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　1991年 1月 か ら12月ま で の 期間，花粉症 患者及 び 健常人 の 鼻分泌液及 び血漿中 substance 　P （SP ），
vasoactive 　intestina1　peptide （VIP ）濃度を著者 らの 確 立 した 高感度 EIA 法 で 測定 した ．併 せ て ス ギ，
ヒ ノ キ花粉 の 捕集数 を測定 し，鼻分泌液中 SP ，　 VIP 濃度 と の 相関性 に つ い て 検討 した．

　花粉症患者 の 鼻分泌液中平均 SP 濃度 は，花粉飛散期 に お い て 81．9± 48．4fmol ／mg 　protein と，非 飛

散期 の 30．4± 14．7fmol／mg 　protein に 対 して 有意 に 高か っ た （ρ＜ O．Ol）．花粉症 患者 の 鼻分 泌液中平均

VIP 濃度 も，花粉飛散期 に お い て 14．2± 10．4fmo1 ／mg 　protein と，非 飛 散 期 の 4，2± 3．Ofmol／mg 　pro・

tein に 対 して 有意 に 高 か っ た （ρ＜ 0．01＞．

　健常人 に お い て は ，花粉 の 飛 散 に よ る 鼻分 泌 液 中 SP ，　VIP 濃度 の 有意 な変化 は 認 め ら れ な か っ た ．血

漿中 SP ，　VIP 濃度 に は ，花粉症 患者，健 常人 と も に ，花粉 の 飛 散 に よ る 有意 な 変化 は 認 め ら れ な か っ た 。
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は じめ に

　近年，鼻粘膜 の 外分泌 や 鼻 ア レ ル ギ
ー

の 炎症反応 に

お け る種 々 の 神経ペ プ チ ドの 関与が 指摘 され て い る．

と りわ け，知 覚 神 経 の 興 奮 性 伝達 物 質 で あ る sub ・

stance 　P （SP ）
1 ）
は 迅 速 な 肥 満 細 胞 刺激 作 用 を 有 し，軸

索反射を介した ア レ ル ギ ー
性炎症 の 増幅因 了

．
と して の

可能性 が 提唱 され て い る
2）3）．

　ま た，vasoactive 　intestinal　peptide（VIP ） は 副交

感自律神経系の 線維中 に Ach と共存 し
4），炎症反応 に

お け る 抑制性 の 作用が注 目 さ れ て い る S）G ｝．

　 SP，　 VIP 両 ペ プ チ ドの 相互 f乍用 は，鼻粘膜 の 恒常性

維持や 生体防御反応 に 大 きな 影 響 を与え る こ と が 予想

さ れ，そ れ ゆ え，SP，　 VIP の 鼻 ア レ ル ギ ー
症状発現時
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trifiuoroacetic　 acid ；　 VIP 　 vasoactive 　intestinal
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immunOreaCtiVe　SUbStanCe

