
職 業 ・ 環 境 ア レ ル ギ ー 誌

Ｏ ｃｃｕｐ Ｅｎｖiｒｏｎ Ａ１１ｅｒg ｙ

－

１

－

－

―

一

一

ISSN　1349-5461

－

－

－

ＯＣＣＵＰＡＴＩＯＮＡＬ ＡＮＤ ＥＮＶＩＲＯＮ ＭＥＮＴＡＬ ＡＬＬＥＲＧＹ

第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会プログラム

会　期：平成17年７月22日(金)・23日(土)

会　場：ホテル キャッスルプラザ

〒452-0002　名古屋市中村区名駅四丁目3番25号

TEL : 052-582-2121

会　長：高木健三　名古屋大学医学部保健学科教授

VOI ．13－1

2005年７月

日 本 職 業 ・ 環 境 ア レ ル ギ ー 学 会

ＪＡＰＡＮＥＳＥ ＳＯＣＩＥＴＹ ＯＦ ＯＣＣＵＰＡＴＩＯＮＡＬ Ａ ＮＤ ＥＮＶＩＲＯＮＭ ＥＮＴＡＬ ＡＬＬＥＲＧＹ

‾1
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第36回日本職業・環境アレルギー学会の開催にあたって

本学会は、1970 年の第1回 から1992 年の第23 回までの職業 研究会、1993 年の 第１［亘］

から第９回までの日本職業 アレルギー学会を引 き継いで、職業 性の アレル ゲンだけで

なく環境中の アレルゲンによって引 き起こ される職業・環境 アレル ギー性疾患の臨床

的研究と基礎的研究にかかわる臨床医や基礎研究者の全国学会として、2002 年から日

本職業 ・環境 アレルギー学会と名前を改めてい ます。学会の回数は1970 年 から通算し

ており2002年の池渾善郎会長が横浜市において最初の日本職業 ・環境アレルギー学会（通

算第33 回）を開催されました。

2005 年の今年は、愛・地球博が愛知県で自然の叡智 をメインテーマとして開催 され

ています。開催地域の環境にも最大限配慮 された、さらに、様々な視点において環境

に配慮した新世紀にふ さわしい博覧会です。このような環境を重要課題として捉える

博覧会が愛知県にて開催されます年に、同じ愛知県名古屋市において、新しく環境に

ついての研究を学会の使命とする第36 回日本職業・環境アレルギー学会総会 ・学術大

会を開催できますことは、大変意義深いことですし、会長として光栄に存じています。

本学会では、特にテ ーマは設けてい ませんが、特別講演4題、教育講演３題、シンポ

ジウム２題を企画しまし た。特別講演は、1. 職業性喘息の発現機構、2. 核内受容 体

を介した環境化学物質の毒性メカニズムの解明～特にＰＰＡＲαの抗炎症作用について～、

3.今注目されている即時型アレルギー、4. 気管支喘息と喫煙－ＣＯＰＤとの対比 も含め

て ー、の４題企画しました。教育講演は、1. 健康食品「アマメシバ」摂取による閉塞

性細気管支炎、2. 最近の遺伝子解析がもたらした喘息の新しい考え方、3. 喘息診療

における留意点：喘息死を防ぐために、の３題を取り上げました。シンポジウムは、1.

アレルギー疾患発症にかかわる環境因子と遺伝因子、2. 化学物質への職業暴露と健康

影響評価一殺虫剤への曝露を中心としてー 、の ２題を取り上げました。それぞれの立

場からご講演、ご議論賜 わるものと期待しています。

さて 、愛知県では万博：愛・地球博が開催中です。皆様の本学会へのお越しをお待

ちしています。 また、本学会総会・学術大会の開催に際し、趣旨にご賛同賜 わり、多

大のご協力ご支援を賜わり ました関係各位の皆様に、この場を借りて心から厚く御礼

申し上げます。

2005 年7月吉日

第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会

会長 高 木 健 三

Ｉ
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●参加者の皆様へ

お知らせとお願い

１。受付は２日間共に学会会場入り口（ホテル キャッスルプラザ４階「鳳凰の間」）

で行います。受付で手続きの上、会場内では常に名札をつけてください。

２．参加費（懇親会費を含む）は一般10,000円、学生6,000円です。

学生の方は、当日学生証を提示してください。

３．本学会は、日本アレルギー学会認定医・認定専門医業績単位（発表３、参加４）

が認められています。

＊日本職業・環境アレルギー学会は、日本アレルギー学会認定医・認定専門医制度に

おける認定学会・研究会・講習会から関連学会に認定されました。（下記表参照）

本学会認定医等申請の際の発表（筆頭）３単位、出席４単位となります。

関　連　学　会 発　表　者 出　席　者

日本臨床免疫学会

日本小児アレルギー学会

日本リウマチ学会

日本耳鼻咽喉科免疫アレルギー学会

日本職業 ・環境アレルギー学会

日本小 児難治喘息 ・アレルギー疾患学会

日本鼻科学会

日本皮膚アレルギー学会

日本接触皮膚炎学会

日本臨床眼科学会

日韓アレルギーシンポジウム

American Academy of A11ergy Annual Meeting

European Academy of A11ergy Annual Meetin9

日本呼吸 器学会

３ ４

ｎ



●口演者の皆様へ

1

2

3
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一般演題の口演時間は、発表７分、討論３分です。時間厳守でお願いいたします。

ＰＣ画面の枚数に制限はありませんが、スクリーンは一面です。

予め希望された方には、スライドプロジェクターをご用意しています。

その他は、座長の指示に従って下さい。

●座長の先生方へ

１

15分前までに、次座長席にご着席ください。

ｍ

一 一 一
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第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会に

参加される皆様へ

１。会場について

第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会は、ホテル キャスルプラザ４

階［鳳凰の間］で開催されます。

[函 璽T]

① ＪＲ線

(2)航空機

ＪＲ名古屋駅　下車徒歩５分

中部国際空港 セントレア　名古屋鉄道で名鉄名古屋駅下車徒歩５分

一IV
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ホテルキャッスルプラザ４階：名古屋市中村区名駅四丁目３番25 号

TEL 052-582-2121

Ｖ
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２。第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会の参加費について

参加費（懇親会費を含む）は、一般10,000円、学生6,000円です。

学生の方は、当日学生証を提示してください。

受付にて、領収書兼参加証（ネームプレート）をお受け取りください。

ネームプレートには、ご芳名、ご所属をご記入の上、ご着用をお願いいたします。

受付は７月22日は午前11時より、23日は午前8時半より開始いたします。

３

日本職業・環境アレルギー学会への入会・年会費の支払いについて

当日、会場に日本職業・環境アレルギー学会事務局を設けています。

本学会に入会をご希望される方は、受付にて手続きをお願いいたします。

なお、日本職業・環境アレルギー学会への入会・年会費（5,000円）の支払いは随

時可能です。詳しくは日本職業・環境アレルギー学会事務局までお問い合わせ下

さい。

学会事務局：群馬大学医学部保健学科内

日本職業 ・環境アレ ルギー学会事務局

〒371-8514　 前橋市昭和町3-39- １５

ＴＥＬ : 027-220-8944　FAX : 027-220-8944

４。昼食について

ホテルキャッスルプラザ内にレストランがあります。また、近辺にもレストラン

が多数あります。

５

懇親会について

第１日目終了後、４階「梓の間」にて懇親の場を設けさせていただきます。奮っ

てご参加下さい。

VI
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第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会

及び関連行事

第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会

会　期:2005 年7月22日(金)・23日(土)

会　場：ホテル キャッスルプラザ ４階｢ 鳳凰の間｣

〒452-0002　名古屋市中村区名駅四丁目3番25号

TEL　052-582-2121

編集委員会

日時:2005 年7月22日（金）　11 : 30～12 : 00

会場：ホテル キャッスルプラザ　4階「茜の間」

理 事 会

日時:2005 年7月22日（金）　12 : 00～13 : 00

会場：ホテル キャッスルプラザ　4階「茜の間」

評議員会・総会

日時:2005 年7月22日（金）　13 : 00～13 : 30

会場：ホテル キャッスルプラザ　4階「鳳凰の間」

学術大会

日時:2005 年7月22日（金）　13 : 30～18 : 10

日時:2005 年7月23日（土）　9 :00 ～16 : 15

会場：ホテル キャッスルプラザ　4階「鳳凰の間」

懇 親 会

日時:2005 年7月22日（金）　18 : 20～20 : 30

会場：ホテル キャッスルプラザ　4階「梓の間」

Ⅶ
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日　程　表

時間 第１日　 ７月22 日(金) 時間 第２日　 ７月23 日(土)

11 二00

11:30

12:00

13:00

13:30

13:35

13:55

15:20

16:00

16:10

17:10

18:20

受付開始

編集委員会

理事会

評議員会・総会

開会の辞

一般演題

シンポジウムＩ

座長

近藤高明

柴田英治

教育講演Ｉ

長谷川好規

休憩

特別講演Ｉ

中潭次夫

特別講演Ｈ

那須民江

懇親会

8:30

9:00

9:40

10:20

11:00

11:10

12:10

13:10

14:10

16:10

受付開始

一般演題

教育講演Ｈ

檜渾伸之

教育講演ｍ

馬場研二

休憩

特別講演Ⅲ

中川武正

休憩

特別講演IV

谷口博之

シンポジウムＨ

座長

川部　 勤

坂本龍雄

閉会の辞

Ⅷ －



-

｢盲匹

[ヨ画]
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第１日目　７月22日( 金)

13 : 30 ～13 ：35

13 : 35 ～13 : 55

１

座長：石塚　全（群馬大学医学部病態制御内科学　呼吸 器・アレルギー内科）

健康補助食品が肥満細胞の脱穎粒に及ぼす影響

○松島充代子1、川部　 勤1、小川三由紀1、安部文江1、長谷川高明2、高木健三1

名古屋大学大学院医学系研究科1

愛知医科大学薬剤部2

２。刺激性接触皮膚炎の２例

○花井　博、照井　正（日本大学医学部皮膚科）

鈴木啓之（日本大学医学部総合科学研究所）

[亘亘匹 13 : 55 ～15 : 20

「化学物質への職業暴露と健康影響評価 一殺虫剤への曝露を中心としてー」

座長：近藤高明（名古屋大学医学部保健学科）

柴田英治（愛知医科大学衛生学）

１

２

座長の言葉

近藤高明

柴田英治

(名古屋大学医学部保健学科)

