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　ス ギ花粉抗原 に よ る 減感作療法 を受け て い な い 小児 340名 に お け る ス ギ花粉特異 IgE 抗体 （lgE 抗体 ）

を RAST 法 で ，及 び ス ギ花粉特異 IgG4抗体 （IgG4抗体 ）を ELISA 法 で 測定 し，臨床症状 と の 関連性

を検討 した．

　IgE 抗体 が RAST 　score 　2以 上 を 示 し た 児 が 52名 （15％），　 IgG4抗 体 が 101mu ／ml 以 上 の 児 が 44名

（13％）だ っ た ．IgE 抗体陽性群 で は 陰性群 に 比 べ て IgG4抗体値 は 有意 に 高 か っ た ．ス ギ花粉症 の 症状

保有率 を比較 す る と
，
IgE 抗体陰 性 で IgG4が 100mu ／ml 以 下 群 で は 症状保有率 は 13，3％ と低か っ た が，

IgE 抗体陰性 で IgG4抗体高値 9y，　lgE 抗 体 陽性 で IgG4 抗体低 値 9e，　lgE 抗体陽性 で IgG4抗体高値群 の

3群 は い ず れ も50〜62．5％で高か っ た．特 に IgE　RAST 　score 　4を示 した 5名，　 IgG4201mu ／ml 以 上

を 示 した 6名 で は全例 に 症状 を 認 め た ．1gE 抗体 が 低値 で IgG4抗体 が 高値 の 症 例 に 比 較 的 高 い 症状保

有率 を示 した こ と よ り IgG4抗体 が reaginic に 作用 して い る 可能性 が 示唆 さ れ た。

　 ス ギ花粉症 の診断 に は lgG4抗体 の 測定 も有用 で あ る．
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sugi 　specific 　 IgE　 antibody
−

sugi 　specific 　IgG4

は じ め に 対象及 び 方法

　近年 ス ギ 花粉症 患者 が急速 に 増加 し て お り， そ の 予

防に 関 して は，各地 で の ス ギ 花粉 の 飛散情報が公開 さ

れ 種 々 の 分野 で 注 目 さ れ て い る．

　当教室 の 萩沢は 第33回 日本 ア レ ル ギ ー
学会総会に お

い て
，

ス ギ 花粉抗原 の 皮 内反 応 陽 性 率 が急激 に 増加 し

て い る と報告 した
1）2｝．以来，我 々 は ア ン ケ

ー
ト等に よ

りス ギ花粉抗原へ の 感作や 発症状況を調査 し鋤 ，ス ギ

花粉 の 飛散数 ， 大気汚染度 と臨床症状と の 比較 に よ る

感作や発症 に 関与す る 因子を検討 し て ぎた 5）．今同 ス

ギ 花粉特異 IgE抗体 （lgE抗体 と略） 及 び ス ギ 花粉特

異 IgG4抗体 （lgG4抗体 と略）と臨床症状 と を 比 較検討

し て
，

ス ギ 花粉症 に お け る特 異抗体，特 に IgG4 抗体 の

臨床的意義と そ の 解釈 に つ い て 報告す る．
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Abbreviations ：　 ELISA 　 enzyme −linked 　 im −

