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そばアレルギー

一職業．環境アレルギーの側面か ら一

中村 晋

大分大学前教授

はじめに

日常生活環境内には多数の感作性物質が存在

する．その中でアレルギー疾患の原因抗原とし

て広く分布するものに家塵，花粉，真苗等があ

ることはよく知られるが，生体が職業環境（職

場）内の感作性物質に曝露を繰返しているとア

レルギー免疫学的応答を経てこの物質（抗原）に

特異性を有する抗体が産生されるようになり感

作が成立する（第 1 の step). かかる生体が従業

継続でさらに抗原に曝露されることにより抗原

抗体反応の結果 mast cell からの chemical

mediator遊離によりアレルギー反応が惹起さ

れる（第 2 の step) 1)2). これが職業アレルギー，

そしてその発症機構の概要であるが，恰かも動

物の感作実験に相当するものが職業というやむ

を得ざる條件下に人体に惹起されたものとみる

こともできる． したがつて職業アレルギー はア

レルギー疾患の貴重な人体mode l であり雛形と

いえるわけで，本症の研究を通じアレルギー機

構のさらなる解明に貢献でき，われわれがこの

唯一の抗原をめぐって如何に対応すべきか

特に上述感作成立と症状発現という 2 つの step

を念頭に合理的対策を樹て管理するためのア レ

ルギー疾患全般への対応の指針を得るに最適の

model となる 丸 さらにアレルギー学的治療の

臨床効果を評価するためにも重要な位置を占め

るので，今後本症は研究者以外の一般アレルギ

ー研究者，臨床家は勿論，公衆衛生～産業医学

領域の方々にも広く認識されて然るべきもので

ある ．

ところでそばはわが国では広く食用に供せら

れ，最近流行のgourmet指向 も手伝って従来以

上に種々の食品に混入消費されているが，給食

に出されたそばにより学童が死亡するという不

幸な 出来事 (l 988) 4lが全国的に報道され社会的

にも食物アレルギーヘの関心が充まった ． 特に

そばが摂取直後より口腔，鼻 ・ 結膜症状，喘息

症状，全身に及ぶ蒻麻疹，急性腹症を伴うこと

もある消化管症状，さらには anap hylact ic

shock を招来するという重篤な即時型アレルギ

一症状を惹起することから，そばはわれわれの

知る最も強烈な抗原性を有するものと考えら

れ，筆者自身の体験を含めて食物アレルギー の

側面からは既に詳細に述べたので拙著5) を参照

戴くことにする ．そ して本稿ではそばが経D 的

のみならず経気道的，経皮的にも抗原性を示し

ァレルギー発症を来すので，職業 ． 環境アレル

ギーの側面に spot light を当て幾つかの問題点

を指摘したいと考える．

〒 355-000 3

埼玉県東松山市殿山町29-1 5

中村晋

1 . 歴史的経緯

小麦粉喘息，絹取扱い者の喘息，馬の調教師
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そばアレルギー： 職業．環境アレルギー の側面から

の喘息など現在われわれが職業性喘息と考える

ものの中には中世から知られるものもあり， 1 8

懺紀初頭の Ramazzini の名著 "De Morbis 

Artificum D i atriba(働く人々の病気）”

(1700&17 1 3 年） 6) にも登場する． しかし最初の

ァレルギーに関する医学的記載は 1 8 1 9 年

Bostocい自身の枯草熱体験に基く論文で，そ

の後 1 9 世紀のアレルギー領域の研究は花粉症

が主流であった . 1 9 0 6 年 Pirqu et81がアレルギ

ー の概念を確立してからは気管支喘息，食物ア

レルギー もこの領域の主要な疾患とされ，原因

抗原への追究が進められた ．

そばアレルギー については Smith 91が患者の

手記を引用 して第 l 例報告をして以来注 目 され

るようになったが ， ‘‘そば中毒 (b u ckwh eat ­

poisoning)" と題していてその機序にアレルギ

ーが関与することには触れていない ． しかし

Pirque t がアレルギーの概念を確立して僅か 3

年後のことで ， それまではこのようなアレルギ

一症状も 中毒によると考えられていたと想像に

難くない ． この論文は筆者による邦訳 1 0)が出て

いるので関心をお持ちの方はご覧戴きたいが，

患者は 9 歳の頃そば菓子を少量摂取した直後咽

喉部～消化管症状，眼の充血，全身の掻痒と皮

膚症状を来し，口唇も浮腫のため結節状を呈し

たという ． その後も患者はそば粉を挽いた石臼

でとうもろこし粉を作りこれを使った食品で発

症，また偶々口にした菓子や黒胡椒などの香辛

料にそばが混入されていて発症したり， 1 度は

そばの花から集めたやや薄黒い蜂蜜でも発症し

たといい，これらは経口的そば抗原摂取による

食物アレルギー の典型とみてよい ． これに対し

患者は床上にこぼれ，乾燥状態で撒き散らされ

たそば粉を吸入したり，そば粉を取扱う食品店

に入って長時間 く し ゃ み発作が続いたとしてい

る ． 即ちそばアレルギー を保有する人は日常生

活環境内で経気道的にもそば抗原への曝露があ

ればアレルギー症状が発現することはこの第 l

例報告で既に明示されているのである ．

その後の海外の報告ではBlumstein 1 11が 1935

年アレルギー患者500例中 8 例 (1 . 6%) がそば

過激症(buckwheat sensitivi ty) で，うち 6 例製

パン業と関連ある吸入性喘息 ( 1 例は経口的に

も発症）であったと記載している ． そして

Ordman(l 94 7) 1 21 は南アフリカで第 2 次大戦後

小麦粉の不足から代用穀粉として使用されたそ

ば粉による製粉業，製パン業者のアレルギー 3

例を報告， これらはそばの職業環境内における

吸入性抗原としての意義を示す報告である．

ー方わが国では 1 937 年三沢 13)が内科学会宿

題報告でそばを摂取して喘息発作，腹痛，下痢

などの胃腸症状，そして尊麻疹を来した症例を

提示したのがそばアレルギー最初の報告で ， そ

の後そばによる食物アレルギーの側面の検討が

なされた ． しかし 1 93 1 年生れの筆者は後掲症

例 1 として自身のそばアレルギ一体験を要約す

るが，本症最初の経験は 3 ~ 4 歳の頃，母が来

客用 のそば殻枕の中身を更新するため入手した

ての新しいそば殻を盟にいれておいたのをかき

廻して遊び喘息発作を起した 14 ) 15) ことで，三沢

の報告以前に相当し ， もしその時学会発表がで

きる年代であればわが国第 l 例となり得たであ

ろうと柳か残念に思う．それ以来筆者はそばに

よる食物アレルギ一 を度々体験しているが， そ

ば殻枕の使用， 手打ちそばを作る店に立入ると

鼻 ・ 結膜症状，喘息発症をみていて，そばアレ

ルギー患者として日常生活環境内でのそば抗原

の意義を実感している ．

1 96 0 年松村ら 16) も同様にそば殻枕による喘

息症例を記載し，食餌性噛息例の中にもそばア

レルギーが含まれ，そばが吸入性と食餌性の両

面で抗原性を示すことを指摘しているが，筆者

ら 1 4) は 1 970 年そば屋の調理師として勤務し 9

年の感作期間（免疫応答準備期間）を経てそばア

レルギ一をみるようになり ， 経気道的のみなら

ず経D摂取に際しても定型的発症を来す症例を

見出し，職業性そばアレルギー本邦第 1 例とし

て報告した．さらに筆者ら I 71 は共同研究の結果
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職業．環境アレルギー誌 11 巻 2 号 2004 

そば屋の調理師のほかそば粉販売栗者，製粉．

製麺業者，そしてその工場と同棟に居住する小

児にまで職業性そばアレルギーが及ぶことを明

らかにした．同様に奥村国はそば製粉工場勤務

者の作業着に付着したそば粉に感作され発症し

た配偶者の喘息症例を，また三宅 19) も自宅で祖

父が食常を自営し，そば打ちの作業着のまま抱

いていた生後 5 カ月の幼児にみられたそばが原

因と考えられるアトピー性皮膚炎の症例を報告

している．

その後筆者ら 20) 21 ) はそば調理師の上記とは別

の職業アレルギー症例（後掲症例 3) で二重マス

ク使用と作業衣の管理を徹底し，抗アレルギー

剤常用でそば店主として初診から 15年営業を

継続し得ている症例を経験，職業環境管理の重

要性を示す好例として報告している ．

これらのそばアレルギーの歴史的経緯を概観

して言えることは，現在そばアレルギーは食物

ァレルギーとしての側面から一般社会への関心

を集めているが，そば抗原の生体への侵入経路

は単に経口的に止ま らず，経気道的，経皮的に

も生体の感作発症の原因となり，職業．環境ア

レルギーの側面が認識されることも重要で，患

者に対してはこれら両側面は表裏一体のものと

把握して扱われ，適切な対応と治療，そして指

導がなされなければならない．

2. そばへの感作，発症そして outgrowの問題

そばアレルギー患者がいつ如何なる経過を辿

ってそばに感作されたか，職業と関係ある場合

を除けば明らかにできないことが多い．患者が

本症発症に気付くのは比較的早い年代で，筆者

自身も前記のように 3~4 歳の頃最初の経験を

しているし 14) 15), 筆者の全年齢の臨床例では 35

例中 20例 汽 1973年実施した全国調査均でも

169 例中 115例が 10歳未満に本症に気付いて

いる ．厚生省食物アレルギー対策検討委員会の

調査（そばアレルギー 82 例） 23), 高橋ら 24) の横浜

市小学生の調査（そばアレルギー 194例）共にそ

ばアレルギー初発年齢の集計成績は示されてい

ないが，小児期に初発するものの多いのは確か

である．

ではそば抗原への感作が如何なる機会に成立

するのか 若干の可能性を考えてみよう．

a)遺伝の関与：箪者ら 22)の本症全国調査で家族

歴の明らかな 131 例中 13例で家族にもそば

ァレルギ一を認めており遺伝的負荷は否定さ

れないが，現在まで本症発症に関わる遺伝子

検討の報告はみられない．

b) 出産前後における児の感作：黒梅25) は膝帯血

の IgE値を測定して食物抗原が胎盤を通過し，

母乳中へも移行して子を感作し得ることを示

し，また生後も 3 歳以下の小児では消化管絨

毛の基底部の形質細胞から分泌され吸収を抑

制する働きをする分泌型IgA(secretory IgA) 

が未発達なため食物に感作され易いとする．

ー方馬場26) は母親が妊娠 8 カ月以後，分娩後

8 カ月までの間，子も生後 8 カ月まで卵及び

卵製品を完全に回避できれば子のアレルギー

発症（卵のみならず，だにその他の抗原によ

る喘息発症も）が抑えられることを臨床検討

から報告，この時期における母子への卵投与

がアレルギー素因を有する児のアレルギー発

症の initiator となるとして早目に開始する風

潮にある離乳食が子を感作する可能性を示唆

している．これらをそばアレルギー に敷術す

れば母親が妊娠中から授乳期間中に強烈な抗

原性を有するそばを摂取し，子にも離乳期に

そばを与え，また添い寝する母親や子がそば

殻枕を使用することなどで子がそばに感作さ

れる可能性がないとはいえない ． したがつて

これらの視点から如何にして日常生活環境内

でそばへの感作が成立するかの検討を進め，

その成果を得て未然に予防策を考えるべきで

あろう．

C) 職業環境内のそば抗原曝露による感作：本

稿introduction として冒頭に述べたように職

業環境（職場）内の感作性物質に曝露を繰返し
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そばアレルギー：職業．環境アレルギーの側面から