(愛知医科大学衛生学)

衛生害虫防除作業者の肝機能検査値の経時的・季節的変動

近藤高明1、五藤雅博2、柴田英治3、鈴木隆佳1、山田 智絵1、

上山　 純4、斉藤　 勲5、上島通浩6、深谷幸生7、高木健次1、

1名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻 、

今 井亮 太1、

高 木 健 三1

2五藤労働衛生コンサルタント事務所、3愛知医科大学医学部衛生学、

4名古屋大学附属病院、5東海コープ事業連合商品安全検査センター、

6名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、7愛知文教女子短期大学

Iχ －

一 一
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３ 衛生害虫防除作業者のピレスロイド系殺虫剤散布状況とアレルギー様症状との関連

鈴木隆佳1、山田智絵1、今井亮太1、上山　純2、斉藤　勲3、上島通浩4、

五藤雅博5、柴田英治6、深谷幸生7、近藤高明1、高木健次1、高木健三1

1名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻、2名古屋大学附属病院、

3東海コープ事業連合商品安全検査センター、

4名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、

5五藤労働衛生コンサルタント事務所、6愛知医科大学医学部衛生学、

7愛知文教女子短期大学

４。 尿中有機リン系殺虫剤代謝産物測定法の基礎的検討と応用

上山　 純1、近藤高明2、五藤雅博3、柴田英治4、鈴木隆佳2、山田智絵2、

今井亮太2、斉藤　 勲5、上島通浩6、深谷幸生7、高木健次2、高木健三2

1名古屋大学附属病院、2名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻、

3五藤労働衛生コンサルタント事務所、4愛知医科大学医学部衛生学、

5東海 コープ事業連合商品安全検査センター、

6名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、7愛知文教女子短期大学

５。ネイルアート作業者にみられた化学物質過敏症状

柴田英治（愛知医科大学医学部衛生学）

上島通浩（名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学）

｢蘇芦司 15 : 20 ～16 : 00

座長：土橋邦生（群馬大学医学部保健学科）

「健康食品『アマメシバ』摂取による閉塞性細気管支炎」

長谷川好規（名古屋大学医学部附属病院呼吸器内科）

｢ 函 石聶 ‾i‾1
16 : 10 ～17 : 10

座長：浅井貞宏（佐世保市立総合病院呼吸器科）

「職業性喘息の発現機構」

中渾次夫（群馬大学名誉教授）

Ｘ
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[雨 声] 17 : 10 ～18 : 10
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座長： 高木健三（名古屋大学医学部保健学科）

「核内受容体を介した環境化学物質の毒性メカニズムの解明

～特にＰＰＡＲαの抗炎症作用につい て～」

那須民江 （名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学）

｢iTり ‾| 18 : 20 ～20 : 30

XI
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｢憚 祠

第２日目　７月23日(土)

9:00 ～9:40

座長：馬場研二（愛知医科大学呼吸器・アレルギー内科）

３．群馬県浅間山火山噴火における急性喘息症状変化及び投薬内容変化に対するアン

グート調査

○清水泰生1、土橋邦生2、久田剛志1、小野昭浩1、宇津木光克1、飯島浩宣1、

戸所　誠3、飯塚邦彦4、石塚　全1、森川昭廣3、中潭次夫5. 森　昌朋1

群馬大学医学部病態制御内科学　呼吸器・アレルギー内科1、

群馬大学医学部保健学科2、群馬大学大学院　医学系研究科　小児生体防御学3、

富岡総合病院　呼吸器科4、松井田病院5

４。 抗原除去による環境改善が奏功した鳥飼病(birｄ ｆａｎｃｉｅrlｓ lｕn9)の一例

○阪本考司、谷口博之、近藤康博、木村智樹、西山　理、岩木　舞、野間　聖

麻生裕紀、横山俊樹

公立陶生病院呼吸器・アレルギー内科

５．長鎖デキストランビーズの腹腔内投与によりリポ多糖吸入後のラット気道への好

中球浸潤が促進される

○三宅美緒1、森井志歩l、広瀬　泉1、伊藤浩明2、森下雅史2、坂本龍雄1

名古屋大学大学院医学系研究科小児科学1、

あいち小児保健医療総合センターアレルギー科2

６ Effect ｓ of ｓkin applicat ｉｏｎ ｏｆ ｖｏｌａtile or ｇａｎｉｃ ｃｏ ｍ ｐ ｏｕnd ｓ (Ｖ Ｏ Ｃ ｓ) ｏｎ

ｍ ｉｃr ｏｖａｓｃ ｕlar ｌｅａ ｋａｇ ｅ ｉｎ r ａt ｓｋｉｎ

Ｏ Ｓ Ｍ ｏr111) ，Ｋ Ｋ ａto1) ，Ｍ Ｆｕt ａｍ ｕra1) ，I Hir ｏｓe1) ，Ｒ Ｋｉｍ ｕra1) ，K lto2) ，

Ｍ Ｍ ｏｒishita2), Ｔ Ｓａｋ ａｍ ｏt01)

1)Ｄ ｅｐａｒt ｍ ｅｎt ｏｆ Ｐｅｄｉａtric ｓ, Ｎ ａｇｏy ａ Ｕ ｎｉｖｅr ｓitｙ Ｇrad ｕａtｅ Ｓｃｈ ｏｏｌ ｏｆ Ｍ ｅｄｉｃｉｎｅ ，

Ｎ ａｇ ｏｙa 466-8550, Ｊａｐａｎ

２)Di ｖiｓｉｏｎ ｏｆ Ａ １１ｅr ｇ０１０ｇｙ, Aichi Child ｒｅｎ'ｓ Ｈ ｅａｌtｈ ａｎｄ Ｍ ｅｄｉｃａｌ Ｃｅｎtｅr, 0b ｕ

474-0031,J ａp ａｎ
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職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

座長：土橋邦生（群馬大学医学部保健学科）

「最近の遺伝子解析がもたらした喘息の新しい考え方」

檜渾伸之 （北海道大学医学研究科呼吸器内科学）

｢苔 聶司 10 : 20 ～11 : 00

座長：土橋邦生（群馬大学医学部保健学科）

「喘息診療における留意点：喘息死を防ぐために」

馬場研二（愛知医科大学呼吸器・アレルギー内科）

｢画 戸司 11 : 10 ～12 : 10

座長：中渾次夫（群馬大学名誉教授）

「今注目されている即時型アレルギー」

中川武正（聖マリアンナ医科大学内科）

｢莉函剛 13 : 10 ～14 : 10

座長：山口悦郎( 愛知医科大学 呼吸器・アレルギー内科)

｢気管支喘息と喫煙－ ＣＯＰＤとの対比も含めてー｣

谷｢」博之、木村智樹( 公立陶生病院　呼吸器･アレルギー内科)

xm
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職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

シンポジウムⅡ 14 : 10 ～16 : 10

１

「アレルギー疾患発症に関わる環境因子と遺伝因子」

座長：川部　勤（名古屋大学医学部保健学科）

坂本龍雄（名古屋大学大学院医学系研究科小児科学）

座長の言葉

川部　勤

坂本龍雄

(名古屋大学医学部保健学科)

(名古屋大学大学院医学系研究科小児科学)

２。 マウス喘息モデルでの疾患感受性遺伝子の検索

川部　勤（名古屋大学医学部保健学科）

岡本真和（名古屋大学大学院医学研究科　呼吸器内科）

３。アレルギーにおける自然免疫関連遺伝子の役割

一遺伝疫学的アプローチによる検討一

檜潭伸之（北海道大学呼吸器内科学）

４。アレルギー疾患発症に関わる環境因子と遺伝因子

一室内環境中の細菌由来免疫活性物質について一

坂本龍雄、広瀬　泉 （名古屋大学大学院医学系研究科小児科学）

５

腸内細菌叢とアレルギー疾患

伊藤浩明（あいち小児保健医療総合センターアレルギー科）

[和顎] 16 : 10 ～16 : 15
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◇特別講演Ｉ

職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

職業性喘息の発現機構

群 馬 大 学 名 誉 教 授　 中 潭 次 夫

職 業 性 喘 息 は 特 定 の 職 場 環 境 で 働 く 作 業 者 が 、 そ の 職 場 特 有 の 職 業 性 物 質 に 吸 入 曝 露 さ れ た

結 果 、 発 症 す る 喘 息 で あ り 、 一 般 の 室 内 塵 や 花 粉 、 カ ビ な ど に よ る 喘 息 と 比 較 し て 、 ア レ ル ギ ー ・

免 疫 学 的 に は 、 抗 原 の 種 類 や 曝 露 状 況 、 感 作 時 期 、 曝 露 開 始 か ら 発 症 ま で の 感 作 期 間 な ど を 比

較 的 明 確 化 し や す い 、 な ど の 特 性 を 持 つ 。 こ の た め 、 ア ト ピ ー 性 喘 息 の 人 体 モ デ ル と も 考 え ら

れ 職 業 性 喘 息 の 発 症 機 構 の 解 明 は ア ト ピ ー 喘 息 の 解 明 に つ な が る と 考 え ら れ て い る 面 も あ る 。

一 方 、 職 業 性 喘 息 の 臨 床 像 や 気 道 局 所 の 病 態 像 は 非 職 業 性 喘 息 の そ れ と 基 本 的 に 変 わ ら な い の で 、

そ の 発 現 機 構 も 一 般 喘 息 と の 類 似 性 が 想 定 さ れ る 。

職 業 性 喘 息 の 発 現 を 規 定 す る 因 子 は 、 原 因 物 質 （ 抗 原 ） 、 と そ れ に 反 応 す る 生 体 側 の 条 件 （ 免

疫 担 当 細 胞 や 抗 体 ） お よ び そ れ ら に よ る 反 応 に よ る 症 状 発 現 過 程 に あ る 。

１　 抗 原 物 質

職 業 性 抗 原 物 質 は そ の 種 類 、 曝 露 条 件 、 抗 原 性 、 粒 子 の 大 き さ 、 気 道 へ の 沈 着 状 況 、 物 理 化

