
The Japanese Society of Allergology

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Sooiety 　of 　Allergology

ア レ ル ギー 43（5 ），
609−618，1994（平 6 ）

〔原 著〕

グ ラ ス フ ァ イ ・ ミー
法を用 い た好塩基球 ヒ ス タ ミ ン 遊離試験 の

食物 ア レ ル ギ ー 診断に お け る 臨床評価

一血 清特異的 IgE抗体 ， 皮膚試験 との 比 較検 討
一

幽〕
同 愛記念病院 小 児 科

2） 東 京 女 子 医 科大学 小 児 科

岩崎栄作
1）2）

山浦美砂
1）

山 口公
一 1）

　 在 津正 文
1）

増 田　敬
1）　 宮林容子

1）

藤巻恭 子
2）　 馬場　実

1）

　病歴か ら食物 ア レ ル ギーが 疑 わ れ た 小児50例 を対象に，少 量 の 全 血 で 測定可能 なグ ラ ス フ ァ イパ ー法

を用 い た 好塩 基球 ヒ ス タ ミ ン 遊離試験（HRT ）を行 い ，そ の 有用性 を血清特異 的 IgE 抗体 測定（RAST ），
皮膚試験 （ST ）との 比較 に お い て 検 討 した ．対 象50例 の うち，39例 に 延 べ 60件の 食物 ア レ ル ゲ ン （鶏卵

37例 ， 牛乳11例，大 豆 4例，小麦 5例 ，米 3例）が 確定 で きた ．そ の 臨床診断と HRT の
一

致度 は85．3％ ，

感度 は 66．7％ ， 特異度は 92．1％で あ り，RAST で は フ0．5％，90．0％ ， 63．4％ ，
　ST で は 84．7％，71．8％，

88．7％で あ っ た．陽性適中率は HRT 　75，5％，　 RAST 　4フ．4％，　ST　66．7％ で ， 偽陽性度 は HRT （24．5％）
が 最 も低 か っ た．ア レ ル ゲ ン 別の陽性適中率で も，HRT は最 も高 い 成績 で あ っ た．HRT ク ラ ス と RAST
ク ラ ス は 有意 の 相関 （r ＝O．513， ρ〈 0，001）が 認 め ら れ た が ，HRT の RAST との

一
致度 は 56．O％で あ っ

た．HRT と ST の
一

致度 は 80．5％ で あ っ た．　HRT と 臨床診断 の 一致度 と特異度 は ，　RAST よ り は 高 く，
ST と同 程度 で あ り，RAST の 感度は HRT に 比較 して 高値 で あ っ た．以 上 の 結果 か ら，RAST は 原 因抗

原 の ス ク リーニ ン グ に，HRT は確定診断 に 有用 と 考え ら れ た ．
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緒　言

　IgE 抗体 が 関与す る即時型 ア レ ル ギ ー疾患に お け る

原 因 ア レ ル ゲ ソ 検索 に は，現在，ア レ ル ゲ ン 特異的 IgE

抗 体 の 測定 が 行われ る こ とが 多 い ．radioallergosor −

bent　test（RAST ）は 血 清中 に 遊離 し て い る 特異的 lgE

抗体 の 半定量法 として 開発 され，現在 で は 数種 の 類似

の 測定法が提供さ れ て い る．しか し，特異的 IgE 抗体

が意味す る と こ ろ は ， 感作され た結果と し て の IgE抗

体 の 産生 で あ り，臨床的 に は 感作 ア レ ル ゲ ン の 判定 に

は 応用 で きる が
，

ア レ ル ギ
ー
疾患 の 診断 と重症度を判

定する もの で な い 欠点が存在 す る．

　食物ア レ ル ゲ ン に対す る血 清特異的 lgE抗体は ， 気
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管支喘息あ る い は ア ト ピ
ー

性皮膚炎 を 有す る 小児に 高

頻度で証明さ れ る が，食物摂取 に よ っ て ，特異的 IgE

抗体陽性例 の す べ て が 症状 を発現す るわ け で は な く，

臨床症状と は 必ず し も
一致 し ない ．食物 ア レ ル ギ ー

診

断の た め の in　vivo 検査法 に は 皮膚試験 と食物負荷試

験が あ る．皮膚試験は 皮膚組織の 肥満細胞 に 結合 し て

い る特異的 IgE抗体を検索す る の に 対 し て ， 食物負荷

試験 は 消化管局所あ る い は 皮膚も含め た 各組織 の 肥満

細胞 に 結合 す る特異的 lgE抗体 を生体反応 か ら検索

す る もの で あ る．し た が っ て ，臨床上 の 確定診断 に は

食物負荷試験 が 用 い られ る。食物 負荷試験 は
， 国際的

に 二 重盲検法 に よ る 方 法
’〕が推奨 され て い る が，本邦

で は 投 与法 と投与量 に は 未 だ コ ン セ ン サ ス は 得られ て

お らず，ま た 生体反応をみ る負荷試験で あ る 性質上 ，

患者 に か か る負担 も大 きく，ま た 危険性 も存在 し
，
ル

ー

チ ソ 検査 と して 実施す る に は 問題 が あ る．

　そ の た め ，食物 ア レ ル ギ
ー

の 診 断 に は，生体反応 を

正 確 に 反映す る in　vitro 検査法 が 望 ま れ る．ヒ ス タ ミ
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に お け る 好塩基球 ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験

