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　 ヒ ス タ ミ ン 遊離試験，RAST ，プ リ ッ ク テ ス トの 3種 の 診断法 の 食 物 ア レ ル ギーの 診断 に 対 す る有用 性

に つ い て 42名 の 小 児 （平均年齢3．3歳）で
，

の べ 349 ア レ ル ゲ ン に つ い て 検討 を行 っ た ．除去誘発試験で

確定 し た ア レ ル ゲ ン の 結果 と比較 し ， そ れ ぞ れ の 診断 法 は
一

致率， 陰性
一

致率 で は ほ ぼ 良 い 相関 を示 し

た が
， 陽性一致率は 低 い 相関 しか 示 さ な か っ た （ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 58．1％ ， RAST 　62．8％ ，

プ リ ッ ク

テ ス ト48．8％ ）．RAST は ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 （4．0％〉，プリ ッ クテ ス ト（2．3％）と比 べ て false　positive
を生 じ る 割合 が 高 か っ た （12．6％）．除去誘発 試験 は ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 と 同等 で あ る こ とが McNemar

の一致度検定 に よ り示 され た が，RAST お よ び プ リ ッ ク テ ス トと の 関係は 否定され た．以上 の 結果 は，

ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 は RAST や プ リ ッ ク テ ス ト以上 に 食物 ア レ ル ギー
の 診 断 に お い て 有用 で あ る こ と

を 示 して い る ．
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序　論

　食物 ア レ ル ギ ーは 経 口 的 に 摂取 され た 物質 が 免疫学

的な メ カ ニ ズ ム に よ っ て 引 き起 こ す生体 に 対す る 障害

性 の 反応 と定義され て い る 1）．食物 ア レ ル ギー
の 発症

率は 小児 の 0．3− 7．5％ と報告 され て お り，加齢 ととも

に減少を 示 す．ま た 食物 ア レ ル ゲ ソ は 乳幼児 の ア レ ル

ギ ー
疾患 ， 特 に ア ト ピ ー性皮膚炎に 関連する ア レ ル ゲ

ソ と し て 近年注 目 さ れ て い る ．食物 ア レ ル ギ
ー

の 治療

法 は
， 原 因 とな る食物 ア レ ル ゲ ン の 除去 が中心 で ある．

し か し，食物中の 原因 ア レ ル ゲ ン を特定す る こ と は 困

難 な場合が少 な くな く， こ の よ うな 場合 の 診断 に は詳

細な ア レ ル ギ ー病歴 と食物 日記 か らア レ ル ゲ ン を推定

し 最終的 に は 食物 の 除去 誘発試験 に よ っ て 確認 さ れ

る。
一

方，ア レ ル ゲ ソ 検索法と して 広 く利用 され て い

る 血 清中 の 特異 IgE抗体量 の 測定（RAST ），皮膚試験

な どの in　vitro ，　 in　vivo の 検査 の 食物 ア レ ル ギ
ー

に 対

す る 診断的有用 性 は 必 ず し も高 い も の で は な い と 考 え

られ て い る 2）
−4）．

　先 に ，我 々 は 簡易 な in　vitro ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 を

考案し， こ の 方法 の ア レ ル ゲ ン 検索 法 へ の 応用 に つ い

て 検 討 を行 っ た
5）． こ の ヒ ス タ ミ ン 遊離試験は ダ ニ や
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花粉 ア レ ル ゲ ン で は RAST ，皮内 テ ス ト などの他 の 検

査法 と高い 相 関 を 示 し，と くに ハ ウ ス ダ ス トに つ い て

は ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 に 対す る眼反応 の 陽性
一

致率は

100％ で あ り，ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 の ア レ ル ゲ ン 検索法

として の 有用性 が 確認 された．しか し ，
こ の 際 同時に

施行し た食物 ア レ ル ゲ γ や真菌 ア レ ル ゲ ン で の 検討 で

は
， 陽性例 が 少なか っ た こ と もあ っ て そ の 診断上 の 有

用 性 に つ い て は 明確 な結論 を だ す こ とが で ぎな か っ

た ．そ こ で
， 今回 は 食物 ア レ ル ギ ーが疑 わ れ た 患児 に

つ い て ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 を施行 し，RAST お よ び プ

リ ッ ク テ ス トの 結 果 と除去 お よ び 誘発試験 よ り確定 し

た 原因 ア レ ル ゲ ン の 結果 との 相関関係 に つ い て 比較検

討 を 行 っ た ．

対象 お よ び方法

1．患者

　食物 ア レ ル ギ ーが疑わ れ た ア レ ル ギ ー
患児 42名 （男

26名，女 16名，2 ヵ 月〜11歳 5 ヵ 月 ， 平均年齢 3．3± 2．7

歳）を対 象 と した ．こ れ ら の 患児 の 疾病の 内訳 は， ア

ト ピ ー
性皮膚炎 26名，気管支喘息 4 名，気管支喘息 と

ア ト ピ ー
性皮膚炎 を合併す る もの 10名 ， ア トピ ー性鼻

炎 と ア ト ピ
ー

性皮膚炎 を 合併す る もの 1 名，食物依存

性 運 動誘発 ア ナ フ ィ ラ キ シ ー1 名 で あ っ た ．
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2．除去誘発試験