学 的 性 状 、 刺 激 性 の 有 無 、 な ど が 発 症 要 因 と な る 。 種 類 は 多 岐 に 亘 る が 高 分 子 物 質 と 低 分 子 物

質 と に 大 別 さ れ る 。 前 者 は 小 麦 粉 や ソ バ な ど の 穀 粉 類 、 動 物 の 毛 や ふ け 、 キ ノ コ や 植 物 の 花 粉 、

腔 腸 類 、 蚕 の 体 成 分 、 ラ テ ッ ク ス ・ ゴ ム な ど に 代 表 さ れ る 。 多 く の 場 合 、 ア レ ル ゲ ン 活 性 は 夕

ン パ ク 質 ま た は 蛋 白 の 複 合 体 に あ り 完 全 抗 原 ま た は ハ プ テ ン と し て 作 用 す る 。 後 者 で は Ｔ Ｄ Ｉ，

Ｍ ＤＩ， Ｈ ＤＩな ど の イ ソ シ ア ネ ー ト 類 、 プ ラ チ ナ 塩 、 無 水 フ タ ル 酸 、 米 杉 な ど の 木 材 粉 塵 、

MSIS （ｍｉｃｒｏｍ ０１ｅｃｕlaｒ ｓｕb ｓtａｎｃｅｓ ha ｖｉｎｇ ｂｏth i ｒｒitａtｉｎｇ ａｎｄ ｓｅｎｓitiｚing pr ｏｐｅｒtie ｓ）な ど の 工 業 性

粉 塵 に 代 表 さ れ る が 塩 素 ガ ス や 硝 酸 、 塩 酸 な ど の 蒸 気 （ＲＡＤ Ｓ;r ｅａｃtiｖｅ　 ａｉｒｗａy　dy ｓfｕｎｃtｉｏｎ

ｓynd ｒｏｍ ｅの 原 因 物 質 ）な ど も 最 近 は 職 業 性 物 質 と し て の 範 喘 に い れ る 。 こ れ ら の 場 合 は 完 全 抗

原 と し て よ り は 不 完 全 抗 原 や ハ プ テ ン と し て 働 く 場 合 が あ り 、 ま たMSIS で は 単 純 刺 激 物 質 と

し て 働 く 場 合 、 あ る い 物 理 化 学 的 因 子 で は 、 粒 子 の 大 き さ が 重 要 で 気 道 へ 到 達 可 能 な 大 き さ お

よ び 溶 解 性 、 気 道 へ の 沈 着 度 、 蒸 気 性 、 な ど が 発 症 に 関 与 す る 。 量 的 に は Ｔ ＬＶ（thr ｅｓh01d limit

ｖal ｕｅ）以 下 の 微 量 で も 抗 原 と な り う る 。　 ま た Ｔ Ｄ Ｉで は 気 道 の 上 皮 細 胞 に 取 り 込 ま れ る 際 に 上 皮

細 胞 の 防 御 機 構 を 破 壊 す る 、 あ る い はthio-r ｅｄｏｘ ｈｏｍ ｅｏｓtａｓiｓを 変 化 さ せ る な ど の 特 性 を も つ 。

２　 免 疫 学 的 発 現 機 構

高 分 子 抗 原 に よ る 喘 息 発 症 で は 、 作 業 者 が 曝 露 さ れ て か ら 一 定 期 間 の 後 に 発 症 す る こ と 、 同

程 度 の 曝 露 を う け た 場 合 、 ア ト ピ ー 素 因 を 持 つ 人 に 発 症 し や す い こ と 、 該 抗 原 を 用 い た 皮 膚 反

応 で 即 時 型 反 応 が 観 察 さ れ る こ と 、 吸 入 誘 発 反 応 で 即 時 型 喘 息 や 二 相 性 反 応 が 出 現 す る こ と 、

ま た 特 異 ｌｇＥ 抗 体 が 患 者 の 末 梢 血 中 に 検 出 さ れ る こ と 、 な ど か ら Ｔype l alle ｒｇｙ に よ る も の が 多

い こ と が 推 定 さ れ る 。 中 で も 特 異 ｌｇＥ 抗 体 は こ ん に ゃ く 喘 息 で は 曝 露 患 者 の90 ％ 、 養 蚕 喘 息 で

も95 ％に 検 出 さ れ 、 小 麦 粉 喘 息 、 ソ バ 喘 息 で も 同 様 に 高 頻 度 に 検 出 さ れ て い る 。 1,2 ） ま た ホ ヤ

喘 息 で は ｌｇＥ 上 昇 の ほ か に 末 梢 血 中 の ヒ ス タ ミ ン の 増 加 も 検 出 さ れ て い る 。3 ） 一 方 特 異 ｌｇＧ 抗

体 は 曝 露 さ れ た 健 常 人 で も 高 頻 度 に 検 出 さ れ る の で 「 感 作 」 だ け の 意 味 で 発 症 に は 貢 献 し て い

な い と 推 定 さ れ る 。 こ れ ら の 喘 息 に つ い て は 分 子 レ ベ ル で の 検 討 は な さ れ て い な い が 、 「Th2-

IL-4- ｌｇＥａｂ一肥 満 細 胞 」 系 に よ る 典 型 的 なｌｇＥ ｍ ｅｄｉａted aller ｇｙ に 起 因 す る も の と 考 え ら れ る 。