ン は ，気管 支，消化管，な らび に 皮膚な どに お け る，

即時型 ア レ ル ギ
ー
反応 に 関与 す る 主要 な メ デ ィ エ

ー

タ
ー一

の
一

つ で あ る．肥 満細胞 と好塩基球 が ，お もな ヒ

ス タ ミ ン 産 生 細胞 で あ り，ア レ ル ゲ ン と細 胞表面 IgE

の 抗 原抗体反応 に よ っ て ヒ ス タ ミ ソ を 遊離す る． し た

が っ て，遊離 さ れ た ヒ ス 9 ミ ン の 測定 は ，肥満細胞あ

る い は 好塩基球 が 活件化 され た 結 果 を 示 す 指標 に な る

と考え ら れ る．

　今回，グ ラ ス フ ァ イ バ ー法 を用 い た ヒ ス タ ミ ソ 遊離

試験 （histamine　release 　test：HRT ）が 開発 され，少

量 の 全 血 で 測定が 可能 とな っ た．そ こ で HRT の 臨床

診断 に お け る 有 用性 を，食物 ア レ ル ギ ーが疑 わ れ食物

負荷試験を 施行 した 症例を対象 に，血清特異的 IgE抗

体 お よ び皮 膚試験 と の 比 較 に よ り検討 した ．

対象 と方法

1．対象

　 1992年 2 月 か ら 12月 ま で の 間 に 当院を受診 し，病歴

か ら 食物 ア レ ル ギ ーが 疑 わ れ，食物負荷試験 を 施 行 し

た 50例 〔男児24例，攵児26例）を対象 と し た ．年齢 は

0 〜9歳（
’F均 2．96歳 ），基礎疾患の 内訳 は ア ト ピ

ー
性

皮嚼炎17例 ，
ア ト ピ

ー
性皮膚炎 ・気管攴喘息 21例，ア

ト ピ ー
性皮膚炎 ・蕁麻疹 4 例，ア ト ピ ー性皮膚炎 ・気

管攴喘息 ・蕁麻疹 5例，気管 支喘息 1例，気 管支喘息・

蕁麻疹 1例，蕁麻疹 1例 で あ っ た．

2．方法

　 ア レ ル ギ ー疾患治療薬で あ る 抗 ヒ ス タ ミ ン 薬，抗 ア

レ ル ギ
ー

薬 ，
テ オ フ ィ リ ン ，β刺激薬，X テ Pt イ ド薬 な

ど の 経 口 薬を24時間以 E中止後，肘静脈 よ り採 血 し て ，

HRT ，血 清特 異的 IgE抗体 を 測 定 し，で きる だ け 皮膚

試験を行 っ た．食物 ア レ ル ゲ ソ として ，牛乳 鶏卵，

大豆，小麦，米 の 5 種類 に つ い て 検討 した ．

　食物負荷試験 ， HRT ，
血 清特異的 IgE 抗体測定 は ア

レ ル ゲ ン ご とに 同数実施 した．卵白は HRT 　49件，皮

膚試験36件，牛乳 は それぞれ 47件，34件，ft豆 は 47件，

35件，小麦は 42件，31件，米 は 39件，27件 で あ っ た ．

HRT 等 の 実施 ア レ ル ゲ ン 数 は 224件，皮膚試 験 は 163

件 で あ っ た．

1）臨床 診 断 （食物 除 去 ・負荷試験 ）

　 食物 ア レ ル ギ ー
の 臨床診断 は食物除去 に よ る症状 の

改善 と再投 ケ・に よ る 症状 の 悪化 に よ っ て 確定 し た．食

物負荷試験 は 問診 に て 推定 され た 食物 ア レ ル ゲ ン に つ

い て ，open 　challenge 法 に よ り， 2時間以内 に 症状が

み られ た もの を即時型反応，それ以後 の 発現を非即時

型反応 と区 分した．

　食物負荷試験 は最初 は 少 量 を投与 し，反応 を 認 め な

ければ投与量 を漸増 し，無症状 で あれ ば 陰性 と判定 し

た が，除 去食を解除 した 1 − 2 週間 後の 再 診 時 に 症 状

の 悪化 が 認 め られ た 場合 に は 陽性 と判定 した ．鶏卵 は

加熱した もの か ら開始 し，最終的 に は 生卵の 負荷 と し

た ，牛乳 は 市販品，大 豆ば 煮豆あ る い ば 大 豆製品 （納

豆，豆腐），小麦 は うどん ，米 は 通常 の 炊飯米を用 い た。

2丿 好塩基球 ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験

　肘静脈 よ り血液を ヘ パ リ ン 加試験管 に採取 し，HRT

測 定試薬 〔旭 化 成 工業 ） を用 い て ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験

を行 っ た ．本法 の 測定 原理 ぽ ， ヒ ス タ ミ ン の 結合担体

と し て グ ラ ス フ ァ イ バ ー
を 用 い た マ イ ク 卩 プ レ

ー
ト に

ょ る方法 で あ り，少量 の 検体 で 多種類 の ア レ ル ゲ ン に

対す る測定 が 冂∫能 で あ る
2）−4 ）

，

　以 下 に そ の 概要 を 示 す ．食物 ア レ ル ゲ ン 固定 化 グ ラ

ス フ ァ イ バ ープ レ
ー

ト （96ウ ェ ル ） の 各 ウ ェ ル に ア レ

ル ゲ ン 溶解液 （10mM 　PIPES ・Tris緩衝液 ） 25μ 1を 入

れ て ア レ ル ゲ ン を 溶 解 さ せ，全 血 25μ1を添 加 し，

37℃90分反応 させ ，好塩 基球 か らの ヒ ス タ ミ ソ 遊離 を

起 こ させ た ．遊離し た ヒ ス タ ミ ソ は ウ ェル 中 の グ ラ ス

7 ア イ パ ー
に 特異的 に 吸着，固定化 され る．水 で 洗浄

して 血 漿 と細 胞 成 分 を 除去 し た プ レ ート に 洗浄液 （15

mM ・SDS 溶液 ）20〔｝μ1を添 加 し，37℃ 60分静置 し，残

存す る蛋 白 成分 を 除 い た 後，グ ラ ス フ r イ バ ー
に 結合

し て い る ヒ ス タ ミ ン を o．phthalaldehyde 〔OPT ）試薬

を添加 して 発光 させ ，蛍光強度 CEx．355nm ，　 Em ．450

nm ） を測定 し，遊離 ヒ ス タ ミ ン 量 を 定量 した ．

　 ヒ ス タ ミ ア の 遊離 曲線 と 判定基 準を Fig．1 に 示す．

健常 成 人 ボ ラ ン テ ィ ア で 非特 異 的 な ヒ ス タ ミ ソ 遊離 が

観察 されな い 最高 ア レ ノし ゲ ン 濃度 を 基 に 3．5倍希釈 の

6濃度系列 を 作製 し た．ア レ ル ゲ ン 無添加 の ウ ェル の

lf［［液 由来の 非特異的な ヒ ス タ ミ ン 量 を 測定 し，ア レ ル

ゲ ン 添加時 との 濃度差を ヒ ス タ ミ ン 遊離量 と し た．最

高濃度で の み カ ッ ト オ フ 値を 越 え る遊離が み られ る場

合を ク ラ ス 1 ，3．5倍 の 1乗倍希釈 の 点ま で 遊離が み ら

れ る場 合 を ク ラ ス 2，3．5倍 の 3 乗倍 希釈 の 点 ま で 遊離

が み られ る場合 を ク ラ ス 3，3．5倍 の 5 乗倍希釈 の 点ま

で 遊離 が み られ る もの を ク ラ ス 4 と し，それ 以 外の 場

合を ク ラ ス 0 と し た ．Fig，1 は ク ラ ス 3 の ヒ ス タ ミ ソ

遊離 曲線 の 例 を 示す．
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Fig．1．　Histamine 　 release 　dose・response 　 curve