　 食物 日記を詳細に 検討 し，少 な く と も 3回 以 上 特定

の 食物を摂取す る こ とに よ り明 らか に 皮膚症状 ある い

は 呼吸器症状が出現し た と考え られ た もの を ア レ ル ゲ

ソ と推定 した．次 に そ の 食物を完全 に 除去 し 2 週間後

に 症状の 観察を行 っ た ．

　 誘発試験 は open 　challenge 　zaで 行 い ，卵 ，牛乳，大

豆，小麦，米，サ ケ，豚 肉， ト ウ モ ロ コ シ ， ピ ー
ナ ッ

ツ を 用い た，投与量，用量 は 食物 日記を参考に し て行 っ

た ．卵 は 十 分 に 加 熱 し た も の を 1／4〜 1個，牛乳 は

50− 150ml，そ の 他 （ピー
ナ ッ ツ を除 く）の 食品 は 加熱

処理 した もの を20〜50g 投与 し た．

　 臨床症 状 は 皮膚症状 （掻痒感，紅斑，蕁麻疹） ある

い は 呼吸器症状を摂取直後 よ り24時間 まで 観察 し た．

ソ バ ア レ ル ゲ ン に つ い て は 病歴 お よ び 食物 日記 よ りア

ナ フ ィ ラ キ シ
ー

様症状 が み られ危険性が大ぎい と考え

られ た 症 例 は 誘発試験 を 省略 し た ．食物依存性運動誘

発 ア ナ フ ィ ラ キ シ
ー

症例 の 診断 は ，  2年間 に 食物摂

取 1 〜2 時間後の 運 動に よ り症状 の 出現 が 4 回 確認 で

きた こ と，  運動負荷試験は 陰性で あ っ た こ と，  該

当 ア レ ル ゲ ソ の 除去 に よ り症 状 が 出現 し な い こ と， 

RAST ，プ リ ッ ク テ ス ト共 に 陽性 で あ っ た こ とな どか

ら確定 し た．

3。プ リ ッ ク テ ス ト

　 ス ク ラ ッ チ 用抗原液 （鳥居薬品製， 1 ：10）を用 い
，

前腕内側ま た は 背部 に 施行 した ．局所 の 皮膚を十分 に

消毒 し た 後 に 約3cm 間隔 で 抗原 液 1 滴 を滴 下 し ，
プ

リ ッ ク 用 針で プ リ ッ ク す る ．判定は 15〜20分後に ス ク

ラ ッ チ 研究班 の 基準に 従 っ て 判定 し た．

4．RAST

　 Pharmacia社 の ア レ ル ゲ ソ ・デ ィ ス ク を 用 い た

RAST 法で 測定 し た ．0．7PRU ／ml 以 上 （RAST 　score

2以上）を陽性 と判定 した 。

5．　ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験

　末梢静脈 よ り血 液2ml を ヘ パ リ ン 採血 し，すで に報

告 した よ うに 全血 を用 い た ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験を 行 っ

た 51． ヒ ス タ ミ ン の 測 定 は Immunotech 社製 ラ ジ オ イ

ム ノ ア ヅ セ イ ・キ ッ トを用 い て 行 っ た．抗原 と し て 用

い た RAST デ ィ ス ク （卵白， ミ ル ク ，大豆， ソ バ ，小

麦 ， 米 ， ト ウ モ Pt コ シ ，ピー
ナ ッ ツ ，サ ケ ，豚 肉 ，

エ

ビ，カ ニ ）は Pharmacia 社 よ り購 入 し た もの を使用 し

た ．

6．統計学的検討

　各検 査 法 間 で の 陽性度 の 相関は 2 × 2 分割表 を作成

し，

一
致率，陽性

一
致率 （感度 ；除去誘発試験で ア レ

ル ゲ ソ が 確定 され た 症例 数に 対す る 各検 査法 で の 陽性

例の 数），陰性一致率〔特異 性 ；除去誘発試験 で ア レ ル

ゲ ソ が確定 さ れ な か っ た 症例数 に 対する各検査法で の

陰性例 数）を算出 した
5〕．ま た 各検査 の 結 果 と除去誘発

試験 の 結果の 変化 の 有意差 を変化 の 対称性 と い う観点

か ら検定を行 う McNemar の 検定を行 っ た
7｝s）．実際上

は PC −SAS （release 　6 ，03　edition ） の 解析 シ ス テ ム を

用 い て 解析を行 っ た ．数値は 全 て mean ± SD で表示 し

た 、

結　果

　 42名 の 患者に つ い て ， 3 種 の 検 査結果 （ヒ ス タ ミ ソ

遊離試験，RAST ，プ リ ッ ク テ ス ト） と除去誘発試験

の 結果の 全て が揃 っ た の べ 349ア レ ル ゲ ン を データ と

して 採用 した，した が っ て プ リ ヅ ク テ ス ト未施行 の 場