－ １ －

-
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◇特別講演Ⅱ

核内受容体を介した環境化学物質の毒性メカニズムの解明

～特にＰＰＡＲａの抗炎症作用について～

名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学　那須民江

有害化学物質のリスク評価には、当該化学物質の有害性の情報が必要である。有害

性の情報は疫学研究や動物実験研究から得られるが、後者から求められる場合が多い。

この場合は動物実験からヒトヘの外挿という作業が伴う。動物からヒトに外挿する場合、

不確実係数の設定とメカニズ ムの解明が必要となる。

1980 年代 までは、メカニズムの研究は大変複雑であった。例えば化学物質の代謝酵

素の毒性発現への関 与を明らかにするためには、肝を部分切除したり、薬物代謝酵素

の阻害剤の投与、あるいは、誘導剤、例えばＣＹＰ２Ｂ１を誘導するフェノバルビ タール、

あるいはＣＹＰＩＡ１を誘導 する３メチルコラントレン、あるいはＣＹＰ２Ｅ１を誘導するアル

コール、をあらかじめ投与し、標的酵素の発現や活性の変化と毒性の現れ方を比較す

ることによって、目的を達成 させていた。当然、このような阻害剤や誘導剤を使った

後に目的物質を投与した場合、残存する阻害剤や誘導剤の影響を完全に除 外すること

が難しく、判断を誤る場合がある。特にアルコールが体内に残るとその阻害作用により、

アルコールによる酵素作用を見落とす危険性がある。

1990 年代に入って、種々の遺伝子の ノックアウト動物 、トランスジェニック動物が

開 発され、化学物質の毒性 メカニ ズムの解明に応用されるようになってきた。これら

の遺伝子改変動物 使用の利点は、標的遺伝子の機能解析、毒性のメカニズム解析と毒

性評価が同時にできるという点にある。また、近年、遺伝子のポルモルフイズムの研究、

すなわち分子疫学研究 が行なわれているが、このような分子疫学研究の科学的な証明

をすることがで きるというのは今ひとつの利点である。

今回の研究会では、ペルオキシソーム増殖剤活性化受容体(ＰＰＡＲ)のひとつのサブユ

ニ ットであ るＰＰＡＲ ａ ノ
　ック
アウトマウスを用いて、アルコール性肝障害の発生 が一

義的にＰＰＡＲ い 二依存していること、即ちＰＰＡＲａの抗炎症作用が深く関わっているこ

とを検討 した結果を報告する。

２



那須民江

名古屋大学大学院医学系研究科

環境労働衛生学

昭和46年３月20日

昭和46年４月１日

昭和57年12月１日

昭和58年９月１日

昭和63年９月から

平成４年10月

平成８年11月４日

平成13年６月１日

平成14年１月１日

略 歴
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信 州 大 学 理 学 部 化 学 科 卒 業

信 州 大 学 助 手 と し て 、 医 学 部 衛 生 学 講 座 に 勤 務

講師 に 昇 任

大 阪 大 学 蛋 白 質 研 究 所 に 内 地 留 学 （６ ヶ 月 ）

こ の 間 文 部 省 在 外 研 究 員 （ ４ ヶ 月 ） 、Ｆｉｎｎｉｓh ln ｓtitｕtｅ ｏｆ

Ｏｃｃｕpatｉｏｎａｌ Ｈｅａｌth（ＦＩＯＨ）の 奨 学 金 （ ３ ヶ 月 ） お よ び 学 術

振 興 会 特定 国 派 遣 事 業 （ ５ ヶ 月 ） に よ りＦＩＯＨ で 研 究 に 従 事

（ 計 １ 年 ）

２ 週 間 Ｗ Ｈ Ｏ 主 催 の 発 展 途 上 国 向 け 教 育 コ ー ス 、lnt ｅｍ ａtｉｏｎｌ

Ｃ ｏｕr ｓｅ ｏｆ Ｍ ｏｌｅｃｕla ｒ Ｂｉｏｍ ａrke ｒｓ ｉｎ Ｅ ｎｖiｒｏｎ ｍ ｅｎtａ１ Ｃ ａｎｃｅｒ

Ｅｐｉｄｅｍ ｉｏｌｏｇｙ に 講 師 と し て 参 加 （ 上 海 市 ）

助 教 授 に 昇 任

名 古 屋 大 学 大 学 院 医 学 系 研 究 科 教 授

審議会委員等他の公職への就任状況

環境庁ダイオキシン毒性評価ワーキンググループ

有毒ガス中毒医療対策委員会健康調査委員

長野県環境審議会委員

長野県労働基準協会連合会非常勤講師

長野県松本保健所運営協議会委員

長野県産業廃棄物専門委員会委員

中信地区廃棄物処理施設検討委員会委員

松本市環境審議委員会委員（以上平成13年度で終了）

環境省大気汚染物質評価委員会委員

環境省大気汚染物質レビュー委員会委員

Ｊ Ｏｃｃｕｐ Ｈｅａｌth副編集委員長

長野県産業保健推進センター相談員（以上現在活動中）

３
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◇特別講演Ⅲ

今注目されている即時型アレルギー

聖マリアンナ医科大学内科　中川武正

スギ・ヒ ノキ花粉症や気管支喘息に代表されるアレルギー疾患は、即時型 （ｌｇＥ 依

存性） アレルギ ー反応 が、症状 発現の口 火を切る。一連の過程で アレルゲンによ る

ｌｇＥ抗体の産生誘導 がそのfiｒｓt ｓtｅｐ となるが、このアレルゲンについても従来は問題

とされなかった新規 アレルゲンが、発症機序 において重要視されるようになった。例

えば天然ゴ ムに由来するラテ ックスで ある。このラテックスは、バナナやアボガド、

キウイなどとも交差反応性を示 し、 “ラテックス・果実症候群” と称 されている。さ

らにはブ タクサやシラカバ花粉などは、野菜や果実とも交差反応性を有し、“口腔ア

レルギー症候群”として大きな問題となってい る。また食物 アレ ルギーについても、

ピーナッツやいくらなどが起因アレルゲンとして、近年注目されているし、小麦粉食

品や甲殻類などを食べた後に運動することで発症する“食物依存性運動誘発性アナフ

ィラキシー”も留意すべき病態である。

アレルゲンの同定に当たっては、従来の皮膚テストに加えて血液を用いるin ｖitrｏ評

価法が近年多用されてい る。この分野においても、最近大きな進歩が見られた。1つ

は少量の 血液で多項目のアレルゲンを評価できるＭＡＳＴ などの新展開であり、１つは

ヒ スタミン遊離試験により感作 ・症状発現の経時的・客観的観察が可能になったこと

である。

本講演では、そのほかスギ・ヒ ノキ花粉量の動向や気管支喘息での 血管新生などの

最近の トピックスや、アレルギー治療の今後の方向性を含めて、アレルギー疾患の現

況に関して概説を試みる。

４
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◇特別講演Ⅳ

気管支喘息と喫煙 －ＣＯＰＤとの対比も含めてー

公立陶生病院　呼吸器･アレルギー内科　 谷口博之 、木村智樹

近年、気管支喘息の病態において、繰り返す気道炎症による気道構造の変化( リモ

デリング) および気道狭窄の可逆性の低下が注目 されている。一方、ＣＯＰＤは主 に喫

煙によって生じた肺の炎症反応に基づく進行性の気流制限を呈する疾患でこの気流制

限 には様々な程度の可逆性 を認める、と定義されている。すなわち気管支喘息が不可

逆的 な気流制限 を呈する場合にはＣＯＰＤと病像はオーバーラップし、気管支喘息患者

が喫煙を続けるとさらに鑑別は困難となる。喘息患者における喫煙の影響については

幼少時の受動喫煙が気管支喘息のリスクフ ァクターとなる、とした報告があり、また

最近 、気管支喘息自体がＣＯＰＤのリスクファクターであるとの報告もある。 さらに喫

煙 が気管支喘息の治療効果に影響を与えるとの報告もある。本講演では気管支喘息を

ＣＯＰＤと比較しつつ、気管支喘息と喫煙との関連についてレビューを行う予定である。

また当院において一年以上の吸 入ステロ イド(ICS)の治療歴がある気管支喘息患者の

うち、ＣＴにて気腫性変化を検討しえた141 例を対象に、喫煙との関連を検討した結果

を報告する。喫煙歴が10 pack-ｙｅａｒ以上の症例を喫煙群、10 pack-ｙｅａr未満もしくは喫

煙歴がない症例を非喫煙群とした。喫煙群44例( 男／女:38 ／6例) で平均年齢58.5歳、

罹病期間14.7年、非喫煙群は97 例( 男／女:15 ／82 例) で平均年齢56.0歳、罹病期間

17.5年で男性に喫煙群が有意に多かった(ｐ＜0.0001)。血清ｌｇＥ値は喫煙群1191 1U/ Ｌ、非

喫煙群369 1U/ Ｌ(ｐ=0.0033)と喫煙群で高値であった。1秒率は喫煙群平均63.0％、非喫煙

群67.9％(ｐ=0.0121)、％V50は喫煙群30.0% 、非喫煙群36.6％(ｐ=0.0460)、％DLｕｏ/ＶＡは喫煙

群94.8％、非喫煙群105.6％(p=0.0031)とそれぞれ喫煙群で低値であった。また、ＣＴスコ

アは喫煙群19.5％、非喫煙群15.1％(p=0.0038)と喫煙群 が有意に高値であった。普段の

ＰＥＦは有意差がなく、ヒ スタミンによる気道過敏性 テストは吸入ステロ イド療法導入

前後及び改善後全てで有意な差を認めなかった。結論として、気管支喘息喫煙者では

気腫化か高率で閉塞性障害が強く拡散能の低下を認めた。

－ ６ －
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谷口博之（たにぐちひろゆき）

公立陶生病院医局長兼呼吸器･アレルギー内科部長、名古屋大学医学部医学科臨床教授

昭和54年名古屋大学医学部卒業

昭和61年、名占屋大学医学部第二内科および第二生化学教室にて急性呼吸促迫症候群

（ＡＲＤＳ）の機序に関する研究で博士号取得

以後、公立陶生病院にて呼吸器・アレルギー病学の診療、研究に従事

現在、医局長兼呼吸器・アレルギー内科部長

平成14年より名古屋大学医学部医学科臨床教授、東京医科歯科大学非常勤講師

日本内科学会：指導医

日本呼吸器学会：指導医、専門医 、代議員、雑誌編集委員、用語委員

日本アレルギー学会：指導医、専門医、代議員

日本呼吸管理学会：理事、代議員

日本呼吸器内視鏡学会：指導医、専門医、代議貝

日本臨床腫瘍学会：暫定指導医、アメリカ胸部疾患学会会員

日本呼吸器学会東海地方会評議員、日本内科学会東海地方会評議員

日本アレルギー学会「喘息ガイドライン」委員会ワーキンググループ委員

日本呼吸器学会「び まん性肺疾患ガイドライン」作成委員

日本呼吸管理学会「呼吸リハビリテーションガイドライン」作成委員、

日本呼吸器学会「呼吸器疾患治療用薬品の適正使用を目的としたガイドライン」作成委員

日本呼吸器学会「非侵襲的陽圧換気法（ＮＰＰＶ）ガイドライン」作成委員

日本呼吸器学会/日本呼吸管理学会「酸素療法ガイドライン」作成委員

厚生労働科学研究「びまん性肺疾患調査研究班」、研究協力員

厚生労働科学研究「特発性同質性肺炎の画期的治療法に関する臨床研究斑」研究協力員

厚生労働科学研究「呼吸不全に関する調査研究班」研究協力員

各種学会にて気管支喘息、ＣＯＰＤ、間質性肺炎、ＡＲＤＳ、呼吸リハビリテーション、など

臨床呼吸器病学の各種テーマに関するシンポジストなどを担当

96年：アメリカ胸部疾患学会（ＡＴＳ）の卒後研修プログラムにて急性同質性肺炎 （ａｃｕtｅ

ｉｎtｅｒstitial pneｕｍｏｎｉａ）に関する依頼講演を担当

著書：今日の治療指針、最新内科学大系、呼吸器病レジデントマニュアル編集など

著書30編、英文論文22 編、和文原著論文40 編、総説その他80 編、教育講演およびシンポ

ジウム等を47 回など

－ ７－
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◇教育講演Ｉ

健康食品「アマメシバ」摂取による閉塞性細気管支炎

名古屋大学医学部附属病院呼吸器内科　長谷川好規

閉 塞性 細気 管 支炎 は、末 梢 気道 で あ る細気管 支 領域 の不 可逆 的閉 塞 をき たすこ とに

よ り呼吸 不 全 を呈す る疾患 で あ る。 こ れまで比 較 的 まれ な疾患 と考 え られて い たが、

骨 髄 移 植や 心肺 移 植 など の移 植医 療 に 伴う閉 塞性 細気 管支 炎の 合 併が報 告 され 、新 た

に注 目 を集 めて い る。 原 因 は不 明で あ るこ とが 多い が、 これ まで に報 告 されてい る原

因 とし て、 有 毒 ガス の吸 入 、マ イコプ ラ ズマや ウ イル ス感 染 、膠原 病 や自己 免疫 疾患

などへの合併 がある。 199G年に台湾 からSaｕｒopｕｓ ａｎｄｒｏｇyｎｕs　 （日本名　 アマ メシバ 「天

芽芝 」 、レ ジー ナ スなど ）　 経［1 摂 取 にと も なう閉 塞性 細気 管支炎 の 発症 が初 めて 報

告 された。 アマ メシ バの 原産 地 は東 南 ア ジアの マレ ー半島 から イ ンド ネシ アの熱帯 雨

林 で あり 、 トウ ダ イグ サ科 に属 す る。 台湾 で は、女 性 を中心 に潟 下 作用 によ る ダイエ

ット目的 で 、大 量に 食用 された。 わが国 へは、 カロ チ ノイド、 ビ タ ミンＢ、Ｃ、 タンパ

ク質 、ミネラルの高含量 を宣伝 とし、健康食品として濃縮 された加工 食品 が販売 された。

日本で は 、2003 年に ア マ メ シバ によ る閉 塞性 細気 管支 炎第 １例 目 が報 告 された。引 き

続 き、同時 発症 の親 子例 （第 ２例 目 、第 ３例 目） が報 告 され たため 、2003 年 ９月 ４日

に 内閣府食品安 全委員 会が開 催され、同 ９月12 日に厚生労働 省は食品衛生法に基づ き、

アマ メ シバ 加工 食品 の 販売 を禁 止し た。 台湾 にお け る疫学 調 査研究 に よ る報告 が生 か

さ れるこ と なく 、 日本 で も同 様 の事 例 を繰 り返す こ とと なっ た。 幸い に我 が国 の対応

は早 く 、 アマ メ シバ加 工 食品 の 販売 が 禁止 され たこ とに より 、今 後の 新 たな患 者発 生

はないと思 われ るが、す でに相当量の アマメシバ が流通し消費 されてい ると予想 される。

本 講演で は 、我 が国 に お け る閉 塞性 細 気管 支炎 の臨床 病態 を解 説す ると と もに、 アマ

メ シバに よ る閉塞性 細 気管 支炎 の 日本 の現状 につ いて概 説す る。

８
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1974　3
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1980　3