ていると免疫学的応答を経てこの物質（抗原）

に特異性を有する抗体が産生されるようにな

り感作が成立する．恰かも動物の感作実験に

相当するものが職業というやむを得ざる條件

下に人体に惹起される職業アレルギーはアレ

ルギー疾患の貴重な人体mode l であり，職業

性そばアレルギーにおけるそば抗原への感作

もその典型といえる．但しこのような感作成

立の背後には作業者 1 人 1 人の抗体産生能尤

進の有無があり，すべての従業者が一律に感

作されるわけではなく，また従来公衆衛生～

産業医学で言われて来たような有害物質曝露

量(dose) に応じた反応(response) として疾患

が成立するといった単純なものではなく，感

作成立，そして抗原曝露継続による発症とい

う 2 つの stepがあり，それぞれの step に対し

恕限量 ， 許容量が考えられる点2) を十分認識

した上で対応しなければならない．

さて，そばに日常生活環境下であろうと職業

環境内であろうと 一旦感作された状態はどれ位

の期間持続するのか アレルギー疾患の臨床

症状が加齢につれて変化することは従来から小

児科及び内科それぞれの領域で指摘されて来

た． 中山 ら 幻は小児気管支喘息の約50%が自然

治癒 (outgrow) し残り半数が成人気管支喘息ヘ

移行するとし，馬場28) はこのような加齢に伴う

ァレルギー症状の変遷を allergy march と呼ん

でいる．食物アレルギーも前述の如く 3 歳以上

の小児では分泌型 IgAが消化管粘膜を覆って抗

原の吸収を抑えるようになる 詞ので屡々改善傾

向がみられる． しかし筆者自身 14)15) 3 ~ 4 歳に

発症したそばアレルギー は定年 ， そして古稀を

迎えても脱却していないし， 52 歳から発症し

た杉花粉症も今なお毎年花粉飛散季節になると

症状が再発する ． また筆者らが診療し職業性そ

ばア レ ルギー本邦第 1 例として報告した

case 1 4 1 1 1訓は初診時26歳，転職で平素症状はな

いが59 歳になってもそば入りの菓子で発症，

そば店店主のもう 1 例 20)21) は初診時4 1 歳，二重

マスク使用と徹底した作業衣管理，そして抗ア

レルギー剤常用で 56 歳になっても良好な

control が得られ盛業中であるが，そばアレル

ギーの outgrow はみられていない（後掲症例

3) . 同様に厚生省食物アレルギー対策委員会

の調査23)でも，また荒井ら 291 , 柴田 30) もそばア

レルギーが成人においても経口的のみならず経

気道的抗原曝露に対しても発症がみられ，容易

に軽快～脱却できないことを指摘している．こ

れらの報告を綜合すれば，そばアレルギーを含

めてアレルギー疾患の予後は安易に云々すべき

でなく，生涯を通した観点から論じ，このこと

を踏まえた診療と対策が必要と考える ．

3. そばアレルギーの臨床的事項

経D的であろうと経気道的，経皮的であろう

と生体がそばに一旦感作が成立した場合，そば

抗原への曝露があれば典型的な症例では喘息発

作，鼻 ・ 結膜アレルギー，口腔 ． 咽喉部症状と

共に消化管アレルギー，そして蒜麻疹の 5 症状

が出現する．実地に際しては抗原の生体への侵

入方式（経路，量など） 及び各個体の身体的條件

（臓器感受性の差など）に応じて case by case 

に，また同一症例でもその時々で種々の組合せ

で現われ，相互間に一線を画することができな

い． したがつて筆者国は本症を全身のアレルギ

ー 反応と把握し，“そばアレルギー症 buck ­

wheat allergose" と呼ぶのが妥当と考えてい

る． したがつて本稿でそばアレルギ一 を職業 ．

環境アレルギー の側面から論ずるとしても食物

ァレルギー の側面と切り離して臨床的事項を述

べることはできない点を予めお断りしておく ．

そこでここでは本症の臨床上の全体像を理解

して戴くために筆者自身の体験 14) 1 5)31) も加え，

臨床例，全国調壺結果22) , そしてこれまでの諸

家の記載を綜括し，そばアレルギーの典型的な

臨床症状を列挙しておくことにする．

1) そば抗原の経口摂取に際して

a) そばを少量摂取するだけで食べ終るか終ら
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ないうちに口内違和感～咽喉部狭窄感が現

れ，同時に口唇の浮腫をみ，屡々結節状とな

る（口腔アレルギー症状） 14) 15)31). 

b) くし ゃみ，鼻汁，鼻閉，結膜充血，眼険浮

腫，流涙など鼻・結膜アレルギー症状を来す

（屡々喘息の前駆症状）．

C) 咳嗽，喘鳴，胸部圧迫感が著明とな り ，起

坐呼吸を伴う気管支誓息症状を呈する．

d) これと相前後して全身に葬麻疹を生じ，掻

痒と灼熱感が著しい．

e) 上腹部痛，悪心嘔吐，下痢などの胃腸症状

を来す．著明な場合轍転反側するような急性

腹症4)31 )の形をとることもある．

f) 重篤な場合 anaphylactic shock に陥

り 4) 5) 22)23) 31 )死亡することがある . 4)5)32) 

2) そば抗原の経気道曝露（吸入）に際して

職業上のそば抗原曝露 14) 17 ) 20 ) 21 ) のほか，そば

粉の散らされた場所での吸入9) 14) 15), 手打ちそば

の店に足を踏み入れた時 1 4) 15), そしてわが国で

最も頻度の高いのがそば殻枕の使用 14) 15) 16 ) 31 ) と

いった患者の生活環境内でのそば抗原曝露によ

る発症である．

a) くしゃみ， 鼻汁 ， 鼻閉，結膜充血，流涙な

ど鼻・結膜アレルギー症状を来す（屡々喘息

の前駆症状となるが咽喉部掻痒感を伴うこと

もある） ．

b) 咳嗽，喘鳴，胸部圧迫感が著明とな り， 起

坐呼吸を伴う気管支喘息症状を呈する ． 毎晩

のそば殻枕使用による発作の場合慢性型喘息

の様相を呈することが少くないので臨床家は

正しい原因抗原の診断が肝要である．なお吸

入誘発試験でそば抗原を吸入させた直後に重

篤な喘息発作を誘発した後， anaphylactic

shock に陥ることがある 4) 5) 31 ) (後掲症例 2) の

で患者に抗原を負荷する検査には特に慎重を

期する必要がある．

3) そば抗原の経皮的作用について

a) そば店の幼児が仕事着のまま抱かれて重症

atopic dermatitis を起した症例が三宅叫こ

より報告されているので職業環境においては

皮膚への影響も考慮されねばなるまい．

b) 医療現場で皮内反応や減感作療法の目的で

そば抗原液を患者に注射する場合，原則的に

は上記そばの経口摂取時の症状の何れもが全

身反応として惹起されうるが，重篤な場合注

射直後から急性腹症，重虻喘息発作，

anaphylactic shock を起し 4) 31 )生命の危機に

瀕することがあるので慎重の上にも慎重を期

する必要がある ．

以上のそばアレルギーによる臨床症状は生休

への抗原侵入後ごく短時間（直後ないし遅くと

も 10 分以内）で start し，殆んどの case で数時

間以内～翌朝までには軽減～消失する即時型ア

レルギー反応の典型的pattern をとる． したが

って本症抗原診断に当っては上述の臨床症状と

特徴を念頭に症状と抗原曝露との関連を入念に

質問すれば問診を終えた段階で凡その検討はっ

＜筈である．そこでcase by case にアレルギ

一免疫学的検査の幾つかを選択実施すれば診断

確定に至る．詳細は拙著釘こ譲るが，食餌性で

あろうと吸入性であろうとそばによって齋らさ

れるアレルギー反応はCoombs ら 33) の I 型 (IgE

型）アレルギーの典型で，即時型反応に終始 し

（筆者の所謂 IA型叫 Aは anaphylactic の意），家

塵などでみられる遅発型～後遅発型反応（筆者

の所謂 Is型叫 B は bronchitis を考慮すべきもの

の意）は皆無で，職業アレルギーの場合[) と同様，

生活環境内の抗原についても種類により招来さ

れるアレルギー反応の型， pattern は均ーでな

いことを示す好例といえよう．

4. 症例

本稿ではそばアレルギー の職業．環境アレル

ギーの側面を中心に論述しているので，ここで

もそのような視点から 3 症例の概要を提示す

る．

症例 1 : S. N., 1931 年生まれの筆者自身．

特にそばへの感作の機会に気付かないが， 3 
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~4 歳頃，母が来客用のそば殻枕の中身を更新

するため入手したての新しいそば殻を慰に入れ

ておいたのを庭先でかき廻して遊び，喘息発作

を起したことを筆者の最も早い経験として記憶

しており，これは日常生活環境内のそば抗原へ

の最初の曝露体験で，爾来そば殻枕の使用を避

けている ． その約 1 年後ごく少量のそばを摂取

して直後より咽喉部の違和感～刺戟症状と狭窄

感，次いで鼻・結膜症状，さらに喘息症状が現

われ，まもなく全身の著明な蒋麻疹， 嘔吐を来

し，この反応がアレルギー によると親に教えら

れ，その後そばを口にしないことになった ．

1945 年の大晦日に“もう子供ではなくなった

のだから大丈夫ではないか”と親に勧められ年

越しそばを匙半分はど食べてみたところ上記の

諸症状が著明に発現したのでその後もそば回避

に徹する方針で対応している ． とはいえそばを

通した湯で調理されたうどんで発症したり ， そ

ば入りと断っていない食品 ， 菓子，蜂蜜等で偶

然経口的に発症することもあったが，その詳細

は別稿5) 14) 15)3 I ) に纏めてあるのでここでは経気道

的発症に的を絞ることにする. 1965 年静岡市

内の某デパー トで催された名産展を訪れた筆者

は急に著明なくしゃみと鼻汁， さらに鳴息発作

を来したのでよく見ると横で手打ちそばを作っ

ていた . 1971 年アレルギー検査法実技の研修

をさせて戴いた群馬大学第 1 内科の ski tour に

誘われて参加し途中岩井堂bus stop の上産物店

で，また 1974年 8 月家族旅行で訪れた軽井沢

の駅前食堂で何れも偶々そこで手打ちそばが調

理されていたために鼻症状～喘息発作を起し ，

現場を離れ安静を保ったところ 1 時間はどで軽

快した．このほか 1974年職業アレルギー研究

会に際し泊った鬼怒川のホテルで， また最も新

しくは 2001 年 7 月静岡市内のホテルで不注意

に使用した半そば殻枕で就寝中に喘息症状をみ

ており，就学前から罹患しているそばアレルギ

ーは古稀を過ぎても脱却していない．これらの

体験と随時実施した検査結果（表 1) を綜合して

明言できることは，食物アレルギーの側面と同

時に日常生活上環境内におけるそば抗原への曝

露回避がそばアレルギーの最も重要な発症予防

策であり，これが完全に達成されている限り発

症はなく ，他のすべての治療ば必要ないという

表 1 アレルギー学的検査成績の推移 （症例 1 )

満年齢（年） l
g
E
[
 

総

n
g

( 
球
）
酸
％
好
（

そば RAST I 杉花粉 RAST

(score) (score) 
その他の検査

32 (1964) 150 > P-K: そば（＋）

43 (1975) l l 20。 」 2 」 」 皮内反応：杉花粉（＋），閾値 10→
—————————————————- - ———————————- -————— ———————————————————- -———————————————- - -— 
50 (1982) 
・戸一―――- -—— 

51 (1982) 

52 (1984) 

59 (1991) 

————————— 

61 (1992) 

————————— 

65 (1997) 

5
 

233 

114 

2

-

2

 

2
 

2
 

2
 

2
 

34 2
 

2
-
2
 

（鮭で尋麻疹）

RAST: 鱗 0, 家塵 0

—————————————-

（杉花粉症発症）

皮内反応：杉花粉（＋），家塵(-)

—————— ————— ———— ——————— 

（ 田楽でそばア レ ルギー）

RAST: 家塵〇

————————————————————— — 

RAST: だに 2 種 0, 卵白〇

————— —— ————— 

RAST: 家塵 0
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ことである．

症例 2 :K.A., 1950年生まれ，初診時25歳の

男子，職業 ：運送会社員．

患者は 1968年川崎市在住中喘息発症，感冒

時発作が強くなり，年中咳，痰，鼻汁をみ，

1972年公害認定を受けた. 1974年大気汚染の

ない横須賀市へ移住したが，症状軽快の傾向な

＜精査を希望して 1975年 1 月 筆者の外来を受

診した．問診に際し患者はそばを摂取すると咽

喉部違禾0感があり，その後 1 ~ 2 時間著明な耀

痒を伴う蒜麻疹を生ずると訴え，喘息発作を起

すことはないと答えたが，一応そばアレルギー

が疑われた ．

ァレルギー学的検査で総IgE値 147u/mR,, 末

梢血好酉変球2 %, routine の一般抗原に対する

皮内反応は家塵，もみがら，ぶた＜さ花粉に

（＋卜），羊毛に （＋）， その他 31 種何れも（一） ．そ

ばに対する皮内反応 (1 0叶夜で）（＋＋），閾値 1Q-7, 

Prausnitz-K u stner 被働性転嫁試験(++)'
RAST score 3 であったのでそば抗原液 1 Q -2 の

1 .0 ml で‘吸入誘発試験を試みたところ shock状

態となり， 一時意識消失を来した．このため同

僚医師の協力を得て救急治療を実施， 30 分後

恢復で恙た ．

本例において喘息の原因抗原は患者が結婚以

来自宅で使用していたそば殻枕と結論されたの

でこれを全廃せしめ，そばの摂取も禁じたとこ

ろ症状は完全に消失した ． したがつて公害喘息

の原因オ九原が実は自宅の中に存在したという笑

えない痘液lで，気管支喘息への対応が対症薬物

療法のみでは大きな盲点があること，原因抗原

の診断とこれをめぐる対応が環境アレルギー の

側面から如何に重要であるかを示す症例であ

る ．

症例 3 : Y. S., 1945年生れ，初診時41 歳の男

子，職業：そば屋の調理師

患者が 12 歳の 1957年父親がそば店開業，手

打ちそばを住居と棟続きの仕事場で作るように

なった ． その頃患者はその仕事場に入っても，

そばを食べても異常なかったが， 1969 年 (24

歳）より父親と共に家業に従事するようになり

間もなくそば粉を吸入すると鼻・結膜症状，そ

して喘息症状を来し，そばを食べると嘔気，嘔

吐，尊麻疹，呼吸困難をみるようになった．こ

のためその後は父親がそば打ち，本人は揚げも

のを主として分担，ガーゼマスクで防禦してい

るが，それでも衣服に付着するそば粉で夜間喘

息発作を起すと訴え，大分在任の筆者に相談が

あり，筆者からの紹介で 1987 年 4 月日本大学

板橋病院呼吸器科外来（担当山口道也博士）を訪

れた ．

初診時総IgE値 334u/mf, 末梢血好酸球 5 %, 

routine の吸入性抗原に対する掻皮試験はそば

及び家塵に(++)'ぶた＜さ花粉，ひめがま花粉，

Candida, Alternaria に(+) ; RAST score は

そば 4, 家塵 1 , Dermatophagoides pteroｭ

nyssinus 2 であったが，他はすべて 0 であった．

そば抗原の負荷は危険と考え皮内反応及び吸入

誘発試験は実施しなかったが，以上の病歴と検

査結果から職業性そばアレルギー と診断され

た ．

本来ならば仕事場と住居を別棟にするのが望

ましいが家庭の事情で難しく，仕事着の着用を

父親共々仕事場に限定してそば抗原を住居部分

に持込まないように指導し，患者には従業中ガ

ーゼマスク使用を励行させ，同時に抗アレルギ

一剤 azelastine を 1 日 4 錠，分 2 (朝と就寝前）

内服せしめたところ良好な control が得られ

た 20) , その後 15年になり既に父親は引退， 本人

が店主となって盛業中であるが，現在もさいた

ま市の山 口博士の許でfollow up 中で， RAST

は 4 が持続しているが，抗原への曝露を極力減

らすよう二重ガーゼマスク使用と仕事着の管理

を徹底し，上記量の azelastine 内服で引き続き

control 良く，休日には azelastine を使わなく

てすむ状態で，来院時胸音問聴診上ラ音を認める
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こともない ． 当然ながら吸入steroid も気管支 要最低限の抗原量（発症恕限量，許容量）があっ

