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　ア トピー性皮膚炎 （AD ）に おける好酸球浸潤 の 過程 を明 らか に す る ため に ， ヒ ョ ウ ヒ ダニ 抗原特異的

IgE が高値を示す AD 患者 に 対 し粗 ダニ 抗原 を用 い た パ ッ チ テ ス トを施行 し
， 経時的 に 得 られ た生検標

本 を用 い ，好酸球浸潤過程 を経時的 に観察す る と と もに好酸球顆粒蛋 白の 沈着過程 に つ い て免疫組織化

学的検討 を行 っ た．AD 患者では 9 例中 6例に パ ッ チ テ ス ト陽性所見が得 られたが，健常人 コ ン トロ ール

群 は 7例全例が陰性で あ っ た．好酸球の 浸潤は 2時間後に真皮上層の 血管内に見 られ ， 6時間後に は 血

管周囲 に も目立 ち始め 24時間後と48時間後により著明となっ た．48時間後に は表皮に も好酸球が浸潤 し ，

好酸球性海綿状態の 像を呈 した．浸潤好酸球 の 大多数 は BMK ・13陽性 で ， その 15〜59％が活性化好酸球

の 指標 と され る EG2 に対 して陽性所見 を示 した．　 BMK ・13，
　 anti −EP

，
　 EG2 それぞれ の陽性反応 は真皮

膠原線維 に 広が り， その範囲 は時間の 経過 とともに拡大 した．以上 よ り，ダニ 抗原 の 経表皮吸収 に続 く

好酸球 の 活性化 と細胞外遊走 が AD の 初期 の 皮疹形成に 重要 な役割 を果 た して い る こ と が示 唆された．
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緒　言

　 ア トピー
性皮膚炎 （atopic 　dermatitis，　 AD ）の 病 変

部組織像は 急性病変 で は表皮細胞間浮腫 ， 小水疱形成

を伴 う表皮肥厚，表皮 内 の 単核球 の 浸潤 お よ び 真 皮 L

層血管周囲の CD4 陽性細胞 を主体 と す る単 核球 の 浸

潤 を特徴 と し，そ の 他好酸球の 浸潤 や稀 に 好中球を認

め る．慢性苔癬化病変で は 貞皮 E層の線維化 と表皮 の

異常 な 肥厚 を認 め，真皮 に は や は り単核球 の 浸潤 の 他

に 肥満細胞や少数の好酸球を認め る こ とが 多い ．両病

変 と も好酸球 の 浸潤 は通常 の 病理組織標本 で は 顕著で

はな い が．好酸球顆粒 由来化学伝達物質に対す る抗体

に よ る組織染色 に て 真皮 に 明瞭な陽性反応 を得 る こ と

が で き る
1）． こ の よ う に AD 病変部真皮 で は 多 か れ 少

な か れ 好酸球 浸潤が み られ る こ と を特微 とす る が， こ

れ ら の 所 見 は 既 に 完成 され た病変組織で 見 て い る た
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め ， 好酸球の 浸潤過程 に つ い て推察す る の は 困難で あ

る．今回我 々 は こ の 好酸球浸潤過程 をよ り明 らか に す

る た め ，
ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ 抗 原 特 異的 IgE 抗体 価 の 高 い

AD 患者 に 対 し，ダ ニ 抗原 に よる パ ッ チ テ ス トを行 い

経皮的 に 抗 原 を 透 過 させ ， 好 酸 球 浸 潤 お よ び 好 酸 球顆

粒 由来化学伝達物質 に対す る 抗体 に よる 染色 パ タ
ー

ン

を経時的 に 観察 した の で 報告す る．

対象 と 方法

1．対象

　当科 に 入院 し，日本皮膚科 学会の 提唱 し た AD 診断

基準
2 ｝を 満 た す 成 人 型 AD 患者 で ， ヤ ケ ヒ ョ ウ ヒ ダ ニ

（DP ）お よ び コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダニ （1）F）に 対 す る 血清特