1980　4

1982　4
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1987　7
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1994　11

2002　7
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名古屋大学講師・医学部附属病院呼吸器内科

1955年11 月18日生（満49才）（本籍　岐阜県）

岐阜県立岐阜高等学校卒業

徳島大学医学部医学科入学

徳島大学医学部医学科卒業

社会保険中京病院臨床研修医

社会保険中京病院内科医員

名古屋大学大学院医学研究科入学

名古屋大学大学院医学研究科卒業

米国カリフォルニア大学医学部ロサンゼルス校研究員

法務技官笠松刑務所医務課長（名古屋大学医学部研究生）

名古屋大学助手・医学部附属病院第一内科

名古屋大学講師・医学部附属病院呼吸器内科

現在に至る。

学会活動：

１）日本内科学会

２）日本呼吸器学会

３）日本アレルギー学会

４）日本結核 病学会

５）日本肺癌学会

６）日本気管支鏡学会

認定医( Ｄｅｃｅｍｂｅr 21, 1990)研修医指導医(1997)

認定医( Ａｐｒ117,1993) 指導医(Ap ｒ1130,1995)

評議員(Ap ｒil,1996) 国際 委員(Jｕｎｅ,1998)

将来 計画委員(J ｕｎｅ,2000)

学術 部会設立準備委員(Sept ｅｍｂｅｒ,2002)

認定医( Ａｐｒ11 1, 1991) 専門医(Ap ｒ111,1994)

指導 医(Ｍａｒch,2005) 評議員( Ｏｃtｏｂｅr 28, 1992)

理 事(Ap ｒ11,2001-05) 評議員(Ap ｒ11 1, 2000)

教育 委員(Apr1117,1999)

結核病学 会総 会プ ログラム委員(1998-2000)

評 議員( Ｏｃtｏｂｅr 29, 1998) 学術委員(2001-2003)

評議員(Ｊａｎｕａｒｙ 1, 2000)

７ ） 日 本 臨 床 腫 瘍 学 会　　　 暫 定 指 導 医

8 ） Ａｍ ｅrｉｃａｎ Ｃ０１１ｅｇｅ ｏｆ Ｃｈｅｓt Phy ｓｉｃｉａｎｓ Ｆ.Ｃ.Ｃ.Ｐ（Ｄｅｃｅｍｂｅｒ 03 ， 1993 ）

9 ） Ａｍ ｅrｉｃａｎ Ｔｈｏｒａｃｉｃ Ｓｏｃｉｅtｙ Ｆｕ１１ Ｍ ｅｍ ｂｅｒ

珀 ）C ｕrｒｅｎt Ｍ ０１ｅｃｕlar Ｍ ｅｄｉｃｉｎｅ （Ｂｅｎtｈａｍ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｐｕbliｓher ｓ）、Edit ｏｒial boa ｒd.

11 ） そ の 他 加 入 学 会　 日 本 癌 学 会　　 日 本 遺 伝 子 治 療 学 会　 日 本 感 染 症 学 会

－ ９ －
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◇教育講演Ⅱ

｢最近の遺伝子解析がもたらした喘息の新しい考え方｣

北海道大学医学研究科呼吸器内科学　檜渾伸之

1989 年 にい わゆる アトピ ー体質 と染色体11q13 領域 の遺伝的 な連鎖 が報告 されて以 降、

こ れ まで に非 常 に 多く の遺 伝 子領 域 や遺 伝子 と喘息 や他 の アレ ル ギー疾患 と の連 鎖や

関 連 が報 告 さ れて き た。 これ ら 多数 の遺 伝子 解析 の結 果は 、個 々の 遺伝子 が 持つ 影響

力 が非常 に小 さい こと 、 ま たそ のた めに有 意 な連 鎖や 関連 の報 告を 再現 する こと が容

易で は ない こと を明 ら か にし た。 さらに個 々 の遺 伝子 の効 果 が環境 の影 響を 大 きく受

け て 変化 す るこ と も 、最近 の 検討 か らよ り明 らか な事 実 となっ て きた。 すく なく と も

現 時 点で は 、個 々の 遺 伝 子型 に よっ て喘息 病態 を 区別 し 、 また個 々の薬 剤に 対す る反

応 性 の違 い を判 断す る た めの治 療 前遺 伝子 診断 を 正当 化す る ほどの 確固 たる 科学 的 な

根 拠 は得 ら れて い ない 。 翻っ て 、喘息 遺 伝子 、 アトピ ー遺 伝子 と言 え るほど の強 い 影

響 力 を持っ た遺 伝子 （変異 ） は存在 し ない と考 えるの が自 然 かもし れない。

ヒ トの 遺伝子 には非常 に 多くのＶａｒiatｉｏｎが存 在する （一塩 基 多型ＳＮＰで約300 万個 ）。

多 くの場 合 、 たと え その変 異 が遺 伝 子の機 能 に何 ら かの影 響 を与 える にして も、こ れ

らの 遺伝 子変 異 が それ 自 体で 決定 論 的 な意味 を持 つ こと は考 えに くい。 人類 は 、 まさ

に環 境の 変 化に 順応 す る こと で 進化 して き た。生 命 として の 可塑性 を 制御す る 基本 的

な機構 が遺伝 子の変 異にあ ると 考え られ、 もし個 体間に遺 伝的 な異質性 がなかっ たら、

す で に 人類 はあ る種 の 感 染症 に よっ て絶滅 し てい た か もしれ ない。 もしほ とん どの 遺

伝子 変異 が 環境 に拠 らない 決定 論的 な 意味 し か持 た ない ので あれ ば、 サル はヒ トに 進

化 す る こと は なか っ たか もし れ ない 。喘息 などの あ りふ れ た疾患 を理 解す るた め に も

環 境 が重 要 、遺 伝 子 が重 要とい っ た単純 な議 論に 終始 す るの では なく 、環境 と 遺 伝子

との 相互 作 用の な かで の遺 伝 子 の働 き 、す な わち 生 体内 での 統合 的な 遺伝子 の機 能 を

理 解 する こと が今 後益 々、重 要 に なっ てくる。

このよ う な状 況 の中 、 これ ま での 数 多くの 喘息 や アレ ル ギ ーに おけ る遺 伝疫 学的 な

解析 は喘 息 病態 を 構成 す るい く つ かの 経路 （ｃｏｍｍｏｎ ｐａthｗａy） の存 在と その 重 要性

を明 ら かに して き たと い う点 で 特 に 意義深い 。 Ｃｏｍｍｏｎ ｐａthｗａｙの解 明 は喘息 病態 の

理 解 を深 め る と同時 に 、こ れら のｃｏｍｍｏｎ ｐａthｗａｙを ター ゲッ トにし たよ り特 異的 な

喘 息 治療 の 進歩 に も寄 与 す るこ と が期待 され る。 今 回の 講演 で は具体 的に は アレ ル ギ

ー性 の炎症（例 えばIL-4/IL-13 、IL-17F 、ＲＡＮＴＥＳ、ＦＣＥＲＩＢ）、交感神 経系 （ＡＤＲＢ２、

ＣＨＲＭ１）、自然 免疫 関連（ＭＩＦ、ＴＬＲｓ、ＣＡＲＤs）、 さら には気 道 リモデ リン グ（PA11 、

ＡＤＡＭ３３）と い った そ れぞ れ喘 息 病態 を形 成 する 上で 重 要 なｃｏｍｍｏｎ ｐａthｗａｙを 構成

す る遺伝 子 群 につ い て 、 これ まで の 我 々のＧrｏｕｐの 検討 結 果 も含め た 遺伝 解析 の 結果

を 紹 介し 、そ れら を踏 ま えた上 で気 管 支喘 息の 病態 につ いて 考察 したい。

－10 －



氏　　 名：

生年 月日：

所属・職名：

勤務先 住所：

学歴：

昭和54年３月

昭和55年４月

昭和61年３月

職歴：

昭和61年６月１日

昭和63年６月１日

平成７年10月１日

平成10年４月１日

平成13年８月１日

平成15年３月１日

学　 位：

専門領域：

所属学会：

格

賞

資

受

略 歴
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檜潭伸之

昭和35年7月18日（44歳）

北海道大学大学院医学研究科呼吸器内科学分野・助教授

060-8638　札幌市北区北15条西7丁目　北海道大学医学研究科

Ｔｅｌ : 011-716-1161（5911）、ＦＡＸ : 011-706-7899

E-ma11 : nhiｚａｗａ＠ｍｅｄ.hokｕdai.ａｃjp

徳島県立城北高校

北海道大学医学部

北海道大学医学部

昭和63年５月31日

平成７年９月31日

平成10年３月31日

平成13年７月31日

平成15年２月28日

現在に至る

卒業

入学

卒業

国 立国 際 医 療 セ ン タ ー　 内科 研修 医

北 海 道 大 医 学 部附 属 病 院　 第一 内 科　 医 員

ジョンズホプキンズ大学喘息アレルギーセンター研究員

北海 道大 医 学 部 附属 病 院　 第一 内 科　 助 手

北海 道 大医 学 部 附属 病 院　 第一 内 科　 講 師

北 海 道 大 学 呼吸 器内 科 学 分野　 助 教 授

北海道大学医学博士( 平成７年９月)

呼吸器内科学、アレルギー性肺疾患、気管支喘息

日本内科学会、日本呼吸器学会( 代議員) 、

日本アレルギー学会(評議員) 、日本人類遺伝学会、

アメリカ胸部疾患学会、肺癌学会、呼吸器内視鏡学会

内科認定医・専門医、呼吸器学会専門医、アレルギー学会専門医

(1)第9回(1999 年) 北陸製薬、アレルギー協会アレルギー学術奨励賞

｢高親和旧ｇＥ受容体β鎖遺伝子プロモーター領域の変異がアレルギー疾患

にもたらす遺伝的影響に関する研究｣

(2)第28回(1999 年)かなえ医学助成金受賞(財団法人かなえ医薬振興財団)

