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Ⅰ.緒 言

呼吸器は絶えず外界に向って暴露されている

ため頻繁に細菌やその他種々の抗原が気道内に

侵入 して来る｡この外来性の抗原に対 して呼吸

器は白己の保有する抗体との間に反応の場を提

供する1)｡ いわゆる吸入アレルゲ ンによって刺

戟された B-cell系細胞が IgE を産生 し, こ

れが抗原と反応 した 結果, Mastcellなどの

targetcellか らヒスタミンな どの chemical

mediator を遊離させることによって気管支瑞

息が発生するという過程が,気管支嘱息の発生

機序 として現在一般に承認されている2)･3)｡ そ

の反面,気管支嘱息についてもその臨床経過と

IgEとの関係については現在尚不明の点が少な

くない｡ また気管支瑞息以外の呼吸器疾患につ

いては IgE に関する報告は少ない｡ 著者は気

管支嘱息を含む各種肺疾患,特に免疫学的な異

常が指摘 されているような肺疾患,すなわち気

管支嘱息,肺結核,非結核性呼吸器感染症,肺

気腫, 自然気胸, 塵肺, サルコイ ド-ジス,

ベ リリウム肺,肺癌などについて患者血清中の

IgEレベルを測定 し,その成績について若干の

考察を加えた｡

Ⅲ.研 究 方 法

1. 研 究 対 象

i. 健康者群 (H群):採血時自覚的にも他覚

的にも健康であった群をH群とした｡

ii. 呼吸器疾患群

1) 気管支 ･肺感染症 :急性気管支炎 5例,

慢性気管支炎 8例,急性肺炎 4例,肺化膿症11

例,気管支拡張症12例の計40例の患者｡

2) 肺結核症 :新 しく発見された結 核 患者

135例 (NTA分類では moderatelyadvanced)0

3) サルコイ ド-ジス :活動性サル コイ ド-

ジス患者43例 (ステロイ ド使用前)｡

4) 塵肺 :塵肺患者 80例｡ 管理区分 Ⅳの症

例,肺結核の合併例は除外 した｡

5) 肺気腫 :肺気腫患者16例 (感染症を合併

していないもの)0

6) 自然気胸 :自然気胸患者12例｡

7) ベ リリウム肺 :ベ リリウム肺患者 5例｡

8) 気管支晴息 :ア トピー性嘱息 (AAS)89

例,非ア トピー性嘱息 (NAS)32例 (感染性嘱

息30例,心因性晴息 2例)0AAS,NAS 両群

についてそれぞれ血清 IgE 平均値と分布域を

求めた｡さらに AASのうち1年以上にわたっ

て特異的減感作療法を行なった18例については

経時的に血清 IgE を測定 し得たので, その変

動 と減感作療法の効果 との関係について研究 し

た ｡

9) 肺癌 :原発性肺癌患者72例｡ 日本肺癌学

会臨床病期分類4)では Ⅰ期15例,Ⅱ期20例,Ⅲ

期29例, Ⅳ期 8例で,組織型の分類では類表皮

癌36例,腺癌ユ6例,未分化癌20例であった｡

2. 測 定 方 法

i. 検体の保存 :検体 は血 清分 離後直 ちに

-20oC に凍結保存 し, 測定時に室温で融解 し

て使用 した｡

ii. 血清 IgE 濃度測定法 :Phadebas⑧ IgE

Testkit を使用 し, RIST (Radio lmmuno
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SorbentTest)により測定 した.

RIST は competitiveradioimmuncassayの

応用であるため,低濃度では hookeffC｡tの影

響を受け,又非特異的結合阻害物質が存在す る

と見かけ上測定値が高 くなるので一部の血清に

ついては,最近開発 された PRIST(Paperdisc

Ra･diolmmunoSorlJentTest)5),6)を併用 し,

両者によって得た測定値の関係について も検討

した｡ RIST の測定方法は第 1篇に述べた7)｡

PRIST の測定方法は下記の通 りである｡図 1

にその測定原理を示 した8)｡

1) 希釈液 :IgEを含まないウマ血清の凍結

乾燥品 1バイアルに再蒸留水 4mlを加えて溶

解する｡ この希釈液は標準 IgE の調製および

被検血清の希釈に内いる｡

2) 標準 IgEの調製 :まず 100IU/mlの基

準液を調製 し, 希釈液で 希釈 して 100IU/ml

のほかに50,10,2･0,1･0,0･5IU/ml系列を作

って標準曲線を作成 した｡

3) 抗 IgE 抗体結合 ペーパーデ ィスク :ヒ

ツジを ヒ トIgEで感作 して作 った抗 IgE を結

合 させたペーパーデ ィスク (緩衝液中に浸 した

もの)を使用 した｡

4) 125Ⅰ-抗 IgE:ウサギを感作 して作 った

抗 ヒ トIgE に約 3･5/JCiの 125Ⅰを標識 した も

ので,再蒸留水 6.5mlを加え溶解 した｡
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5) 被検血清の希釈 :RISTで測定 してある