and 　 score 　system ．　The 　allergens 　were 　diluted　 seri ・

ally 　3．5−fold，　and 　6　different　concentrations 　of 　food

allergen 　 are 　prepared　in　 each 　well 　 of 　 microtiter ・

plate．　The 　net 　release 　of　histamlne　is　calculated 　on

the　basis　 of　 a　 standard 　 curve ．　 The 　 results 　 are

graded　from　class　O　to　4，　according 　to　a　signi 丘cant

allergen ・induced　histamine　release （cut っ ff　level：15
ng ／mD ：The 　classification 　 of 　HRT 　is　as　follows：
class 　1，　a　release 　over 　the　cut 　off　value 　in　response

to　the　maximum 　conc ，　 of 　the　 allergen ；class 　2，　a
release 　up　to　a　3，5・fold　dilution　of 　the 　allergen ；

class 　3，　 a　 release 　 up 　 to　 a　 3−time　 serial 　 3．5−fold
dilution； class 　4，　 a　release 　up 　to　a　5・time　seria1

3．5−fold　dilution；class 　O　is　anything 　outside 　of　the

above ，

3） ア レ ル ゲ ン 特異的 IgE 抗体

　 ヒ ス タ ミ ン 遊離試験実施時 に 同 時 に 採 血 し，血 清 を

分離後 ， CAP ・RAST 　FEIA （Pharmacia　Diagnostic）

を用 い て ，食物 ア レ ル ゲ ン に 対す る特異的 IgE 抗体を

測定 し
，

リ フ ァ レ ソ ス 試薬か ら，RAST ク ラ ス G（0．34

U △／m ］以下），1（0．35〜0．7U △／ml ），2 （O．7〜3．5U ．／

ml ）， 3 （3．5 − 17．5UA／ml ）， 4 （17．5〜50UA／ml ），

5 （50〜100UA／ml ）， 6 〔100UA ／m1 以上）と ク ラ ス 判

定 し ，ク ラ ス 2以 上 を 陽 性 と した ，

4）皮膚試験

　 ア レ ル ゲ ン ス ク ラ ッ チ エ キ ス ・ ト リ イ （鳥居薬品）

を用い て ス ク ラ ッ チ テ ス ト （scratch　test：ST）を行 っ

た ．前腕 内側を ス ク ラ ッ チ した 後，ア レ ル ゲ ン 液を滴

下 し，15分後 に 判定 した ，膨疹 と発赤が対照液の 2倍

以 上 ，あ る い は 膨疹 5mm ，発赤10mm 以上 を 陽性 と し

た．

3．統計学的検討

　疾患の有無 と検査結果 の 関係 は 2 × 2分割法 に よ っ

て ．感度 （sensitivity ：疾患を 有する もの の うち 検査で

陽性 と で る割合），特異度 （specificity ：疾患 の な い も

の に 検査が陰性 と で る 害II合 ），一
致度 （concordance ：

全対象例中の 両検査陽性者 と両検査陰性者 の 割合），陽

性適中率 （positive　predictive　value ：検査陽性者の 中

で 疾患を有す る もの の 割合）， 偽陽性度（false　positive
value ：検査陽 性者 の 中 で 疾患を有 し な い もの の 割合，

1一陽性適中率）を算 出した．ま た ， HRT と RAST の

診 断的有用性をそれぞれ の カ ッ トオ フ 値を変化 さぜ た

と きの 感度 と 「1一特異度 」を求め
，

response 　operating

characteristic 　curve （ROC 曲線）を作成 して 比較検討

した ．

　検査法 間 の 有意差検定 に は McNemar の 検 定 を行

い ， 2 変量間 の 相関関係 は Spearman の 順 位 相 関係

数，独立 2群間 の 有意差検定は Fisherの 直接確率法 に

て検討し，p 〈 O．05を有意 とし た．

結　果

1．食物 ア レ ル ギ ー
の 臨床症状 と ア レ ル ギ ー

検査 成績

　食物 ア レ ル ギ ーが疑わ れ た 50例 の うち，39例 に つ い

て は延べ 60件の 食物 ア レ ル ゲ ン が確定 で きた が，残 り

の 11例 は ア レ ル ゲ ン 陰性 と判定 された 。確定 ア レ ル ゲ

ソ の 種 類は鶏卵 37件，牛乳 11件 ， 大豆 4件，小麦 5 件，

Table 　 l　Clinical　symptoms 　against 　HRT

　 　 　 　 　 and 　 RAST 　class

Diagnosis Cases　 ofchnical 　sympt 。 m （％）

claSSnRespiratoryAlimentarv
　　　　　　　　曽 Skin

HRT 　　4 工45 〔35，7） 5〔35．7） 13（92．9）

3162 （12，5） 2（12，5） 14（87．5）
241 （25．D） 0（0） 4（100）

ユ 6O 〔0） 1（16．7） 5（83．3）
o201 （ 5，0） 0（O） 20（100）

RAST 　 642 （50．0） 2（50．0） 4（100）
583 （37．5） 0（0） 8（10 ）
4131 （ 7．7） 3（23．1） 11（84．6）
3142 （ユ4．3） 1（7．1） 14（100）

2151 （6，7） 2（13．3） 13（86．7）
1oD ω ） 0（0） D（0）

o60 （ 0） o（ o） 6（1 O）

Total609 （15．0） 8（13．3） 56（93．3）
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米 3件 で あ っ た。呼吸器症状 と し て 咳，呼吸困難，喘