異 IgE 抗 体 が RAST 法 で ス コ ア 5 ま た は 6 （50Ua 〆

m1 以 上） と高値 を示 し た 患 者 9 例 （血 清 総 IgE値

6L9〜251〔｝OUIml ， 男 7 例， 女 2例．20〜Z8歳 ， 平均 年

齢22．8歳）お よび コ ン トロ ール として 1）P
，
DF 血清 特

異 lgE ス コ ア が 0 ま た は 1 （0．7Ua，ノml 未満）の 非 AD

患者 7 例 （男 6例，女 1例 ．21〜29歳 ，平均年齢 26、4

歳） を対象 と した．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japanese Society of Allergology

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Sooiety 　of 　Allergology

1200 ダ； 抗 原誘 発皮疹 に お け る好 酸 球 浸 潤

2．方法

1）ダニ 抗原の 作成

　朿京大学物療内科 よ り供与 を う け た コ ナ ヒ ョ ウ ヒ ダ

ニ 抗原 を 白色 ワ セ リ ン と混和 し ， 1％ と し て パ ッ チ ナ

ス ト試薬 と した．

2） パ ッ チ テ ス ト

　被験者 背部無疹部 に 試薬 を finn−chaniber 　Os
’．
を用 い

て 牛検時間の 2時間， 6 時間， 12時間 ， 24時間，48時

間前に 貼付し た．な お 貼付 に 際 し て は，テ
ープ ・

ス ト

リ ッ ピ ン グ に て 角層を除去 し た 後に 施行 し た

3）生検 お よ び標本 の 作製

　パ ッ チ テ ス ト の 結果 を Table 　 1 に 示 す．判定 は

i］］tc・rnational 　con しact 　deI『matitis 　research 　group

（ICDRG ）の パ ッ チ テ ス ト判定基準 に 従 い ，（＋ ）以上

を 陽性 と した．AD 患者の う ち ， 陽件所 見の あ る患者

〔以
．
F，陽性 患者〉は 9 例中 6 例 （66．7％〉 で，非 AD

患者は全例陰性で あ っ た．陽性患者の 貼付部位は す べ

て 生検 し，陽性所見 の ない 患者 3 名 （以下，陰性患者）

に つ い て は 牛検を行わ な か っ た．陽性患者で は コ ン ト

ロ
ー

ル と して 角層を剥離 し た 無疹 部の 生検 も行 っ た．

無疹部 の 検体 を 貼付 0時間 と し，パ ッ チ テ ス ト祁位 の

検体をそ れ ぞ れ一2月魍 ，弖．唾閭，璋壁間，3噬 ，4旦
時間後 の 組織 と し て 分類 し た．検体 は二 分 し ，

一一
方 を

ア セ トン あ る い は ホ ル マ リ ン 固定後 パ ラ フ ィ ン 包 埋 切

Ji「
．
を作成 した．他方を OCT 　 CDmpOund に 包埋後液体

窒素に て急速冷凍し ， 5μm の 厚さ で凍結切片 を作成 し

ア セ トン 固定後 ，

− 80℃ で 保存 した．

Table　 l　The　result 〔〕f　patch　testing　to　AD 　 subjects
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・1＞染色