ので希釈倍数を適当に撰び標準曲線の中に入る

ように希釈 した｡

6) PRIST の測定操作 :ペーパーデ ィスク

と検体 0.1mlを 3時間 インキュベ- トす ると,

被検血清中の IgE はペーパーデ ィスク に結合

した抗 IgE抗体 と結合する (第 1段階)｡ペー

パーデ ィスクを洗浄後 1251-抗 IgE抗体 0.1ml

を加え再び24時間インキュベ- トすると,ペー

パーデ ィスクに結合 した血清中のIgEに125Ⅰ-

抗 IgE 抗体が結合す る (第 2段階)｡

結合 しなかった 125Ⅰ-抗 IgE 抗体を洗浄除

去後,ペーパーデ ィスクに結合 した放射能を測

定す る｡ RIST と異な り,測定 された放射能が

強ければ強い程,検体中のIgE濃度が高値を示

す｡総放射能に対する放射能結合率を計算 し,

標準曲線か ら IgE 値を読み取 り, 希釈倍数を

補正 して原血清の IgE 濃度を算出す る｡

3. 統 計 処 理

健康人および各種呼吸器疾患 の血清 IgE 値

は,幾何平均 (GM)とその標準偏差 (SD)を求

め,分布域は ±1.282SD として計算 した｡ こ

の ±1.282SD という標準偏差を撰んだ理由と

しては第 1篇7)で詳述 したように各疾患群にお

いて検定の水準 (α)を10%に定 めることによっ

て各群の IgE 値相互の 比較を容易にするため
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例 数 215 40 l35 43

平均値 (工U/mL) l87 223 218 l84

分布域(Ⅰ∪/mL) 53-659 6l～8卜6 66-718 54-623
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図2 各腫呼吸器疾患における血清 IgEの平均値 (幾何平均)と分布域 (藷j=1.282SD)
H群 との比較でア トピー性相恩 と肺癌がそれぞれ p<0.01で有意に高値を示 した｡

その他はJ検定において差を認めない｡

である｡ 対照としてH群の血清 IgE 値を用い

て比較 した｡対頂にH群よりア トピー性素因の

ある者を除いた正常者群 (N群)を用いなかっ

た理由は AASおよび NAS群以外の各疾患群

ではア トピー性素因の有無と無関係にすべての

患者が包含されていると推定されたためであっ

て,この場合N群よりもH群を対周とする方が

より合理的と考えた｡H群と各疾患群の有意差

の検定には /検定を用いた｡

Ⅲ.研 究 成 績

1. RIST による血清 IgE 測定成績

H群と各種呼吸器疾患群の血清 IgE の平均

値および分布域を図 2に示す｡

i. 気管支 ･肺感染症 :この群は肺結核 のよ

うな特異性炎症を除き,肺炎,気管支炎,気管

支拡張症,肺膿痔を含む40例より成る｡図2に

示す如 く血清 IgEの平均値は 223IU/mlとH

群 (187IU/ml)よりやや高値を示 したが /検定

によって有意差は認めなかった｡IgE値の分布

域は 61-816IU/mlであった｡このうち特に

高値を示 した11例についてはア トピー性素因の

有無について特別に調査 したが,明らかにア ト

ピー性素因を有すると思われる症例は皆無であ

った｡ この11例についてはその IgE 高値であ

った理由について調べるため,後述するように

PRIST による測定を行なった｡

ii. 肺結核症 :135例の発病後間もな い肺結

核患者の血清 IgE 値の平均 は図 2の 如 く,

218IU/mlでH群とはその分布において もほ

ぼ一致 していた｡すなわち肺結核症患者につい

ては対照 (H群) との間に有意差を認めなかっ
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た｡ 本群の IgE 値分布域は 66′-718IU/ml

であった｡

iii. サルコイ ド-ジス :図 2に示 す 如 く,

活動性 と思われるサルコイ ド-ジス患者43例の

血清 IgE値は平均 184IU/mlでありH群と比

較 して有意差を認めなかった｡IgE値の分布域

は 54～623IU/mlであった｡

iv. 塵肺 :肺結核症を除外 した管理 Ⅳの症例

80例について血清 IgE を測定 し, 平 均 値 を

162IU/ml得た｡ H群との比較では有意差を

認めなかったが, 分布域は 24-1,078IU/ml

であり,図 2で示すH群の 53-659ItJ/mlと

比較 して分布域が広 く,平均値か ら上限あるい

は下限までH群のほぼ 2倍の広さに分布 してい

た｡ 又 1,000IU/ml以上を示 した11例全部に

ついては特別にア トピー性素因の有無を調査 し

たが,ア トピー性素因を認めた症例は皆無であ

った｡ これ らの症例については血清 IgE 値が
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高値であった理由について調べるため PRIST