拡張剤も全く使用していない . 20)21) て両者 l eve l 間には抗原の種類によりその抗原

5. そば抗原への対応

そばアレルギーには食物アレルギーの側面が

ある一方，職業．環境アレルギーの側面もあり，

表裏一体として扱わなければならない． しかし

ここでは特に後者への対応に重点を置いて考え

てみたい．

既に述べたように本症罹患に際してはそば抗

原への感作（第 1 の step) を base に抗原曝露継続

により症状が発現する（第 2 の step) . したがつ

て抗原への感作が成立していない人はそばアレ

ルギーとは無縁である ． これまで公衆衛生～産

業医学で産業革命以来研究の中心とされて来た

塵肺症，重金属・有機溶剤中毒等の場合は有害

物質への曝露量に応じ病変を生ずる (dose ­

response律）という 単純な一元方程式的考え方

で恕限量，許容量が決定され，これに則って全

従業者一律の検診，職場管理が行われ，個人防

禦措置が講じられて来た ． しかしそばアレルギ

ーはもとより，アレルギー疾患すべてにおいて

生体の感作成立，そして抗原曝露継続に より症

状発現がみられるという疾病成立機構に 2 つの

stepがある以上これへの対応は塵肺症や中毒と

は根本的に異るものでなければならないことは

明白である．然るに公衆衛生～労働医学領域で

はこれまで大学の講義でも教科書でも，また学

会発表をみてもアレルギー疾患への理解が乏し

く，言及される若干のアレルギー疾患に対して

も“免疫毒性immunotoxic ity" なる奇異な呼

び方の下に塵肺症や中毒の延長としての対処し

か考えようとしない点は全く不合理で，筆者は

速やかな是正が必要と考える I ) .

さてここでそばアレルギーを含むアレルギー

疾患成立の要件となる感作 • 発症の 2 つの step

それぞれについて妥協的に dose-response律を

適用できないだろうか．感作成立に必要最低限

の抗原量（感作恕限量，許容量）と症状発現に必

性antigenicity を反映してかなりの幅があり得

よう ．

例えばそばアレルギーにおいて幼時に感作が

推測される case では家業との関連が考えられる

場合 1 7) 18) 1 9) を除けば感作に至る過程は明らかで

ないことが多い（筆者 ： 症例 1) が，職業性そば

ァレルギー（症例 3)' あるいはそば殻枕の毎晩

の使用で生活環境内のそばへの曝露を繰返し

（症例 2)抗体産生能の冗進する人が感作に至る

process を把握できる場合もある ． それだから

といってそば工場に 1 回足を踏み込んだだけ

で，あるいはそば殻枕を 1 ~ 2 回使用したか ら

とて即時に感作が成立するとは考え難く ，免疫

応答を作働させ感作を成立させるに必要なそば

曝露の最低限度の量は存在しうると考えられ

る ． ー方そばアレルギー患者が手打ちそばをや

っている店に足を踏み入れると鼻症状，喘息発

作を起すことは少くないが，隣に座る人がそば

を食べても発症をみない（筆者 ： 症例 1) ことを

考えれば症状を発現させるに必要なそば曝露の

最低限度の量が存在することも明白である ． 当

然ながらこれは各個人の抗体産生能あるいは抗

体保有状況等に応じて差があると考えられる

が，感作を成立させないため，また発症させな

いためには環境対策の原点として 2 つの step そ

れぞれについて恕限量，許容量を検討し，抗原

への曝露をそれ以下に抑制しなければならない

ことになる．アレルギー疾患の予防 ・ 治療に当

って原因抗原を除去回避することは最優先で考

えなければならないが，闇雲に試みても期待通

りの効果は必ずしも得られないと思われ，以上

の点の検討と研究を行い環境管理を実行すれば

合理的対応が達成できると考えられる．

次に本稿で屡々職業性そばアレルギーに言及

したのでここでアレルギー予防の問題につき抗

原への感作過程が把握され易い職業アレルギー

を model に考えてみたい． もしその職業が職業

ー 8 -



職業 ． 環境アレルギー誌 11 巻 2 号 2004 

アレルギーを惹起することが明らかにされてい

る場合（現在わが国で知られる職業性喘息は

142種に上る り），ま ず就業時検診で職場内の抗

原物質にアレルギ一を有する者を排除する（例

えばそば製麺工場でそばアレルギーを有する人

を働かせない）のは当然ながら，だに等一般抗

原に対するアレルギーを有し，あるいは既往の

明 らかな人も抗体産生能が尤進し就業により将

来職場臼の抗原への重複感作成立の可能性が大

きいので，予防の見地から就栗させるのは好ま

しくない ． そのために好酸球増加 ， 総IgE値上

昇の有無を参考に，皮膚テスト，集検的RAST

又はELISA等を用いて就業の可否を検討すれば

良い資料が得られる筈である．

このようにして採用された従業員の定期検診

も職員力渭職業性抗原への曝露により感作され，

ァレルギー発症への途上にあるのではないか

checkする目的で実施する ． 従来の打聴診や胸

部 X線撮影といった，通り一遍の検診ではなく，

ァレルキ‘一学的立場からの定期的問診，当該抗

原による皮膚テスト，閾値検査， 集検的RAST

などアレルギー免疫学的検査法を駆使し，発症

予防に天i全を期す必要がある．

かかる検診で職場内の抗原物質への感作が明

確にされた場合は早めの発症予防策として同一

企業内で抗原に曝露されなくて済む職場があれ

ば配置車云換を考えるが， もしなければ転職も考

慮せざるを得ない ． また職場内で扱う材料を可

能な限り抗原性を有しないものに換えることも

予防上重［要な point となろう． しかし感作が確

認されあるいは疑われたが未発症の職員がその

まま 従癬急せざるを得ない場合は作業環境内の抗

原飛散を極力少 くする工夫（作業方法の工夫，

作業場グ）換気，清掃），作業衣の管理そして従

業者各1固人の防禦措置を徹底させ，抗原への曝

露を極丈］抑え発病者を出さないための最大限の

対応がホ：められる（表 2) . その目安（基準）とな

るもの力ゞ感作 • 発症の 2 つの step における抗原

の恕限量こ，許容量でなければならない ．

表 2 職業性喘息の予防と治療の要点

予防

就業時検診

従業者の定期検診

療ム
口

...‘, 

転職・職場転換

材料の変更 材料の変更

作業方法の工夫 作業方法の工夫

i乍業環境の改善 作業環境の改善

（換気 . i青掃） （換気• 清掃）

防禦措置 防禦措置
（保護具・イ呆護衣着用） （保護具・｛呆護衣着用 ）

特異的減感作療法

Chemical mediator 迩澤抑制剤

disodium cromoglycate, 

tranilast, ketotifen, 

azelastine, oxatomide, etc. 

対症薬剤使用

もし不幸にして発症に至った従業者について

は remodeling ~合併症の起らないうちに抗原

曝露のない職場への配置転換あるいは転職が最

優先課題となる ． 実際筆者の経験例あるいは職

業ア レルギー の長期予後調査結果叫から 配置転

換， 転職，辞職を達成した caseでは症状消失し

長期予後良好であることは明らかである． しか

し職業アレルギー は何年かの感作期間を経て症

状が顕われるので，その時点で従業者は既に職

業上expert となっていて社会的にも家庭的にも

転職できず，抗原に曝露されながらの従業を余

儀なくされることも少くない ． その場合如何に

して抗原曝露を減らすかが重要な対策となり，

上記環境整備，作業衣管理そして個人防禦を徹

底して実行し，可能ならば減感作療法など抗原

に対応した治療を試み，それでも残存する症状

があれば抗アレルギー剤と最少限度の対症薬剤

使用でcontro l することになる（表 2). こ れら

の詳細は拙著別稿2)35)36)があるのでご参照戴きた

いが，ここでは従業者の個人防禦に使用される

装具についての新たな問題点を提起しておきた

し‘ •

古 ＜から最も手っ取り早い単純なものとして

ガーゼマスクが使われたが，厳密な防禦を要す
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る場合使用される保護具，保護衣として防塵マ

スク，防毒マスク ， 送気マスクあるいはエアラ

インマスク，そして全身を覆う密閉型，気密型

防護服などが国家検定を経て市販提供されてい

る . 2)35)36)職業アレルギー に対しても諸家これら

を適宜選定使用してそれなりの効果を報告して

いるが， これまで定見が得られているとはいい

難い ． もともと現在入手しうるものは塵肺症，

重金属 ・ 有機溶剤 中毒対策として公衆衛生～産

業医学の立場から dose-response律に基いた恕

限量，許容量の範囲で開発されたもので，前述

ァレルギー発症における感作そして症状発現と

いう 2 つの step に対する恕限量，許容量の存在

は全く顧慮されていないために，単に既存のも

のを流用したに過ぎないのである． したがつて

今後はアレルギー疾患におけるこのような問題

点の検討を進め，その結果を踏まえた職業アレ

ルギー専用の保護具 ・ 保護衣を，学際的知見を

生かして開発することが急務である 庄

以上挙げた職業アレルギーヘの対応は比較的

大きな事業所においてはこの方式が一応の規範

となると考えてよかろう ． しかし杓子定規的に

すべての職場でこのまま励行できるというもの

ではなく，特に中小～零細企業，さらに自家営

業の場合どうするか―-case by case に臨機

応変の工夫が必要である ． 一応の実例としてそ

ば店店主の職業性そばアレルギーの場合を症例

3 として紹介 した ．

そして非職業性のそばアレルギーについて

も，また一般環境アレルギーについてもこのよ

うな考えを敷術して抗原 ． 抗体を軸とした予防

と治療を実施し，アレルギー疾患への合理的で

正しい対応を期すべきで，決して際限なき対症

薬物療法に終始すべきでないというのがわれわ

れallergist としての主張である ．

結び

そばアレルギーには食物アレルギーとしての

重要な側面がある ． その発症予防と治療に役立

つのが200 1 年 4 月より市販食品に対して抗原

食品表示が義務づけられ気 その中でそばも対

象食品に指定されたことで，抗原回避の目安に

できるようにな っ たことは一応評価できる． し

かし食品提供者への対応は全くないなどなお多

くの問題を残している 38) .

ー方そばはそば調理，そば製粉．製麺などに

携わる人がそば粉の飛散する職場で職業アレル

ギ一を惹起したり，枕の素材としてそば殻が愛

用されることもあって一般人が日常生活環境内

でそばに接触する機会も意外に多く，これらに

よるアレルギーについても充分な認識と対応が

必要と考えられる ． 本稿ではこのようなそばア

レルギーの職業 · 環境アレルギーの側面を中心

に，さらにこれらを mode l としてアレルギー疾

患全般の予防と治療のあり方に関する幾つかの

問題点を指摘した ．
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群馬県内成人集団におけるそば特異IgE抗体保有状況と
そば食習慣調査

佐藤久美子 1 、宮崎有紀子八星野泰栄八比田井裕子＼

狩野繁之＼中澤次夫 l

1 . 群馬大学医学部保健学科

2. 上武大学看護学部

3. 国立国際医療センター研究所適正技術開発・移転研究邸

そばアレルギーは、 1 930年代から食物アレ

ルギー の 1 種としてそばを食する立場からばか

りでなく、そばを食材などに利用する立場から

もその対応について問題が提起されてきた 。 そ

のため、社会的関し、は高く、症例報告は毎年行

われているが、健康成人中のそば特異 IgE抗体

保有者の実態はほとんど知られていない 。 我々

は、そばアレルギー予備軍とも言える抗体保有

者の実態を明らかにするため、群馬県全域の

JA(農協）関係者 3, 089 名について 、蛍光 —

ELISA法によりそば特異IgE抗体保有率を調ベ

た 。 その結果、全被験者の抗体保有率は 7.9%

であった 。 また、男女比較では男子 1,442 名中

陽性者は 150 名で陽性率は 10 . 4 %、女子

1,647名中陽性者は 94名で陽性率は 5.7% であ

り、カイ 2 乗検定の結果、男女間の抗体保有率

に有意差が認められた (p < 0.01 ) 。 年齢階級別

抗体保有率は、ほとんど変わらなかったが、ほ

とんどの年代で男子の抗体保有率が女子のそれ

〒 371 -85 1 4

群馬県前柑裔市昭和町3 -39 -22

群馬大学医学音印保健学科応用検査学講座

佐藤久美う巴

TEL 02 7-220-8915 

FAX  027-220-8915 

を上回っていた 。 抗体保有者について年齢と抗

体価の関連を検討したが、特に年齢との関連は

認められなかった ( r=0 . 049 ) 。 そば食習慣

調査では、「そばを食べる人」が92.9%でほと

んどの対象者がそばを食べていたが、摂取頻度

は、男子で月 3 . 2 回程度、女子で月 2.4 回程度

であり、男子の方が概して女子よりも多くそば

を食べていた 。 このことが、男子のそば抗体保

有率が女子のそれを上回る要因の 1 つと考えら

れた 。

はじめに

そば (Fagopyrum esculentum ) は、タデ科に

属する植物で、わが国ではそば粉がそばきりや

そばぽうろなどの食物に加工され、日常的に食

されており、また、そば枕の材料としても汎用

されている 。 しかしそばは強力なアレルゲンと

なることがわかっている 。

文献的には 1909年、欧州でそば殻を黒コシ

ョウに混ぜるときやそば蜜食用の際、毒性のあ

ることが紹介されており、また我が国では

1937 年代か ら気管支喘息の研究などとともに

そばアレルギーの存在が報告されている I ) 。 こ

れまでにもそば粉を扱う人々の職業アレルギー

として注目を浴びたり、様々な加工食品に含ま
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れているため、厚生労働省のアレルギー物質を