(3)2001年度日本アレルギー学会・日本アレルギー協会アストラゼネカ

喘息研究奨励賞｢ 気管支喘息感受性遺伝子の探索一気道炎症、気道過敏性

に着目した候補領域、候補遺伝子の検討－｣

(4)2002年度日本アレルギー学会・日本アレルギー協会アストラゼネカ喘息

研究奨励賞｢ 気道における包括的遺伝子発現、タンパク質発現に基づいた

喘息感受性遺伝子の同定｣

－11 －
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◇教育講演Ⅲ

喘息診療における留意点：喘息死を防ぐために

愛知医科大学呼吸器・アレルギー内科　馬場研二

喘息診療においては，吸入ステロイド療法の導入により気管支喘息発作の入院事例

は激減し，喘息死もわずかではあるが減少傾向にある．しかし，致死的発作を起こす

例は決して皆無ではなく，それを防ぐ方策はガイドラインを基本とすることは当然で

はあっても，それに加えた様々な視点からのアプローチが必要と考えられる．本教育

講演では，ステロイド吸入薬の用量設定やステップダウンにおける留意点，そして地

域における喘息診療に関する中核病院（専門医）と開業医（一般医）との連携の重要

性について述べたいと考えている．

ステロイド吸入薬のコンプライアンス維持が喘息死のリスクの軽減に寄与する事は

すでに明らかであるが，コンプライアンスの維持のための方略として，あくまで適応

症例を考えてという前提はあるものの，やはりステップダウンは有効な手段の1つと

考えられる．これはステロイド吸入薬による副作用軽減の意味もある．しかしその方

法については未だ明確なものはない．多くの文献的な報告では，一度に50％以上減量

すると，かなりの率で再燃するようである．しかも，どこまでも減量できるわけでは

決してない．自験例から考えると，ベクロメサソン吸入薬に換算して，400_ｇ/day程

度の維持が必要な場合が多い．そのためにロイコトリエン措抗薬などの併用薬を要す

る場合もある．

致死的喘息発作の入院をはじめ，喘息発作で入院する患者の背景を知ることは，薬

物療法の工夫とは別の視点でまた重要なポイントである．すでに多くの調査で明らか

にされているように，患者側，医師側にそれぞれの要因がある．最近の6年間で当科

へ喘息発作で入院した患者の背景を見ると，やはり長期管理をしっかりと受けていな

い患者が入院している場合が多い．しかも致死的喘息発作のリピーターが複数存在す

ることも認識すべきである．そういう事例を経験するにつけ，専門医を擁する中核病

院と一般開業医との連携が不可欠であるとの思いが最近強くなっている．すでにいく

つかの地域でそうした連携に関する様々な試みが始まっている．これらに関する内容

も本講演で取り上げたいと考えている．
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昭和56年（1981年）名古屋大学医学部卒業

1981-1982　　大垣市民病院研修医

1982－1986　　名古屋大学大学院医学研究科修了（内科学第２講座）

1986－1988　　米国ペンシルバニア大学医学部（生理学教室）

1990－　　　　愛知医科大学内科学第3講座講師

2001 2月一　　愛知医科大学附属病院呼吸器・アレルギー内科副部長

2004 5月一　　愛知医科大学医学部内科学講座（呼吸器・アレルギー内科）助教授

日本内科学会認定医

日本呼吸器学会専門医、指導医、評議員

日本アレルギー学会専門医、指導医 、評議員

日本アレルギー協会評議員

日本臨床腫瘍学会暫定指導医

インフェクション・コントロール・ドクター（ＩＣＤ）（日本感染症学会）

専門領域（呼吸器病学，特に以下の領域）

気管支喘息などのアレルギー性呼吸器疾患の病態，治療・管理

ＣＯＰＤの治療・管理

院内感染対策

13

‾　　　　　　 ｉ



職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

◇シンポジウム1

「化学物質への職業暴露と健康影響評価　一殺虫剤への曝露を中心としてー」

◇シンポジウム1－1

座長のことば

座長　　近藤高明（名古屋大学医学部保健学科）

柴田英治（愛知医科大学衛生学）

農薬は農業生産の向上に対して大きな貢献を果たしてきたが、人体や生態系に対す

る急性、慢性、残留の様々な毒性をもたらす。急性毒性が強いパ ラチオンはすでに使

用が禁止されており、難分解性のために長期にわたり残留のおそれがあるＤＤＴやＢＨＣ

は登録から抹消 されている。それらにかわって、毒性が低く分解しやすく、低用量で

効果を発揮する新たな農薬が次々と開発されてきた。

防疫用殺虫剤としても、近年は有機りん系殺虫 剤の使用が減少し、高い ノックダウ

ン効果と殺虫効果を示すピレスロ イド系の使用量が増加している。しかし低濃度の慢

性的な暴露がアレルギ ー症状や健康に及ぼす影響に関しては検討が十分ではないと考

えられる。

本シンポジウムでは、殺虫剤への職業的暴露影響の基礎的な分析手法、集団を対象

にした疫学的な調査結果をとりあげ、農薬や殺虫 剤の人体への健康影響評価の手法に

ついて討論を行う。また時代の変遷にともなって出現する新たな職業カテゴリーでは、

従来みられない使用状況での化学物質への暴露の可能性 が潜んでおり、本シンポジウ

ムではその事例をとりあげて職業暴露 を考察する上での一助としたい。
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◇シンポジウム1－2

衛生害虫防除作業者の肝機能検査値の経時的・季節的変動

近 藤高 明1、五藤 雅博2、柴 田英治3 、鈴木隆 佳1 、山 田 智絵1、 今井亮 太1、 上山　 純4 、

斉藤　 勲5、上島 通浩6、深 谷 幸生7 、高木 健次1 、高木 健三1

1名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻、2五藤労働衛生コンサルタント事務所、

3愛知医科大学医学部衛生学、4名古屋大学附属病院、5東海コープ事業連合商品安全検査センター、

6名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、7愛知文教女子短期大学

【緒言】防疫用殺虫剤として有機リン系殺虫 剤の使用量が減少し、ピレスロイド系殺

虫剤の使服量が相対的に増加している。それに伴い 、抗コリンエステラーゼ作用機序

を介しての人体への毒性は低下していると考えられる。我々は、日常的に殺虫剤の散

布作業 を行っている愛知県内の衛生害虫防除作業者を対象に、過去20 年以上にわたり

春季と秋季に継続的に健診を実施してきた。本研究 は健診でえられた肝機能検査値の

経年的変動を分析することで、撒布時使用殺虫 剤の経時的変化との関連 を明らかにす

ることを目的とする。

【方法】1989 年春季から2002 年春季にかけて、年2回実施 された衛生害虫防除作業を

行う業者団体主催の特殊健康診断のデータから、肝機能検査値として血清コリンエ ス

テラーゼ（Ｃｈｅ）、ＡＳＴ、ＡＬＴ、７ ＧＴＰ、および総蛋白値 （ＴＰ）を用いた。ただし

Ｃｈｅの測定法が1994 年秋季から変更されているので、今回の 分析では1994 年秋季を初

回健診と見なした。統計解析ではそれらの検査値 を結果変数として、初回健診からの

期間を主たる予測変数として扱い、年齢、季節 （春、秋） 、年齢 、肥満度 （ＢＭＩ、

kg/m2 ）を調整変数にし た多変量解析モデルをあてはめた。ただし同一個人の異なる

時期での繰り返し受診が多く見られるので、それに伴う内部相関を補正するために、

一一般線型混合モデルを用いた。計算には名古屋大学情報連携基盤センターで 、SAS 8.2

を用いた。

【結果】Ｃｈｅについては、有意な（pく0.05 ）経時的上昇を示す結果が得られ、秋季は

春季よりも有意に低値であった。また肥満度や年齢との正の関連も有意であった。こ

れに対し、y ＧＴＰ、ＡＳＴ、ＡＩＴでは経時的変動、季節間変動のいずれも有意ではなか

った。一方、ＴＰでも経時的上昇と季節間変動が有意であり、年齢とは負の、肥満度と

は正の有意な関連が見られた。

【考察】衛生害虫防除作業者のＣｈｅの経時的上昇傾向は、撒布 殺虫剤の種類の変更に

ともなう作用機構の変化や毒性の低下を反映すると考えられる。またＣｈｅの季節間差は、

撒布作業従事時間や撒布量の季節間差を反映すると考えられる。これらの結果は、受

診者の他の肝機能検査値の変動とは一致しないことから、Ｃｈｅの変動は肝機能とは独

立した殺虫剤曝露の直接的影響と考えられる。 ＴＰもＣｈｅと平行し た経時的変動 を示し

たが、これについては対照群との比較など、別途、検討が必要と 考えられる。
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◇ シン ポ ジウ ム1 －3