　バ ラ 7 イ ン 包 埋 切 片 は キ シ レ ン で 脱 パ ラ フ ィ ン 後 ，

ヘ マ トキ シ リ ン ・エ オ ジ ン 〔HE ）染色を 行 っ た．凍結

叨 片 は 陽性 6例 の う ち 5 例 に っ い て ABC −AP 　 kjt

（Vcc 亡or 祉） に て 好酸球顆粒由来化学伝達物質 に 対 す

る モ ノ ク ロ
ーナ ル 抗体 BMK ・13 （Major　 Basic　 Pl’o・

tein ： MBP ），
　 anti ．EP 　（Eosinophil　 Per り xidase ；

EPO ），　 EG2 （E 〔レsinophi ］Catiunic　PI・otein ：ECP ）　（以

ヒ，ニ チ レ で）の 酵素抗体 法 よ る 免疫 染色 を 行 っ た 後，

ヘ マ トキ シ リ ン に て 核 染色 を施行 した．また，非特異

的 な組織反応を ブ ロ ッ ク す るた め に Levalnis〔｝lc （125

mM
，
　 Sigma 社） を 発色 の 段階 で 添加 し た．

5）組織学的評価

　IIE 染色 に つ い て は 各症例 ご と に 真皮．E〜中層 に お

い て 0．5mm2 （横 〔1．5mn1 × 縦 1mm ＞ の 範囲 で比較的細

胞浸潤 の 強 い 都 分 4 ヵ 所 に お い て 好 酸 球数 を 算定 し て

平均 を と t｝ た．各好酸球顆粒 に 対す る 抗体染色所 見 に

つ い て は 「場性度評価 基準 を作成 し， 各経過 ご とに 検討

した．さ ら に ，活性化好酸球 の 指標 とされ る EG2 陽性

細胞数 を 1inniz（横 1mm × 縦 1mm ｝ の 範囲 で 算定 し，

MBP 陽性細胞数 と の 比 を 求 め る こ とで 好 酸球活性化

率 を推測 した．

結　果

1．IIE染色標本の 検討

　陽性患者 の 無疹 部 の 真皮血管周囲性 に も若干の 単核

球 を主体 と し た 軽度 の 細胞浸潤が 認 め ら れ た が，好酸

球 は認 め られ な か っ た．貼付 2 時間後 に は 全体的 に 細

胞浸潤 の 程度 に 著変 は ない が ， 真皮上層の 毛細血管内

に 好酸球が増加 し，内壁 に 接着し て い る と考え られ る

所見 が み られた （Fig．1）．貼付 6時間後 に は ， 単核球

だ け で な く血管外に 漏出し た好酸球を 目立つ よ う に な

り，脱顆粒像 と 考 え られ る 所 」
HL も認 め ら れ た （Fig．2）．

貼付24時間後 に は浸潤好酸球の 増加 に 加 え て表皮 の海

綿状 態 と表 皮 内好酸球浸潤，真皮．E層 の 浮腫 も認 め ら

れ る よ うに な り ， そ の 傾向は 貼付48時間後に は よ り顕

著 に な っ て い た （Fig．3）．貼付時間 と組織 中の 浸潤好

酸球数 は ほぼ 正 の 相関 を示 し た （Fig．4）．

2．各好酸球顆粒蛋白の 沈着 （Tabie　 2）

　貼付 〔1時間 で は沈着 を 認 め な か っ た．貼付部位 で は

MBP ，　 EPO に お い て 1 例を除 く ・1例 で 貼 付 2 時間
〜12時間 後 に 真皮 E層 の 好酸球 に

一一
致 し て 陽性所見 を
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　Fig，1，　IIist〔〉］ogical 丘nding 　of 　 2　hours　after

palch　testin9．　 Note　the　prcsence 　Df 　eosinophils

within 　pvstcapillary　venules ．

　 Fig．　Lt．　Histological　finding　of 　6　hours　after

Patch　testin9 、　Perivasculureusi11c〕Phil　infiltrat　tion　is

i1ユ⊂ reased 　ill　the 　upPer 　der冂［is．
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認めた．時間 経 過 とと も に陽性細 胞 数の 増 加 がみ

れ る と と もに， 真 皮膠 原 線 維 へ 陽 性 所見 の 拡 大 が

めら れた（Fig ．5 ），ま た ，表 皮へ浸潤し た 好酸球

も 陽性 所 皃が得られた ． EG2
に
おいては，　BMK ・13やan

・ EP と同様， 2 〜 12 時 間後 より 陽 性 所見が 認 め

れ る よ う に な っ た が， 表 皮内 の浸潤 好 酸 球 は 陰

であ った． BMK ． 13 が 殆 ん どの 好 酸 球 に 陽 性で

るのに対 し ， EG2 は お もに活 性 化され た好 酸球 に

性 所 見 が得ら れ るた め ， 両 者の陽 性 細 胞 の 比 を

性化の指標とした （Tal 〕 le 　 3 ）．そ の 結果 ， 活 性化好

球の割 合 は ， 好 酸 球 浸 潤が見ら れ は じ め た 貼 付

條ﾔ後におい て す で に 21 〜 48 ％に 達し て い る が ，

付48 時間後におい て も 28 〜 59 ％程度であり ， 時

経過 に よる 活 性 化 率の

昇 は認められ なかった． 　F ［9 ．3， 　Ilistological　finding　〔）f 　

　h 【レurs　 afterPalch 　 testillg ．　Epiderma ［spungi 【，
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changeg
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vesic ］ es ． 考 　 按 1 ． AD 患者 に お