含む加工食品表示ハンドブ ッ クに注意書 きが載

せられている 2 ) 。 また、学校給食などの事故も

報告されているため、文部省 （現文部科学省 ）

の学校給食手引きにそばアレルギーヘの注意を

喚起する文章が掲載されている 3 ) 。 最近田中ら

はコントロ ー ルしにくい極めて頻度の多い食物

ァレルギーとしてそばアレルギーを取り上げ、

これまでに報告されているそばアレルギーに関

する疫学調査の結果やそば粉の主要抗原につい

て解説している 4 ) 。 症例としての報告は少数で

はあるが毎年行われており、木曽らは最近そば

による Food-Dependent Exercise-induced 

Anaphylaxis (FDEIA) の 1 例を、また長井ら

はそばアレルギーを発症したラテックスーフル

一ツ症候群の 1 例を報告しており、両症例とも

そばを摂取後に全身の膨疹など即時型アレルギ

一を発症している 5, 6 ) 。 このように発症した場

合にはかなりの有症状を呈することが報告され

ているが、食物アレルギーに罹患した患者にお

けるそばアレルギーの疫学的研究はあるものの

健康成人集団におけるそばIgE抗体保有率の調

査はほとんど行われていない。ー方、国外でも

そば粉は枕の材料や加工食品の材料としてよ＜

使われるためアレルギーの原因として広く認知

されている 。 最近米国で初めてそば殻枕によっ

て誘発されたアレルギーが報告された 7) 。 また、

Wieslander らは、中国における tartary

buckwheat による職業アレルギ一を報告して

いる 凡

我々は今同、群馬県内成人のアレルギー調査

を行ったが、その調査の一環としてそば特異

IgE抗体保有者が一般集団の中にどの＜らいの

割合で存在するかを明らかにするため、蛍光—

ELISAにより成人血清中のそば特異IgE抗体価

を測定し分析した 。 また、そばの食習慣を明ら

かにするため、「日常生活の 中 でそばをどの＜

らい食べているか」などに関する自己記入式質

問票を使用して、血清を採取した集団とほぽ同

じ集団を対象にアンケート調査を実施し分析し

た 。

材料と方法

〈対象および材料〉

1 . 被検血清：本研究に使用した血清は、群馬

県全域のJA(農協）関係者 3, 089 名から健康診

断時に採血し、血清分離した後、 0 . 05% に

なるように NaN3 を加えて 4 ℃で使用時まで

保存したものを用いた 。

2. アンケ ート 調査：そばの摂食頻度等を分析

するための自己記入式質問票を作成し、同一

集団の対象者に配布、その場で記述した用紙

を回収した 。

3. そば抗原の作製 ： 市販の信HI産そば粉につ

いてエーテルにより脱脂した後、 0 . 1 M 

phosphate buffer, pH 7. 2 で48 時間撹拌抽

出し、その遠心上清について蛋白濃度を測定

し抗原とした 。 抗原の蛋白量 は、 Protein

assay (Bio-rad Laboratories, Inc. (USA) 

の微量定量法によ っ て測定した 。 標準蛋白と

して牛血清アルブミンを使用した 。

4. 抗原吸着プレート ： MicroFLUOR reader 

用 black plate(B-p late) は Dynex Technoｭ

logies, Inc. (USA) から購入した 。

5. 酵素標識抗体： I gE 測定用 (3 -0-galactoｭ

sidase一標識抗ヒト I gE 抗体ヤギ血清は、

MBL社（名古屋） から購入した 。

6. 酵素反応用基質およびその他の試薬 ： 酵素

反応用基質、 4-methylumb e llife ry l- (3-0-

galactoside (蛍光物質） 、及び本研究に使用

したすべての試薬は、和光純薬製試薬特級を

使用した 。

〈 測定方法 〉

1 . そば特異IgE抗体の測定

そば特異 I g E 抗体の測定は、これまで

Nakazawa らにより報告された蛍光-EしISA法
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により下記の手順で行った叫

そば杭原は 0.05M sodium carbonate 

buffer 、 pH 9.6 で200µg/ml になるように希

釈し、その 100µlずつをマイクロプレートの

各well に注入して 37 ℃、 4 時間インキュベ 一

ションし固相化した 。 被検血清を注入する前に、

抗原固相化マイクロプレートを Buffer I 

(O. 15M phosphate buff er, pH 7. 2 (1 容）と生

理食塩水 (3 容）を混合した液0. 1%Tween 20 

を加えた液）で洗浄した 。 次に非特異的反応を

阻止するため、 125µ I ずつ BufferII (Buffer I 

に 0.3%BSAを加えた液）を加え、 37 ℃で 30分

インキュベーションした 。

被検血清 との一次反応として 、 Buffer II で 4

倍希釈した被検血清を 100µ l 加 え、 37 ℃、 2

時間インキュベー ションした後、 Buffer I で 3

回洗浄した 。

酵素標識抗体との二次反応、 (3 -D -

galactosidase標識抗ヒト IgEヤギ血清を用い、

Buffer II で 50倍希釈し 100µ l ずつ各well に加

え、 37 ℃、 3 時間インキュベーションした後、

Buffer I で 3 回洗浄した 。

次に (3 -D - galactosidase の反応を行うため

酵素基質 4-methylumbelliferyl-(3-

galactoside を予め lmM 溶液を調整し — 30 ℃

に保存しておき、使用時に 0.05M phoshate 

buffer、 pH 7.2 で 5µM になるように希釈し

た 。 それを各wellへ 100µ1 ずつ加え、 37 ℃、

17 時間 インキュベーションし反応させた 。 lN

NaOH を 10µl ずつ各Well に加え反応を停止

させた後、 MicroFLUOR reader で測定した。

測定単位は MicroFLUOR reader の単位

relative fluorescence unit (RFU) をそのまま

特異lgE値として使用した。 RFU値は 1 ~3000 

まで4-methylumbelliferrone量の増加に比例

して直線的に増加した 。

3. そば抗原特異性の確認

今回作製したそば抗原がそば特異IgE抗体と

特異的に反応することを確認するため、予めそ

ば抗原陽性と判定された血清を用いて、作製し

たそば抗原による Inhibition test を行った。 即

ち、被検血清に予め任意量のそば抗原を加えて、

l 晩 4 ℃でインキュベーションした後、上記 1

の特異IgE抗体測定を行った 。 Fig . 1 に示した
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ように、そば抗原濃度が増加するにしたがつ て

特異反応はほぽ完全に抑えられた。 したがつ て、

この調整そば抗原は被検血清中のそば特異IgE

抗体に特異的に反応している こと を確認した 。

4. 被検者における陽性判定基準

被検者集団のそば特異IgE抗体の保有率 を明

らかにするために、陽性判定基準を定める必要

がある 。 そば特異IgE抗体について 、 通常の検

査デー タに関する林らの正常値決定の手順にし

たがつて I 0 ) 、ヒストグラムから抗体陰性者群を

求めた。そして、抗体陰性者群のRFU値分布を

把握し、 陰性者群のRFU値の平均値 (X) と標準

偏差(SD) を 求めた 。 こ れらの値から、 X+3SD

に満たないものを正常 （陰性） 、 X +3SD 以上

を陽性とした 。 今回測定した全被験者のそば特

異IgE抗体価の分布を Fig. 2 に示した 。 上記手

順に従って陽性判定基準を算出し、 RFU値63

以上を陽性と判定した 。

士
口

，

希 果

1 . 被検者集団におけるそば特異lgE抗体保有

状況

本研究に用いた全被検者の年齢階級別、男女

Table 1 Profile of the Study Population 

Age 

18-29 

30-39 

40-49 

50-59 

60-

Male Female Total 

259 

496 

332 

166 

189 

465 

156 

498 

265 

263 

724 

652 

830 

431 

452 

Total 1442 1647 3089 

別内訳を Tab l e 1 に示した 。 全被検者、 3, 089

名中そば特異IgE抗体陽性者は244名で陽性率

は 7.9% であ っ た 。 年齢階級別抗体保有状況は、

20 ~29 歳代、 7 .9% 、 30 ~ 39 歳代、 8.7% 、

40 ~49 歳代、 7.8% 、 50 ~ 59 歳代、 7.2% 、

60歳以上、 7 .5%で各年齢階級を通してほとん

ど変わらなか っ た 。

年齢階級別、男女別抗体保有状況を Fig . 3 に

示し た 。 男子 1,442名中陽性者は 150名で陽性

率は 10.4 % 、女子 1 , 647名中陽性者は 94名で

陽性率は 5.7 % であり 、 カイ 2 乗検定の結果、

男 女間 の抗体保有率に有意差が認められた

(p < 0.01 ) 。 20~29歳代の男子では、陽性率が

11 .2%、女子では 6.0% 、 30 ~ 39歳代の男子

では、陽性率が9.9%、女子では 5 .1 % 、 40 ~
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49歳代の男子では、陽性率が 10.2%、女子で

は 6.2% 、 50~59歳代の男子では、陽性率が

12.7%、女子では 3.80% 、 60歳以上の男子で

は、陽性率が9.0%、女子では 6.5%で各年代

を通して男子の方が女子よりも抗体保有率が高

かった 。 また、 20 歳代、 40歳代では男子の抗

体保有率が女子のそれよりも統計学的に有意に

高く ( p<0.05 ) 、 50 歳代でも同様であった

(p<0.01 ) 。 30歳代では統計学的有意差は確認

できなかったが、男子の保有率が女子のそれを

明らかに上回 っ ていた 。

2. 年齢とそば抗体保有価との関係

抗体保有者血清中のそば特異IgE抗体価と年

齢との関係を回）帯解析により検討した (Fig . 4) 。
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血清中のそば抗体価は、抗体保有率と同様どの 3 . 2 回程度、女子は月 2.4 回程度食べており、

年代ともほぼ同じ傾向で推移した 。 即ちどの年 男子の方が概して女子よりも多くそばを食べて

代層にも抗体価の高い人がみられ、年齢とそば いた 。 年齢とそば食習慣をみると、男子では

抗体価との間には関連がないことが確認された 20 ~ 29歳代の 3.2 回から 70歳以上の 2.8 屈ま

(r =0 .049 ) 。 で各年代を通して、はぼ同程度そばを食べてい

3. そば食習慣について たが、女子では 20 ~ 29 歳代は 1. 7 回で最も少

そば抗原暴露状況を知るために、採血対象と なく、 70歳以上では 3 回程度で年齢が高くなる

した JA の同ー集団を対象に「そば食習慣の有 にしたがつてそばを食べる回数も増加してい

無」「そばを月に何回食べるか」についてアン た 。

ケ ート 調査を行った 。 Table 2 に 「そば食習慣

の有無」についての調査結果をまとめた。「そ 考察

ば食習慣有り」の回答は、回答者 1 ,965 人中

1 ,826 人 ( 92.9% ) であり、ほとんどの対象者 健康集団におけるそば特異 IgE抗体保有状況

がそばを食べていることがわかった 。 また、 についての疫学調査はこれまではとんど行われ

Table 3 に「そばを月に何回食べるか」につい ていないが、 1992 年に赤沢らが日本小児アレ

ての調査結果をまとめた 。 各年代とも男子は月 ルギー学会誌の会議録に小児アレルギー患者の

Table2 Percentage of "Soba"noodle intake 

in each age group 

Answers 1,965 

Age Male Female Mean 

20-29 92.5 91 9 92 5 

30-39 93 0 90.4 92 0 

40-49 97.8 92 5 94 5 

50-59 95 8 91 3 92 6 

60-69 95 7 90 1 92.8 

70- 88 0 90.7 88.5 

Mean 94 9 91.3 92.8 

Table3 Frequency of "Soba"noodle intake 

In each age group for a month 

Answers 1965 

Age Male Female Mean 

20-29 3.2 1 7 25 

30-39 3.0 2 1 2.6 

40-49 2.9 2 1 25 

50-59 34 2.5 30 

60-69 37 2.8 3.3 

70- 2.8 30 2.9 

Mean 32 24 2.8 

13.2 %が陽性だったと報告している 11 ) 。 また、

高橋らは横浜市内の小学校児童 9 万人を対象に

質問票によるそばアレルギー罹患率調査を行っ

ており、回答のあった 92 , 680 名中 「そばアレ

ルギー有り」とした回答は 140 名で罹患率

0.22%であり、卵アレルギー (0.97% ) 、牛乳

ァレルギー (0.5%) で予想以上に罹患者数が多

いと報告している 12 ) 。 我々が今回調壺した健康

集団のそば特異IgE抗体保有率は 7 . 9% であ っ

た。ー方、海外でもそばアレルギーに関しては

症例報告やそばアレルギーの原因抗原に関係す

る報告は散見されるが、抗体保有に関する疫学

情報はほとんど報告されていない I 3 . 1 4 ) 。 年齢と

抗体保有率の関連を調べるため、年齢階級ごと

の抗体保有率を検討したが、多少のばらっきは

見られるものの、各年代とも 8%前後でほぼ変

わらなかった 。 我々が同時に同ー集団で行った

スギ花粉特異 IgE抗体保有率やダニ特異 IgE抗

休保有率 1 5 , 1 6 ) では、いずれも加齢とともに抗体

保有率は徐々に低下しており、そば抗体の場合

と異なった状況となっている 。 これは、抗原に

よる感作がそばとスギ花粉やダニでは異なって

いることが原因の 1 つであるかもしれない 。 即
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ち、スギ花粉やコナダニは気道から吸入されて