鳴 ， 喘息発作 など ， 消化器症状 と し て 嘔吐 ，
口 唇発赤，

口 唇腫脹な ど，皮膚症状と し て 顔面蒼自，皮膚発赤，

発疹 ， 蕁麻疹 ， 湿疹 の 悪化 ，
か ゆ み

， 眼瞼浮腫 ， 結膜

浮腫な ど がみ られ た．Table　 l に，　HRT お よ び RAST

の 結果 と臨床症状 の 出現例数 と頻度を 示 し た．HRT

と RAST の 高値な例 ほ ど多彩な症状を示 した ．

2，臨床診断に 対す る 検査法 の
一致度，感度，特異度

　臨床診断 に 対す る各種検査法 の
一

致度 ， 感度 ， 特異

度を Table　2 に 示 した ．　 HRT の ア レ ル ゲ ソ 別検討で

は
， 卵 白 の

一
致度， 感度，特異度 は ，それぞれ8L6 ％ ，

75，7％，100％，牛乳は 89．4％，54，5％，100％，大豆

は 91，5％，50，0％，95，3％で あ っ た．小麦は 83．3％，

40，0％，89，2％，米 は 79．5％，66．7％，80．6％ で あ っ

た ．5 ア レ ル ゲ ソ 全 体 で は HRT の 一致度 は 85．3％，感

Table　 2Concordance 寧
，　sensitivity

艸

and 　specificity
＊ 料

ratios 　with 　respect 　to　clinical

　diagnosis　for　each 　diagnostic　method （HRT ，　RAST 　and 　ST ）

AUergen Diagnosis
　　index

HRT RAST ST

Eg9

concordance

sensitivity

speci 丘city

81．6％ （40／49）

75，7％（28／37）

1  0 ％（12／12）

83．7％ （41〆49）

9／，9％（34137）

58，3％（7／12）

75．0％ （27／36）

85，2％ （23／27）

44，4％ （4〆9）

Cow ’
s　 mnk

concordance

sensitivity

speciHcity

89．4％（42〆47）

54．5％ 〔6〆11）

100 ％ 〔36〆36）．

63．8％（30！47）

81．8％ （ 9！11）

58，3％（21／36）

82．4％ （28〆34）

71．4％ （5〆 7）

85．2％ （23〆27）

Soy　bean

concordance

sensitivity

speci 且city

91 ，5％（43〆47）

50．0％ 〔2〆 4コ
．

95．3％〔41〆43）

63，8％（30！47）

75．O％ （ 3／4）

62．8％（27143）

82，9％ （29〆35）

0　 ％〔0〆 2）

87．9％〔29〆33）

Wheat

concordance

sensitivity

speci 且city

833 ％ 〔35〆42）
40 、 ％ 〔 2！ 5丿

89、2％ 〔33！37）

71．4％（30／42）

100 ％（5／5）

67．6％（25〆37）

93．5％ 〔29〆31）

0　 ％〔0／ 2）

ユ00 ％〔29〆29）

Rice

c   ncordance

sensitivity

speci 且city

79、5％ 〔31！39）

66．7％ 〔2〆 3）

80．6％ 〔29136丿

69，2％（27／39）

100 ％ （ 3〆 3）

66．7％（24／36）

92．6％〔25／27こ

0　 ％ 〔0〆 D

962 ％〔25〆26）

Total

conCDrdarhce

sensitivity

speci 五city

85．3％ 〔1911224）

66、7％ （40／ 60）

92，1％ （151 〆164）

70，5％ （158／224 ）

90．0％ 〔54！ 60）

63，4％ （1 41164）

84．7％〔138／163）

71．8％ 〔 28／39）

88，7％ （110／124）

　
車Concordance ；the　probability　of 　correctly 　diagnosing　a　pQsitive　clinical 　case 　as　positive　and

anegative 　CliniCal 　Case 　as　a　negatiVe ．

　
鱒 Sensitivity；the　probability　of 　correctly 　diagnosing　a　positive　clinicai 　case 　as 　positive．

　
事康嚀Spe⊂ i丘city ；the　probability　of 　correctly 　diagnosing　a　negative 　dinical　case 　as 　negative ，

Tab ］e　3　 Positive　predictive　value 　of 　histamine

　　　 release 　test （HRT ），　specific 　IgE

　　　　　 antibody （RAST ）and

　　　　　　 scratch 　test（ST ）

AUergen HRT RAST ST

EggCow
’
s　milk

Soy　beanWheatRice

100　％（28／28）

100　 ％（6〆6）

50　 ％（2／4）

33，3％（2〆6）

22．2％（2〆 9）

87、2％（34139）
37、5％ ‘ 9！24）

15．8％（3．〆19）
29，4％（5、〆17）
ZO．O％（ 3！

「
15）

82．1％ （23／28）．

55．6％ （ 5！

0　％ （ 0！

　　
一

　 〔0ゼ
0　 ％〔0／

9）．

4〕．

0）．

1）

Total75 ．5％（40／53） 474 ％〔54彑14 ） 66．7％〔28厂42 丿

度 は 66．7％，特 異 度 は 92．1％ で あ り，RAST で は

70，5％，9〔〕，0％，63，4％，ST で は 84，7％，7L8 ％，

88．7％ で あ っ た ．臨床 診 断 との
一

致度 と特異 度 は，

HRT と ST とは 同程度 で あ り，　 RAST よ りは 高か っ

た ．し か し，感度に 関 し て は RAST が 最 も高 か っ た ．

3．臨床診断 と検査法 の 陽性適 中率

　 臨 床 診 断 に 対 す る そ れ ぞ れ の 診 断法 の 陽性適中率 を

Tab ｝e　3 に 示 し た．ア レ ル ゲ ン 別 の 陽 性適中率 は ，

HRT で は 卵 白 （100％）と牛乳 （IOO％），　 RAST で 卵
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白 （87．2％）， ST で 卵 白 （82．1％） に 高値 が認 め られ

た が ，大豆，小麦，米 に つ い て は どの 検査法 も陽性適

中率 は 低 い 傾向 に あ っ た ．しか し，どの ア レ ル ゲ ソ で

も HRT は最 も高 い 陽性適中率 で あ っ た。 5種 の ア レ

ル ゲ ン 全 体 で は HRT 　 75．5％，　 RAST47 ．4％，　 ST

66．7％で ，偽陽性度は HRT が最も低 か っ た （24．5％）．

4．臨床症状 の 発現様式 に よ る 検討

　食物摂取後 の 症状発現時間 に よ っ て
， 2 時間以内 の

即 時型反応と，そ れ 以後の 非 即 時型反応に 分類 し て ，

臨床 症状 を Table　4 に 示 し た．即 時型 反 応 は 39件

（65．0％），非即時型反応 は 21件 （35．O％） に 認 め られ

た．全体 の 臨床症状 は 呼吸器症状 15．0％，消化器症状

Table 　4　Clinical　symptoms 　of 　imrnediate　and

　 non ・immediate 　types 　of 　clinical 　reactions

Gases　of 　clinical 　symptom 〔％）
Ty 民 o 正reactionnRespiratoryAlimentarySkin

　　Immediate亊

Non ・immediate 甲皐
39216 〔15．4）

3（14，3）
6〔15．4）
2（9．5）

37（94．9）
19（90，5）

Total 609 〔15．ω 8〔13．3） 56（93．3）
願lmmediate　type ；manifestation 　ofclin 孟cal　symptoms

withln 　2　hours　 after 　provocation ．
− N   n ．immediate　type ；manifestation 　after 　more 　than