る ダ

抗原誘
発
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　AD 患者 に 対す る ダニ 抗原 パ ッ チ テ ス トに よ る誘発

皮疹 の 病理組織像 に つ い て は，1982年 に Mitchellらり

が 報告 して 以来 ， 諸家に よ り い くつ か報告 され て い る．

Tanaka ら
4〕は，1990年 に 同様 の パ

ッ チ テ ス トを行 い
，

AD 患者 2〔｝例 ［Pl4例 （70％） に 陽性 で ，　 DF に 対 す る

RAST 高値の AD 患者に 限 る と，14例中 13例 （92、9％）

と 高 い 陽 性 率 で あ っ た と 報 告 し て い る．ま た ，

Bruynzeel・K （，（mlen ら
5｝は ，

　 AD 患者 15例 と 非 AD 患

者10例 に ハ ウ ス ダ ス トに よ る パ ッ チ テ ス ト を行 い ，

AL ）患者12例 （80％ ） に 陽性所見が 得 ら れ た の に 対し ，

非 AD 患者 は 全例で 陰性で あ っ た と し て い る．找 々 の

結果 も こ れ ら を 支持 して お り，ダニ パ ッ チ テ ス トで 皮

疹 が 誘発 さ れ る に は 少な くと もダー＝ 抗原 に 対す る特 異

lgE 抗体 の 存在が不可欠 で あ る こ と を示 す もの と考 え
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　パ ノ 升 7 ス ト誘 発皮疹 に つ い て は ， ス 1 リ ノ ピ 〆 グ

に よ る角髄 剥離を行わ な い と誘発 され に くい こ と か ら

一
次刺激 に k ろ もの て は な い か と疑問視 声る 音見 もあ
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1204 ダニ 抗原 誘 発皮疹 に お け る好 酸球 浸 潤