の 炎症局所 で の 挙 動，及 び そ れ を 反 映 し た 体液中濃度

の 変動に興味が持た れ る と こ ろ で あ る。しか し，全身

循環血 中の 両 ペ プ チ ド の 濃度 は 腸管 運 動 な どの 影 響 を

受けや す くη
一S）

， ま た
， 局所分泌液は採取 量が少な い た

め，従来の 測定法で は 1−一分な検討が凶難 で あ っ た
1°）．こ

の た め ，鼻 ア レ ル ギ ー
をは じ め とする ア レ ル ギ ー

性炎

症時 に お け る SP ，
　 VIP の 体液中濃度 に 関す る 報告 は

少な い
11 ），

　
一

方 ，
1964年 ， 堀 口

， 斎藤 ら
12 ，

に よ っ て 初め て 報告さ

れた ス ギ 花粉症 は，特に 鼻症状 に お い て ，分泌亢進，

鼻閉等 が 他 の ア レ ル ゲ ソ 由来 の 鼻 ア レ ル ギ ー
に 比 べ 重

症 で あ り，近年，社会的注目を も集め て い る．ス ギ 花

粉症 に よ る 鼻 ア レ ル ギ ー
は

， 当然 の こ と な が らス ギ花

粉 の 飛散 期 に集中的に 発生 し，他 の 季節 に は ほ とん ど

無症状 で ある こ と が特徴で あ る ．

　著者 らは
， 抗原曝露状態に お け る，鼻粘膜 で の SP，

VIP の 挙動に 関す る検討を 目的 と して ，1991年 1 月 よ

り12月 ま で の 期間，ス ギ 花粉 由来 の 鼻ア レ ル ギ ー （花

粉症）患者 お よ び健 常人 の鼻分泌 液中お よ び 血漿中 の

SP，　VIP 濃度 を ， 著 者 ら が開発 した 高感度高特異性酵

素免疫測定法 で 測定 し た
13 ，14 ｝．ま た，同時 に 大分地方 に

お け る ス ギ， ヒ ノ キ 花粉 の 飛散量 を測定 し ， そ の 関連
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性 に つ い て 検 討 した ．