2hour §，

Table　5　Sensitivity　 of 　histamine　release 　test （HRT ），

　specific 　IgE　antibody （RAST ）and 　scratch 　test（ST ）

　 　 　 between　immediate　 and 　 non ・immediate

　　　　　　types　of 　dinical　reactions

Type 　of 　reactionHRT RAST ST

　 Immediate
Non ．immediate 留：；鬚］… lll、蕘］・・ 1；：讒］・・

Totほ1 66．7％ 90，0％ 70，0％
掌NS ；not　significant，＊1

；P〈 0．D1．

13，3％，皮膚症状93．3％ で ，即時型反応群 で は 多彩 な

誘発症状を示す傾向が あ っ た が統計学的に は有意で は

な か っ た ，

　検査法 の 感度の 比較 を Table　5 に 示 した．即 時型反

応 群 の HRT の 感 度 は 69．2％，　 RAST 　 100％，　 ST
87，5％ で ，非 即 時 型 反 応 群 で は そ れ ぞ れ 6L9 ％ ，

71，4％，43．8％ で あ っ た ．即 時型反応群の 感度は 非即

時型反応 群 に 比 べ RAST と ST で 有意 に 高値 （p 〈

O．01）で あ っ た が，HRT で は 差 を認め な か っ た，しか

し，HRT は 即時型 と非即時型 の 両方 の 反応 をほ ぼ 同

程度 の 感度 で とらえて い た．

5。年齢 に ょ る検討

　食物 ア レ ル ギ ーは，一般 に 年少児に 高頻度 に み られ

る こ とか ら， 3 歳未満 と 3 歳以上 に 分け て
， 各ア レ ル

ギ ー検査 法の
一

致度，感度，特異度，陽性適中率を

Table　6 に ま とめ て 示 し た．　 ST は 3歳以上 に 比較 し

て ， 3歳未満 で
一

致度，感度，特異度，陽性適中率と

もに 高 く，RAST は 3 歳以 上 群 で 特 異度 が 低 下 し，

HRT は 3 歳以上 で む し ろ 陽性適 中率が高 く な る傾 向

が あ っ た が統計学的 に 有意で は な か っ た。

6．HRT と RAST の 相関

　HRT ク ラ ス と RAST ク ラ ス の 関係 を Fig．2 に 示

し た ．両者 の あ い だ に は 低 い 相 関 （r ； 0．513， p く

0．001）が認め ら れ た ．HRT と RAST の 両者 に 高値で

あ っ た 例 で は 臨床診断 との
一

致度 は 高 く， HRT ク ラ

ス 2 で RAST ク ラ ス 2 以 t，の 33例 で は，すべ て 臨床症

状 が 認 め られ た．

　臨床診断陽性例 （60件）と陰性例 （164件）に 分け て

検 討 す る と，陽 性 例 で は HRT と RAST は 有意 な 相関

（r＝0．601，p 〈 0．001）が み られ た が ，臨床診断陰性例

（164件）で は 相 関 （r＝O．137，p ＝O．08）を認め な か っ

た．

Table 　6　The　difference　in　concordance ，　 sensitivity ，　specificity 　 and 　positive　predictive 　value

　　　 between　two 　age 　groups　for　each 　diagnostic　method 〔HRT ，　RAST 　and 　ST ）

HRT RAST ST

Diagnosis　index
〈 3yrs

（n＝133）
≧ 3yrs
〔n ；91）

＜ 3yrs
〔n ＝133）

≧ 3yrs
（n＝91）

〈 3yrs
（n ＝109）

≧3yrs
（n ＝54）

Concordance

Sensitivity

Spec面 city

Positive
　　predictive　va 】ue

85．7％ （114／133）

66，7％（20／ 30）

91．3％（94／103）

69．0％（2D〆 29）

84、6％ （77！91）

66．7％ （20／3D）

93．4％ （57／61）

83，3％ （20〆24）

72．9％ （97／133）

86．7％（26／30）
68 ．9％（71〆103）

軋 8％ （26／58）

67，0％ （61／91）

93．3％（28／30）
54．1％ （33／61）

50．0％（28／56）

88．1％ （96！109）

76．9％ （20！26）

91．6％ （76／83）

74，1％ （20！27）

77．8％ 〔42／54）

61．5％ （8〆13）

82，9％ （34／41）

53．3％ 〔8／15）
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Table　7　Concordances　between　histamine　release 　test（HRT ），　specific

　　 IgE　antibody （RAST ）and 　scratch 　test〔ST ），　 and 　the　results

　　　　　　　　　 of 　McNemar ’

s　agreement 　analysis

Allergen HRT 　 vs 　RAST HRT 　 vs 　ST RAST 　 vs 　ST

Eg9 68．O％ 62．2％ 89．2％

ρ
；0，004 ρ

＝0，013 ρ
＝1，00

Cow ’
s　 milk 48，9％ 88．2％ 67．6％

ρ〈   ．001 ρ二 〇．125 ρ＝ 0 ．001

Soy　bean 53，2％ 85．7％ 51，4％

ρ＜ 0．OO工 ヵ
＝1．00 ρ

＝0．OO2
Wheat 42 ．9％ 83．9％ 35，5％

ρ＜  ．OOl ρ
；0．063 カく O，OOl

Rice 66．7％ 85．2％ 63，0％

ρ
＝D．023 ρ

＝0．125 ρ
；D．002

Total 56 ，0％ 80，5％ 62，2％

ρ＜0．OOl か
＝O．377 ヵく 0．001
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　Fig．2，　 Correlation　 between 　 histamine　 release