る が
，
AD 患者，

と くに RAsT 高値の AD 患者 に 陽 ［生

率 が 高く ， 非 AD 患者で は ほ とん どが 陰性 で あ る こ と

や，パ ッ チ テ ス ト誘発皮疹 よ り得 られ た Tcell　 clone

が AD 皮疹 に み ら れ る IL−4，
　 IL−5と い っ た Th2細胞の

サ イ トカ イ ン 分泌パ ター
ン を示 して い る こ と

fi〕
か ら，

ダ ニ 抗原に 過敏性を 示 す AD 患者に特徴的な反 応 と

考 え ら れ る．逆 に ，テープ ス ト リ ッ ピ ン グ に よ っ て皮

疹 が 誘発さ れ や す い と い う事実 は ， 角層が ダニ な どの

ア レ ル ゲ ン が 侵 入 す る 際 の バ リア と して 重 要 な役割を

果 た し て い る こ と を示 す もの で あ る．

2．ダニ 抗原誘発皮疹の病理組織学的所見 に つ い て

　今同 の 誘発皮疹 で は，好酸球 は貼付 2 時間後 に は血

管内皮に 接着し ，

一
部は既に 血管外へ の遊走を認 め た．

以後，時間経過 と と も に 血管外遊走が 著明 と な り，貼

付48時間後ま で 好酸球浸潤 と 顆粒蛋白の 陽性度は増強

し た．

　今 回 の 誘発 皮疹 の 組織 所見 自体 は 基本 的 に は AD

の 急性又 は慢性病変の組織像 と は 異 な る と と もに ， 皮

内 に ア レ ル ゲ ン を投与 した際 に み ら れ る LPR と も異

な る．LPR で は 好中球 ， 好酸球 ，
マ ク ロ フ ァ

ージ な ど

が 局所 に 出現 す る
T ）と さ れ て い る が，今同 の 我々 の 検

討 や 既報告データ
5〕に お い て もパ ッ チ テ ス ト誘発皮疹

に お い て 好中球 の 浸潤 は 殆 ん ど認 め られず ， 好酸球 の

血 管外漏出 と表皮 の 好酸球性 海綿状 態 が 顕 著 で あ っ

た ，

　Katayama ら
Bl
は ，ダ ニ 抗原 の ス ク ラ ッ チ テ ス トで

は表皮 に 湿疹反応 の み ら れ な い LPR に 近 い 組織像を

示 し，パ ッ チ テ ス トで は 湿疹型 の 組織像を示 す と報告

して い る．さ ら に Mudde ら
e｝は ，

　 AD 患者 に お け るハ

ウ ス ダ ス ト抗原 の抗原提示能が IgE を細胞表面 に結

合 し た ラ ン ゲ ル ハ ン ス 細胞 に 認 め ら れ る こ と を報告 し

て い る こ とか ら ， 経表皮的に抗原が 吸収 さ れ ， FCε RI

を発現 し て い る 表皮 ラ ン ゲ ル ハ ン ス 細胞を介 し た T

細 胞へ の 抗原提示 の 過程が AD の 皮疹 形成に 重要 な

役割 を演 じ て い る と考えて い る．今回検討 し た 誘発皮

疹 に お い て は ， 抗原提示 さ れ て 活性化 した T 細胞 ， あ

る い は 肥満細胞 や 好 酸球 自身か ら放出 さ れ た IL−5に

よ っ て 好酸球 の 分化増殖 が 促進 し，表皮内へ 侵入 し て

好酸球性海綿状態が 形成され た こ とが 予想さ れ る．実

際 の AD の 皮疹 に お い て も同様 の 機 序 に よ る 好酸球

性海綿状態 を きた し ， 慢性 化す る と 表皮細胞 か ら 産 生

され る IL・6や TGF ・
α な ど の サ イ トカ イ ン や 肥 満細胞

か ら の ヒ ス タ ミ ン な どが 作用 し て 表皮肥厚 な どの AD

皮疹に特徴的な組織像が 形成 さ れ る こ と が推測 さ れ

る．

3．各種好酸球性顆粒蛋 白陽性所見 と好酸球 の 活性化