による測定を行なった｡

V. 肺気腫 :胸部X線所見で樽型胸廓, 横隔

膜低位, 扇平化, 縦隔狭少化などの所見を認

め,かつ肺機能検査で閉塞性肺機能障害の認め

られた肺気腫患者16例の血清 IgE 値は, 図 2

の如 く, 平均 232IU/mlでH群との間に有意

差を認めなかった｡IgE値の分布域は 64-841

IU/mlであった｡

vi. 自然気胸 :自然気胸はその成 因 と して

Bulla或は Blebの破裂によることが最 も多い

といわれ9), 体質的素因の関与が疑われている

疾患である｡ 自然気陶12例の血清 IgE 値は,

図 2に示す如 く, 平均 185IU/mlであり, /

検定にてH群との問に有意差を検出できなか っ

た｡IgE値の分布域は 83-413IU/mlであった｡

vii. ベ リリウム肺 :ベ リリウム肺 は産業性
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肺疾患のひ とつであるが,我国で は比較的稀 な

疾患で, これ についての報告例 も少 ない｡ その

特徴 と して免疫 系に変調を釆 たす ことが知 られ

て いる10)ので, 同患者 5例 について血清 IgE

の測定を行 な った｡ その結果, 図 2に示す如

く,平均 234IU/ml(分布域 79-689IU/ml)

とい う値 を得たが, この値 はH群 に比 し有意 の

差がなか った｡ この ことか らベ リリウム肺患者

において は,IgEの統御 は正常 に保たれている

もの と考 え られ る｡

7ヽiii. 気管支嘱息 :図 2に 示 した ように 気管

支嘱息を ア トピー性瑞息群 (AAS)と非 ア トピ

ー性 情息群 (NAS)との 2群 に分 けて血清 IgE

値を測定 した｡前者 は89例 , 後者 は32例 であ っ

た｡AAS群で は血清 IgE値 が高値で あ った症

例が多 く (分布域 209-2,991IU/ml),平均値

も 791IU/mlとH群 に比 し有 意 に高値 を示 し

た｡一方 NAS群で は血清 IgE 値 は 69～443

IU/mlとほぼH群 と同様 の範 囲内に 分 布 し,

その平均値 も 175IU/mlとH群 の平均値 187

IU/ml と比較 して有 意差 を認 めなか った｡ ま

た AAS平均値 は NAS平均値 に比 して有 意 に

高値で あ った (p<0.001)｡ この AASと NAS

の両者 の IgE 値 の比較 は 基本的にはH群 を対

照 とす るよ りも,H群 か らア トピー性素 因を有

す る ものを除外 した正常者群 (N群) と比較 さ

れ るべ き性質 の もので ある｡ これについて は第

1第 7)で詳述 したので,本篇 では これ以上 の説

明 は省略す る｡結論 と して は "感染性瑞息 〝 と

"心因性 嘱息〝 を併せた NASではその IgF･

値 はH群や 気管支 ･肺感染症群の IgE 値 と比

較 して有異差 を認 めなか ったが,一方 AAS群

の IgE 値 はH群や NAS群の IgE値 に比 して

明 らか に高値 であ った｡最近 AASの治療 とし

て盛ん に特異的減感作療法が行 な わ れ て い る

ll),12)｡著者 は表1,2に示す如 く,- ウスダス ト,

ブタクサ, キ ヌ, ソバ コ, カ ンジダ, ク ロマ

ツ, ペニ シ リウム,ガ 13), チ ョウ13)を用 いて

表 1 減感作有効例の病態と血清 IgE値の変動

皮 内 反 応

儲 晶でのj ァ レル ゲ ン

l

間 借 r (0)配a,≡相関係数b)惜 義軍言

男

女

T

Y

K

I

S
'
K

S
'

H

6

8

12

27

34

ガd)

ハウスダス ト
キ ヌ

ハウスダス ト

ハウスダス ト

ノヾ コ

カ ン ジ ダ
ペニシリウム

ハウスダス ト
カ ン ジ ダ
ハウスダス ト
カ ン ジ ダ

ー0.021

-0.022

-0.040

-0.042

-0.023

l

-0.95 i 3.6

≡ 王 j 6.0

j 75:;

l

-o･023 十 o･88 i 6･5

-0.026 6.2±1.5

a)勾配 (♂):血清 IgE値を採血 目脂にならべ, Log】olgEをプロットした点に最小白乗法によ

って当てはめた直線の勾配｡(-)は減少を示す

b)相関係数 :a)によって得 られた直線に対する各点の相関係数

C)月数 :減感作によってa)の直線が0.15低下するまでに要 した月数

a)ガ :蛾抽出抗原 (木野による｡文献13)
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表 2 減感作無効例の病態と血清 IgE 値の変動
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令

午例症
発病か ら

減感作関
のでま

問
始
期

皮 内 反 応

ァ レ ル ゲ ン ;閥 値

男

女

:K.:告 葉

Y. I. ; 22 6年I

M.T. 50 6年

-ウスダストカンジダ
ノ＼ウスダス ト
ブ タ ク サ

チ ョ ウd)