合 や 除 去 誘 発試験 の 結 果 が 不 明 の 場合 （例 えば，ソ バ

で み られ た 症例の よ うに ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 は 陽性 で

あ っ た に もか か わ らず ， 全 く ソ バ を食べ て い な い よ う

な場合） は 以下 の デ ー
タ か らは 削除 した．な お，除去

誘発試験 の 陽 性例 は 全 て 3 時間 以内 に 症状 が 発現 し

た ．

　 ヒ ス タ ミ ン の 自然遊離率 は 5．6± 2．2％ （n ＝ 42）で

あ っ た の で ， 既報
5 ）と同様に 自然遊離率を差 し引 い て

10％以上 の ヒ ス タ ミ γ が 遊離 した 場合 を ヒ ス タ ミ ソ 遊

離試験陽性 と判定し た ．

　 ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 が 陽性 に な っ た の は 39ア レ ル ゲ

ン で
， 内訳 は 卵白13， ミ ル ク 5

， 大豆 5 ， 米 ， サ ケ，

豚肉各 3， ソ バ ，小麦 ，
ピーナ ッ ツ 各 2， ト ウ モ ロ コ

シ 1 例 で あ っ た．除去誘発試験以外の 3種の検査結果

が全 て 陽性 と な り除去誘発試験の 結果と完全 に
一致 し

た の は 10名 の 患児で 12ア レ ル ゲ ソ （卵白 6 ，
ミ ル ク 2 ，

ソ バ 2， ト ウ モ ロ コ シ ，サ ケ各 1） で あ っ た ． 3種 の

検査結果 が 全 て 陽性 で ある に もか か わ らず除去誘発試

験の 結果が陰性 と な る よ うな例 は み られ な か っ た．

RAST と プ リ ッ ク テ ス ト の 検 査結果が陽性 と な り除

去誘発試験 の 結果と一致 し て い る に もか か わ らず ヒ ス

タ ミ ソ 遊離試験 の み が 陰性 と な っ た 例 は 3名 ，
4 ア レ

ル ゲ ン （卵白 3， ミ ル ク 1） で あ っ た ． 3種 の 検査の

うち ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 だ けが 陽性 とな り除去誘発試

験 の 結果 と一
致 した 例 は 4 名で 4 ア レ ル ゲ ン （卵 白 1 ，

ミ ル ク 2 ， 大豆 1）で あ っ た．検査 の うち ヒ ス タ ミ ン

1
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Table　 l　 Comparison　of　three　diagnostic　tests　by　McNemar 　analysis

Elimiロ atiOn ＆ provOCatin 　teSt

Positive Negative

Histamine　releasePositiveNegative 2518 14292 EfHciency　　　　　　　　　　　gO．8％

Positive　agreement 　 58．1％
Negative　agreement 　 95．4％

α
漏0．30

Prick　test PQsitiveNegative 2122 　 8298 Ef駐ciency 　　　　　　　　gL1 ％

Positive　agreement 　　48 ．8％
Negative　agreement 　 97．4％

α
＝G．01

RAST PositiveNegatlve 2716 44262 Efficiency　　　　　　　　82．8％
Positive　agreement 　 62．8％
Negative　agreement 　 gL6 ％

α 〈 0．005

When 　a 　value 　is　less　than 　O．05，　the　agreernent 　is　denied　at　the　level　of 　5％．

Table　2　Comparison　of 　the　results 　from　three　diagnostic　tests

Elimination＆ PositiveNegativeNegativePositive
prOVOCatiOn 　teSt

DiagnosUc　test Positive PositiveNegativeNegative

Histamine　 release 25（7．2） 玉4（4 ．0） 292（83．7） 18（5，2）
Prick 　test 21（6、0） 8（2 ．3） 298（85．4） 22（6．3）
RAST 27（7．7） 44（12．6） 262（75．1） 16（4．6）