ス ギ花粉症患者 に お げ る鼻分泌 液中SP，　VIP 濃度の 季 節変動

対　象

　 1991年 1月 か ら12月 ま で の 間 に 大分医科大学耳鼻咽

喉科外来 を受診 し た ，ス ギ 花粉 由来 の 鼻 ア レ ル ギ ー
患

者〔以下，花粉症患 者 ）34名，お よ び 健常人 ボ ラ ソ テ ィ

ア 20名を本研究 の 対象 と した．花粉症患者34名 の うち

15名 は 花粉飛散期 に ，19名 は非飛散期に 検体の 採 取 を

行 った 、健常 人 ボ ラ ン テ ィ ア 20名 の うち 10名 は花粉飛

散期 に ，10名 は 非飛散期 に 検体の 採取を 行 っ た ．平均

年齢 ぽ ，飛 散 期花粉 症 患者 34．1± ／8 ．3歳 ， 非 飛散期花

粉 症患 者 32，5± 16．4歳，飛 散 期健常人 ボ ラ ン テ ィ ァ

29．6± 14．9歳 ，非 飛 散 期健 常 人 ボ ラ ン テ ィ ァ 39．1±

20．6歳 で あ り，薬物療法 は
一

切受け て い な い ．実施 に

あ た っ て は，患者及 び ボ ラ ン テ ・ア に 本研究 の 意義，

危険性 の 程度 に つ い て 説明 し ， 同意を 得た．

一一SP ，　 VIP の 酵素免疫測定
一

　 SP の 測定 は，　SP の C 末端部 分 に 特異件 を 持 つ 抗 血

清 RA −08・095 〔Cambridge 　 Research　Biochemicals

Ltd．，　 England），お よ び β
一D −galactosidase で 標識 し

た TyrB−SP を 用 い た 二 抗 体固相法 に よ り行 っ た ．本測

定法 は，抗原 （検体）と酵素標識抗原 の delayed　addi ・

tion　method に よ る BIF 分離を そ の 機軸 と し，最低検

出限度 は 0，4fmoレwell と高感度で あ り，　 Neuromedin

L，K な ど関連 ペ プ チ ドと の 交差 は 認 め られ なか っ た ．

　VIP の 測 定 に は，　VIP の 中央部 分 に 特異性 を 持つ 抗

血 清604！001（UCB −Bioproducts　SA ，　 Belgium）を用

い ，SP と 同 様 の 二 抗体固相法 に よ る 酵素免疫 測定 を

行 っ た．最低検 出限度は 0，1fmol、iwel1 で 関連 ペ プ チ ド

との 交差 を認 め ず，SP の 測定 と 同様 に 高感 度，高特異

性 で あ っ た．

一
鼻分泌液 中総蛋 白濃 度 の 測定一一

　鼻分泌液 中の 総蛋 白濃度測定 を，Lowry の 方法
15 〕

に

従 っ て 行 っ た．

方 　法

一検体 の 採取
一

　Juhn　tap　tubeを用 い て 100〜200μ 1の 鼻分泌液を吸

引， 採取 し，速や か に 50 KIU ／
’
m 】aprotinin ， 1．2mgl

ml 　EDTA 混 合液 （L　3ml と混和 した ．同時に 静脈血 10

ml を採取 し，　 O．5ml の ヒ記 aprotinin
，
　 EDTA 混合液

と混和 し た 後，1670Xg ，4 ℃で 2 分間遠心 分離 し，［r［t

漿 と して 分離 し た．花粉症患者 の 検体 は ，鼻症状 の 発

癖時 に 持続的 に 分泌 された もの の
一
部 で あ り，

一
方，

健常人 ボ ラ ソ テ ィ ア の 検体 は，温度変化な どの 日 常生

活 に お け る非病的刺激 に と もな っ て 緩徐に分泌 され た

もの で あ る．

一
鼻分泌液，If］1漿抽出物の 調製

一

　鼻分泌液，血 漿 の 検体 を 4 ％酢酸 （pH 　4．O）で 10倍

に 希釈 し ， 10分間 の 攪拌の 後，40000× g ， 4 ℃で 20分

間遠心分離し た．上澄 は Sep　Pack 　C18　cartridge に

注 入 し た ．cartridge に 吸着 され た SP，　 VIP 分画 は

4 ％酢酸 （pH 　4．0）で 洗 浄後，　 acetonitrile （MeCN ），

0，5％酢酸 （7 ： 3）混合溶 媒 で 溶 離 し た ．溶 離液 は

spin −vacuum 　evaporator で 濃縮 した後 に 凍結乾燥 し，

鼻分泌液，血漿 の 抽 出物 と し た ．こ の 調製過 程 の 収率

は ，SP 　92± 10％，　 VIP 　94± 6 ％ で あ っ た ．

一
鼻分泌液中 SP，　 VIP の HPLC 一

　鼻分泌液抽出物 中 に 存在す る SP 様免疫活性物質，

VIP 様免疫活性物質 の 分 子形態に つ い て HPLC （Cos−

mosil 　5C18・AR ，4，6 × 150mm ，　Nacarai 　Tesque
，
　Inc，，

Kyoto ，　 Japan） を 用 い て 検 討 し た ． 0．1％

trifluoroacetic　acid （TFA ） で 緩衝化 し た カ ラ ム に 鼻

分泌液抽 出物 を注 入 し た ．SP の 溶出は 0．／％TFA 存

在下 で MeCN の 直線 gradient（15％ 6min ，15〜50％

35min）で 行 い ，同様 の 条件 で ， 対 照 と し て 合 成 SP ，

合成 SP−sulfoxide 〔SP （0）〕を 注 入 し た ．　 VIP の 溶 出

ぽ 0，1％ TFA 存在 ドで MeCN の 直線 gradient （1  ％

6min，10〜45％ 35min）で 行 い ，同様 の 条件 で ，対照

と し て 合成 VIP を 注 入 し た．流速 lmVmin ，　 fraction

の 容 量 は lm1 と し た ．各 fractionは spin −vacuum

evaporator で 濃縮後凍結乾燥 し，残査中 の SP，　 VIP

様免疫活性を ， 前述の 酵素免疫測定法 で 測定 した ，

一
空中飛散花粉 の 測定

一

　大分市西郊外 ，海抜 104m の 8 階建て 本学 屋 上 に ，

1991年 1 月 7 日か ら 4 月 30日 ま で の 間，Durham 型捕

集 器 を 設置し ， lcm2あた りの ス ギ花粉 お よ び ヒ ノ キ花

粉 の 個数 を毎 H計数 し， 1週間 ご と に 集計 し た。

N 工工
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一
統計的評価

一

　本研究 に お け る測定値 の 統計学的評価 は t検 定 に よ

り行 っ た ．

結　果

一
花粉飛散状況

一

　捕集 した 花粉 の 1週間単位 で の 計数 を Fig．ユC に 示

し た．1991年 1 月 11H よ り ご く少量 の ス ギ 花粉 の 捕集

が認 め られ て い た が，2 月 3 目 よ り 3連 日 1個／cm2 以

4
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Po ［1巳n 　〔tounts 　（oount 〆に：附　〆盛巳ek ｝