ハ ウスダス ト
キ ヌ
ハ ウスダス ト

ブ タ ク サ

チ ョ ウd)

カ ン ジ グ

ハ ウスダス ト

カ ン ジ グ

3

4
4

5

4

1∂
4

0
0

0
0

0

0
0

1
1

1
1

1

1
1

I

I

I

l

t

0
0

0
0

0

0

1
1

1
1

1

1

-0.001 -0.21

0.002 : 0.13

-0.011 -0.86

5

4

9

3

7

7

3

0

0

0

0

0

0.06

7

0

4

0

1

nU

0

0

0

0

6

0

0

1

_U
l

10

0

0

0

0.08±0.02

a)勾配 (♂):血清 IgE 値を採血目脂にならべ, LoglOIgE をプロットした点に最小日乗法によ

って当てはめた直線の勾配｡(+)は増加,(-)は減少を示す

b)相関係数 :a)によって徹 られた直線に対する各点の相関係数

C)変動巾 :LoglOIgE による標準偏差｡M.N.例では LoglOIgE土SD-2.93±0.06となる

a)チョウ :蝶抽出抗原 (木野による｡文献13)

･非嘱息患者 5例の変動 巾 :0.14土0.08.1.282SD (文献 7)を上限とすると変動巾の最大値は

0.15となる｡

LogJgE演だ rqE買足
(IU/m

35

Jl
Y.0.へ＼こS一Y.I

K.S.1slK'＼

図3 減感作有効例における血清 IgE 値の推移
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図4 減感作無効例における血清 IgE 値の変動

特異的減感作療法を行なった症例中 1年以上経

過を観察 し得た18例について, 血清 IgE 値の

変動を経時的に測定 し, その IgE 値の変化 と

治療効果 との関連性について検討 した (図3,4)｡

AASで減感作療法を受けた]8例中埴息発作

がほとんど認め られな くな り,普通の生活が可

能 となった有効例が 10例 (表 1,図 3), 治療

にもかかわ らず発作回数がほとんど不変であっ

た無効例が 8例 (表 2,図 4)あった｡ これ ら

両者を比較す ると減感作有効例全例について,

血清 IgE 値が治療するに従 って次第に下降 し

て行 く傾向 (勾配 :♂) が認め られたが,一方

無効例では血清 IgE 値の下降が 認め られない

か,あるいは下降 して もその程度はきわめて僅

少であった｡図 3,4に示 したように減感作療法

を行なった18例について 1年間に数回血清 IgE

値の測定を行なうと, 1回毎の測定値について

は季節的変動などを含めかな りの変動が認めら

れた｡ しか し経時的に測定を数回繰 り返す と,

表 2,図 4に示 したように一定の変動幅を もっ

て上昇 も下降 もしないかあるいはきわめてわず

かな下降 (β≦-0.011)しか 見 られない群 と表

1,図 3に示 したように一定以上勾配 (-0.019

≧o主-0.042)を もって下降 して行 く群 とに分

かれる｡著者の 1年以上にわたる観察結果 とし

て前者 は減感作療法無効例であ り,後者は有効

例であった｡ 有効例では血清 IgE 値下降の勾

配が全例がほぼ一定の角度の範囲内に含まれて

いた (-0.019≧0≧-0.042).

図 5はこの勾配についてまとめた ものである

図5 特異的減感作療法有効例における血清 IgE

値低下の勾配 (♂)

減感作前血清 IgE値を Eo,治療中の値を
Eとすると,生理的変動巾(0.15)を越えて
低下した時は LoglOEo-LoglOE>0.15
(Eo/E>1.41)となる｡その減少に要する月
数は3.6-7.9ケ月に分布しており,平均6.2

ケ月 (±1.5ケ月)であった｡ 従って有効
例は三角形 OABの内側をたどる｡y--

0.026xは有効例の勾配 (e)の平均を示すO
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例 薮 l5 20 29 8

平 均 JLEi(ⅠU/mL) 568 58( 506 4rO

今 市 ｣或(ⅠU/mL) I07-i,265 日4 - l,27l 73- I,29l 95- l,28l

5,000つl,〇〇〇∈＼⊃ド...一 I●●● ●･ :● ●●●●● ●● ●

● -●● ● ●● ●● ●⊥ ●● - ●●● ●●●

鶴明LJ⊂pH lO050 ●● ●● ●● ●● ●● ●●● ● ; I●●●● -･.- . ●‡ ●●●●●●●●● ●

E A U E A U E A U E A U

(8) (5) (2) (lO) (2) (8) (l5) (7) (7) (3) (2) (5)