munosorbent 　 assay ；　RAST 　 radioallergosorbent

test

　対象 は埼玉 医科大学小児科 お よ び そ の 関連病 院 7 施

設を受診 した・1・児340名 （男児 186名，女児 154名）で あ

る．特異 IgE 抗体は radioallergosorbent 　test（RAST ）

で ， 特Se　lgG4抗体 （・X　enzyme −linked　immunc ）sc）rbent

assay （ELISA ） で 測定 し た．

　IgE 抗体 が O．34PRU ！ml 　L／上 ，も し くは IgG4抗体 が

25mu ！rnl 以上を示 した 158名 （男児88名，女児70名）に

対 し ス ギ 花粉症症状に 関 す る ア γ ケ
ー

ト調査 を 実施 し

た ．ア ン ケ
ー

トは ，  眼 の 痒 み や充血 等 の 眼症状 の 有

無   く し ゃ み，鼻 づ ま り，鼻水等 の 鼻症状 の 有無

  そ れ らの 症状 の み られ る季節 （何 A 〜何月），   症状

は何年前 か ら繰 り返 して い る か ，  今 ま で ア レ ル ギ ー

性 鼻炎 も し くは ス ギ 花粉症 と 診 断 さ れ た こ と があ る

か，  家族 に お け る ス ギ花粉症また は 他 の ア レ ル ギ ー

疾患 の 有無 とい っ た 項 目 を含ん で い る．

　 回答は 77名 （48．7％） か ら得 られ ，ス ギ 花粉飛散 時

期 に
一致 して 眼，鼻症状 の 認 め ら れ る 児を ス ギ 花粉症

の 症状保有者 と し た ，ま た 通年性 に 症状 を もつ 児 に 関

し て elt，さらに 電話 な ど で ス ギ 花粉 飛散時期 に お け る

詳細 な 症状 の 推 移 を 調 べ 判 断 し た ．

　 年齢 は 男 児が 1歳 3 ヵ月か ら15歳 ， 女児が 8 ヵ 月か
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ら13歳 6 ヵ 月 で ，そ の うち91名（男児 49名，女児42名）

が 気管支喘息 と 診断 さ れ て い る．

　158名中 2名 は 家塵 に よ る減感 作療法 を受 け て い た

が，ス ギ花粉抗原 に よ る 減感作療法 を 受 けて い る 児 は

い な か っ た ．

結　果

　340名 中 IgG4抗体 が101mu ／m 工以上 を示 し た 児 は 44

名 （13％），IgE　RAST 　score が 2 以 上 の 陽性 を 示 し た

児 は 52名 （15％）だ っ た ．

　IgE抗体値 と IgG4抗体値 と の 比較を Fig．1 に 示 し

た．IgG4抗体 の 平均値 は それぞれ RAST 　score 　O群が

88mu ！ml ，　 score 　1群 が 65mu／ml ，　 score 　2群が 132mu！

ml ，　 score 　3群 が 174mu／ml ，　 score 　4群 が 108mulml

だ っ た。RAST 陽性群 （score 　2〜4）は陰｛生群 （score

O〜1） に 比 べ て 有意に 高 か っ た （p 〈 0．  1，Fig．2）．
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　IgE 抗体 と IgG4 抗体の 相関を ス ギ 花粉 症症 状 の 有

無 で み る と，Fig．3 に 示 した と お り IgE抗体，　 IgG4抗

体 と も に 高値 に な る に 従 い 症状保有者 が多 く な る傾 向

に あ っ た 。特 に RAST 　score 　4群 の 5例，　 IgG4抗体が

2〔）lmu／ml 以 E の 6 例 の 全 て に ス ギ花粉 の 飛散 時期 に

一
致 し て 鼻炎 ・結膜炎症状 の 出現 も し くは 増強 を 認 め

た．

　RAST 陽件群 と陰性群，　IgG4抗体が 100mu／ml 以下

の 群 と 101mu／皿 1以上 の 群 の 4群 に 分 け て ス ギ花粉 症

症状 の 保有率を比較 し た。RAST 陰性 で か つ IgG4抗

体が 100mu！ml 以下群 で は ，症状保有率 は 13，3％ と低

か っ た が，RAST 陰性 で IgG4抗体 1〔｝1以 上 群，　 RAST

陽性で IgG4100 以下群，　 RAST 陽性群 で IgG4101 以
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　Fig．2．　Sugi・specific 　正gG4 　antibodies 　 values 　in

sugi・spec 正fic　IgE　antibodies 　positive　and 　negative

group 　in　children ，
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　Fig．1．　 Corre｝ation 　between 　sugi −specific　IgE
and 　IgG4　antibodies 　in　children ．
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Table 　l　Incidence　of 　high　 and 　low 　sugi −specific

　 IgG4　antibodies 　between 　sugi ・speci 丘c　IgE

　　　 positive　and 　negative 　in　children

IgE　RAST
negativeIgE

　RASTpositiveTota1

IgG4　higher
than101mu

／ml

　 5〆8
（62．5％）

　 6／10
（6〔｝．0％）

11／18
（61．0％）

IgG4　between
25alld100mu

／m 置

　 6／45
（13．3％）

　7／14
（50．0％）

13／59
（22．2％）

Tota1
11／53

（20．7％ ）

13／24
（54．2％）

24／77
（31，1％）
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上群 の 3群 で は い ずれ も50〜62．5％ の 高い 保有率を示