Figures　in　parenthesis　show 　percentage　of　total　349　cases ．

遊離試験 の み が 陽性を示 し た 例 は 7名 で 7 ア レ ル ゲ ン

（米 3 ，卵白，大豆 ，豚肉，サ ケ 各 1 例）で ， こ れ ら の

ヒ ス タ ミ ソ 遊離率 は 10．3〜16．2 （12．9±2．6％）で あ っ

た ．同様 に プ リ ッ ク テ ス トの み が陽性 を呈 し た 例 は 6

名， 7 ア レ ル ゲ ン （卵 白 2， ミ ル ク 4 ，小麦 1）であ っ

た ．また ，RAST の み が 陽性 を呈 した 例が 17名 で 36ア

レ ル ゲ ソ （卵 白 4 ， ミ ル ク 4 ，小麦10，大豆 5，米 6，

ソ バ 2，サ ケ 1， ト ウ モ ロ コ シ 1
，

ピー
ナ ッ ツ 3） も

み ら れ た ．
一

方， 5名， 5 ア レ ル ゲ ソ （卵 白 2， ミ ル

ク，大豆， ソ バ ，各 1 ）で は RAST の み が 除去誘発試

験 と
一

致す る 結果 で あ っ た．除去誘発試験が陽性 で あ

るに もか か わ らず 3種 の 検査す べ て に 陰性を呈 した 例

は 7名 で 7 ア レ ル ゲ ソ （卵 白 4， ミ ル ク 3 ）で あ っ た．

　表 1 に
一致率，陽性

一
致率，陰性

一
致率 の 各検査法

で の関係 と McNemar の
一致度検定 の 結果を示 し た．

除去誘発試験 に よ る ア レ ル ゲ ソ の 確定法 と ヒ ス タ ミ ソ

の 遊離試験 の 間 の α eto．30で ，こ れ らの 方法 の 間 に は

有意 な差 は 存在 し な い こ と，す なわ ち ヒ ス タ ミ ソ 遊離

試験は 除去誘発試験に よ る ア レ ル ゲ ソ 確定法 と同等で

ある こ と が示 さ れ た．一方，プ リ ッ ク テ ス ト （α
＝

0．01），RAST （α く 0．005 ）は 除去誘 発試験 に よ る ア レ

ル ゲ ソ 確定法 と の間の
一

致は 否定 さ れ た．

　表 2 に 示 した よ うに ， 除去誘発試験が陰性 に もか か

わ らずそ れ ぞ れ の 検査 が陽性 の 結果 を 示 し た 例 数

（false　positive）は
，

ヒ ス タ ミ ン 遊離試験14，
プ リ ッ ク

テ ス ト 8，RAST 　 44で あ り，全例数 （349例） に 対す

る割合は そ れ ぞれ 4 ％，2．3％，12．6％で RAST で は

false　 positive を生 じる割 合 が 高 か っ た．し か し，

RAST で false　positiveだ っ た 44例 に 関し て み る と ヒ

ス タ ミ γ 遊離試験 で は 37例 （84．1％） が，また プ リ ッ

ク テ ス トで は 43例 （97．7％）が陰性 の 結果 を 示 し て お

り，RAST で false　positive を示す例 の 大部分は ヒ ス

タ ミ ン 遊離試験や プ リ ッ ク テ ス ト で は 陰性の 結果が得

られ た．一方，ヒ ス タ ミ ン 遊離 試験 で false　posit董ve を

示 し た 14例 は プ リ ッ ク テ ス トで 100％，RAST で 50％

が 陰性 の 結果 を示 し，さ らに プ リ ッ ク テ ス トで false

positiveを示し た 8 例は ヒ ス タ ミソ 遊離試験で 100％，

RAST で 7 例 （87．5％）が陰性 の 結果を示 し た．ま た ，

除去誘発試験が陽性 に もか か わ らず他の 検査 で 陰性 を

示 し た 例 （false　negative ）は ， ヒ ス タ ミ ン 遊離試験18，

プ リ ッ ク テ ス ト22，RAST 　16で 各検査問 に 大差 は み ら

れな か っ た ．こ れ らの false　negative を示 し た 例が他

の 診断法 で 陽性 の 結果 を示す割合を計算 し た と こ ろ ，

い ず れ の場合 に も31〜50％が陽性の結果を 示 す程度で
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あっ た，こ れ らの 結果 か ら計算し た誤診率（（false　pos−

itive十 false　 negative ）／349）臣ま ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験