抗原となるが、そばはほとんどが経口摂取によ

って消化管から吸収されて抗原になるため、抗

原感作の経路が異なり、加齢による影響に差が

見られる原因かもしれない 。 男女別では、高齢

者を除き、男子の抗体保有率が女性のそれをか

なり上回っていた 。 そばの食習慣に関するアン

ケート調査から、どの年代とも 90%以上の人

がそばを食べていることが明らかになったが、

l ヶ月にそばを食べる回数を調べると 20歳代

から 60 歳代にかけては男子の方が女子よりも

そばを食べる回数が多い傾向にあった 。 これが

抗体保有率において男子が女子を上回った理由

の一つと考えられる 。 1 ヶ月にそばを食べる回

数は、 70歳代ではむしろ女子の方が男子を上

回っており、このことは、例数は少なかったも

のの 70 歳代以上の抗体保有率を分析すると、

男女間に差がみられなかったことと深く関連し

ているものと思われる 。 即ち、当然のことなが

ら抗原刺激が頻回になると抗体産生は上がるも

のと結論される。ー方、抗体保有者血清中のそ

ば特異IgE抗体価と年齢との関係を国帰解析に

より検討した結果、低年齢層にも高年齢層にも

高い抗体価を持つ人がみられ、年齢とそばlgE

抗体価との間には関連がないことが確認された

が、このことはおそらく年齢とは無関係に抗体

感作の起こりやすい人が対象集団に含まれてい

ることを意味すると考えられる 。

これまで国内ではそばアレルギーに関する症

例報告が 1930 年代より多数行われてきたが、

近年の報佳てミは、食物アレルギーの中で取り扱

われるケ一スが多く見られる 。 海老沢らは、最

近の日本の子供における食物アレルギー増加に

言及し、その原因は牛乳、小麦、魚類、エビ、

ピーナツ、大豆とともにそばをあげている 1 6) 。

最近我が口では小児の食物アレルギー、特にピ

ーナツやくだものアレルギーの増加が指摘され

ている 。 しかしこれらの研究は、そのほとんど

が小児に悶するものであり、前述したように成

人集団を対象にした食物アレルギーに関する疫

学調査はほとんど行われていない 。 今同得られ

た結果は、成人集団にも抗体価の多寡はあるも

のの約 8%のそば特異抗体保有者がいることを

示している 。 我々は、本報告の結果を踏まえて、

群馬県健康づくり財団との共同で「スギ花粉、

コナダニ及びそばやラテックスを含むフルーツ

等のアレルゲン特異IgE抗体と自覚症状との関

連」に関する大規模調査を続行中であり、これ

らの分析結果が待たれる 。
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ァレルギー性鼻炎における猫アレルギー

宇佐神篤

東海花粉症研究所、うさみクリニック耳鼻咽喉科、アレルギー科

ｧ はじめに

近年ペットの飼育頻度は異常な高ま りを示

す 。 それとともにペットアレルギーも耳目を集

めている 。 なかでもペットとして最も身近なイ

ヌ・ネコについては、 1970年代から報告が散

見されるようになった 。 1976年 に小児の喘息

例 り と、成人の喘息例2) が報告された 。 その後

ネコアレルギ一を主題とし、内科3) と小児科4) -7) 

領域から報告されたが、耳鼻咽喉科からは同主

題の報告では筆者8) 9 ) 以外には見いだし得なか

った 。 浜松市の 2 施設において過去 20年間に

筆者が診療したアレルギー性鼻炎 （以下ア鼻炎）

の中で猫アレルギー （以下猫ア ） と診断した

37例につき、ア鼻炎における猫アの臨床的意

義と特徴を知りたいと考えた 。

ｧ 対象・方法

1 . 対象

県西部浜松医療センターにおいて 1983 年 4

月 ~2 001 年 9 月およびうさみクリニ ックにお

いて 2001 年 10 月 ~2003 年 5 月に診療したう

ち、症状と鼻汁好酸球検査からア鼻炎が強く疑

われ、所定の IgE抗体検査でいずれかの抗原に

〒 432-8058

浜松市新橋町710-1

東海花粉症研究所

宇佐神篤

TEL 053-448-87 41 

対して疑陽性以上を示した 2265例を以下ア鼻

炎群とした 。 ー方、両施設で2003 年 5 月まで

に、次の項に記した方法で猫アと診断した 37

例を以下猫ア群とした 。 これらはアレルギー外

来を受診して抗原検査を希望し、実施した例で

ある 。 鼻汁好酸球検査、 IgE値、末梢血好酸球

検査、下記項目による IgE抗体測定を一連の検

査として施行した。

2. 抗原検査

lgE抗体測定をスギ、カモガヤ、ブタクサ、

ヨモギ、アルテルナリア、ハウスダスト (HD1 )

またはダニ (02 ) につき規定品目として測定し、

この他に適宜加えて測定してきた 。 猫皮屑は

1997 年 6 月から規定品目に加えた 。 本稿で述

べる規定品目とは、患者の発作・増悪期の如何

にかかわらず、一律に検査抗原を定めて行った

抗原検査の品目である 。 測定法は 1991 年まで

はペーパーデイスク法 （いわゆる RAST法） を、

1992年以降は CAP RAST を用いた 。

可能な症例では鼻誘発テストを行った 。 鼻誘

発テストは、凍結乾燥法で作製したデイスク

（力価： 250µg/デ イスク）を用い、原則とし

て両側下鼻甲介で行った 。

3. 抗原診断

猫による気道、皮膚、眼症状の発症が病歴に

あり、かつ血清IgE抗体が疑陽性以上の場合に

猫アと診断した 。 凍結保存血清を用いた再測定
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例を含め、全例CAP RAST により IgE抗体を測

定した 。

ｧ 成績

1 . ペット飼育頻度

1983 年 4 月~ 1999 年 3 月の 16年間を 4 年

ごとに分けてア鼻炎 1888例におけるペ ット飼

育頻度の推移をみた。アレルギー問診表のペッ

トの項に記載のある 1747例を対象とし、飼育

歴の有無不明例は除外した 。 何らかのペットを

飼育していた例は 1983年からは対象数447例

中の 26例で 5.8% 、 1987年からは 440例中の

36例で8.2% 、 1991 年からは 471 例中の 125

例で26 .5 % 、 1995年からは 389例中の 121 例

で 3 1 .1 %であった 。 近年のペット飼育率の著

明な上昇が特に 1991 年以降で明らかであ った。

猫飼育率推移は前記の暦年区分に従い、順次 5

例 (1 .1 % ) 、 6 例 (1 .4% ) 、 34例 ( 7.2% ) 、

37例 ( 9.5% ) で、ペット全体以上に後半での

上昇が著明であった （ 図） 。

2. 猫アレルギー例

猫アの自験例は 1 99 1 年 2 月以降アレルギー

外来初診例で37例あった （表 1 ) 。県西部浜松

医療センターにおいて猫皮屑を IgE抗体測定の

規定品目に加える前の 1 991 年 2 月から 1 997

年 5 月までの 6 年 4 ヶ月間で猫ア例が 4 例、ア

鼻炎例が767例あった 。 この期間を非規定品目

期とすると、ア鼻炎に占める猫ア率は 4 例／

767例で0.52% であ った。 ー方、 1997年 6 月

以降はうさみクリニ ック例を含め猫皮屑を規定

品目に加えており、 1997 年 6 月 ~2003 年 5

月の 6 年間で猫ア例が33例、ア鼻炎例が545

例あった 。 この期間を規定品目期とすると、ア

鼻炎に占める猫ア率は 33例/545例で6.06%

であった 。 この値は非規定品目期の 0 . 52% の

11. 6 倍であ り 、規定品目期に診断した猫ア率

が著明に増加した 。

3. 性別頻度

猫ア例は男性 14例 38% 、女性23例 62% で

あった 。 男女の性比は 0. 61 で、女性が男性よ

り 1 . 6倍多かった 。

4. 年齢分布

猫ア群とア鼻炎群の発病年齢および初診年齢

の平均値と標準偏差を表 2 に示した 。 猫との接

触に伴う初発年齢すなわち猫アの発病年齢を確

) 

%

o

o

o

o

o

 

(

4

3

2

1

 

■ ペット全体 □ 猫

31.1 

1983~(447) 1987~(440) 1991~(471) 1995~(389) 

暦年区分（検討例数）

凶 ペット全体および猫飼育頻度の暦年区分推移

検討対象：アレルギー性鼻炎 1747例
1983 年 4 月~ 1 999年 3 月間 、 4 年区分

ァレルギー性鼻炎例におけるペット飼育頻度の推移を 1 983年 4 月~ 1 999年 3
月間につき 4 年間毎でみたところ、その増加が 1991 年以降で著明であった。猫飼
育頻度の増加はより著明であった。
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表 1 猫アレルギー症例一覧

1 99 1 年 2 月 ~ 2003 年 5 月間 に 37例の猫ア レ ルギー例 を経験 した 。 病歴上猫に よ
る発症経験があり 、 E 1 CAP RAST ス コ ア 1 以上の例を猫アレルギー と 診断し た 。
猫飼育歴のある例は 1 2例しかなかった 。

"" 

, 紐'°'ー'ー ; .. + g双,l 声翌旦J笠""年竺竺飼c虹f1l出,,rn印匹育_歳●オ,,_ ー～~• 鐵 韮畜猫有の有有と世りりり塁の駐 鼻鼻鼻鼻鼻犠杖発畢疇畷に症．よ喉●状ユる豆頑9 
"' .. ｷ ア"' 疾患"' 初？平"'""""N診"'巨'I' MMM' ア初鯰8 日発'"''"迂● 甲スイ""ギネ凶抗ス、科· ヒスギ●oc, 瑾止ノギ•キ 発圏五逼漬●通不作先年定年年枷.●●・ ．.・·・増先先. 不•●不.如悪,,先先定定• _ NS lgE/ml E1 PAEU1 /ml 

1 U0226 INA CA 02. 2 13 4 780 3 6 21 

2 JI i H3096 NA CA AD UR I i J I 97. 3 6 2 438 3 9 61 
3 U0580 NA,CA 02 6.20 60 1 398 1 0 67 
4 H3640 NA,CA 99 8.12I 22 I 2 1011 2 a 48 
5 H3162 NA 97 6 12 20 HD 2 471 3 1 51 
6 H1841 NACA 91 2 7 10 HD、 3 552 1 0 48 “ 鼻是t 屋璽·_ 嗜●瓜鳴7 U0385 NA  CA AS? ｧ1 1 1 M 02. 3 16 0 HD、翌込ギぎ

゜
386 1 a 36 

8 H3824 NA 2 F 00 4 4 15 HD 、 2 182 3 12 80 "'血 笙廷9年 1嗅5●~ • 土摺註褐日友友知父祖有有有有人人人友母父りりりり宅宅宅饂話人宅_ 宅字9 H3422 NAAS 161 M 98 8.11 12 ス 2 210 3 3 95 + 1 ~ 
10 H3609 NA  CA AS 251 F 99. 6.10 4 HD 

゜
75 1 0.53 

N D 既既既351 年年年 1 8 -2 3 菫
112 1 HH333264 87 NNAA C咳A ill 担it」 F F 998 8. 1 6 222 6 23 3 HHDD 、、 スス壬ギ 4 959 2 1 79 + 7~10歳

3 31 3 9 17 NND D — 12織頃 堂毎
13 H3168 NA  M 97. 6 19 3 HD 2 

1450 2 3 2! 1 10O .695 6 
贔

14 H2934 NAA,, CA F 96. 3.19 3 ! I HD、スギギ I 1 十一

見鼻、. 
15 H3918 N CA AD 61 F 96. 112 3? HD、ス 3 412 2 2 17 ND -

16 H3413 NA  AS 月~ F 98 8 11 I 3 692 3 8 22 ND — 
17 H3420 NA  CA AS M 98 8 4 2 1249 2 1 20 

ND 一 閉友父実人宅家18 H3606 NA  CA F 99 6 8 2 47 2 0 81 ND — 
19U1234NACA M 03811 

゜
446 3 657 ND — 

20 IH3571 NA  CA AS 1 F 99 3 23 4 652 2 1 30 ND — 
2 736 2 8.04 ND -

22 H3455 NA  CA AS? I 111 F 98.10 13 2 157 1 0 43 十 一 鼻

23 U0565 NA  CA AD CD 1糾43 11 F 02. 6. 8 

゜
175 3 9 04 鼻、眼 端良

24 U0625 NA  CA AS UR FA 1 M 02 8 1 2 3715 3 6 75 ND -
25 U0057 NA,CA 1 M 01 12 8 2 196 2 0.89 ND - 邑鼻、 墾眼
227 6 U0H328214 9 NNA A.CCA A AD AS I 11引7 1 M F 000 2 5 2 25 51 1 3425 4 28 90 ND — 

3 1364 3 8 13 ND - 贔

28 H3594 IN.A CA 171 F 99. 5.11 5 1595 3 I 4 88 ND - I 

鼻昼鼻、、 眼• 匡顔房＿230 9 HH3356997 8 NNA A CCA A AS AD 22551 1 F F 9999. 151 .218 5 1 b I 
ND 145 41 2320 ND — 
2 111004200 生3 1 256 790 4 ND -