上 捕集の 本格的な ス ギ 花粉 の 飛散が 開始 され ，
3 月 1

口 よ り 3 月 7 目 ま で の 1週間 に お い て ，1826個 ！cm2 ／

週と 捕集量 は 頂 点 に 達 し た ．捕集量 は 以後漸減 し， 4

月 9 日ま で ス ギ花粉 の 飛散が続 い た ．ま た， 3 月23凵

よ り 4 月 28H まで の 間，ヒ ノ キ 花粉 の 飛散 が 認め られ

た ．

　 こ の 結 果 よ り， 2 月 3 日 よ り4 月 28 日 ま で の 期間 を

花粉 の 飛 散期，そ れ 以 外の 期間を 非 飛散期 と した ．

一
鼻分泌液中総蛋自濃度

一一

　鼻分泌 液中総蛋 白濃 度の 平均値は，花粉症患者 の 飛

散期 5．1± 1　．　6mg ，Xml ，非飛散期 8．D± 1．7mg ／m1 ，健常

人 の 飛散 期8．7± 2．3mglml ，非飛散期8．51　1，7mg ／ml

で あ っ た ．鼻 分 泌 液 中 SP，　 VIP 濃 度 は ，　 fmoli！
mg

protein と して 表示 す る こ と と した ．

C　 P。 目 巳neounts （

［＝コ　 cgdar

一 　　CソP「 o

Jan　　Feb　　　Mar　　　Apr 　　Nlay　Jun　Jul　　Aug　Sep 　OL：し　NOXI　Dec

Fig，1，　Seasonal　 fluctuations　of 　 SP　and 　VIP

concentrations 　in　nasal 　secretions 　of　the　patients

with 　nasal 　 aUergy 　to　Japanese　cedar 　p〔）lren，

一
花粉症患者の 鼻分泌液中 SP 濃度

一

　花粉症 患者 の 卑分泌液中 SP 濃度 の 全測定値 の 年間

分布 を Fig ．　lA に 示 した ．ま た 花粉症患者 に お け る 飛

散期 15例，非飛散期19例，各 々 の 平均値を Table ユA

に 示 し た ．鼻分泌液中 SP 濃度 の 平 均値 は 花粉 症患者

の 飛 散期81．9± 48．4fmol11ng　protein　（442，2± 321．2

fmo 】〆ml ），非 飛 散 期 3〔〕．4± 14．7fmolllng　 pr｛〕tein

（239 ．0± 116 ．7fmollm1 ）で あ っ た ．花粉症患者 の 飛散

期 に お け る．
「
7 均値は，非飛散期に お け る 平均値に対 し

て 有意 に 高 か っ た （p ＜ 0．01
’
：】．

一
花粉症患者 の 鼻分泌液中 VIP 濃度

一

　花粉症 患者 の 鼻分泌液中 VIP 濃度 の 全測定 値 の 年

Table　 lSeasonal 　f…uctuations 　 of 　SP　 and 　VIP 　concentrations

　 　 　 　 　 in　 naSal 　 SeCretiOnS

、ノ

Polhnaしion　season Non ．pollination　season

SP （fmol ／mg 　Protein） 8L9 † 48 ，4（n ＝15） a 30．4± 14．7（n ＝19丿 b

VIP （fmoL〆mg 　protein ） 14．2± 10〆茎〔n ＝13） C 4，2± 3，0（n
．・19） d

B

PoUination 　sgason N 〔〕n・PollinatiDn　season

SP （fmollmg 　proteinl30 ．3± 14，3⊂n 二10） e 26．3± 13．O（IFIO ） f

VIP （fmol／mg 　protein ） 4．2± 3，4（n ＝10） 9　　　　14
．5± 3．1（n 一10） h

．
　　 　　 　　 　　　 　　 　　 　　 a ＞ b，e，　f　（P ＜ O．01）
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 mean ± SD

A ：patierlts　with 　nasal 　 allergy 　to　Japanese　cedar 　pollen

B ：healthv　volunteers

c ＞ d，9，h （P ぐ aO1 ）

N 工工
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間分布を Fig ．1B に 示 し た ．ま た ，花粉症患 者 に お け