9．2％（32／349× 100），プ リ ッ ク テ ス ト8．6％（30／349×

100），RAST 　17．2％ （60／349　x 　100） で ，　 RAST の み

に よ る 診断 は 他 の 方法 に 比 べ て 誤 っ た 診 断結果を生 じ

る 割合 が 高 か っ た ．RAST で 誤診 を 生 じ た 60例 に 関し

て ，
ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験で は 44例 （73．3％），

プ リ ッ ク

テ ス トで は 48例 （80％）で 除去誘発試験 の 結果を 正 し

く把握 す る こ とが で きた．

　表 3，4 ，5 に 検査結果 と除 去誘発試験 の 結果 の 2 ×

2分割法 に よ る解析を 示 した ．ア レ ル ゲ ン 全体で の
一

致率は 陽性 とな る症例が多 い 三大 ア レ ル ゲ ン （卵 白，

ミ ル ク，大 豆 ）で の
一致率 に ほ ぼ等し い 値を 示 し て い

903

た ．い ず れ の 場合 に も
一

致率，陰性
一致率 （特異性）

は比較的良い 値を示 した もの の ，陽性
一

致率 （感度）

は ブ リ ッ ク テ ス ト48．8％，RAST 　62．8％ ，
ヒ ス タ ミ ソ

遊離試験58．1％ と 低 い
一一fa率 し か 示 さ なか っ た ．

　ま た，陽性例 が 比較 的多 か っ た大豆 ， 卵 白，
ミル ク

の 三 大 ア レ ル ゲ ン に 関し て ，各 ア レ ル ゲ ソ ご と に 除去

誘 発試験 の 結果 と各検 査法 と の 関係 を McNemar 検

定で 検討 した が，こ の 場合 に も大部分 の 症例 は 陰性 の

結果を 示 し て い る た め に 明確な 結論は 得 られ な か っ

た ．除去誘 発試験 で 陽性 を示 した症例数 は 大豆 4，卵

白20， ミ ル ク 11で ，最 も陽性例が多か っ た 卵 白 で は，

除去誘発試験 と各検査法 との
一

致 率 は約70％，陽性
一

致率は 5D〜70％，陰性
一

致率 は 77〜91％を示 した が
，

Table　3　Relation　of　elim 三nation ／provocation　test　and 　prick　test

Elimination＆ PositivePositiveNegativeNegativePercentagePositiveNegat 正ve

prOvOCatiOn 　teSt agre   entagreementagreement
Prick　test PositiveNegat 重veNegativePositive （％ ） （％） （％）

Egg 　white 10 10 20 2 71，4 50．0 90．9
Milk 4 7 27 4 93．8 36 ．4 87．1
Soybean 1 3 38 0 92．9 25，0 1DO

Buckwheat 2 1 23 0 96．2 66，7 1DO

Whea亡 0 1 39 1 95．1 0 97，5
Rice 0 0 40 1 97．6 一 97，6
Corn 2 0 25   100 100 100

Peanut 1 0 26   100 100 100
Salmon 1 〔｝ 28 0 100 100 100
Pork 0 o 30 o 100 一 100

Shrimp 0 o 1 0 100

Crab 0 0 1 0 100

Total 21 22 298 8 91．4 48．8 97．4

Table　4　Relation　of 　elimination ／provocation　test　and 　RAST

Elimination＆ PositivePositiveNegativeNegativePercentagePositiveNegative
　　　rovocation 　test
R£　　　ST PositiveNegativeNegativePositiveagreement 　　（％）

agr   ment

　　（％）
agreement

　　（％）

Egg 　white M 6 17 5 73．8 70．0 77．3
Milk 5 6 27 4 76．2 45．5 87，1
Soybean 2 2 32 6 81．0 50．0 84．2
Buckwheat 3 0 21 2 92．3 100 91．3
Wheat 1 0 29 11 73．2 100 72．5
Rice 0 o 34 7 82，9 　 82 ．9
Com 1 1 24 1 92．6 50 96．0
Peanut 0 1 22 4 81，5 0 84．6
Sa｝mon 1 o 26 2 93．1 100 92，9
Pork 0 o 28 2 93．3 一 93．3
S缸rimp o 0 1 0 100

Crab o 0 1 0 100

Total 27 16 262 44 82．8 62，8 85．6
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Table　5　Relation　of　elimination ／provocation　test　and 　histamine　release