衛生害虫防除作業者のピレスロイド系殺虫剤散布状況とアレルギー様症状との関連

鈴 木隆 佳1、 山田 智絵1 、今井亮 太1、上山純2 、斉藤 勲3、上島 通浩4、五 藤雅博5 、

柴 田英 治6 、深谷 幸生7 、近藤 高明1 、高 木健次1、高 木健三1

1名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻、2名古屋大学附属病院、

3東海コープ事業連合商品安全検査センター、4名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、

5五藤労働衛生コンサル タント事務所、6愛知医科大学医学部衛生学、7愛知文教女子短期大学

【緒 言 】 近 年 、 防 疫 用 殺 虫 剤 と し て 、 有 機 リ ン 系 殺 虫 剤 の 使 用 量 が 減 少 し ピ レ スロ イ

ド 系 殺 虫 剤 の 使 用 量 が 相 対 的 に 増 加 し て い る 。 こ の ピ レ スロ イド 系 殺 虫 剤 は ア レ ル ギ

ー と 関 連 性 が あ る こ と が 過 去 に 報 告 さ れ て い る 。 今回 我 々 は 日 常 的 に 殺 虫 剤 の 散 布 作

業 を 行 っ て い る 愛 知 県 内 の 衛 生 害 虫 防 除 作 業 者 に お け る ピ レ スロ イ ド 系 殺 虫 剤 散 布 状

況 と ア レ ル ギ ー 様 症 状 と の 関 連 性 に つ い て 調 査 ・検 討 し た 。

【方 法 】2004 年12 月 に 実 施 さ れ た 、 衛 生 害 虫 防 除 作 業 を 行 う 業 者 団 体 が 主 催 す る 特 殊

健 康 診 断 の デ ー タ を 解 析 し て 行 っ た。 あ ら か じ め 自 記 式 問 診 票 に 記 入 を 依 頼 し 、 問 診

票 か ら ピ レ ス ロ イ ド 系 殺 虫 剤 散 布 の 有 無 （健 診 前1 ヶ 月 以 内 、 健 診 前3 日 以 内 ） と ア レ

ル ギ ー様 症 状 に つ い て の 問 診 デ ー タ （健 診 日以 前 ６ ヶ 月 間 の 症 状 、 殺 虫 剤 散 布 作 業 時

の 症 状 ） を 抽 出 し 、 Ｍａｎｎ-Ｗｈｉtｎｅｙの 順 位 和 検 定 を 用 い て 関 連 性 を 検 討 し た 。 ま た、 ピ

レ ス ロ イ ド 系 殺 虫 剤 の 尿 中 代 謝 産 物 で あ る３ＰＢＡ（3-ｐｈｅｎｏｘｙｂｅｎｚｏｉｃ ａｃｉｄ）を 測 定 し 、

３ＰＢＡと 散 布 の 有 無 お よ び３ＰＢＡと ア レ ル ギ ー様 症 状 につ い て の 関 連 性 をＭａｎｎ-Whit ｎｅy

の 順 位 和 検 定 、 お よ びSpea ｒｍａｎの 順 位 相 関 係 数 を 用 い て 検 討 し た。

【 結 果 】 健 診 前 １ ヶ 月 以 内 に お け る 散 布 の 比 較 で は 、 無 に 対 し て 有 で は 過 去 ６ ヶ 月 間

の 症 状 で 「 目 が 赤 く な る 」 と い う 項 目 お よ び 殺 虫 剤 散 布 作 業 時 の 症 状 に お け る ［ 鼻 水

が 出 る］ 、 「喉 が い が ら っ ぽ く な る 」 、 「咳 ・ く し ゃ み が 出 る 」 と い う 項 目 に お い て

有 意 な 差 が み ら れ た 。 ま た３ＰＢＡ と 散 布 と の 関 連 性 で は 、 健 診 前 ３ 日 以 内 、 健 診 前 １

ヶ 月 以 内 ど ち ら に お い て も 有 意 な 差 が 認 め ら れ た 。 ３ＰＢＡと ア レ ル ギ ー 様 症 状 の 項 目

との 関 連 性 で は 、 散 布 作 業 時 の 「鼻 水 が出 る 」 と い う項 目 で有 意 な相 関 が 認 め ら れ たが 、

「喉 が い が ら っ ぽ く な る 」 「咳 ・く し ゃ み が 出 る 」 の 項 目 で は 有 意 な 相 関 は な い も の

の 強 い 傾 向 が 認 め ら れ た 。

【考 察 】 問 診 デ ー タ か ら の 結 果 よ り 、 ピ レ ス ロ イ ド に よ る 刺 激 ま た は ア レ ル ギ ー様 症

状 で あ る 可 能 性 が 推 測 さ れ た 。 ま た3PBA と ア レ ル ギ ー 様 症 状 に つ い て の 結 果 よ り 、

暴 露 量 に 比 例 し て 粘 膜 症 状 が 強 く な る 傾 向 が あ る こ と が 示 唆 され た 。 今 後 は ア レ ル ギ

ー 様 症 状 だ け で な く ア レ ル ギ ー に 関 連 し た 指 標 に つ い て 検 討 し て い く 必 要 性 が 示 唆 さ

れ た。 ま た散 布 作 業 頻 度 に は 季 節 差 が あ るの で 、 季節 間 の 調 査 ・検 討 を行 う予 定 で あ る。
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◇シンポジウム1－4

尿中有機リン系殺虫剤代謝産物測定法の基礎的検討と応用

上山　 純1、近藤 高明2、 五藤 雅博3、柴田英 治4、 鈴木隆 佳2、山 田 智絵2、今 井亮 太2、

斉藤　 勲5、上島 通浩6、深 谷 幸生7 、高木 健次2、 高木 健三2

1名古屋大学附属病院、2名古屋大学大学院医学系研究科医療技術学専攻、

3五藤労働衛生コンサルタント事務所、4愛知医科大学医学部衛生学、

5東海コープ事業連合商品安全検査センター、6名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学、

7愛知文教女子短期大学

【目 的】有機 リ ン系 化 合物 は、 農薬 や殺虫 剤 と して 世 界中で 使 用 され てい るた め 一般

環 境 中に も存 在して お り、 低濃 度で慢 性的 な 暴露 が 人体 に 及ば す 影響 につ い て 今後 検

討 す る必 要が ある。 我 々は有 機 リ ン系 化合 物 暴露 評 価の バ イ オマ ー カー とし て注 目 さ

れて い る有 機 リ ン系 化 合物 の尿 中代 謝産 物 、 ジ アル キル リン酸(ＤＡＰ)の迅 速 、 簡 便 か

つ 高感度 な測定 法の 確立 を目指 し 、各種検討 を行 った。

【方 法】有機 リン系化 合物 の代 謝産物 で あ るＤＡＰの うち 、ジ メチ ル リ ン酸(ＤＭＰ)・ ジ

ェ チル リ ン酸(ＤＥＰ)・ジ メチル チオ リ ン酸(ＤＭＴＰ)・ジェ チル チ オ リ ン酸(ＤＥＴＰ)を測

定 対 象と した 。尿 にＤＡＰ溶 液 を最 終濃度50 μｇ/Ｌと な るよ う添 加 し た もの を用 い て 、

抽 出 、誘 導体 化 、 精製 の 至適 条 件 を検討 し た 。 測定 に は パ ーキ ンエ ル マ ー社 製 ＧＣ／

ＭＳを用い た。

【結果 ・考察 】 ペ ン タフル オロ ベ ンジル ブ ロマ イド を用い たＤＡＰ誘導 体化 反 応で は 、

ＤＭＴＰからＤＭＰ、ＤＥＴＰからＤＥＰへの 変換 が容 易 に 起こ る。 我 々 は尿 に亜 硫酸 ナ ト リ

ウム10 mg/ml を添加 す るこ とで これら の変 換 を1 ％以下 まで抑 制 し 、 さらに 誘導 体化

反応 時 間を大 幅 に短縮 す る こと に成 功 し た。 サ ンプ ル濃縮 時 に おけ る液 性 は炭 酸 カ リ

ウ ムを用 いてｐＨ６ に調整 し た場 合 が最 も高い 回収 率 で ある こと を明 らか に した 。 検出

限 界 は5ml の尿 を使用 し た場 合 、ＤＡＰ ０.1 ，0.3μｇ/Ｌで あり 、こ れ までに 報 告 され てい

る測 定 法より も優 れ た感度 を達 成す るこ と がで き た。一 般 健常 人( ｎ=23) の尿 中ＤＡＰ

の幾何平均 値は16.6 μｇ/Ｌ、ＤＥＰ １.0μｇ/Ｌ、ＤＭＴＰ１.3μｇ/Ｌ、ＤＥrP 1.0 μｇ/Ｌで あっ た。

こ れらの 結果 より 、今 回我 々 が確 立し た測定 系 は 、迅 速 かつ 高感 度 に尿 中ＤＡＰを測 定

で き、一般 環境 中におけ る有機 リン系 化合物 のヒ トヘの 暴露評 価に 十分に 適用で きる、

優れ た測定 法で ある こと が示 唆 され た。
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◇ シ ンポ ジウ ム1 －5

ネイル アート作業者 にみられた化学物質過敏症状

愛知医科大学医学部衛生学　柴田英治

名古屋大学大学院医学系研究科環境労働衛生学　上島通浩
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職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

◇シンポジウム2

｢アレルギー疾患発症に関わる環境因子と遺伝因子｣

◇シンポジウム2－1

座 長

座長のことば

川部　勤（名古屋大学医学部保健学科）

坂本龍雄（名古屋大学大学院医学系研究科小児科学）

アレルギー疾患は、遺伝因子と環境因子の相互作用によって発病する。気管支喘息

の発症における遺伝因子の関与は73 ％であるとする報告があるが、アレ ルギー疾患 は

同時に多数の遺伝子が関与している複雑遺伝子疾患であり、遺伝因子の解明はまだな

されていない。

一方環境因子は従来アレルギー反応の原因物質に注目 され、回避もしくは除去する

ことによるアレルギー疾患の根本的治療、さらに発病予防の対策としての意義 が重要

視 されてきた。しかし、単にアレルゲンなどの原因物質のみではなく乳幼児期の衛生

的環境により 、その後の アレルギー疾患発症が左 右されるという衛生仮説（hyｇｉｅｎｅ

ｈyｐｏtheｓis）はその基礎医学的機構が判明しつつあるからことからも最近注目されている。

乳幼児期の環境が一生のアレルギー体質を左 右するという衛生仮説は現在9割がな

んらかのアレルゲンに感作され、その約半数は、実際 に、なんらかの過敏症状 を示 す

患者であるという日本人青年男子の状況を将来改善することが期待できる発症予防 の

戦略についても示唆するものである。

本シンポジウムでは環境因子を考える上で重要な衛生仮説を基調としてTh1/Th2 サ

イトカイン・バランスに関係する「室内環境中の細菌由来免疫活性物質について」お

よび「腸内細菌叢とアレルギー疾患」 を、また遺伝因子については環境因子の影響な

しに解析で きるマウス喘息モデルでの疾患感受性遺伝子の検討について、さらに最近

のヒトでの知見をその解析法とともに講演していただき、このシンポジウムをアレル

ギー疾患の発症に関わる遺伝因子と環境因子について考える場としたい。
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◇シンポジウム2－2

マウス喘息モデルでの疾患感受性遺伝子の検索

川 部　 勤1)、岡 本真和2)