し て い た （Table　 1）。

　IgE 抗体お よ び IgG4抗体値を年齢別 に検討 し た．

IgE抗 体 は 年長児 に な る に 従 い 抗体値 が 高い 児の 占め

る割合が多 くな り，各年齢群 の 間 に ヵく 0．005で 有意差

を認 め た （Fig ．4）．　 IgG4 値 と 各年齢群 と の 間 に は 有意

差は な か っ た （Fig．5）．

　ま た 総 IgG 値 と IgG4値 と の 関連性 を 検討 し た ，Fig，

6 に 示 した と お り両者 の 間 に は直接 の 相 関性 は な か っ

た ．症状 との 関連性 で は ，ス ギ花粉症 の 症状保有群 と

非保有群 と に お け る総 IgG 値 に は 有意 差 は な か っ た
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antibodies 　in　 children ．
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 symptomatic  and  asymptomatic  children,

  Table 2 Children with  higher sugi-specific  IgG4 antibodies  (over 200mu!ml)

1543

NameAgeSex,tutk4.,mu/mlTotalIgGmgldlIgE(RAST)PRU/ml(score)TotalIgEIU!mlOnsetofsugipo]li-'noSISDateofblooddrawnComplicationofBionchialasthmaOthersensitizedantigen Familyhistory

M.S.7yemF2501640<O,34(e)･770Springin1989Oct.I9S9(+)HD,Mite
Brother:B,asthma
Mother:A,rhinitis

K.M.2Y3MM>80D]304<O.34co)799l989Dec.19.88,(+)HD,Mite,EW,Milk
Father/A.rhinitis
Mother:urticaria

M,Y,BY11mF36013oFO2,OC2,,2530l989Nov.I989(+)HD,Mite,Cat,Mi]k,Soy
bean,EW

Mother:urticaria

K.O.14y3mM53015602,1C'2..13001984Dec.1988(t)HD,Mite,Ragweed,ASP,
ALT,Cat,Seybean

Mother/A.rhinitis

K.K.5ySmF360S7012,6(3)･540198SDec.1988(-)HD,Mite,EW
Mother:sugi-pollinosis

M,O,6Y7mMZ50le3o>17.5(4}74001987Jul,lgsg(..)1HD,Mite,Cat,EW,Mt]k,So}' bean

Father,A.Thinitis
Mother/sugi-po]linosis

HD:house  dustEW:eggwhite  ASP:Aspergilitcs ALT:Athernaria  A:Allergic B:Bronchial

        Table  3 Children with  higher sugi-specific  IgE  antibodies

NameAgeSexIgGq(ELISA)mulmlTotalIgGtngfd]IgE(RAST)PRUfml(score)TotalIgEIU/m]Onsetofsugipolli-nosisDateofblooddrawnCormplicatienofBionchialasthmaOthersensitizedantigen Fami]yhistory

T.S.11YDMM<25930>17.5(4.)470Springin1990May19B9(-)

T,I.l3Y7mM4294e>17.5(4)51001979Sep.1989tf+)HD,Mite,Ragweed,Soybean, EW
Father:urticaria

K,M.11YllmM69
>]7.5(4/,11oe1989.Oct.1989c-)HD,Mite,EW Mother/A.rhinitis

T,A.5Y7rnMl507SO>17.5(4)lrJo1988Sep.19S9(-)EW
Father/gYiinosisurticaria

M.O.6Y7rnM250I030>]7.5(4)74001987Ju].1989(-)HD,Mite,Cat,EW,Mi]k,$oy bean

Father/A.rhinitis
Mother/;UoffTiinosis

HD:house  dustEW  : egg  whiteA  : Allergic
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が ，IgG4値及 び IgG4／lgG 値は と もに 高 い 有意差 を 示