Elimination＆ PositlvePosi 口 veNegativeNegativePercentagePositiveNegative

prOVDCatiOn 　teSt agreementagreementagreement

Histamine　 releasePositiveNegativeNegativePositive （％） 〔％ ） （％）

Egg　white 11 9 20 2 73．8 55，0 90．9
Milk 5 6 31 o 85．7 45．4 100

Soybean 3 1 36 2 92．9 75．0 94．7
Buckwheat 2 1 23   96．2 66．7 100

Wheat 1 0 39 1 97．6 100 97，5

R董ce   0 38 3 92．7 一 92．7

Corn 1 1 25 o 96 ．3 50 100

Peanut 1 0 25 1 96．3 100 96．2

Sa［mon 1 0 26 2 93．1 1  0 92 ．9

Pork o 0 27 3 90 一 90、0
Shrimp 0 0 1 o 100

Crab 0 0 1 0 1GO

Total 25 18 292 14 90．8 58、1 95．4

McNemar 検定 で は 除去誘発試験 と各検査法 との 関連

は 否定 さ れ た．各 ア レ ル ゲ ン ご と の 解析 を 行 うた め に

は さらに 多 くの 症例を集 め る 必要 が 示唆 された．

　 さ ら に ，年齢 に よ る影響に つ い て 3 歳未満 （22名）

と 3歳 以上 （20名）の 患児 に 分け て McNemar 検定 で

検討 した． 3歳以 上 の 群 で は 除去誘発試験は ヒ ス タ ミ

ソ 遊離試験 と等 し い こ と が 示 され た が （α
＝ 0．374），ブ

リ ヅ ク テ ス ト （α
； e．031），RAST （α 〈 0．005）の 除

去誘発試験 との
一

致 は 否定 され た ．
一

方 ， 3歳未満 の

群で は ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 （a ＝ 0．50）プ リ ッ ク テ ス ト

（α
二〇．152）お よ び RAST （α

＝ 0，051）の 全 て の 検査

が除去誘発試験 と
一致す る結果を示 し，と りわ け ヒ ス

タ ミ ン 遊 離試験 が 除去誘 発試験 と 高 い 関連 性を示 し

た ．

考 　察

　他 の 吸入性 ア レ ル ゲ ソ に よ る ア レ ル ギ
ー
疾患 とは 異

な り，食物 ア レ ル ギ ー
の メ カ ＝ ズ ム は 十 分 に 解明 され

て い な い の が現状で ある．免疫学的な メ カ ＝ ズ ム の 関

与が 推測 され て い る 場合 に
， 比較的 容易 に 証明 で ぎる

の は IgE抗体が関与 し て い る 場合 だ け で 大部分 の 食

物 ア レ ル ギ ー
は lgE 抗体 の 関与 は 少 な い とす る 報告

もある
9⊃，さ ら に ，食物 ア レ ル ギ ーを腸管 の 代謝異常と

し て と ら え る意見すらある 1ω．ま た，食品 を調理 した 場

合 に ア レ ル ゲ ン が どの よ うな変化 を受 け る の か ，ま た

こ れ らの 食品を摂取す る と消化を受け た後に どの よ う

な ア レ ル ゲ ン 分子 と して ，ど の くらい の 量が体内 に 吸

収 さ れ る の か は ほ と ん どわ か っ て い な い ．

　食物 ア レ ル ギ ー
の 治療上 で 最 も重要 な こ とは 原困 と

な る食物 ア レ ル ゲ ン を除去す る こ とで あ り，し た が っ

て 原因 ア レ ル ゲ ア の 確定 は 食物 ア レ ル ギ ー
の 治療 に お

い て も重 要 な意味 を 持 っ て い る、ア ト ピ
ー
性 ア レ ル

ギ ー
疾患 の 原因 ア レ ル ゲ ソ を 確 定す る た め に は ，特異

的 lgE 抗体 の 測定，皮膚試験，ア レ ル ゲ ソ の 除去誘発

試験 ， ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 な ど様 々 な検査法 が 用 い ら

れ て い る
ll ）．し か し，現在

一
般 に 行わ れ て い る in

vitro ，　 in　vivo い ずれ の 食物 ア レ ル ゲ ン の 検索法 は 単

独 で 十分な信頼を得る に 至 っ て い な い ．した が っ て ア

レ ル ゲ ン の 検索 に は こ れ ら検査 に 加 え て 詳細な問診 と

煩雑な食物 の 除去誘発試験 に 頼 らざる を得ない の が 現

状 で あ る
2｝−4），

　我 々 は 原因 ア レ ル ゲ ソ 検索法 の
一つ と し て in　vitro

ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 の 有用性 に つ い て 検討を行 っ た 結

果，ハ ウ ス ダ ス ト に お い て は ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 と 眼

反応 の 相関 は 感度 （陽性
一

致率） の 面 で は 65％ と低 い

もの の 特異性 （陰性
一一ik率）は 100％ で ， ヒ ス タ ミ ン 遊

離試験が陽性な ら眼反応を施行する まで もな く原因ア

レ ル ゲ ン を確 定 で き る で あ ろ う こ と を 既 に 報 告 し

た
5 ）．同様な結果 は ，

カ ソ ジ ダ の 精製酵 素で ある acid

protease に つ い て もす で に 確認 さ れ て お り
lz），以 上 の

事実 は ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験が他 の 検査法 に は な い 大 き

な特長 を 有 して い る こ と を 示 唆 し て い る．そ こ で，今

回 は 小児 の 食物 ア レ ル ギ ー
患者 に つ い て 様 々 な検 査法

と ヒ ス タ ミ ン 遊離試 験 との 相関 を検討す る た め の 実験
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を行 っ た ．