る飛 散期 13例，非飛散期 19例，各 々 の 平均値 を Table

lA に 示 し た，鼻分泌液中 VIP 濃度 の 平均値は，花 粉症

患者 の 飛 散 期 14．2± 10．4fmol／mg 　protein （70，8＋

52．7fmol ／ml ），非 飛 散 嫐 ．2± 3．Ofmol／mg 　protein

（32．5± 22，4fmol／mD で あ っ た．花粉症患者 の 飛散期

に お け る 平均値 は ，非飛散期 に お げ る 平均値 に 対 し て

有意に高か っ た （p 〈 0．01）．

よ び健 常 人 に お け る 飛散期 10例，非飛散期 10例 の 血 漿

中 SP，　VIP濃度 の 平均値 を Table　 2 に 示 した ．血漿中

SP 濃 度 の 平 均 値 は 花 粉 症 患 者 の 飛 散期3，〔1± 1．1

fmol〆ml
， 非飛散期 3ユ ± 1．6fmol／ml ，健常人 の 飛散期

3．0± 1．Ofmol／ml ，非飛散re3．1ナ 1．Ofnio17mlで あ’
っ

た ．こ の 4 群 の 間 に 有意差 は 認 め ら れ な か っ た ．jflL漿

中 VIP 濃度の 平均値 は，花粉症患者の 飛散期1．1± O．6

fmollml，非飛散期 1．0± 0．8fmollml
， 健常人 の 飛散期

一
健常人の 鼻分泌液 中 SP 濃度

・一

　健常人 に お け る 飛散期10例，非飛散期10例 の 鼻分泌

液 中 SP 濃度 の 平均ll直を Table　 IB に 示 した ．鼻分泌

液 中 SP 濃度の 平均値 は 飛 散期 30．3± 14．3fmoレmg

protein （250 ．1士 ／12．lfmol ／ml ），非飛散期26，3± 13．O

fmol！mg 　protein （219．3± 80．3fmol／mD で あ り ， 両

者 の 間 に 有意差 は 認 め ら れ な か っ た．ま た，花粉症患

者 の 飛散期に お け る 平均値 は ，健常人の 飛散期 ， 非飛

散期 の 平均値 よ り も有意に 高か っ た （pく0． 1）．

一健常人 の 鼻分泌液中 VIP 濃度
一

　健常人 に お け る 飛散ra］．O例，非飛散期1 例 の 鼻分泌

液中 VIP 濃度 の 平均値 を Table 　 IB に 示 し た ．鼻分泌

液中 VIP 濃度 の 平 均値 は，飛 散期4．2± 3．4fmol／mg

protein （34．8 ± 25．lfmol ／ml ），非 飛 散 期 4 ．5± 3．l

fmol／mg 　protein （34，3± 18．7fmo1／mD で あ り， 両者

の 間 に 有意差 は 認め られな か っ た ．ま た ，花粉症患者

の 飛散期 に お け る 平均値は，健常人 の 飛散期 ， 非飛散

期 の 平 均値 よ り も有意 に 高 か っ た （p く 0．01）．

一血 漿中 SP，　 VIP 濃度一

　花粉症患者 に お け る 飛散期 9 例，非飛散期 11例 ，
お
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Fig、2．　 HPLC 　profiles　of　nasal 　secretion 　extracts ．

A ；SP− Extract　from　nasal 　secretioI1 （100μ 1）was

　 applied ．　The　arrows 　indicate　the　elution 　regions

　 of　synthetic 　SP　and 　SP （0）．

B ：VIP − Extract　from　nasal 　secretion （100μ 1）was

　 applied ．　The 　arrow 　indicates　the 　elution 　 region

　 of 　synthetic 　VIP ．

Table　2　Seasonal　fluctuations　of　SP　and 　VIP 　concentrations 　in　plasma

A

Pollination　 season NOn −pomnation 　season

SP　　 （fmol／m1 ） 3．0± 1．1（n 冨9） 3．1± 1．6（n ＝11）

VIP　 　 （fmol〆ml ） 1．1±0．6（n ＝9） 1．O± 0．8（n ＝11）

B

Pollination　 season Non ・polhnation　season

SP　 　 （fmo 墨！mD 3．D± 1．0（n ＝1G） 3 、1± 1．D（n ＝10）

VIP　 　 （fmQi／ml ） 豆．1士 0．2（n ＝］0）   ．9± 0．3（n 二10）

A ： patients　with 　nasal 　 allergy 　to　Japanese　cedar 　p   llen

B ：healthy　volunteers

mean ± SD
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1．1± 0．2fmol／m1 ，非飛散 期 0，9± 0．3fmol／ml で あ ・
）

