 90％16），65.6％17），91％18）がアト
ピー素因を有していたとする報告や，アトピー素
因の保有率は，21.4％（1978 年），25.0％（1981
年），35.5％（1985 年），39.4％（1991 年）と喘息患
者の割合と比較して急激に上昇している報告があ
る 19）．我々が定義した若年健常群におけるアト
ピー素因の頻度はこれらの報告と矛盾しない．
我々はこれまでに．若年齢者群よりも 41 歳以上の
中高年齢者群でアトピー素因の頻度が少ないこと
を報告し 20），加齢に伴って IgE 反応性が減弱した
可能性や過去十数年間の環境の変化により若年齢
者でアトピー素因の頻度が増加してきた可能性を
示した．

MAST26Ⓡには，検討するアレルゲンにシラカ
ンバが含まれておらず，シラカンバ飛散地である
上士幌町住民群ではシラカンバに対する抗体の有
無を CAP RAST 法にて追加検討した．クラス 1
以上を抗体陽性と判定した場合，シラカンバの抗
体陽性率は 27 種類のうち， 5 番目に高かったが，
シラカンバによって新たにアトピー素因ありと判
定されたのは上士幌群全体の 2.3％ であった．ク
ラス 2 以上を抗体陽性と判定した場合の抗体陽性
率は 17.0％（37 例）で，2 番目に高かったが，これ
により新たにアトピー素因ありと判定されたのは
3.2％ であった．従って，対象者の年齢，住環境，
居住地域や職業に応じた特異的な抗原を考慮した
上で，代表的な環境アレルゲン検討することで，
アトピー素因を有する者の大部分を網羅できる可
能性が考えられた．
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Fig. 2. Changes in prevalence of atopy according to the number of aller�
gens examined (2)．

All atopic subjects (n＝248) Atopic healthy controls  (n＝65)

Atopic bronchial Asthma (n＝54) Atopic COPD  (n＝38)

Sarcoidosis (n＝16) Atopic residents of Kamishihoro town (n＝82)(%)
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結 語

抗原特異的 IgE 抗体の有無によってアトピー
素因を定義した場合，検討するアレルゲンの数を
増やしても，新たにアトピー素因ありと判定され
る人の数はそれに比例して増加するわけではな
かった．抗原特異的 IgE 抗体の測定によってアト
ピー素因を判定する場合，ほぼ 10 種類のアレルゲ
ンを調べることで 95％ 以上のアトピー素因を判
定できると考えられた．

本論文の要旨は，第 56 回アレルギー学会秋季学術
大会で発表した．
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EVALUATION OF ATOPY BY ANTIGEN SPECIFIC IGE ANTIBODY
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Background: Atopy is usually defined as the genetic propensity to produce IgE antibodies (Abs) spe-
cific to common environmental allergens. The aim of this study was to evaluate impacts of the num-
ber of allergens examined on prevalence of atopy.
Methods : Subjects comprised 116 healthy controls, 104 patients with asthma, 294 patients with
COPD, 64 patients with sarcoidosis and 218 residents of Kamishihoro town. Total serum immuno-
globulin E and antigen-specific IgE antibody levels for 26 common allergens were examined. Atopy
was defined as positive IgE Abs specific to �1 allergen. We serially increased the number of aller-
gens to define atopy from the most common allergens in order of frequency, and changes in preva-
lence of atopy were evaluated. In residents of Kamishihoro, betula pollen antigen was also examined,
as this antigen is very common in the town.
Results: The increasing prevalence of atopy was dramatically reduced relative to the number of al-
lergens examined. Among residents of Kamishihoro town, 5 cases displayed specific IgE Abs to this
allergen alone and prevalence of atopy was increased 2.3 percents.
Conclusion : When atopy was defined as the production of specific IgE Abs to common allergens,
roughly 10 of the most common allergens may cover common environmental allergens.
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