1 Ⅱ ⅡⅠ TV~

E :類表皮癌,A :腺癌,U :未分化癌, ( )内の数字は夫々の例数を表わす｡

肺癌72例の平均値は 349IU/Inl,分布域 95-1,281IU/mlであった｡ 図中の分布
域 はH群 :53.-659IU/ml

図6 肺癌臨床病期分類および組織型による血清 IgE の分布
対照のH群の上限より上に⊥8例 (25%)が分布している｡

が,減感作療法有効例では治療開始後3.6-7.9

ケ月 (平均6･2±].5ケ月)内に LoglgE値で

0.15下降す る｡ この値は非職息患者の血清 IgE

値の変動幅 0.14±0.008より大 きいので,有意

の下降 と判定 される｡ すなわち著者の成績か ら

帽息患者の減感作療法の有効か無効かという予

測 としては減感作療法開 始 後 LoglgE 値 が

0.]5以上下降すれば有効であるということにな

る (磨+1.282SD-0.15)｡ この時期は著者の症

例では治療開始後3.6-7.9ヶ月 目 (6.2±1.5ケ

月)であった｡通常気管支晴息患者 について減

感作療法が有効であるという臨床的な判定基準

としては嘱息発作の回数がその中心 となる｡ し

か し嘱息発作の多 くは季節性を有す るため短期

間の経過観察によって減感作療法が有効か無効

かを判定することは困難であることが多い｡ 著

者の考案 した方法によれば治療開始後4.7-7.7

ケ月以内に患者の LoglgE値が0.15以上下降
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す るか否かを知ることによって,その時点で実

施 している減感作療法が有効か無効かを予測で

きることは臨床的にきわめて有意義 と考える｡

ix. 肺癌 :図 2に示す如 く肺癌 患者 72例 の

血清 IgEは平均値 349IU/mlとH群に比 し高

値を示 した (pく 0.001)｡ 肺癌はその組織型や

臨床病期により病態が異なるために組織型およ

び日本肺癌学会臨床病期分類を行ない図6,義

3を得 た ｡ Ⅰ期15例,Ⅱ期20例,Ⅲ期29例 ,Ⅳ期

8例の平均血清 IgE値はそれぞれ 368IU/ml,

表3 肺癌における組 織型 による血清 IgE値の 比較

例 数 将 晶 斜
分 布 域
一一(tq_Tll)

肺

類

腺

末

｣｢…〓

㍉.･⊥

ー~い-
1~1
･

皮表
L

H巧
｣

=M1.

･

TT･-
7=
-レ｣.1-

分

72 349 95-1,281

36 t 445

二~ 二~-

128-1,555

68～1,203

80- 845

未分化癌<類表皮 癌 (0.05くpく0.1)
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381IU/ml,306IU′/ml,410IU/mlであった｡

すなわち病期による差は認めなか った｡組織型

分類を行なった結果は表 3に示す如 く,類表皮

癌36例,腺癌16例,未分化癌20例 の平 均 血 清

IgE値はそれぞれ 445IU/ml,286IU/ml,265

IU/mlを示 し,類表皮癌が最 も高値を示 した｡

/検定を行なうと類表皮癌と未分化癌の間に

0.05く p<0.1で類表皮癌が高値を示 した｡ 図

6において病期別に各組織型の平均値の推移を

見ると未分化癌においては Ⅰ～ Ⅳ期までほぼ一

定であり,腺癌では Ⅰ～ Ⅲ期 と病期が進むに従

い平均値が低下 しているが,Ⅳ期において2.750

IU/ml という高値を示 した症例のためか, 辛

均値 としては上昇が認められた｡類表盛癌では

Ⅰ～ Ⅳ期-進行するに従い平均値 はそ れ ぞ れ

350IU/ml,452IU/ml,488IU/ml,512IU/ml

00

-
ト
S
ItJd
-

(一
uJJ
⊃
Ⅰ
)髄
鞘
山
E)I

と徐々に上昇傾向を示すが /検定による差は認

められなかった｡

肺癌ではH群の上限値 659IU/mlより高値

を示 したのは18例 (25%)であった｡すなわち,

肺癌の組織型や進展度による有意差はほとんど

認められなかった｡

2. RIST と PRIST の相関関係

各種呼吸器疾患の血清 IgE の測定成績 でア

トピー性瑞息の外にも肺癌の血清 IgEが高値

を示 し,また塵肺において分布域がH群の約 2

倍に広がったこと,さらに第 1第 7)で詳細に検

討 した様に希釈による影響の原因として阻害物

質の存在が疑われたことか ら,RISTで異常値

を示 した血清の一部について最 近 開発 され た

PRIST で再測定 し相関関係を求 め,阻害物質

の有無について検討を加えた｡

lOO l,000

IgE淫 犀(IU/mL)-RIST-

図 7 IgERIST と IgEPRIST の相関関係 (健康人群)
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Jacobsら14)は原発性肺癌患者の血清 IgEを