た ．こ の 4 群 の 間 に 有意差 は 認 め られ なか っ た．

一
鼻分泌液中 SP，　 VIP の HPLC 一

　鼻分 泌 液 抽 出物 の HPLC の 結 果 を Fig．2 に 示 し

た ．抽出物中の SP 様免疫活性 の 最大 ピ ーク は 前述 の

条 件 に お い て MeCN 　32％ で 溶離 され ， 合成 SP の 保持

時間 と よ く一一致 した ．ま た ，28％ に お い て ，合成 SP （0 ）

の 保持時間 に
一

致す る 小 ピ ー
ク を認 め た ．VIP 様免疫

活 性 の 最大 ピ
ー

ク は 前述 の 条件 に お い て MeCN 　 30％

で 溶離 され，合成 VIP の 保持時間 とよ く
一

致 した ．ま

た ，
25％ に お い て，VIP の 分解物 ま た は 酸化物 と考え

られ る 小 ピ ーク を認 め た， こ れ らの 結果 は ，研究 に 用

い た 酵素免疫測定法 の 十分 な特異性を実 証す る もの と

考 え ら れ た．

考　察

　 鼻分泌液中 の SP，　VIP 濃度 は，健常人 ボ ラ ソ テ ィ ア

に お い て ，［血漿中濃度 に 対 し て 各 々 約 70倍，30倍 の 高

値 を 示 した ．ま た，SP 含有知覚神経，　 VIP 含有 副交感

神経各 々 の 終末は と もに 鼻粘膜 の 分泌腺周囲を優勢 に

支配 し て い る
16 ｝17 ）．こ れ らの 事実 よ り，鼻分泌 液 中に 存

在す る SP，　 VIP が 各 々 を 含有す る神 経線維 に 由来す

る こ と，さ ら に は，日常生活 に お け る 鼻粘 膜 の 恒常性

維持 の た め の 神経活動 に お い て ， SP ，
　 VIP が神経終宋

よ り遊離 さ れ る こ と が示 唆さ れ た ．鼻分泌液中 SP ，

VIP の 測定値 は
， 分泌液組成 や 水分含量 の 変化 の 影響

を うけ る fi
．
］能 性が考 えられ る が，蛋 白あ た りの 濃度

（fmol／mg 　protein）で 表示す る こ と に よ っ て，少な く

と も，鼻粘膜 に お け る SP，　VIP 含有神経 の 活動を把握

す る指標 に な る もの と考 え られ た ，

　花粉 症患者 の 鼻分泌液中 SP ，
　VIP 濃度 の 平均値は，

ス ギ， ヒ ノ キ花粉捕集数 に よ り推定 され た 花粉飛散期

（1991年 2 月上 旬 〜4 月下旬）に お い て ，非飛散期，お

よ び健常人 の 平均値 に 比 べ て有意に 高値を 示 し た．患

者の ほ と ん どは 大分地方 に 居住 し て い る こ と も併 せ 考

え て
，

こ の 花粉症患者 の 花粉飛 散期 に お け る鼻分泌液

中 SP，　VIP 濃度の 高値は，特異 的抗原 で あ る ス ギ 花粉

へ の 曝露 に よ り生 じた もの で あ る と考 え ら れ た ．こ の

事実 は ，すなわち，両 ペ プ チ ドが鼻粘膜 の ア レ ル ギ ー

性炎 症反応 に お け る 重要 な chemical 　mediator で あ

る 可能性 を 示唆す る もの で あ る．

　 SP に つ い て は ，抗原侵入 に 続 く気道炎症 の 亢進時

に お い て，気道上皮中 に 貫入 し て い る SP 含有知覚神

経 の 終未 が ，ヒ皮 の 剥離 に よ っ て 表面 に 曝露 さ れ る こ

とが 報告 され て い る
IS 〕．お そ ら く．X ギ花粉 の 侵入 を受

け た 花粉症患者 の 鼻粘膜局所 に お い て は ，神経線維 の

軸索反射 や 肥満細胞 との 相互作用 を 介 し て，SP 含有

知覚神経 の 過剰興奮状態が成 立 し て お り，神経終末 よ

りの SP 遊離亢進 に よ っ て ， 結果的 に 鼻分泌液中 の SP

濃度が高値 に な っ た も の と 考 え られ た ． こ の SP 含有

知覚神経 の 過剰興奮 は
， 鼻粘膜に お げ る ア レ ル ギ ー

性

炎症 の 連鎖的増幅に大 きく寄与す る も の と考 え られ

た ．

　 ア レ ル ギ
ー

性炎症反応 に お け る VIP の 役 割 に つ い

て は，VIP が強力な気管支拡張 因 子 で あ り，下 部 気道

に お け る 炎症抑制 因子 で あ る 可 能性 が報告さ れ て い る

もの の，鼻粘膜 に お け る VIP の 詳細な 役割 は 未 だ 明 ら

か で な く，加 え て ，肥満細胞中 に も VIP の 存在が報告

され て い る こ とが
19 ｝

， そ の 挙動の 把握を困難 に して い

る．

　 し か し ， 鼻粘膜に お け る ア レ ル ギ ー
性炎症時 に お い

て ，VIP 含有副交感神経終末 ま た は 肥満細胞 か ら，お

そ らくは 炎 症防御 因子 と し て VIP が活発 に 遊離 され

て 鼻分泌液 中 に 出現す る こ と が本報告 に お い て 実証 さ

れ ，そ の chemical 　mediator と し て の 役割 の 重要性が

示唆 され た ．

　 巾雌 中 SP，　 VIP 濃度 に は ス ギ 花粉 の 飛散 に よ る 変

化 は 認 め られ な か っ た ．炎症局所 に お け る 自律神経機