test （HRT ）and 　specific 　IgE　antibody （RAST ）in

224tests　from　50　children ．　Closed　cirdes 　show 　cases

with 　positive 　clinical　 symptoms ，　 and 　 open 　 circles

show 　 cases 　with 　negative 　clinical 　symptoms ，　In　aU

cases ，　there　is　a　signi丘cant 　 correlation 　〔r ； 0，513
，

ρ＜ 0，001）between　HRT 　class 　and 　RAST 　class ，　In

cases 　with 　positive　clinical　symptonls ，　r ＝ 0．60LP 〈

0．001and 　in　cases 　with 　negative 　clinical　symptoms ，

r＝0．137，p ＝0．08、
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Fig．3，　Concordance，　sensitivity ，　specificity　and

positive　predictive 　 value 　 with 　 clinical 　 diagnosis
according 　to　the　various 　cut ・off 　levels　of 　histamine
release 　test（HRT ），　Closed　 squares 　 correspond 　to

concordance ，　closed 　triangles　to　sensitivity，　 open

circles 　to　 specificity 　 and 　 closed 　 circles 　to　positive

predictive　value ．

関が み られ た （p；0．377）．

7．検査法間の
一

致度

　HRT
，
　 RAST ，　ST の 間 の

一致度 を Table　7 に ま と

め た．HRT と RAST の
一

致度 は 56．O％，　HRT と ST

と の
・
致度 は 80．5％ ，RAST と ST の

一
致度 は 62．2％

で あ り，HRT と ST の
一

致 度 が 高 値 で あ っ た．

McNemar の 検定 で は HRT と ST の 間 に
一

致度 の 相

8．HRT の カ ッ ト オ フ 値 の 検討

　 HRT の カ ッ ト オ フ 値 を，10，13，15，18，20，23，

25ng／m1 ま で 順 に 変化 させ ，臨床診断 との
一

致度 ， 感

度，特異度，陽性適中率を求め ，そ の 結果を Fig．3 に

示 し た．カ ヅ ト オ フ 値 15ng／ml 以上 で は 特異度 と陽性

適中率 が一．ヒ昇 した が感度 は 急激 に 低下 し，15ng／m1 以
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Fig．4、　 Resp  nse 　operating 　characteristic

（ROC ） curve 　of　histamine　release 　test （HRT ）and

specific 　IgE　antibody （RAST ）．　Open　circles 　corre ．

spond 　to　RAST ，c ］osed 　triangles 　to　10ng／ml 　cut −off
of 　HRT ，　closed 　circles 　to　l5ng！ml 　cut −off　of　HRT ，
and 　 closed 　 squares 　 to　 20ng／ml 　 cuVoff 　 of　 HRT ．
Sensitivity；the　probabi巨ty　of　cQrrectly 　diagnosing
apositive 　clinical 　case 　as 　positive，　speci 且c三ty ；the