著者 と同様 RIST で測定 し, 高値を示す症例

が多かったと報告 したo JacobSはその理由と

して肺癌患者血清中に IgE-抗 IgE 抗体の結

合を阻害する因子 (inhibitor)が存在す るため,

RISTによる測定値が見かけ上高値を示 したの

ではなかろうかと考按 しているので,肺癌につ

いては特に異常高値を示 した例に止めず,症例

を抽出 した｡

i.H群60例の RIST と PRISTの比較では,

y-1･9x-0･59,r-0196(p<0･OOl)という良好

な相関関係が得 られた (図 7)0

ii. 気管支嘱息群47例 (AAS35例,NAS12

例) においては,I,-1.09x10132,r-Or98(p<

0.001)と良好な相関関係が得 られた (図 8)｡

i.ii.において得 られた成績は木野 ら5)安部
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ら(日の成績 と一致す る｡

iii. 肺癌12例, 塵肺 8例, 肺結核 4例, 柿

膿易 4例,計28例における IgERIST と IgE

PRISTの相関関係は図 9に示す如 く,J,-1･13

x-0.43,r -0.99(p<0.01)とい う i.ii･で得 ら

れたのと同等の良好な相関関係が得 られた｡

すなわち,RISTで得 られた IgE高値は Ja-

cobsが予想 した阻害物質のためではな く,IgFJ

が貢に高値を示すためであることが明 らか とな

った｡

Ⅳ.考 接

木篇では気管支嘱息をはじめ免疫学的異常が

認め られる種々の呼吸器疾患,すなわち気管支

･肺感染症,肺結核症,サル コイ ド-ジス,顔

肺,肺気腫,自然気胸,ベ リリウム師 ,肺癌な

lOO 【,000
IgE濃度 (工∪/mL)-R‥ST-

図8 IgFJRIST と IgEPRIST の相関関係 (嘱息群)

iO,000
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卜00 l,000

IgE濃度 (工∪/mL)-RIST-

図 9 IgERIST と IgEPRIST の相関関係 (各種呼吸器疾患)

どの症例について血清 IgE 値を測定 し, 健康

者群 (H群)の血清 IgE 値と比較 した｡ その

結果, 血清 IgE 平均値は ア トピー性 嘱 息群

(AAS)で最 も高 く, 肺癌群がこれに次ぎ, 両

者の IgE 平均値 はいずれもH群の平均値に比

して有意差 (p<0.0001,p<0･001)が認め られ

た｡ また塵肺症については血清 IgE 平均値 と

してはH群の平均値とほぼ同様であったが,各

症例の IgE値はH群の IgE値の約 2倍の広範

囲に分布 し,きわめて高値の症例が少数認めら

れた｡ その他の疾患すなわち気 管 支 ･肺 感染

症,肺結核症,サルコイ ド-ジス,肺気腫,冒

然気胸, ベ リリウム肺では各血清 IgE 平均値

はH群に比 して有意差がなく, また IgE 値の

分布域についてもH群と比較 して著明な差異は

認められなかった｡

lO,000

先に著者は7)血清 IgE 正常値 について詳細

な検討を行なったが,本研究においては対照と

してH群を採用した｡その理由は ASS群以外

の疾患群においてはア トピー性素因の有無で病

像を分類する積極的な理由は認められず,む し

ろ各疾患群にはア トピー性素因を有する症例が

混在 していることが予想されたためこれらの疾

患群と同一の基盤上にあると思われるIi群を対

照として挟んだ｡図 2を見ると肺結核症やその

他の呼吸器感染症,肺気腫,塵肺,サルコイド

-ジスなどの各群 において IgE 高値であった

症例はH群の IgE 高値の症例の場合と同様,

比較的 IgE 低値の症例とは別の小集団を成 し

ているように見える｡H群の場合,IgE高値の

集団中にはア トピー性素因を有するものが多か

った経験7)か ら,気管支 ･肺感染症群中のIgE
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高値の1-1例, 塵肺群中の IgE 高値の11例につ