し た ．t検 定 法 で ｝t　lgG4値，　 IgG4／lgG 値 と も P7

0．0002で 差 は な か っ た が，Mann −Whitney 法 で は

IgG4値 は P ＝0．Ol］2，　 IgG4／1gG 値 は P ＝0．GOl7で，

IgG4／IgG 値 の 方が よ り高い 相関性を示 して い た （Fig ．

7）．

　Table　2，3 に IgG4抗 体 が 201mu ／m1 以上 の 高値群

及 び lgE　 RAST 　 score 　4の 強陽 性群 の 症例 を提示 し

た ．Table　2 の 6例 目〔M ，0．）と Table　3 の 5例 目（M ．

O．） は 同
一

症例 で あ る．

　性別 は IgG4高値群 が 男児 3名，女児 3名 の 半数ずっ

だ っ た が，工gE 強陽性 群 で は 5 名全 例 が男児だ っ た．

　平均年齢 は IgG4高値群 が 7歳 5 ヵ 月，IgE 強陽性群

が 9歳 8 ヵ 月で ，IgE 強陽 性 群 が 高 く，特 に IgE 強陽

性群 で IgG4抗体 が 100mu ／ml 以下 の 3例 は い ずれ も

10歳以上 だ っ た ．

　罹病年数 は IgG4高値群 で 4 年 の 症例 が ，　IgE 強陽性

群で 10年 の 症例が各 1 名 い た が，他 の 症例 は 全 て 2年

以内 で
， 特 に IgG4高値群 の 2例 目 （KM ．）と IgE 強陽

性群の 1例 目（T ．S．）は こ れ らを測定 した翌年 に 発症 し

た ．

　ま た 気管支喘息 の 合併 は IgG4高値 群 で は 6 例 中 4

例，IgE 強陽性群 で は 5例中 ユ例 で IgG塙 値群 に 明 ら

か に 多 か っ た ．

　他 の 抗原 に 対 す る 反応 は IgE強陽性 群 の 1例 （T ，

S．）を除 ぎい ずれ も複数抗原 に 陽性 を 示 し，特 に house

dust，　 mite に は IO例中 8例 が，卵白に は 7例 が 陽性を

示 し た，IgG4高値群 に 多数抗原 へ 陽 性 を 示 す 例 が多

か っ た．

　家族 歴 で は lgG4高値 群 の 6 例 で は 全 て 母 親 が

major 　allergy を有 し て い た．

考　案

に 刺 され た 回 数 が 多 い ほ ど抗体価 が 高 い こ と を 報告 し

た
131
．

　最近 は 食物抗原 に お け る IgG4抗体 の 意義 が 注 目 さ

れ，伊藤は卵 ア レ ル ギーを もつ 乳児に お い て除去食開

始後 lc　lgG4抗体価が速や か に 低下 し，抗体価の 高低 と

臨床症状 の 程度に は 関連性が な い と報告 し た．こ れ よ

り IgG，　 IgG4抗体 は疾病の 活動性 を 示 した り，遮断抗

体 と し て の 疾病 の 活動性 を阻止す る と考え る よ りは
，

単 に 抗 原刺激 の 結果 で あ る と述べ て い る
14 ）．

　今回 の 我 々 の 調査 で ぱ ス ギ 花 粉特異 lgE 抗体が 低

値 で IgG4抗体が高値を 示 した 症例 に ス ギ花粉症症状

が 高率 に 認 め ら れ た こ と よ り，減感作療法 の 未施行児

に お い て は IgG4抗体が遮断抗体 と し て 働 い て い る 可

能性 は 少 な い と考 えられ た ，頻 回 に 飛散花粉を吸 入 す

る こ と に よ り自然 に 得 られ た 減感作療法的効果と も考

えられ る が，発症初期 よ り IgG4抗体 が 高値 を示 し て い

る こ とや ，低年齢 に も高値例が い る こ と よ り，感作後

に 遮 断抗体 と し て 徐 々 に 上昇 して い る とは 考 え難 い 。

　IgG4抗体 は 好塩基 球 や 肥満 細胞表 面 に 結合 す る こ

とが 確認 され た が，そ の histamin遊離能 に 関 し て の 結

果 は
一

定 して い な い ．

Perelmutterは 1凶 姶 成 に お い て imniunopathway

と pharmacologic 　pathway （non 　immunologic）の 2

つ の 経路を 示 唆 し ， ま た histamine 遊離 能が 異 な る

IgG4　subtyPe の 存在を推定し て い る
15 ），今回 の 我 々 の

調査結果 か らは 減感 作療法來施行 の 小児 に お い て は ス

ギ 花粉特異 IgG4抗体が reaginic に作用 して い る可 能

性 が 強 く示 唆 さ れ た が，減感作療法，特 に 急速減感作

療法 に お い て は 症状抑制的 に 働 い て い る と の 報告が多

くみ られ，抗原 の 生体内へ の 侵入状況 （頻度 や 量） や

抗原 の 種類 に よ り合成 さ れ る lgG4抗体 の mediator

遊離能 に 違 い があ る の で は な い か と考え る．

　 ス ギ 花粉症 の 診断 に お い て は ，従来 の IgE 抗体 に 加

えて IgG4抗体 の 測定 も有用 で ある．

　IgG4抗体の 臨床的意義 に 関 して は ，　Lovelessが ブ タ

ク サ 花粉抗原 に よ る 減感作療法 を受け た 患者 の 血清

が，他の 患者の 皮 内反応を抑制す る こ と を発 見 し，こ

れ を遮断抗体と名 づ けた
s｝．そ の 後，減感作療 法 に よ り

IgG4抗体 が 上昇す る と の 報 告 は 多 く見受け られ る が，

臨床症状 との 関連性 に 関 し て は 必ず し も
一
定 し て い な

し、7 ＞
一工2 ）●

　ま た 宮地 らは 養蜂家 に お け る抗蜂毒 IgG 抗体 を 測

定 し，ア レ ル ギ ー
症状 とは 無関係 に 前年度 に ミ ツ バ チ