probability　of 　corlectly 　diagnosing　a　I】egative 　clini−

Ca 亘CaSe 　aS 　negat 正Ve ，

ドで ば 感度 は 変 化 な く，一
致度，特異度，陽性適中率

と もに 低下 し た．

9．食物 ア レ ル ギ ー
に 対す る HRT と RAST の 診断的

有用性 の 比較

　HRT に お い て ヒ ス タ ミ ン 遊離量 の カ ッ ト オ フ 値を

10，15，20ngfml と設定 し た と ぎの 3本 の ROC 曲線

と，同様 に RAST の カ ッ ト オ フ ク ラ ス を ク ラ ス 1か ら

ク ラ ス 6 に 変化さ せ た と きの ROC 曲線を Fig．4 に 示

し た ，ROC 曲線が 図 の 左上隅 に 近 い 診 断法 ほ ど感度 と

特異 性 が高 い こ と を 示 し て い る こ と か ら，HRT は

RAST に 比較 し て 診断的有用性 が 高 い 結果 で あ っ た，

lO．陰性 ア レ ル ゲ ン に よ る HRT の ヒ ス タ ミ ソ 遊離量

　食物負荷試験，RAST ，　ST の い ずれ も陰性だ っ た ア

レ ル ゲ ン で の HRT の ヒ ス タ ミ ン 遊離量 を検討し た．

該 当 ア レ ル ゲ ソ 数 は 延 べ 78件 で ，そ の ヒ ス タ ミ ソ 遊離

量 の 平均値 は 3．6± 3．9ng／ml で ，　 mean 十 2SD は 11．4

ng ／ml で あ っ た ．

考　案

　 小児 の ア レ ル ギ ー
疾患 で は 食物 ア レ ル ゲ ン に 対す る

特異的 IgE 抗体が証明 され る頻度 は 高 い ．し か し，そ

の す べ て が食物 ア レ ル ギ
ー
症状を 示すわ けで は な く，

臨床の 場 で は 問診 と血 清特異的 lgE抗体，皮膚試験 な

どの 結果 か ら ア レ ル ゲ ン を 推定 し，食物負荷試験 に

よ っ て 確定診断 が 行 わ れ る．食物負荷試験を実施す る

場合 の 煩雑 さと in　vivo 検査法と して の リ ス ク を考慮

す る と，よ り高 い 感度 と特異度を もつ in　vitro 検査法

が 期待 され る と こ ろ である．そ こ で 今回，食物負荷試

験を 実施 した 食物 ア レ ル ギ ー小児 を 対 象に ，全 血 を 用

い た 新規 な HRT を行 い ， そ の 有用性を臨床診断，血 清

特異的 IgE 抗体，皮膚試験 と の 関連 か ら検 討 を 加 え

た．HRT は ア レ ル ゲ ソ 添加 に よ る，　 in　vitro で の 即 時

型 ア レ ル ギ ー
反応 の 再現 で あ り，も っ と も生体反応 に

近 い 試験法と考え られ る．

　今回の 検 討 に 用 い た HRT 測定試薬は，マ イ ク ロ プ

レ ー ト 〔96ウ ェ ル ） ．ヒで 操作 す る もの で
，

10 ア レ ル ゲ

ン の 6 濃度系列 に 対 し て HRT が 同時 に ，しか も 1 ア

レ ル ゲ ン の 1 濃度 当 り25μ1の 少 量 の 全 血 で 測定 可能

で ある．本法 の 測定原理 は OPT 発色 に よ る蛍光光度

法 に 基 づ くが， ヒ ス タ ミ ン の 結合担体 と し て グ ラ ス

フ ァ イ パ ー
を用 い て い る の が 特徴 で ， 従来 の 白血球分

離 に よ る ヒ ス タ ミ γ 定量法 と良好な相関が報告され て

い る
5 ）6 ）．

　従 来 の HRT は ，白血球数を 調製 した ヒ ス タ ミ ソ の

遊離 率 で 検討 され る こ と が 多 い が
， 本法で は 遊離量 で

判定 が 行われ て お り，こ の ヒ ス タ ミ ン 遊離率 と遊離 量

は 相 関す る こ とが報告さ れ て い る
5｝7 ）．ヒ ス タ ミ ソ 遊 離

量 は 個 々 の 細胞 か らの 総量 で あ り，生体反応 は 遊離 ヒ

ス タ ミ ン の 総量 に 比 例す る と考 え ら れ る こ とか ら，遊

離量 に 基 づ い た 試験法の 有用性は 高い と思われ る．本

研究 で 健常成 人 の 非特異的 な ヒ ス タ ミ ン 遊離 量 の L限

（15ng ／ml ）を カ ッ ト オ フ 値 と設定 し た が，　 Fig．3 に 示

した カ ッ ト オ フ 値 の 検討結果 と，Fig．4 の Roc 曲線

の 結果，な らび に 食物負荷試験，RAST ，　 ST が 陰 性 で

あ っ た 対象症例の ヒ ス タ ミ ン 遊離量 の mean ＋ 2SD が

ll，4ng ！ml で あ っ た こ と か ら，今回 解析に 用 い た カ ッ

ト オ フ 値15ng／ml が適切 で あ っ た こ とが 確認 され た，

　今回 の 結果 で は ．臨床診断 に 対す る HRT の
一

致度

は 853 ％ ， 感度は 66．7％，特異度 は 92．1％ で あ っ た ．

RAST で は そ れ ぞ れ 70、5％，90．0％，63．4％，　ST で は

84．7％，71．8％，88．7％ で あ っ た ．HRT は RAST に
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比較 して 感度 は 劣 る が，特異度に 優れ て お り，陽性適