31 U0610 NA  AD M 02 7 23 3 ND - I 
32 U⑱ 2 NA  CAEZ F 01 10 15 3 442 1 041 十 一 鼻｀墾眼33 H3312 NA  CA F 99 6 17 

゜
526 2 135 ND — 

34 U0864 NA  CA M 03. 2 13 2 343 3 17.20 + I - 幽＂
35 U0901 NA  CA I F 03 2 20 1 

゜
179 2 0 72 ND — " 鼻、 眼、 喘息4 2072 2 1 45 ND - I 

37 U0911 N CAAS F 03 515 54 スギ、イネ科、 HD 2 1092 4 24 20 ND I -

注 1 ) 猫飼育巨~O)ある例l;I:飼育期間の長さの隣順に、 その下に飼育歴の無い例を初診年計の昇順に記した。
2) NA:Nasal allergy, CA:Conjunctival allergy, AD:Atopic dennatitis, UR:Urticaria, AS:Asthma bronchiale, FA:Food allergy, EZ:Eczema 
3) 発病年奮令は猫ア レルギーの発病年飴ではな く、 アレルギー性鼻炎の発病年けである。
4) OC: 讚稟性， HD:ハウス ダス ト ， ヒ ノキ： ヒ ノキ科， Alt:Altemaria , Asp:Aspergillus, Can:Candida 
5) ND: Not done 
6) 顔 ： 顔直5皮膚炎

表 2 年齢分布

猫アレルギー例は ア レ ルギー性鼻炎が低年齢で発病す
る ことがカミ唆 さ れ、若年者に多い 。

ァレルギー性鼻炎発病年齢（発病年齢判明例で）

猫アレルギー(37例） アレルギー性鼻炎(2130例）
全体 1 1 . 8 士 1 2. 7 歳 2 0. 5 土 1 6. 5 歳
男性 1 2. 1 士 1 4. 5 歳 1 8. 5 士 1 7. 1 歳
女性 1 1 . 6 士 1 1 . 4 歳 2 2. 6 土 1 5. 6 歳

0~60歳 ( 7 歳 ）* 0~93 歳 (1 7 歳） ＊

ァレルギー性鼻炎初診年齢
猫アレルギー(37例） アレルギー性鼻炎(2265例）

全体 2 1 . 2 士 1 3. 5 歳 2 7. 9 士 1 8. 1 歳
男性 1 9. 4 士 1 5. 2 歳 2 5. 2 土 1 8. 8 歳
女性 2 2. 2 土 1 2. 2 歳 3 0. 7 土 1 6. 9 歳

3~61 歳 (1 7 歳 ）* 1~90歳 (2 6 歳） ＊

MIN ~MAX(MEDIAN) * 

発病年こ齢、 初診年齢共に年齢の分布型が異なり (F 検定： P<0.05) 、
猫アレルギーで有意に低年齢にシフトしていた。

認し得た例は少なかったので 、 猫ア群では猫ア

の発病年齢ではなく 、 ア 鼻炎の発病年齢をみ

た 。

ア鼻炎群中発病年齢の判明したのは 2 1 3 0例

であ り 、 こ れを発病年齢の検討対象とした 。 猫

ア群とア鼻炎群間の年齢の分布を F検定で解析

すると、 全体 （男女計） では、発病年齢、初診

年齢共に年齢の分布型が異な り 、猫ア群で有意

に (p< 0.0 5 ) 低年齢にシフトしていた 。

5. 猫飼育歴

飼育歴のある例が 12 例 ( 3 2.4 % ) 、 無い例が

2 5例 ( 6 7. 6% ) で、飼育歴の無い例がある例

の 2 倍以上であった 。

ま た 、 飼育歴の無い 25例が猫と接触した場

所は、親戚宅が 9 例 ( 36 % ) 、友人宅が 8 例

(32 % ) で、記載無 しが 7 例 (28% ) であ っ た 。

親戚宅と 友人宅 を合わせて 68% を 占めた 。

ｧ 考察

近年のペッ トブー ムはストレス社会の反映 と

もみられ各分野から注 目 されている 。 自 験の成
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績でもペッ ト飼育率は近年著明に増加し、特に

猫で 1991 年以降の群に著明であ っ た （ 図 ）。 ゎ

れわれが猫皮屑に鳴される機会が増えているこ

とを示す。

猫アについては 1865 年に英国の Hyde

Salter によ って最初の報告がなされたとされる心

また、わが国では 1934年に猫毛皮膚反応、 PK

反応陽性と記された症例が最初の報告 1 0 ) と考え

られる。このように猫アは早くから知られてき

たし、その後の報告も多い I ) -9) 0 

ー方、猫アに対しては最新の治療法とも言え

るペプチド抗原による免疫療法の報告もなされ

た 1 1 ) -13) 0 

これらの事実は猫アがアレルギーの臨床上重

要であることを示唆する 。

1 . 猫アレルギー例数について

猫皮屑を IgE抗体測定一式に組み込んだ規定

品目期 (1997 年 6 月～ ） におけるア鼻炎に対

する猫ア診断率がそれ以前の非規定品目期

(1991 年 2 月～ ） の 1 1 倍以上に増加した主因

は、診断の際に猫アに注意するようになった結

果と考える 8) 9) 14 ) 。 この間の社会における猫飼

育頻度増加（図）も副次的に影響したであろう

が、猫皮屑を意識して検査することは猫ア診断

率の著しい増加をもたらすと言えよう。

なお、鼻科学会報告田 でのペ ッ ト飼育率が今

回の成績より低かったのは、集計法がやや異な

ったためである 。

2. 性別頻度

猫アは男女性比が0.61 で、女性に多かった。

増田 3) による 0 ~ 22歳の小児科アレルギー外来

受診者での猫上皮RAST の男性陽性率は 65例

中 23例 35% 、女性陽性率は 61 例中 27例 44%

で女性に高かった 。 これはわれわれと類似した

結果である 。 女性の方が猫とより密に接触する

ため、感作の機会が女性で多くなり、発病頻度

も女性に高くなるためと考える 。

3. 年齢分布

ア鼻炎の発病年齢、初診年齢ともにその分布

は猫ア群の方がア鼻炎群より統計解析上有意に

低年齢にシフトしていた 。 猫ア群でのア鼻炎発

病年齢が低年齢にシフトしていたということ

は、猫ア例ではア鼻炎が抗原の如何を問わず低

年齢で発病しやすいことを示唆する 。 猫ア群で

のア鼻炎初診年齢が低年齢にシフトしていたと

いうことは、外来を訪れる猫ア例は若年者に多

かったことを示す 。 Ohman も若年者に猫アが

多いとした叫

I 型アレルギーにおいて、ある抗原が若年者

で起因抗原となりやすい場合は、若年者の生活

様式という本人の側にもその原因が考えられる

が、その抗原のもつ感作力と、環境における抗

原量の総和が大きいことをも反映すると考え

る 。 したがつ て、若年者に猫アが多いという今

回の結果は、猫抗原が日常生活上重要な環境抗

原であることを示すといえよう 。

4. 猫飼育歴

猫アで飼育歴の無い例が、有る例の 2 倍を超

えたが、このことから、猫アを疑う上で、飼育

歴の有無は必ずしも重きをなさないと言えよ

う 。 猫を飼育していない喘息児95名中 53% に

猫 IgE抗体を認めた報告 16) や、猫飼育歴の無い

喘息患者の 40~ 50 %が猫に感作されていたと

いう報告 1 7 ) がある 。 もちろん猫ア診断上、猫と

の接触歴は重要で、今回の猫アの診断も接触歴

を病歴上の重要な根拠とした 。 しかし、猫のい

る環境に行かなくても、猫を抱いた時に着てい

た人の衣服についた猫抗原に接しても感作、発

病はおこる可能性がある 1 8 ) 。 したがつて、猫と

直接接触したり、猫のいる閉鎖空間で症状が誘

発されたことをもって病歴上の必要条件として

診断した 37例よりも、実際の猫ア例は多くあ

った可能性がある 。

飼育歴の無い 25例が猫と接触していた場所

は親戚宅と友人宅がほぽ同率で、あわせて
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68% を占めた 。 親戚宅には頻回に訪れること

はなくても宿泊することが多く、短期間にせよ

濃厚に猫皮屑に曝露されるであろう。友人宅に

は宿泊することは無くても、頻回に訪れること

が多く、曝露量は多くなるであろう 。 したがつ

て、猫を飼育しなくても、猫皮屑への曝露総量

は多くなると言えよう。

近年、猫など複数のペ ット類を飼育すると、

あるいは濃厚にその抗原の曝露を受け続ける

と、むしろ症状が軽くなるという報告 1 9) 20 ) が

された。自験例では これを支持する例をみなか

った。 これに関して、詳細に聴取する機会をも

てた例は少なかったので、この報告に対し否定

的感触を得ているわけでもない。今後の検討課

題としたい 。

5. その他

ア鼻炎の診断基準、猫アの診断基準としての

IgE抗体；量を疑陽性以上としたことについては

異論があろう 。 これについては私見もあるので

別の機会汁こ述べたい 。

ｧ 結諭i

静岡叩]下の 2 施設で 20 年間に経験したアレ

ルギー性鼻炎2265例と猫アレルギー 37例に関

する検討から以下の結論を得た。

1 . 猫皮屑はア鼻炎の重要な抗原の一つであ

る 。

2. 猫皮屑に曝される機会は近年増加した。

3. 抗原検査に際して猫皮屑に注意を払うなら、

猫アの診断率は著明に増加する 。

4. 次乞 3 つの特徴がみられた。

1 ) 猫ア例は女性に多く、若年者に多い。

2 ) 猫ア例ではア鼻炎が低年齢で発病する 。

3 ) 猫詞育歴の有無は猫ア診断背景として必ず

しも重要ではない。
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Cat allergy in Allergic Rhinitis 

Atsushi Usami 

Tohkai Research Institute of Pollmos1s 

Usami Clinic(Dept. of Oto-laryngology & Allergology) 

Purpose: To know the clinical meaning and 

characteristics of cat allergy in allergic 

rhinitis (AR) 

Materials and Method: The subjects were 

the patients in 2 medical treatment clinic in 

Shizuoka prefecture in Japan. They 

consisted of 2265 cases of AR patients 

involving 37 cases of cat allergy patients. 

As the diagnostic criteria of cat allergy, the 

following two evidences were required; the 

one was the episode of allergic symptoms 

which had been provoked by cat, and the 

other was the serum IgE antibody level to 

cat dander (E 1) to be 1 or over by CAP 

RAST score. 

Result: l .Cat owners increased promiｭ

nently from 1983 to 1998. 

2. By directing my attention to cat dander 

when I carried out allergen test, the rate of 

the cases being diagnosed as cat allergy 

increased prominently. 

3. The sex ratio between male and female 

of cat allergy patients was O. 61 

4. The ages of the onset of AR and the 

first visit to our allergy clinic were lower in 

cat allergy group than in AR group 

Between the two, there was a statistically 

significant difference in distribution 

pattern by F-test. 

5. Among cat allergy patients, 25 cases 

(67.6%) had not experienced to own cats. 

Conclusion: 
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1. As a cause of AR,cat dander is one of 

the important allergen even in Japan. 

2. Recently we are exposed to more 

abundant cat dander than ever. 

3. If we should pay attention to cat dander 

when we carry out allergen test, the rate 

of cat allergy diagnosed in AR will increase 

promin年tly.

4. The following three findings of cat 

allergy were confirmed. 

1) Cat allergy patients are found more 

frequently not only in female, but in 

younger age. 

2) Cat allergy patients may suffer from AR 

in younger stage. 

3) Cat allergy is not limited to have the 

history of cat ownership. 

key word: cat allergy, cat dander, cat owner, cat 

ownership allergic rhinitis 

ァレルギー性鼻炎における猫アレルギー

宇佐神篤

ｧ 目的

ァレルギー性鼻炎 （ア鼻） における猫アレル

ギー （猫ア ） の臨床的意義と特徴を知る 。

ｧ 対象・方法

1983 年 4 月 ~ 2003 年 5 月間に診療したア

鼻2265例 （以後ア鼻群）と、同症例中猫アと

診断した 37例 （以後猫ア群） につき比較検討

した 。

ｧ 結果

1 . ペッ ト飼育頻度を 1983 年 4 月~ 1999 年

3 月迄の 16年間のア鼻 1975例につき 4 年間区

分で調べた 。 猫飼育頻度は 1.3% から 10.2% に

上昇した 。

2. 猫皮屑を規定品目として抗原検査に加え、

また猫アに注意して診察することにより、猫ア

診断率が著明に増加した 。

3. 猫ア例は男性 14例、女性23 例で性比は

0.61 であ っ た 。

4. 発病年齢、初診年齢とも猫ア群がア鼻群よ

り低かった 。 F 検定で発病、初診年齢とも両群

で分布型が異な り 、猫ア群で有意に低年齢にシ

フトしていた。

5 . 猫ア群において猫飼育歴の無い例が

67.6% を占めた 。

ｧ 結論

1 . 猫皮屑はア鼻の重要抗原の一つである 。

2. 猫皮屑に曝される機会は近年増加した 。

3. 抗原検査に際して猫皮屑に注意を払えば、

猫アの診断率は著明に増加する 。

4. 次の 3 つの特徴がみられた 。

1 ) 猫ア例は女性に多く 、若年者に多い。

2 ) 猫ア例では、ア鼻が低年齢で発病する 。

3 ) 猫飼育歴の有無は猫ア診断背景としで必ず

しも重要ではない。
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介護老人保健施設での介護業務中に起きた
アナフィラキシーの 1 例