いて特別に患者のア トピー性素因の有無につい

て第 1篇7)と同様調査表 と問診によって調査 し

たが, これ ら22例全例にア トピー性素因と思わ

れる症状は認められなかった｡すなわちH群と

異なり,気管支 ･肺感染症や塵肺症において血

清 IgE 高値を示す理由は ア トピー素因とは無

関係であると思われた｡

Jaeobsら14)は原発性肺癌患者の血清 IgE値

を著者 と同様 RIST で測定 し, 高値を示す症

例が多かったと報告した｡ Jacobsは肺癌患者

血清 IgE が高か った理由として 肺癌患者血清

中に IgE-抗 IgE 抗体の反応を阻害する因子

(inllibitor)が存在 するため RIST による測定

値が見かけ上高値を示 したのではなかろうかと

考案 している｡肺癌症例をはじめ各種呼吸器疾

患で IgE 高値を示 した症例12例, 比較的低値

であった症例16例計28例について著者は RIST

で得た IgE値を PRISTで得た IgE値 と比較

することにより Ja′cobsの想像 した阻害因子の

有無について検討 した｡ その結果,これ らの症

例の PRIST によって得た IgE 値は対照とし

たH群や AAS群の場合と同様,RIST によっ

て得た IgE 値と良好な相関関係が認められた

(図9)｡RIST と PRIST は異なった原理に

よる IgE 測定方法であるため, その両者によ

って測定 した IgE 値が良好な相関を示 したこ

とは Jacobsの想像 したような阻害因子の存在

を否定 し得たものと考える｡

従 って肺癌,気管支 ･肺感染症,塵肺などに

おいて血清 IgE が高値を示す 理由はア トピー

性素l太Ⅰや阻害因子の他に求めな けれ ば な らな

い｡その原因として考え られるのは,①疾病に

起因する Bcell系細胞への刺戟効果,② IgE

産生制御機構の破綻, または suppressorcell

の減少による IgE 産生の増加, などである｡

Tada15) は IgE 産生に関する Tce]lと Bcell

の役割と,IgE産生を統御する機構について研

究 し, IgE は helperTcellの協力を得て I3

ce11系細胞によって産生されるが, この IgE

産生はhelperTcellと別個に存在する suppre-
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ssorTcellによって統御されていると述べてい

る｡従 ってこの統御機構が破綻すると血月HgE

が異常高値 となることが想像される｡ しかしヒ

トにおいて Tcellや I3cellの全身の分布を知

ることや, さらに supprpssorcellを測定する

ことは現実にはほとんど不可能であるLl現在の

ところ疾患の種類によって,またその程度によ

って①と②が (あるいはその両者が)原因とな

って血清 IgE 値が上昇することを 想像する他

はない｡真弓16)はサルコイ ド-ジス,肺癌,忠

性肺炎,肺結核症,肺気腫,気管支輔息,慢性

気管支感染症,肺嚢胞症,腰原病性肺疾患の患

者について末梢血中の T eellと 1ミcelHを測定

したO その結果サルコイ ド-ジス (活動期),

急性肺炎,活動性肺結核症,肺気腫,気管支嘱

息について Bcellの増加が認められたと報告

した｡ もしこれ らの疾患では 1号(､eHの増加が

全身的に起 っていると仮定すれば,11cellの機

能を反映する免疫 グロブ リンについて も IgF,

を含む polyclonalの変化が認められたとして

も奇異な現象ではないように思われる｡

ア トピー性気管支嘱息 (ASS)では血清 IgE

が高値のものが多いことは周知の事実である2),

3)Ill)｡またこれを治療するに当って最近特異的

減感作療法が盛んに行なわれるようになって来

た12),19)~21)｡しか し気管文相息の発作には季節

性のあるものが多 く,発作はある一定の季節に

集中する傾向がある｡ また血清IgFJにも季節

性の変動があるという報告17),18)もあり, 著者

の研究において も1年を通 じて測定するとかな

りその値に変動が認め られる｡気管支嘱息患者

に減感作療法を始めるとその有 効性 で は血清

IgE 値が次第に低下するという報告 は多い11),

19)~121)｡ しか しその低下について詳細に観察 し,

共通 した法則性を見出したという報告はほとん

ど見当らない｡著者は ASSで減感作療法を開

始後 1年以 Lの経過を観察 した症例18例 につい

て, その治療効果と IgE 低下の関係を検討 し

た｡その結果有効例10例全例について血清 IgE

値に著明な低下を認めたが,一方無効例 8例 で

は全例が血清 IgE 値が全 く低下 しないか, め
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るいは低下 して もその程度はごく僅少であった