　大 多数の 食物 ア レ ル ギ ー患者の 末梢白血球 は ヒ ス タ

ミ ソ の 自然遊離率が高 く， こ れ は 病態の 指標 に 利用 で

き る と い う報告 が あ る
13）．以前 に 我 々 は小児の 食物 ア

レ ル ギ
ー

患者 で ，末梢 白血 球 か らの ヒ ス タ ミ ソ の 自然

遊離率を測定 した と こ ろ，10例中 4 例 で 10％以上 の 高

い 自然遊離率 （13．8〜40％，24．8± 11．4％） が み られ

た （未発表デ ー
タ ）．し か し，全血 を用 い た今回 の 実験

で は 自然遊離率は 平均 で 5 ．6％ で ，特 に 高 い 自 然遊離 を

示す 症例 は み られな か っ た．これ は洗浄白血球 と全血

の 違 い に 原因 した もの と考 え られ る．

　既 に 報告 した よ うに ，RAST デ ィ ス ク を用い た ヒ ス

タ ミ ソ 遊離実験 の CV ％が4．6± 2．7％ で あ っ た こ とか

ら 皿 ean ± 2S．D ，以上 の遊離が み られた場 合を陽性 と

判定 す る と い う判断 の も と に ， ヒ ス タ ミ ソ 遊離試 験の

カ ッ 1・・オ フ 値は 10％ と した． しか し ，
ヒ ス タ ミ ソ 遊

離試 験だ け が 陽性 と な っ た 7 例 の 遊 離率は 平均12，9％

（10．3〜16．2％） で ，こ れ は カ ッ ト
・オ フ 値 に 近 い 値 で

あ る こ と か ら 10％程度の ヒ ス タ ミ ン 遊離率 の 場合 に は

他の 検査結果 も考慮 し て 結 論を出す必要が ある．

　 こ の 実験 で 行 っ た ヒ ス タ ミ ソ 遊 離試験 は 全血 を用い

て い る た め に 血 中 に 遮断抗体が存在する場合 は ヒ ス タ

ミ ン 遊離が減少する 可能性が考えられ る．その よ うな

可能性が示唆 さ れ る ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験陰性，RAST

陽性例 は，RAST の み が陽性を呈 した 36例を除外す る

と， 9 名10ア レ ル tr
’
ソ で あ っ た ．そ し て ， こ の 10例の

うち 9 例 は ア レ ル ゲ ン が 確定 され て い た の で こ れ らの

例 で は 遮断抗体 の 存在が ヒ ス タ ミ γ 遊離試験 に 影響 し

た 可能性があ る．

　 ヒ ス タ ミ ソ 遊離を 生 じ た 39例の うち25例 （64％） で

IgE 抗体が検出 で きた ．
一

方 ，
ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験が陽

性 で IgE 抗体が検出 で きな か っ た の は 14名 14ア レ ル

ゲ ン で こ の うち半数の 7例 は 先 に 述べ た ヒ ス タ ミ ソ 遊

離試験の み が 陽性を示 した症例 で あ っ た ．残 りの 7例

で は ア レ ル ゲ ソ が確定 で きて い る こ とか ら こ れ らの 症

例で は RAST 以上 に ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 の 有用性が

示唆 され た ．

　 RAST と ヒ ス タ ミ ン 遊 離試験 が共 に 陽性 を 示 し，

IgE の 存在 とそれ に よ る ヒ ス タ ミ ソ 遊離が確認 で ぎて

い る に もか か わ らず ア レ ル ゲ ン が確定 で きな か っ た 例

は 7 例 で み られ，こ の 7 例 は い ずれ もプ リ ッ ク テ ス ト

が 陰性 で 除去誘発試験 の 結果 と
一一

致 し て い た ．免疫学

的刺激 に 対 して 肥 満細胞 は 好塩基球 と同様 に 反 応 し ヒ

ス タ ミ ソ を 遊離す る こ と が考 え ら れ る の で ，こ の よ う

な症例 で な ぜ症状 が発現 し な い か は 不 明 で あ る．

　症状の違 い が こ れ らの 検査法 の 診断的有 用性 に 影響

を 与 え る か どうか を検討す る た め に ア ト ピ ー性皮膚炎

の 26名 と気管支喘息を 含む そ の 他の 症例16名 に 分け て

検討 を 行 っ た が ，そ れぞれ の 群 の 例数が少 な くな っ て

し ま っ た こ ともあ っ て ，全体を 一群 と し て扱 っ た場合

と比 べ て 大きな違 い は み られな か っ た．

　臨床 診断 として 広 く
一

般 に 使 用 され て い る RAST

は 食物 ア レ ル ギ ー
の 診断で は false　positive を示す例

が多 くみ られ （12．6％）， そ の 割合 は ヒ ス タ ミ ン 遊離試

験 （4．0％） の 約 3 倍，プ リ ッ ク テ ス ト （2．3％） の 約

5．5倍 に 達し た．し か し，RAST で false　positive を 示

した 44例は ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 と プ リ ッ ク テ ス Fで そ

れ ぞ れ 84 ．1％ と97．7％ で 除去誘 発試験 の 結果 と
．一

致す

る陰性 の 結果を 与 えた ．RAST で 数 多 く み られ た

false　positive例 は ヒ ス タ ミ ン 遊 離 試 験 あ る い は ブ

リ ッ ク テ ス トを補助的手段 と し て利用す る こ とに よ り