笛木真、笛木直人、牧野荘平

上武呼吸器科内科病院

はじめに

運動誘発アナフィラキシ ー ( exerc i ze

induced anaphylaxis、以下EIAn) は 1970年

Mathews ら I )の報告にはじまる運動により皮膚

掻痒感、紅潮、罪麻疹、血管性浮腫などの皮膚

症状、鼻汁、鼻閉などの鼻症状、悪心、嘔吐、

下痢などの消化器症状、さらに進行すると呼吸

困難、血圧低下、意識消失といった多臓器に及

ぶ多彩なアレルギー症状を呈する疾患である 。

この亜型として食事または摂取食物と運動が組

み合わされてアナフィラキシーが誘発される病

態を Maulitz ら 2 )が 1 979 年に報告し、 1983 年

Kidd ら門こより食物依存性運動誘発アナフィラ

キシー (food dependent exercize induced 

anaphylaxis、以下FDE IAn ) として提唱され

た 。

今回我々は、複数の食品に対してアレルギー

を有する患者が介護老人保健施設 （以下老健）

で身体機能の低下した高齢者の介助、介護とい

う比較的強い労作を伴う業務によりアナフィラ

キシ 一 をきたした 1 例を経験したので報告する 。

〒 371 - 0048

群馬県前橋市田口町586-1

上武呼吸器科内科病院

笛木 真

TEL 027-232-5000 (代）

FAX 027-232-5002 

症例

患者 ： 25歳、女性。

職業 ： 老健職員、介護福祉士。

家族歴 ： 特記すべき事項なし。

既往歴 ： 12 歳よりスギ花粉症。 1998 年 2 月

( 23歳） 葬麻疹。 26 日後に突然鼻汁、目の痒み、

呼吸困難感出現しこのときは花粉症と自覚して

いた 。

主訴 ： 蓉麻疹

現病歴： 1999 年 5 月、友人の結婚披露宴で

エビ、スシ、イチゴを食べた直後全身の葬麻疹

と鼻汁、呼吸困難出現し数時間続くため当院を

受診した 。 食物アナフィラキシ ー と考え強カミ

ノフア ー ゲン C、ハイドロコ ー チゾン点滴静注

し症状は改善した 。

同年 8 月、午前 9 時 30分からの介護業務中

悪寒に続き全身に罪麻疹出現し鼻汁、鼻閉を伴

う 。 朝食は午郁 7時にうどん、サケ、モモ、タ

マゴを摂取していた 。 発症から 30 分後に受診

し、強カミノファ ー ゲン C、ハイドロコ ーチゾ

ン点滴静注により軽快し、再発予防のため塩酸

セチリジンを 5 日間経口投与した 。

2000 年 4 月 20 日、介護業務を開始して 30

分後の午前 10 時、鼻汁、目の痒み、眼瞼及び

口唇の浮腫、呼吸困難感が出現し、前回同様の

治療を受け軽快した 。 朝食は午前 7 時に米飯、

アブラ菜のみそ汁、サトイモ、リンゴを摂取し

ていた 。

同年 5 月 29 日、午後 2 時 30分、老健入所者
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2 0 名ほどを車イスに移乗させこれを押してホ

ールに集めたところ 1 5分後にくし ゃ み、鼻汁、

のどの腫脹感 、 目の痒み、口唇腫脹、顔面紅潮 、

全身の灼熱感、痒み、 尊麻疹、呼吸困難感が出

現した 。 従来よりも強い症状みられたため発症

後直ちに老健にてエピネフリン皮下注射行い、

その後ハイドロコ ーチゾン点滴静注、フマル酸

ケトチフェン内服で軽快した 。 昼食は午後 1 時

頃米飯、 野菜炒め、ベーコン、シュ ー クリーム

を摂っていた 。 5 月 30 日精査及び予防的治療

の導入検討のため当院受診する 。

同年 7 月夜間 、 温泉入浴後オレンジジュース

飲用 3 0 分後に藉麻疹と 鼻汁 、 鼻閉、呼吸困難

感出現し、近医でエピネフリン皮下注射受け軽

快した 。

同年 1 2 月 1 5 日、午前 1 1 時老健でシーツ交換

中に目の痒み、眼瞼腫脹、呼吸困難感出現しエ

ピネフリン皮下注射で改善 した 。 この日は朝、

ナシを食べたのみとのことであ っ た 。

初診時所見 ： 身長 1 62cm 、 体重 55kg 。 体温

36.9 ℃ 、 脈拍 80/分、血圧 l 1 2 / 70mmHg。

全身に痒みを伴う 葬麻疹、両側眼瞼腫脹、咽頭

粘膜の発赤腫脹を認める 。 胸部聴診上ラ 音、心

雑音は認めず、 腹部所見、神経学的所見にも異

常は認められなかっ た 。

一般検査所見 ： 血清 IgE値200IU/ml と軽度

上昇を示した以外は異常所見は認められなかっ

た （表 1 ) 。

ァレルギー学的検査所見 ： IgE RAST とスク

ラッチテストの結果を表 2 に示す 。 ハウスダス

卜、ダニ、スギはIgE RAST、 スクラ ッ チテス

トいずれでも陽性所見を認めた 。 食物アレルゲ

ンではコムギ、モモ果汁 、 オレンジ果汁、

2000 年 7 月に入浴後飲用したものと同ーのパ

ッ ク入りオレンジジュ ー ス、リンゴ果汁、イチ

ゴ果汁でスクラ ッ チテスト陽性であった 。

経過 ： 現病歴にあるアナフィラキシ ーのエピ

ソード当日に摂取していたもので、かつアレル

ギー学的検査で陽性所見を得た食物であるイチ

【血算】
WBC 

RBC 

Hb 

Hct 

Pit 

【生化学】
TP 

AST 

ALT 

LDH 

r —GTP 
BUN 

Cr 

Na 

K 

Cl 

CRP 

【免疫学】
lgE 
C4 

表 1 一般検査所見

7300 IｵI (Ne 53.0% 、 Eo 1 .0% 、 Ba 0% 、

Mo 2 .0% 、 Ly 44.0%) 
456X104 /ｵI 

13.8 g/dl 

39.6 % 
32.6 X 104 /ｵI 

8.0 g/dl 

7 IU/L 

11 IU/L 

338 IU/L 

121U/L 

9.2 mg/di 

0.87 mg/di 

142.8 mEq/L 

3.7 mEq/L 

101.6 mEq/L 

0.25 mg/di 

200 JU/ml 

21.1 mg/di 

ゴ、モモ、リンゴ、 オレンジ、 小麦食品 （ うど

ん、シュークリ ー ム ） はアナフィラキシ ー の原

因食物であることが疑われ、これらの摂取を控

えるよう指導 した 。 また 、 少なくとも食後 2~

3 時間は特に強い労作を控えること、過労、睡

眠不足、精神的ストレスをできるだけ避けるこ

とも指導した 。

20 00 年 5 月以降はフマル酸ケトチフェンの

予防的投与行いマレイン酸クロルフェニラミ

ン、ベタメタゾン合剤をアナフィラキシー症状

発現後直ちに頓服できるよう携帯させた 。 同年

7 月、 1 2 月に再発を認めたがいずれの場合も

患者の自己判断で通院や予防的服薬を中断した

際に再発しており 、 重篤なショックに至る可能

性があることを再度説明し指導を徹底した 。 そ

の後は、 2 0 01 年 7 月の軽度のアナフィラキシ

一症状発現を最後に再発はみられない。

考察

FDE IAn は食物摂取と運動の組み合わせで誘

発されるアナフィラキシ ー であるが、その発症
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機序は次のように考えられている 叫 まず食物

抗原とその特異的IgE抗体の相互作用が肥満細

胞の刺激に対する閾値を低下させ、そこに非特

異的刺激である運動が加わることにより 肥満細

胞の脱顆米立が生じヒスタミン、 トリプターゼな

どのケミカ）レメディエー タ ーが放出されアナフ

ィラキシ ーが発症する 。 運動により食物抗原の

吸収が良くなったり皮膚や血管の感受性が高ま

ったりすることも関与している可能性が示唆さ

れている。

原因となる食物アレルゲンは穀物類、魚介類、

豆類、果実：類、野菜類、卵、牛乳、肉類などが

あるが、若年層では甲殻軟体類、中高年層では

小麦製品力彗多くみられる ％ 本症例では現病歴

とスクラッチテストの結果より食物アナフィラ

キシ ー にはイチゴとオレンジが関与し、

FDEIAn にはモモ、リンゴ及びコムギが関与し

たものと考文られた 。 ただし、食物アレルゲン

と疑われるこれらの食物を摂取せずスクラッチ

テスト陰性であったナシのみを食した後の労作

で一度アナフ ィ ラキシ ーが発現している 。 この

ことは特異-的食物刺激によらず食事行為という

非特異的刺激と運動の組み合わせでもアナフィ

ラキシ ーが惹起されることが考えられた 。

FDEIAn を誘発する運動としては、軽度の日

常的労作から強度の競技的運動まであり、その

種類や運動の強さは様々である 。 本症例は老健

勤務の介護福祉士で、身体機能低下により自力

歩行ができなくなったり寝たきりになったりし

た高齢入居者の介護にあたっている 。 シーツ交

換、 オムツ交換、車イスヘの移乗介助 、 車イス

を押しての移動など作業強度は2.0~5 .0METs

程度と考えられ見介護業務が中等度から比較

的強い身体的労作であることに気付かされる 。

特に 2000年 5 月のアナフィラキシー発現時は

約 2 0名の高齢者を居室から 5 ~20m離れたホ

ールまで車イスで搬送しており相当強い運動負

荷がかかったと予想された 。 また労作開始から

アナフィラキシー発現までは 3 0 分から 1 時間

要しており 、食物摂取時刻からすると 2~3 時

間経過している 。 2000 年 7 月のエピソードは

入浴後オレンジジュ ースを飲んでアナフィラキ

シ 一 をきたしている 。 オレンジジュ ー スによる

食物アナフィラキシーと思われたが、 FDEIAn

のなかには食物摂取より運動が先行している例

もあり入浴も 3 . 4METs以上という中等度の作
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業強度があるためFDEIAn とも考えられる 。

これらのこと から、まずイチゴ、モモ、リン

ゴ、オレンジ、小麦食品の摂取をできるだけ控

え、少なくとも食後 2~3 時間は強い労作、運

動を避けるよう指導した 。 さらに労作開始から

1 時間は体調の変化やアナフ ィ ラキ シ ー症状発

現に注意をはらい、症状が発現した際は直ちに

労作を中断し携帯薬を服用し受診することを指

導した。

一般的に FDEIAn の予後は良いと考えられて

いる 7)8)が、死亡例 も報告されている 釦 0) 。 本症

例は患者の自己判断で通院や予防的治療を中断

し有症時のみ受診する傾向がみられたため、 重

篤な場合はショックで死亡すること もある疾患

であることを強調して説明せざるを得なかっ

た 。 通常は疾患に対する不安や恐怖をあおるこ

となく予防策や対処法を十分指導し、概ね数年

のうちに症状が改善してい＜ことを良く説明す

ることが重要である 。 現在は携帯薬として抗ヒ

スタミン薬とステロイド薬、またはこれらの合

剤が使用されるが重篤なシ ョ ックの既往のある

患者ではエピネフリン携帯が可能となることが

望まれる 。

おわりに

スギ花粉症、多様な食物アレルギ一をもつ患

者が老健での介護業務中にアナフィラキシー症

状をきたした 。 老健での比較的強い身体的労作

が食物依存性運動誘発アナフィラキシ一を惹起

したものと考え られた。
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稿を終えるにあたり本症例がアナフ ィ ラキシ

一発症時、施設にて処置にあたられFDEIAn で
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閉塞性睡眠時無呼吸患者のnCPAP療法による、
インスリン抵抗性の改善効果

土橋邦生、清水泰生、遠藤克明、清水弘行、堀江健夫、

古賀康彦、下村健寿、吉井明弘、字津木光克、土屋天文、

石塚全、飯塚邦彦、中澤次夫＊、森 昌朋

群馬大学大学院病態制御内科学

* 群馬大学医学部保健学科

〔緒言〕

閉塞性廿垂眠時無呼吸症候群 (OSAS ) は、肥

満の合併症の一つとして知られている 。 実際に

肥満患者の 50%が睡眠時無呼吸症候群を持っ

ているとの報告がある I ) 。 ー方、睡眠時無呼吸

症候群の患者は、肥満、不整脈、肺高血圧など

を合併し、これらは、糖尿病、慢性心不全など

を惹起する 2 ) 。 現在、睡眠時無呼吸症候群の治

療には、鼻型持続用圧換気 (nasal continuous 

positive airway pressure: nCPAP) が広く治

療に用いられており、夜間の低酸素血症を著し

く改善し、治療効果をあげている 3 ) , 4), 5 ) 。

このように、 OSAS は、糖尿病を誘発する因

子として知られており、事実睡眠時無呼吸患者

の 11 . 1 %がインスリン非依存性糖尿病であり、

15.6 %に耐糖能異常があると報告されてい

る 叫 他にも、 16 % に糖尿病 または耐糖能異常

があると報告されている 7 ) 0

今回、 我々は、 nCPAP による治療が、

〒 37 1-8511

群馬県前橋市昭和町3丁目 39」 5

群馬大学大学院病態制御内科学

土橋邦生

TEL 027-220-8125 

OSAS患者の低酸素血症とインスリン抵抗性に

及ほす影響につき検討した 。 その結果、

nCPAP は夜間の平均酸素飽和度の改善ととも

に、 HOMA-R により計算されたインスリン抵

抗性も改善すること、インスリン抵抗性と低酸

素血症には、相関関係があることが明らかとな

り、 nCPAP による治療は、インスリン抵抗性

の改善に有効であることが示唆された 。

〔対象と方法〕

患者

1977 -2000年の間に 、 いびきや睡眠時の

無呼吸症状や昼間の眠気のため、睡眠時無呼吸

症候群の診断と治療を目的として、我々の外来

を訪れた患者を対象とした 。 睡眠時無呼吸症候

群の診断は、以下のような臨床的、ポリソムノ

グラムによる診断基準で診断した 8 ) , 9 ) 。 臨床症

状は、 Epworth Sleepiness Scale (Johns 

MW) にて評価し、 apnea plus hypopnea 

index (A田）は、一時間当た り 2 0 回以上，

nocturnal mean-nadir arterial oxygen 

desaturation ( nmSa02 ) が80%以下、最低

酸素飽和度 (minimum Sa02 ) が70%以下と

いう患者を nCPAP 治療のクライテリアとし

た I O ) 。 20 人の患者に、ポリソムノグラム
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(Alice 3, version 1 . 19, Chest M. I. Inc. Co. 