という成績を得た｡減感作療法無効例でも有効

例で も季節変動 と思われる IgE 値の動揺が認

められたが,LoglgE 値について調べた結果,

その変動幅は 0.14士0･08であったので, Log

lgE 値が 0.15以上下降 した場合に有意の下降

と判定することに決めた｡ この基準か ら有効例

10例について調べると図3に示 した如 く,全例

が減感作療法開始後 3.6-7.9ヶ月目 (平均6.2

±1.5ケ月)にIJoglgE値が治療鋭始前に比 し

て0.15降下 しているという成績を得た｡その下

降の勾配 (♂)は -0.019≧β≧ -0.042であった｡

一方無効例については β≧ -0.011で有効例 と

は明 らかに差異が認められた｡ この成績から著

者は ASSの減感作療法開始後約半年間に数回

血清 IgEを測定 し,LoglgE 値が0･15を越え

るような症例では実施中の治療が有効であると

予想でき,また治療開始後 8ケ月経 って もLog

lgE値がほとんど下降 しない症例については実

施中の治療方法が不適当と判断できるのではな

いかと考える｡このような判定基準は臨床上重

要な意義を有すると思われるので今後さらに症

例を増加 して検討を重ねたい｡

Ⅴ.要 約

1. 気管支噛息, 気管支 ･肺感染症, 肺結核

症,サルコイ ド-ジス,塵肺,肺気腫,自然

気胸, ベ リリウム肺, 肺癌の患者について

radioimmunosorbenttest(RIST)による血

清 IgE 値の測定を行ない,健康者群の IgE

値 と比較 した｡その結果,ア トピー性気管支

嘱息および肺癌の両群では IgE 平均値がそ

れぞれ 791IU/ml,349IU/-1と健康者群の

IgE 値 187IU/mlと比較 して明 らかに高値

であった｡また塵肺群では IgE平均値は162

IU/mlと対照に比 して有意差 を認め なかっ

たが,その分布域は24IU/ml-1･078IU/ml

と対照群の約 2倍の広範囲にわたって分布 し

ていた｡ その他の疾患群については IgE 平

均値についても,その分布域について も対照

である健康者群との問に著明な差異を認めな

かった｡

2. 肺癌患者の血清 IgE 値はその進展度によ

る差異を認めなかった｡組織型に関 しては類

表皮癌では IgE値 445IU/mlで未分化癌の

IgE値 265IU/mlと比較して 0･05くp<0･1

で有異差を認めた｡

3. 気管支 ･肺感染症群｡肺感染症群 塵肺群の

うち28例について paperdiscradioimmuno-

sorbenttest(PRIST)による血清 IgE 値の

測定を行なって RISTl値 との相関性につい

て検討 した｡その結果,両者の測定値は対照

とした健康者群および気管支鴨息群の場合 と

同様良好な相関性が認められた｡

4. ア トピー性嘱息患者の特異的減感作療法開

始後, 1年以上経過を観察 した症 例 につ い

て, 血清 IgE 値の変動 と減感作療法の効果

との関連性について検討 した｡その結果減感

作療法有効例10例については全例,血清 IgE

値の著明な下降を認めたが,無効例 8例では

全例, IgE 値の下降を認めないか あるいは

ごくわずかな下降が認められたに過ぎなかっ

た｡これ らの症例における LoglgE 値の変

動幅は士0.15以内であった｡有効例では全例

に減感作療法開始後 3.6-7.9ケ月 (平均 6･2

±1.5ケ月)以内に LoglgE 値 0･15以上の

下降が認められた｡
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STUDIES ON SERUM IgE LEVEL IN HEALTHY

AND RESPIRATORY DISEASES

2ndreport:Serum IgEvaluesinresplmtOrVdiseases

HiroyukiIMAI

TheSeco7ZdDeParZmenlI?/j17edicz●ne,ChcxIDi∫ea∫eRe∫earL-/i/,1∫tizute,Kyoto乙'm-7ノer∫Z'ty

1) Serum IgE valuesofvariousrespiratorydiseasesweremeasuredbyrLLdioimmunosorbent

test(RIST)inodcrtocomparewithhealthycontroll

2) Thegeometricmeanvalueofserum IgEObtainedfrom eachgroupofrespiratorydiseaseswas

asfollows;broncho-pullnOnary infections(40cases);223IU/ml,ptllmonary tut)erclosis

135cases);218IU/ml,sareoidosis(43cases);184IU/ml,chronicberylliosis(5cases);234

IU/ml,pneumoconiosis(80cases);162IU/ml,spontaneouspneumothrax (12cases);185

IU/ml,emphysema(16cases);232IU/ml,atopicasthma(89cases);791IU/ml,non-atopic

asthma (32cases);175IU/ml,pulmomLry CarCinoma (72cases);349IU/mland healthy
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control(215cases);187IU/ml. Bothmeanvaluesorserum lgEoratoロicasthmaandpul一

monarycarcinomashowedsigni丘Cantlyhigherthanthatofthehealthycontrol･

3) Someorthepatients,whowerenotatopicasfarasIexamined,Showedapparentlyincreased

valuesofserum lgE･ Thereason 相ヽsstudiedbypaperdiscradioimmunosorbenttest

(PRIST)whichwasadifferentsystem ofIgE determination. Theresultsobtainedby

PRISTshowedagoodcorrelationwiththoseobtainedbyRIST. Itisconcludedthatthe

increasedvaltleSOrSerum lgEinthesepatientswerenotcatlSedby"inhibitor"whichwas

supposedbyDr.Jacobs. ThecausemightbeattributabletoabnormalregulationoH gE

productionwhichwascausedbyabnormalityofbothB-cellandT-cellsystem･

4) ThechangesofserumIgElevelsof18caseswithatopicasthma,whowereallreceivedspeci丘C-

desensitizationtherapy,wereobservedtheresultsformorethanoneyear. HSloplngdown‖

ofserum lgElevelwasfoundin10casesoratoplCasthmawhowereapparentlyimprovedby

thespecific-desensitizationtherapy･ Theangleindexoftheslope(0)wasstatisticallydeter-

minedas-O･019≧0≧-0･042･ Thisresultsuggeststhataslopeofserum IgEvaluewithin

therangepredictsthegoodresult)whichwillbeobtainedbvthedesensitizationtreatmentin

thefuture.