結　語

　D ス ギ 花粉抗原 に よ る減感作療法を受け て い な い

小児340名中44名 （13％）が ス ギ 花粉特 SC　lgG4 抗体 101

mu ／m1 以上 を，ま た 52名 （15％）が IgE　RAST 　score

2以 上 の 陽性 を 示 し た ．

　2） IgE 抗体 と IgG4抗体 と の 比較 で は ，　 RAST 陰性

群 に 比 べ 陽性群 で IgG4抗体 が 有 意 に 高 か っ た ．
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　3）IgE抗体 と IgG4抗体値 との 相関を痘状保有率で

比 較し て み る と，RAST が 陰性 で IgG4抗体が IOOmu ／

ml 以下群 で は 保有率 が 13．3％ と低 く，他 の 3群 で は い

ず れ も50〜62．5％ の 高い 率 を 示 し た。

　4）lgG4抗 体 が 20ユmu ／ml 以 E の 高 値，及 び lgE

RAST 　 score 　 4の 強陽性を示 し た 10例 の 全 て に ス ギ 花

粉 の 飛散時期 に 結膜炎 ・鼻炎症状 の 出現 も し くは 増強

を認め た．

　5）IgE 抗体 は 年齢 と共 に 増 加 す る傾 向 に あ っ た が，

IgG4抗体は年齢群間 に有意差 は な く，ス ギ 花粉症 の 発

症初期 よ り高値 を 示 し て い る 例 が 多 か っ た．

　 6）総 IgG 値 とス ギ花粉症症状 との 間 に は 相 関性 は

な か っ た が，IgG4／lgG 値は 強い 相関を示 し た ．

　7）IgG4高値群で は RAST 　scQre 強陽性群 に 比 べ 気

管支喘息児 が 多 く，年少児が多か っ た ．ま た多数抗原

に 陽性 を 示す児が 多く， 特　lc　house　dust
，
　 mite ，卵 白

の 陽性が多 か っ た ．小児 の ス ギ花粉症 で は 他 の ア レ ル

ギ ー疾患が先行 して い る 例 が 多 い こ と が 示峻 され る ．
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ENVIRONMENTAL  AND  IMMUNOLOGICAL  SURVEY  OF  SENSITIZATION  WITH  JAPANESE

           CEDAR  (CRYOTOMERiA JAPOIvrCA) POLLEN  IN CHILDREN

       Part 2 The  Clinicai Significance of Japanese Cedar (Cmptomeria impenica)
                Poilen Specific IgE Antibody and  IgG4 Antibody

          Manabu  Takagi.

Dopartment of Rediatrics, Saitama Mbdical  School

   The  clinical  manifestations  and  Japanese cedar  (sugi inJapanese) pollen specific  antibodies  were  studied  in 340

children  who  had  not  received  specific  hyposensitization. Specific IgE antibodies  were  measurecl  by radioallerg-

osorbent  test (RAST) and  IgG4 antibody  by enzyme  linked immunosorbent assay  (ELISA).
   There were  52 children  (15%) with  RAST  scores  of over  2, and  44 children  (13%) with  ELISA of over  101 mulml.
The  specific  IgG4  level was  significantly  higher in the RAST  positive group than  in the negative  group. The
incidence Qf  pollinosis among  children  w{th  RAST  negative  and  IgG4  below  100 mulml  was  13.3%, while

combinations  of  RAST  negative  and  higher ELISA, RAST  positive and  low ELISA, and  RAST  positive and  higher
ELISA  were  50.0%-･62.5%. There were  5 children  with  RAST  scores  of 4, ancl 6 chiklren  with  ELISA  of over  201

mufml.  Symptoms of pollinosis manifested  in all of them.

   Since the children  with  low IgE and  high IgG4 antibodies  had comparatively  more  symptoms,  the IgG4
antibodies  might  be reaginic.

   It was  concluded  that  measurement  of  sugi  specific  IgG4 antibodies  as well  as  igE antibodies  could  provide
useful  data on  pollinosis in chiidren.