Ltd., Japan) を施行し、血液サン プルを採取し

た 。 本研究は、ヘルシンキ条約にのっとり、す

べての患者から書面でインフォームドコンセン

トを得て行われた。

プロトコール

すべての患者に、入院後ポリソムノグラムを

おこない、 OSAS が陽性と診断されると、

nCPAP (Sleep Mate, SLV-V P, ResMed 

Ltd., Australia) を装着し、最適な圧を決定し

nCPAP を装着して再度ポリソムノ グ ラムを行

った。患者を 3 群に分け、第ー群は、 6 人の男

性と 1 人の女性で、睡眠時無呼吸症候群をもた

ないコントロール群(control) 、第二群は、 9 人

の男性と 4 人の女性で、睡眠時無呼吸症候群を

持つ患者群(OSAS) 、第三群は、男性 5 人男性

と 1 人の女性でnCPAP療法を受けた患者群

(OSAS (nCPAP+)) とした 。 患者背景とポリソ

ムノグラムの結果は、表 l のとおりである 。

血漿中のインスリンとブドウ糖濃度の測定方法

すべての患者は、 一 日 3 食とも病院の食事を

取り、その他の食物は口にしなかった 。 血液サ

ンプルは、ポリソムノグラムを施行する前の

12 時 (12 時ー I) 、 21 時、施行後の翌朝 6 時

と 12 時 (12 時ー II ) に採取した 。 血液から血

糖、インスリン、コーチゾールを測定した 。 採

取した血液は直ちに 3000 回転／分にて 15 分間

遠心し、そのあとー 80度に保存した 。 ィンス

リンとコーチゾールは、 radioimmunoassay に

て、血糖は enzyme-linked immunosorbent 

assay にて測定した 。

インシュリン抵抗性の解析

インシュリン抵抗性は、 homeostasis model 

assesment (HOMA-R) index を用いて評価し

た 11 ) , 12 ) 。 この評価は、次の式による 。 HOMA-

R =(go/18) x io / 22.5, go : fasting morning 

plasma glucose (mg/dl), io : fasting morning 

plasma insulin (ｷU/ml). 血漿のサンプルは、

6 時の採血で得た血漿を使っ た 。

統計法

すべての値は、 mean 士 SEM で記した 。 2

群間の比較は、 Wilcoxon signed-ranks test 

を使用した 。 統計上の有意差は、 **P<0.05,

*P<O.l. とした 。

〔結果〕

nCPAP による OSAS の改善

表 1 に示すごとく、各群間で年齢に有意差は

なかった 。 体重、 BMI 、 Epworth scale, AHI 、

nmSa02 と minimum Sa02 には、睡眠時無呼

吸患者群とコントロール群で顕著な有意差が認

められた 。 また、 OSAS患者群でnCPAP をつ

ける前後で各種因子を比較すると、 Epworth

scale 、 AHI 、 nmSa02 と minimum Sa02 など

に有意な改善が見られ、 nCPAPの有用性が認

められた。 (** p<0.05) 

nCPAP治療によるホルモン濃度の変化

血漿中のインスリン濃度は 、 6 時に OSAS患者

でコントロールに比べ有意に高値であり、

(* p<O. l) (表 2). 血糖値は両群で有意差はなか

った 。 血中コーチゾールレベルは、 nCPAP後

の 1 2 時に OSAS 群で有意に高値であ っ た 。

(*p < O . l) 。

OSAS をもつ患者で、 nCPAP を 2 ー 3 日使

用した前後で各種ホルモンを測定した 。 OSAS

患者のインスリン濃度は、 21 時と 二日目の 12

時に有意に低値であり、 (**p<0.05) 前日の

12 時も低い傾向があった 。 (*p<0.1) (図 1 a) 

血中のコーチゾールの値は、 21 時において有

意な低下が見られた 。 (**p < 0.05) , そして、前

日の 12 時と 6 時において、低下する傾向が認

められた 。 (*p < O.l) ( 図 1 b ) 血糖は、 nCPAP

後の 6 時に有意に低値を示した 。 (**p < 0.05)
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Table 1 Patients characteristics 

Group! GroupII Group m Group In 
Groups 

Control tota!OSAS OSAS(nCPAP(+)) OSAS(nCPAP(+)) 

before nCP AP after nCPAP 

Variables mean士 SEM,n= 7 mean士 SEM,n= 13 mean士 SEM,n= 6 mean士 SEM , n= 6 

Age,yr 51 9(4 9) 48 7(5 0) 47 0(6 7) 

Epwortl1 scale ,point 8 2(1 8) 8 8(1 I) 10 5(1 2) 

BW,kg 65 8(5 6) 81 0(4 1) b b 82 6(6 9) 81 2(6 3) * 

B.M 1,kg/m2 25 0(1 8) 29 8(1 7) I, I, 28 7(3 2) 28 7(2 8) 

AH  !,episodes/hr 4 1(1 0) 46 7(6 4) b b 553(110)## 12 9(4 8)ｧ** 

mean with desaturation(nmSa02), % 90 6(1 3) 82 2(2 I) I, I, 82 7(4 O):f:I: :f:I: 92 5(1 6) ** 

minimum saturation, % 87 9(0 9) 63 6(4 3) b b 63 8(7 0)# # 73 0(8 2) ** 

T-cho,mg/dl 186 9(12 5) 189 5(13 2) 171 0(37 3) 160 0(31 4) 

TG,mg/dl 199 4(39 I) 224 3(58 9) 142 0(61 2) 111 7(33 4) 

HDL-cho,m製di 38 1(5 5) 41 9(2 7) 45 0(5 6) 33 3(1 0) 

Data are presented as mean士 SEM b b P < 0 05,control group(n= 7)vs total OSAS group(n= 13) 

:It #p < 0 05,control group(n= 7)vs before nCPAP in OSAS(nCPAP(+))group(n= 6) 

ｧP< 0 !,control group(n= 7)vs after nCPAP in OSAS(nCPAP(+))group(n= 6) 

•• p < 0.05,before nCPAP in OSAS(nCPAP(+))group v-s after nCPAP in OSAS 

(nCPAP(+))group(n= 6). For comparison between the two groups,Wilcoxon signed-ranks test was used 

Table 2 Plasma insuline, cortisol, glucose in control and total OSAS group 

Groups Control Total OSAS 

mean 土 SEM(n= 7) mean 士 SEM(n= 13) 

Insulin 

Cortisol 

Glucose 

Insulin/day 

Cortisol/曲y

12ｷ00-I 

21 00 

6ｷ00 

12.00-II 

12 00-I 

21 00 

6 00 

12 00-II 

12 00-I 

21 00 

6 00 

12.00-II 

Data are presented as the mean 士 SEM
Insulin/ day : Total insulin/ number of patient, 

16 4(1 7) 20 4(2 3) 

28. 8(8 8) 35 9(4.9) 

8 0(1 I) 12 2(1 5) * 

22 9(3.3) 32 4(6 8) 

10 5(0. 8) 13 5(1 9) 

4 9(0.9) 7 9(1.3) 

17 1(1.8) 17 6(1.7) 

8 7(0.7) 12 2(1 1) * 

94 0(5) 96.2(5 0) 

108(2 0) 107 6(4 5) 

92(2.0) 96 3(4 9) 

94(4 0) 106 6(7 3) 

20 1(2 7) 25 0(2 5) 

10 3(1 0) 12 7(0 9) 

Cortisol/ day : Total cortisol / number of patient. P *< 0.1 control(n= 7)vs total OSAS 

(n= 13). For comparison between the two groups, Wilcoxon signed-ranks test was used 
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（図 1 c) 

られなかった 。

その他の点では有意な変化は、認め

nCPAP によるインスリン抵抗性の改善

インスリン抵抗性の指標である HOMA-Rの

値は、コントロールグル ー プに 加 え 有意に

OSAS群で高値であ った。 (*p<0.1) (図 2 a) 

nCPAP治療前後でOSAS患者のHOMA-Rを比

較してみると 、 nCPAP治療により有意に改善
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〔考察〕
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Figure 1. Comparison of plasma insulin, cortisol and glucose before (blank box) and after 

(slashed box) nCPAP in OSAS (nCPAP (+)) group (n=6). Four points (12:00-1, 21:00, 

6:00, 12:00-II) of blood samples were measured both before and after nCPAP. Panel 

(a) shows plasma insulin levels (ｷU/ml), panel (b) shows plasma cortisol levels 

(ｷg/ml), panel (c) shows plasma glucose levels (mg/dl). All values are shown as mean 

土 SEM (n=6). For comp叫son with hormone levels between before and after nCPAP 

treatment, Wilcoxon signed-ranks test was used. The statistically critical confidence 

levels selected for all analysis was ** P<0.05, and tendency levels was *P<O. l. 
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療によって、 HOMA-Rが改善することを示し

た点である 。

図 1 に示すごとく血漿中のインスリン濃度

は、 nCPAPの後著しい低下が見られ、皿糖も、

6 時に低値を示した 。 糖尿病の治療における

nCPAP の有用性については、インスリン非依

存性糖尿病を持つ OSAS 患者に 4 ヶ月の

nCPAP 治療を行ったところ、 hyper-

a 
* 

44 .5 ] 

I [ 

1 

Control Total 

OSAS 

C 

r=-0.845 
7.5 7 

**P=0.034 
• 

insulinemic euglycemic clamp method によ

り測定したインスリンに対する反応性が改善し

たとする報告がある 13) 。 そのレポートでは、空

腹時血糖と空腹時インスリンレベルに変化はな

いとしている 。 さらに、我々の検討においては、

血漿中のインスリンレベルの低下は、 nCPAP

治療中 21 時と＝日目の 12 時に有意に低下し、

前日の 12 時も低い傾向があったが、早朝空腹

b 

4.5 
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Figure 2. Effect of nCP AP on insulin resistance. Evaluation of insulin resistance was estimated 

by HOMA-R. Fasting morning plasma glucose and insulin at 6:00 was used. Panel a 

shows levels of HOMA-R in control group and total OSAS group. Panel b shows 

change of HOMA-R before and after nCPAP in OSAS (nCPAP (+)) group (n=6). 

Panels c and d show correlation coefficients between HOMA-R and nmSa02 before 

and after nCPAP in OSAS (nCPAP(+)) group (n=6). Data are expressed as mean 土

SEM. Statistical analysis was performed using Wilcoxon signed-ranks test for 

comparison before and after nCPAP. Relations among nmSa02 and HOMA-R are 

calculated using the Pearson's co汀elation analysis. The critical statistically confidence 

levels selected for all analysis was **P<0.05, and tendency levels was * P<O. l. 
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時には、有意な低下が認められなかった 。 （図

1 a) しかし、血糖値は、 12 時ー I 、 21 時、

12 時ー II にはインスリン濃度は低下している

にもかかわらず血糖値は、有意差がなく、また、

早朝空腹時にはインスリンの濃度に差はない

が、血糖の有意な低下が認められた 。 したがつ

て、インスリンの産生が増加したと考えるより、

むしろ nCPAP導入によりインスリン抵抗性が

改善したためと思われる 。 しかも、 HOMA-R

index は、 OSAS患者の nmSa02の値と相関が

認められた 。 明確な理由はわからないが、骨格

筋は、全身の中で、インスリンによる糖の吸収

を担っている 14 ) 。 OSAS患者を nCPAP で治療

し、低酸素血症を改善することにより、骨格筋

の微小血流を改善することにより、インスリン

抵抗性を改善するのかもしれない 。 また、グル

ココルチコイドは、インスリン抵抗性を増加さ

せる因子として重要である 。 したがつて、図 1

に示すごと< nCPAP によりグルココルチコイ

ドの血漿中濃度が低下したために、インスリン

抵抗性が改善した可能性もある 。

結論として、 nCPAP治療は、 HOMA-Rによ

って測定したインスリン抵抗性を有意に改善し

た。今回は、 2 ー 3 日の短期間の nCPAP治療

による影響の検討であったが、今後長期に使用

した場合の効果をさらに検討する必要があろ

う 。 また、 OSAS による糖尿病の悪化のメカニ

ズムについても今後の研究課題と思われる 。
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Abstract 

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) 

is a major problem in obese patients and 

induces the diabetes mellitus. In this study, 

we investigated the effect of nasal 

continuous positive airway pressure 

(nCPAP) ventilation on insulin resistance 

and the link of hypoxia in OSAS. Insulin 

levels were decreased by nCPAP treatment 

and fasting plasma glucose levels were 

significa叫y lower after nCPAP treatment. 

The nCPAP treatment improved insulin 

resistance estimated by homeostasis model 

assessment (HOMA-R). And correlation 

between HOMA-R and nmSa02 correlated 

significantly in OSAS patients. 
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These findings indicate that insulin 

resistance and hypoxia are closely related, 

and that treatment of hypoxia by nCPAP 

leads to improve insulin resistance in 

OSAS patients. 
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