に つ い て

　MBP は ， 好酸球特異蛋白 の crystalloid 　core の 大部

分 を 占 め る 蛋白 で ，寄生虫殺傷作用，組織 ・細胞障害

作用 の他 ，
ヒ ス タ ミ ン 遊離作用

i°），過敏性亢進作用
11 ）が

あ る と さ れ て い る，BMK −13抗体 は Moqbel ら
】21が f乍

成し た MBP に対す る特異抗体で ， 好酸球の 活性化 に

関係な く気管支喘息患者末梢血 好酸球 の 99％ に 陽性 と

な る． ま た ，ECP は 好酸球顆粒 の matrix に 存在 し，

寄生虫殺傷作用 ， 殺菌作用 の他 ，
ヒ ス タ ミ ン 遊離刺激

作 用
la 〕

な ど が あ る．　 EG2抗 体 は Tai ら
14）

が 作成 し た

ECP に対す る特異抗体で ， 活性化好酸球の 上 清 に て マ

ウ ス を免疫し て 作成 した 抗体 で あ る．従 っ て 活性好酸

球 に お け る 陽性率が 75％ と高い の に 対 し， 非活性化好

酸球に お い て は 15％ と低い
閏 ．我 々 は この 特性 を 利用

し て ，EG2 陽性細胞数 と BMK ・13陽性細胞数 の 比 を と

る こ と で組織 に お け る好酸球活性化比率を検討し た．

そ の 結果，貼付時間 に よ る活性化率 の 有意 な ヒ昇 は 認

め られ ず ， 組織 に 浸潤 した活 「生型好酸球は浸潤 した組

織中で 活性化さ れ る の で は な く血管内で す で に 好酸球

遊走因子 に よ り活性化 され て い る こ とが推測され る．

な お ， 表皮に 浸潤 した好酸球 は BMK −13陽性 で EG2 陰

性 で あ っ た こ と か ら 組織学的 に は 活性化 さ れ て い な い

と思わ れ る が ， こ れ は Bruyllzee1・Koolnen ら σ）報告
う 1

と一・
致 し た 所見 で あ っ た．表皮内の 好酸球 が 活性化 さ

れ て い な い 理 由の ユつ と し て ， 活性化好 酸球は VLA −4

を は じ め とす る種々 の 接着分子 を 発現 し て お り，そ れ

ら と フ ァ イ ブ ロ ネ ク チ ン 等の 細胞外基質 と の 接着が 起

こ る た め に表皮内に浸潤す る こ とが で き な い こ とが考

え ら れ る．そ の 他，表皮内に 浸潤 す る た め に 必要 な遊

走因子 に 対す る 反応性が活性化好酸球 で は 低下して い

る こ とな ど も考え られ るが ，そ れ を裏付 け る デ
ータ は

現在 の と こ ろ な い ．

4．好酸球 の 血管外遊走 に 関与す る 血管内皮細胞 へ の

細胞間接着 分子 発現 と 好酸球遊走因子 に つ い て

　今回検討し た好酸球の 局所へ の 浸潤 に は ， lf且管内皮

細胞 上 に お け る 細胞間接着分子 の 発現 や 種 々 の 細胞 に

お け る好酸球遊走因子 の 産生 が 重要な役割を演じ て い

る こ とが推察 され る．白血球の 血管内皮細胞 へ の 接着

と そ れ に 引 き続 く血 管外遊 出，局所浸潤 に は こ れ ら の

細胞 と血管内皮細胞 の い ず れ か ，あ る い は 両者 が 活性

化 さ れ る こ と が 必 要 で あ る．ア レ ル ギー
性 炎 症 の 場 に

お い て は 好酸球 の 浸潤 が 著明 で，好 中球 の 浸潤 が 殆ん
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どみ られ ない こ と か ら ， 好 中球 の 遊走 に関与し て い な