中率は 75，5％ と も っ とも高 く，偽陽性度 は 24．5％ と低

値 で あ っ た ．成人を対象 と し た検討
8 ，で も RAST の 感

度 は 100％ と 高 い が ，特異度 は 46％ と低 く，
HRT で は

RAST に 比較 し て特異度が60％と高い こ と が報告さ

れ て い る ．

　ROC 曲線か らみ た 食物 ア レ ル ギ ー
の 診断的有用性

は ，HRT は RAST よ り高 い が
， 臨床診断 に 対す る 感

度は RAST が高値で あ り，し た が っ て RAST は 食物

ア レ ル ゲ ン の ス ク リ
ー

ニ ン グ に 適 し て い る と考え ら れ

る．

　以上 の こ とか ら，HRT は RAST よ り感度 は 劣 る も

の の ，HRT 陽性 で は食物負荷に よ る 症状 が 認 め られ，

HRT 陰性 で は 症状が認 め られ ない 確率が高 く，臨床

の 場 で の 確定診 断 に 有用 で あ る．小児期 で は 特異 的

IgE 抗体が証明され る に もか か わ らず，成長 と と もに

食物負荷 に 対す る 耐性 が獲得 され ， 無症状 （outgrow ）

と な っ て い く頻度が高 い
9）1D ｝．　 HRT の 経時的な測定は

食物除去の 必要性 を 決定す る
一

つ の 指標 と な る と 考 え

られ る．

　 ア レ ル ゲ ソ 別 の 検討 で ，Kleine−Tebbe ら 7 ）
は ，病 歴

で 鶏卵と牛乳 に 対す る即 時型 ア レ ル ギ ー症状を 確認 し

た 例を対象 に 検討し，病歴 と HRT の
一致度 は鶏卵 で

89％ ， 牛乳で 64％ と報告 し ，
Prah1 ら

1D
は 経 口 負荷試験

で 確認 で きた 牛乳 ア レ ル ギ ー
小児 の うち， 1型 ア レ ル

ギ ー反 応 が 推 測 さ れ る蕁麻疹，ア ナ フ ィ ラ キ シ ー，気

管支喘息 で は HRT の 陽性適中率 は 88％ と報告 し て い

る．今 回 の 検討 で は ，臨床診断 と HRT の
…

致度，な ら

び に 陽 性 適 中 率 は，鶏卵 で 81．6％，100％，牛 乳 で

89．4％，100％ で あ り，ほ ぼ同様 の 結果 で あ っ た．し か

し，大豆，小麦 お よ び 米 に つ い て は HRT の 陽性適 中率

は そ れ ぞれ 50％，33．3％，22．2％ と低 く，検査陽性者

の な か で 食物 ア レ ル ギ ー症 状 を 示 さ な い 例 が 多 か っ

た ．また，こ れ らの 3 種類 の ア レ ル ゲ ン で は ，RAST ，

ST の 陽性適中率 は 更 に 低 く，特異的 IgE抗体 の 証明

が 必 ずし も臨床診断 に結び つ か な い 結果で あ っ た が，

臨床診断陽性例が極端 に 少な か っ た こ と もあ り，今後

の 検討課題 と し た い ．

　今回 の 検討 で は ，HRT ク ラ ス と RAST ク ラ ス は 相

関（r ＝0．513， p く 0．OOI）して い た が
，

一致度は 56．0％

に す ぎ な か っ た．他 の 報告
11 ）
−14 ，

で は HRT と RAST

な ら び に 皮膚試験 の
一

致度 1±70〜SO％ で あ る ．　 HRT

em　RAST と
一

定 の 相関 を 示 す が，完全 に
一

致す る わ け

で は な く，し た が っ て HRT は RAST と異 な っ た in

vitro 診断法 とし て 考慮 して お くべ き検査法 で あ る．

　食物 ア レ ル ゲ ン に 対す る ヒ ス タ ミ ソ 遊離能 は
， 小腸

粘膜の 肥満細胞 と末梢 血 中 の 好塩基球で は 異 な り，必

ずし も ・致 し な い こ と が報告 され て い る．Nolteら15 ｝

に よ る と，好塩基球 か らの ヒ ス タ ミ ン 遊離は RAST お

よ び皮膚試験 と相関す る が，小腸肥満細胞 か ら の ヒ ス

タ ミ ン 遊離 とは 相関 し なか っ た と い う．し か し，RAST

陰性 で ト
．
痢症状 の み を 示す例 で は ，小腸肥満細胞 か ら

の ヒ ス タ ミ ン 遊離が起 こ る こ と を報告し て い る．ま た

血 中好塩基球 と皮膚 ， 肺 ， 腸管 などに 局在す る肥満細

胞 が 食物 ア レ ル ゲ ン に対 し て 異 な っ た 反応様式を と る

可能性 も示 唆され て い る
16 ）17 ）．

　Prah1 ら
11｝の 検討 で は

， 好塩基球 の HRT と臨床診

断 の
一

致度は腸管 ア レ ル ギ ー
で は 低 く，ア ト ピ

ー
性皮

膚炎 で は ほ と ん ど陰性で あ っ た ．こ れ は 血 中好塩基球

と局所の 肥満細胞 の 反応 の 差 と考 え る こ とも可能 で あ

ろ うが ，今回 の 検討で は Table　1に 示 した よ うに ，皮

膚症状があ っ て も HRT が 高値例 もあ っ た．通常，喘息

発作，蕁麻 疹 ， 嘔 吐 な ど の 多彩な 症 状 を 呈 し た 例 で は

HRT お よ び RAST が 高値 を示 す こ と が 多 く，一
方

HRT 陰 性例 の 多 く ば 皮 膚症 状 単 独 例 で あ っ た こ と

は ，末梢血 中 の 好塩基球 か らの ヒ ス タ ミ ン 遊離 の 大 き

さが 症状 の 多様性 に 影響 を及 ぼ し て い る こ と を示 唆 し

て い た．ま た ，HRT と RAST の 間 に は Fig．2 に 示 し

た よ うに
一

定 の 相関 が 認 め られ，好塩基球か らの ヒ ス

タ ミ ソ 遊離 は 血 清中 の 特 異的 lgE 抗体量 に あ る 程 度

の 相関性 を有す る 可 能性 を 示唆す る もの と思わ れ る．

　好塩 基 球 の ヒ ス タ ミ ソ 遊離 に は lgE抗 体 に よ る 特

異的 な抗原抗体反応 の ほ か に
， IgG サ ブ ク ラ ス 抗体関

与 の 可 能性
ls ｝19 ｝，あ る い は IL・3」？’

　GM ・CSF な ど の サ

イ ト カ イ ン に よ る ヒ ス タ ミ ン 遊離能 の 増強
2D ｝，好塩 基

球 の releasability2i ｝22 ）t： どの 多くの 因子が関 与・す る と

考 え ら れ て い る ．今 回 検討 し た HRT は 全血 を用 い る

た め ，こ れ ら の 諸因子 の 関与を総合的 に 評価す る こ と

が 可能 で あ る ．

　現在の と こ ろ，食物 ア レ ル ギ ー
の 診断 は食物負荷試

験 に よ っ て 確定 さ れ る が ，in　vivo 検査 と し て の 危険 性

が指摘さ れ て い る こ と か ら，問診，血 清特異的 IgE 抗

体 の 測定，皮膚試験 な どに 加 え て，今 回 我 々 が 検討 し

た 全血を用 い た 好塩基球 ヒ ス タ ミ ソ 遊離試験 を行 うこ

と に よ っ て ，臨床診断 の 正確度 は 高 ま る と考 え られた ，

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japanese Society of Allergology

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Sooiety 　of 　Allergology

岩 崎 栄 作 他 617

結　語

　食物 負荷試験 が 施行 され た 食物 ア レ ル ギ
ー

小児 を 対

象と して ，HRT ，　 RAST ，　 ST を 実施 した ．そ の 結．果 ，

臨床 診 断 に 対 す る HRT の
一

致度 は 85．3％，感度は

66．7％，特異度 は 92．1％，RAST で は それぞれ 70．5％，

90．〔｝％，63，4％， ST で は 84．7％，71．8％，88．7％で あ っ

た ．臨床診断 と HRT との 陽性適中率 は 75．5％ と高 く，

偽陽性度は 24，5％と低値で あ っ た ．以上 よ り，HRT は

RAST に 比較 し て 感度 は 劣 る が
， 特 異度 に 優れ て お

り ， 食
．
物 ア レ ル ゲ ン の 確定診断 に 応 用 で ぎる と考 え ら

れ た．
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DIAGNOSTIC  VALUE  OF  GLASS  MICROFIBRE-BASED  BASOPHIL  HISTAMINE

             RELEASE  TEST  IN FOOD  ALLERGIC  CHILDREN

        Comparison with  Specific igE Antibody and  Skin Scratch Test

Eisaku IwasakiV2), Misa Yamaurai), Kei Masudai,, Yoko Miyabayashii}, Koichi

  Masafumi Zaitsui}, Kyoko Fujimaki2' and  Minoru BabaV

     
i,Dopartment
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Yamaguchii),

   We  evaluated  the diagnostic value  of the glass microfibre-based  histamine release  test (HRT), which  allows

measurements  to be performed  using  small  amounts  of  whole  blood, in 50 children  with  food allergy  case  histories.
The patients were  evaluated  by radioallergosorbent  tests (RAST>, skin  $cratch  tests (ST) and  food challenge  tests.

Of the 50 patients, 39 had a cenfirmed  clinical diagnesis of food allergy  from food challenge  tests and  ca$e  histories,
and  were  affected  by a  total of  60 positive allergens  (egg 37, milk  11, soy  beans 4, wheat  5, rice  3). The  concordance,

sensitivity,  and  specificity  of HRT  with  the clinical diagnosis were  85.3%, 66,7% ancl 92,1%, those of RAST  were

59,4%, 90.0% and  48.2%, and  those of ST were  84.7%, 71.8% and  88.7%, respectively.  The positive predictive values  of

HRT,  RAST  and  ST were  75,5%, 38,8% and  66.7%. The  false positive ratio of  HRT  (24,5%) was  the lowest among  all

the tests. There was  a  significant  correlation  between HRT  and  RAST  (r=O.513, P<O.OOI). However, the
concordance  of  HRT  with  respect  to RAST  was  56.0%. The  concordance  and  specificity of HRT  in relation  to the

clinical  diagnosis were  higher than  RAST  and  the same  as ST. The  sensitivity  of RAST  was  higher than  that of

HRT.  Frorn these results,  we  concluded  that RAST  is good  for the  screening  of allergens  and  that  HRT  is a  useful

diagnostic method  for the confirmation  of  a  clinical  allergy,