ア レ ル ゲ ソ の 確定 の 特異性 が 向上す る こ とが確か め ら

れ た．

　誤診 率は RAST が 17．2％ と 他 の 方 法 の 約 2 倍 の 値

を示 し て お り， RAST よ りも ヒ ス タ ミ ン 遊離試験や プ

リ ッ ク テ ス トの ほ うが臨床症状を よ り反 映 して い る可

能性 が示唆 さ れ た．そ こ で ， 除去 誘発 試験 に よ る in

vivo の ア レ ル ゲ ソ 診断法 と こ れ ら 3 種 の 臨床検査法

との
一致度を McNemar の 方法 に よ り検定 を行 っ た．

そ の 結果， ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 は in　vivo の 診断法 と

の 問 の 関係 を否定す る こ と は で きず， こ れ らの 方法 は

ア レ ル ゲ ン を診断す る点 に お い て 同等 で ある こ と が確

認 で きた．しか し，ブ リ ッ ク テ ス ト と RAST は 問診等

に よ る診断法 と の関係は否定 された．以上 の 結果 か ら，

ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験は 他 の 方法 以上 に 食物 ア レ ル ギ
ー

の 診断 に お い て有用で ある こ と が示 され た．

　以上 の 検討 に よ り，小児の 食物 ア レ ル ギ ー患者 の ア

レ ル ゲ ン の 確定 に お い て ，末梢血 か ら の ヒ ス タ ミ ン 遊

離試験 は RAST で 疑 わ し い 結果 が得られ た 際 の 補助

的手段 として 有効 で あ り，さ らに RAST や プ リ ッ ク テ

ス ト と比較した 場合 に除去誘発試験 と同等の 診断法で

あ る こ とが明 らか に な っ た．

　 ヒ ス タ ミ ソ の ラ ジ オ イ ム ノ ア ッ セ イ ・キ ッ トを 御提 供 い

た だ き，さ らに デ ータ の 解析 に 御協力 を い た だ い た 栄研科

学 株式会社に 深謝い た し ま す．
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CLINICAL 　USEFULNESS 　OF 　HISTAMINE 　RELEASE 　TEST 　IN　DETERMINING

　　　　　　　　　　　　ALLERGENS 　 IN　FOOD 　HYPERSENSITIVITY

Haruhisa　Mita
，
　Kenji　Tadokoro＊

，
　Takeshi　Mishima　and 　Takao　Shida

　　　　C’in　icat　Research　aentet〜ハ肋’foπα」鞠 召〃tihara 　Hosj）’忽 ’

　＊
助 artment 〔ゾ1〜esearch ，丿bρanese 　Red　C霞）εs （lentral　Blbod　Ckn彪γ

　　　We 　examined 　the　clinical　usefulness 　of　three　diagnostic　tests　including　the　histamine 　release 　test，　RAST 　and

prick　test　in　determining　which 　of　a　total　 of　349　 allergens 　 were 　responsible 　for　individual　cases 　of　food
hypersensitivity．　The　subjects 　were 　42　children 〈mean 　3．3　years　old）．　When 　oompared 　with 　the　results 　of　the

offendi   allergen 　confirmed 　by　elimination 　and 　prov   ation 　test，　each 　diagnostic　test　showed 　a　fairly　good
correlation 　in　percentage　agreement 　and 　negative 　agreement

，
　but　there　was 　poor　correlation 　in　positive　agreeme 飢

（histamine　re置ease 　test　58，1％
，
　RAST 　62．8％，　prick　test　48，8％）．　False　positive　results 　were 　more 　f祀 quently　observed

ln　RAST （12．6％）as　compared 　with 　the　histamine　release 　test（4．0％）and 　prick　test（2．3％）、　McNemar
’

s　analysis

demonstrated　that　the　histamine　release 　test
，
　but　not 　RAST 　or　the　prick　test，　was 　matched 　the　diagnosis　by

elimination 　and 　provocation　test（α 區0．30）．　These　results 　suggest 　that　the　histamine　release 　test　is　more 　clinicany

useful 　than　RAST 　or　the　prick　test　in　the　diagnosis　of　food　hypersensitivity．
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