能 は ，本報告 の 結果か ら も，副交感神経系優位 の 状態

で あ る と考 え られ る が
， 鼻 ア レ ル ギL の 全身の 自律神

経機能 は，む し ろ 交感神経系優位 との 報告があ る 2°）。ま

た，局所 で 遊離 さ れ た 神経 ペ プ チ ドは ，循環血中へ の

移行 に 伴 っ て 大幅な希釈を受け る こ と に な る．飛散期

花粉症患者 に お け る鼻分泌液中 SP，　 VIP の 高値 が 血

漿中濃度 に 反映 されなか っ た こ と は ，
こ れ ら の 理 由 に

よ る もの と考 えられ た ．ま た，鼻分泌液中 SP，　VIP 濃

度 は ，飛 散期 の 初期 に お い て ，やや 高値 を 示 す傾向が

Fig．1 か ら観察され る が，そ の 意義 は 今回 の 結果か ら

の み で は 推測 し が た い ．

　今後，個 々 の 症例 に つ い て の 重症度や ， さ ら に は気

温 や 湿度な ど，多様な 因子 を併せ 考 えて の 総合的 な検

討が期待 され る と こ ろ で あ る．
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SEASONAL  FLUCTUATIONS  OF  SUBSTANCE  P AND  VASOACTIVE  INTESTINAL

    PEPTIDE  CONCENTRATIONS  IN  NASAL  SECRETIONS  OF  PATIENTS

         WITH  NASAL  ALLERGY  TO  JAPANESE CEDAR  POLLEN

Kazuo  Morii), Shunji Asakurai), Norifumi MorikawaT), Tokuo Chaen2}, Noritake Watanabe2),

                 Goro  MogiM  and  Masaharu  Takeyamai)

          1) Dopartment of Ctinical IVlaarmacy, Oita A4edicat Universdy
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   Substance P  (SP) and  vasoactive  intestinai peptide (VIP) concentrations  in nasal  secretions  and  plasma  from
patients with  nasal  allergy  to Japanese cedar  pollen and  healthy volunteers  were  measured  from Jan to Dec, 1991
using  EIA established  by us.

   Simultaneously, the numbers  of airborne  pollens ofjapanese  cedar  and  cypress  were  counted,  and  the relation

te the SP and  VIP concentrations  in nasal  secretions  from  the patients with  nasal  allergy  toJapanese  cedar  pollen
was  studied.

   The  mean  SP concentratiQn  in nasal  secretions  from the patients with  nasal  allergy  to Japanese cedar  pollen in
the pollination season  was  81.9 ± 48.4 fmollmg  protein, which  was  significantly  higher than  that in the non-
pollination season  (30.4 ± 14,7 fmol/mg protein) lp<O.Ol).
   Likewise, the mean  VIP  cencentration  in nasai  secretions  from the patients with  nasal  allergy  to Japanese
cedar  pollen in the pollination season  was  14,2 ± 1O,4 fmo]/ml protein, which  was  significantly  higher than that in
the  non-pollination  season  (4.2 ±  3.0 fmollmg  protein) ip<O,Ol),
   The SP and  VIP concentrations  in nasal  secretions  from the  healthy volunteers  were  not  affe ¢ ted by the

scattering  of pollens.

   The SP and  VIP concentrations  in plasma  from the patients and  the healthy volunteers  were  not  affected  by
the scattering  of  pellens,