い と い わ れ る VCAM ・1の 発現 の 増 強 が 推測 さ れ て い

る
1［’〉が ，in　vitro に お け る 実験 で，好酸球 が IL・5に よ っ

て 活性化 さ れ た 場合 ， VCAM ・1が 血管内皮細胞 に 発現

し て い な く て も Mac ．1」CAM −1経 路 を 介 し た 好 酸 球

浸潤 が 起 こ る
1“）と い う デー

タ もあ る．実 際 の ア レ ル

ギ
ー

性 炎症 の 場 に お け る接着分 子 発現 に っ い て も複数

の デ
ー

タが散 見され る が，現在 の と こ ろ ， 報告者 に よ っ

て結果が大 き く異な っ て お り，さ ら な る データ の 集積

が 必要 と思わ れ る．

　好酸球遊走因チ の関与に つ い て，我々 は 今回 の 誘発

皮疹 を 用 い
，
RT −PCR 法 を用 い て 経時的に IL −4

，
　 IL5

の mRNA の 発現 が 増強 し て い る こ と を確認 し て い

る
m
．遊走活性 を有す る メ デ ィ エ ーターと し て PAF ，

LTB 、 ，
　 IL−5な ど が 考え ら れ る が， こ の うち，　 PAF ，

LTB ，は 好酸球 だ け で な く，好中球 の 遊走活性も有し

て い る こ と が わ か っ て お り
IB ｝19），好中球浸潤 の 認 め ら

れ て い ない 今回 の 誘発皮疹 で は好酸球 の み を特異的 に

誘導する IL・5の 関与 が 最 も考 えられ る．

結　語

　成 人型 AD 患者 9例 ，
コ ン ト ロ ール 7例に ダ ニ 抗原

に よ る ハ ッ チ テ ス トを行 い ，誘発 され た 皮疹 を病理組

織学的 に 検討 し ， 各種好酸球顆粒蛋 白に 対 するモ ノ ク

ロ
ー

ナ ル 抗体 に よ る免疫染色 を行 っ た ．

　 1） パ ッ S テ ス トに て ， DF ，
　DP 特異 IgE抗体 に 高値

を示 す AD 患者 9例中 6 例 （66．7％） に 陽性 を示 し，

コ ン トロ ール 7例 は 全例陰性 で あ っ た ．

　 2）誘発皮疹 に お い て 貼付 2 時間後 に は血 管外 へ の

好 酸球浸潤 が み られ，時間 の 経過 に 伴 っ て 増加 を 示 し，

貼付時間 と浸潤好酸球数 に は 正 の 相関 を認 め た．

　 3）好酸球顆粒蛋 白 （MBP ，　 EPO ，　 ECP ） は，貼付

2〜12時間後よ り陽性細胞が み られ る ように な り， 以

後著明 な 細胞外沈着が 認 め られ た．活性 化好酸球 の 指

標 と さ れ る ECP 陽性 細 胞 は ，
　 MBP 陽性 細 胞 の

15〜59％ で ，時間経過 に よ る 活性化率 の 有意 な 上昇 は

認め られ な か っ た．

　顆粒 蛋 白 と AD の 皮疹形 成 と の 関連性 は 未 だ明確

で は な い が ， 喘息な ど の ア レ ル ギ ー疾患 で は好酸球数

と組 織障害 の 程 度は病勢 に 相 関す る
20
乏 い わ れ て お

り，AD の 皮疹形成 に も好酸球浸 潤 が 重要 で あ る こ と

が 予想さ れ る が ， 今回 の 我々 の 実験 に お い て抗原刺激

に よ る好酸球 の 活性化 に 続 く血管内皮細胞 か らの 遊 出

と局所 へ の 浸潤 ， さ ら に 好酸球 の 脱顆粒 に よ る 組織 へ

の 顆 粒蛋 白の 沈着 と い う 過程 が AD に お け る 皮 疹形

成 の 1 つ の 重要 な経路で あ る こ とが推察 され た ．

　標本作成に ご助 力 くだ さ い ま し た 現 東京大 学 輸血 部の 早

川雅之 氏 に 深謝 い た し ます．
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CHRONOLOGICAI.
MITE.ALLERGENANALYSIS

 OF  EOSINOPHII.  INFILTRATION  IN
INDUCED  I)ERMATITIS  IN  ATOPIC  PATIENTS

         Motoshi Wakuga",a, Nobuo  Yamada,  IIidemi Nakagawa  and  Kunihiko  Tamaki

              DePart7nent (tf Dennrfttolrtgy, Ricully o.t' Medicine, (lni･t,ersit.y ttl' Tbltvo

   To  elucidate  the active  process  of  eosinophil  infiltration in utopic  dermatitis (AD), we  performed

patch  testing  using  crude  inite  allergens  on  normal-appearing  skin  in adult  AD  patients with  high levels

of mite-specific  IgE antibudies  and  ana]ized  positive reactjon  sites  chronolegically  by histological and

immunohistological methods.  Positive reactions  w･ ere  observed  in 6 out  ef  9 AD  patients (66.7%), w･hereas

none  of  7 non-AD  control  subjects  showed  positive reactions.  Skin biopsies were  obtained  from positive

reaction  sites  at  2, 6, 12. 24 and  48 heurs after  allergen  chal]enge.  Eosinophi]s  were  seen  within  postcapil-

lary venules  at  2 hours, followecl by increased perivascular  eosinophil  infiltration ut  6 hours which  peaked

at 24 and  48 hours. Epiclermal eosinophilic  spongiosis  was  also  observed  at  48 hours. The  majority  of

infiltrating eosinophi]s  showed  positive reactions  for B)v'TK-13 and  15'59%  of them  were  EG2  positive

activated  eosinophils.  Brv{K-13, EG2  and  anti-EI'  positive reactions  were  scatterecl  throughout  connective

tissue and  their areas  were  time-dependent]y  increased.

   These  findings suggest  that eosinophil  transmigration  and  activation  play an  important  role  in

initiating early  AD  lesions induced  by transepidermal  mite  allergen  permeation.