1)名古屋大学医学部保健学科、2)名古屋大学大学院医学研究科　呼吸器内科

気管 支喘 息 は 、環 境 要因 と遺 伝 要因 が関 与し た多 因子疾 患 であり 、 ま た同 時 に多 数

の 遺 伝子 が関 与 して い る 複雑遺 伝子 疾 患で ある。 その ため気管 支喘 息 の ゲ ノム的解 析

は 困 難で あ り、 未 だ決 めて とな る 遺伝 子は同 定 さ れてい ない 。気 管支 喘息 の責 任遺 伝

子 の検 索 に おい て 、環 境因 子の 関 与は 重要 であ り 、環境 因子 を同 一 にで き純 粋に遺 伝

要 因 が解 析 で きる とい う点 で動 物 疾患 モデ ル を用い ての 解析 は非 常 に有用 な 手段 と考

えら れる 。我 々 は、リコ ンビ ナント・ インブレッド （RI ）系 を 用いて 、気 管支 喘息 の遺

伝 要 因 の ゲ ノ ム的 解 析 を 行 っ て き た 。 我 々 が用 い るＳＭＸＡリ コ ンビ ナ ン ト 近 交 系

（ＳＭＸＡ-RI系） マ ウ スは、SM/J 系 とＡ/J系 マウ スの 両系 間F2 から 兄妹 交配 を繰り返 し

た30 系 統 から なる 本格 的 なRI 系 で あ る。既 に先 祖型 で あるSM/J 系 とＡ/J 系の 間で 全染

色 体上 に わ たり 多 型 を示 す500 遺 伝 子 座 の 標識 遺 伝 子に つい てStｒａｉｎ　 Ｄｉｓtｒibｕtｉｏｎ

Ｐａttｅrｎｓが確定 さ れてい る。 このＳＭＸＡ-RI系 マ ウ スを卵 白 アル ブ ミン（ＯＶＡ）に より感

作 し 、そ の後3 日 間ＯＶＡを吸 入暴露 す るこ とで喘 息 モ デル を作成 し た。 また 、気 管 支

喘 息 の 病態 に関 与 す る表 現 型 を即 時 型喘 息反 応 （ｌｇＥ値 ） 、好 酸球 の 気道 へ の集 積 、

お よび 気 道 過敏 性 に 分 けて 解 析 し た。3 つ の表 現 型 を数 値化 しＱＴＬ解 析 を行 な うこ と

に より 疾患 感受 性 遺 伝子 を探 索 し た。 さら にコ ンソ ミック ・マウ スを 用い た 解析結 果

も 報告 し 、現 在 まで 報 告 されて き た喘息 感受 性遺 伝 子の 責任 遺伝 子座 や 解析方 法 と比

較 しな がら 紹介 す る。
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◇シンポジウム2－3

アレルギーにおける自然免疫関連遺伝子の役割

－遺伝疫学的アプローチによる検討一

北 海 道 大 学 呼 吸 器 内 科 学　 檜 渾 伸 之

遺 伝 子 再 構 成 に よ っ て そ の 多 様 性 を 獲 得 す る 獲 得 免 疫 （ａｃｑｕirｅｄ ｉｍｍｕnity ） と 違 っ

て 自 然 免 疫 （ｉｎｎａtｅ ｉｍｍｕnitｙ） は い く つ か の 限 ら れ た 受 容 体 （patt ｅｒｎ r ｅｃｏｇｎｉtｉｏｎ

rｅｃｅｐtｏrs;　ＰＲＲｓ） に よ っ て 感 染 病 原 体 （pat ｈｏｇｅｎ-ａｓｓｏｃｉａtｅｄ　ｍｏｌｅｃｕlar patt ｅｒｎｓ;

ＰＡＭＰｓ） を 幅 広 く 認 識 し 、 そ れ ら の 病 原 体 を 攻 撃 す る と と も に 、 そ の 後 の 獲 得 免 疫 の

活 性 化 に 重 要 な 情 報 を 提 供 す る 。 これ ま で の 検 討 か ら 、 自 然 免 疫 系 を 構 成 す る 分 子 群

を コ ー ド す る 遺 伝 子 に は 個 々 の 遺 伝 子 機 能 に 大 き な 影 響 を 与 え う る 変 異 が 数 多 く 存 在

す る こ と が わ か っ て き た 。 一 方 、 最 近 の 疫 学 的 検 討 で は 特 に 乳 幼 児 期 の 細 菌 感 染 な ど 、

ＬＰＳへ の 暴 露 低 下 が ア レ ル ギ ー や 自 己 免 疫 疾 患 の 発 症 増 加 と 強 く 関 連 す る こ と を 示 し

て お り 、 免疫 系 が 成 熟 し て い く た め に は 乳 幼 児 期 に 感 染 症 に よ る 自 然 免 疫 系 を 介 し た

適 切 な 刺 激 が 必 要 で あ り 、 最 近 の 感 染 症 の 減 少 は 免 疫 系 の 成 熟 を 妨 げ 、 結 果 と し て 喘

息 や ア トピ ーの 発 症 率 増 加 の 一 つ の 要 因 と な っ て い る と す る 仮 説 （衛 生 仮 説 ） が こ こ

に存 在 す る 。

Ｍａｃrｏｐｈａｇｅ ｍｉｇｒａtion inhibit ｏｒｙ ｆａｃtｏｒ （ＭＩＦ）はＴ細 胞 を 始 め 種 々 の 免 疫 担 当 細 胞 か

ら産 生 され 、Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅの 活 性 化 や 抗 原 特 異 的Ｔ圈 胞 応 答 に おい て重 要 な 役 割 を有 す る 。

さ ら に 、ＭＩＦは 抗 原 提 示 細 胞 上 のＬＰＳの 受 容 体 で あ るＴｏＩＨｉｋｅ rｅｃｅｐtｏr 4 （ＴＬＲ４）の 発 現

を九 進 さ せ 、ＬＰＳに よ る シ グ ナ ル 伝 達 に 影 響 を 与 え る 可 能 性 が あ る 。 Ｍ ＩＦ遺 伝 子 は 染

色 体22q11 に 存 在 し 、 こ れ は 最 近 の ア ト ピ ー を 対 象 と し た ゲ ノ ム ワ イ ド 連 鎖 解 析 に て

有 意 な 連 鎖 が 報 告 さ れ た 領 域 で あ る 。 我 々 の 検 討 で は 同 遺 伝 子 の プ ロ モ ー タ ー 領 域 に

存 在 す る 多型 に お い て 、 そ の 転 写 活 性 を 高 め る 遺 伝 子 型 の 人 で は ダニ な ど の 吸 入 抗 原

に 対 す る 特 異 的ｌｇＥ抗 体 の 陽 性 率 が 低 か っ た 。 す な わ ち こ の プ ロ モ ー タ ー 領 域 の 変 異

はＴＬＲ４の 発 現 に 影 響 を 与 え 、ＬＰＳ刺 激 の シ グ ナ ル 伝 達 の 強 度 に 影 響 を 与 え る こ と で 、

ア ト ピ ーの 発 症 に 遺 伝 的 な 影 響 を 与 え る 可 能 性 が 考 え ら れ た 。 Ｍ ＩＦ遺 伝 子 と と も に 、

こ れ ま で にＣＡＲＤ４, ＣＡＲＤ１５,CD14, ＴＬＲ２,ＴＬＲ３,ＴＬＲ４,ＴＬＲ９な ど の 自 然 免 疫 に 関 連 し

た 多 く の 分 子 の 遺 伝 子 変 異 が 喘 息 な ど の ア レ ル ギ ー 疾 患 や 種 々 の 免疫 炎 症 性 疾 患 と 関

連 す る こ と が 報 告 さ れ て い る 。 こ れ ら の 事 実 は 乳 幼 児 期 の 感 染 が 免疫 系 の 成 熟 に 重 要

な 役 割 を 果 た し 、 感 染 症 の 減 少 に よ っ て ア レ ル ギ ーや 他 の 免 疫 炎 症 性 疾 患 が 増 加 し て

き た と す る 衛 生 仮 説 を 分 子 遺 伝 学 的 な 見 地 か ら サ ポ ー ト し 、 ア レ ル ギ ー の 病 態 に 自 然

免 疫 系 が 深 く 関 与 し て い る こ と を 推 察 さ せ る 。
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◇シンポジウム2－4

アレルギー疾患発症に関わる環境因子と遺伝因子

一室内環境中の細菌由来免疫活性物質について

名古屋大学大学院医学系研究科小児科学　坂本龍雄、広瀬　泉

近年、アレルギー疾患 が急増しているが、その環境要因として公衆衛生が向上し感

染症の罹患 頻度が減少したこと が注目されている（衛生仮説）。最近の免疫学的研究

で も、リポ多糖 （ＬＰＳ）、ＣｐＧオリゴヌクレオチド、リポ蛋白などの微生物の構成成

分が種々のTO11様受容体を介して樹状細胞を活性化し、Th1 優位な免疫環境を誘導する

ことが証明されている。これらの成 分は室内環境中に広範に分布しており、経気道的

に体内に取り込 まれ、Th1 優位な 免疫環境の成立・維持に関与してい る可能性が考え

られる。これまでの臨床疫学研究によれば、感染症が減少した近代都市の住民におい

ては、室内環境中の微生物構成成分のこうした役割がいっ そう重要となる可能性が予

想 される。

今回、室内環境中の細菌由来 免疫活性物質の代表であるＬＰＳを中心に、これらの物質

によるｌｇＥ感作やアレルギ ー性炎症の予防とそれに関わる遺伝因子について、これま

での臨床疫学的研究を概説するとともに、我々が行ってい るラットモデルを用いた研

究を紹介する。

１）これらの環境因子に対する免疫・炎症学的応答の加齢差一肺組織、肺胞マクロフ

ァージにおけるＴＬＲ４受容体やCD14 の発現には加齢差を認めない。　しかし、ＬＰＳ

吸入による気道への好中球浸潤の程度は幼若ラットではきわめて小さい。 ＬＰＳ結

合蛋白 （ＬＢＰ）や肺胞マクロファージによるアポトーシス好中球の貪食能がこの

差に関与している可能性がある。

2 ）ＬＰＳを前投与すると、長鎖デキストランビ ーズ静注後の肺内の好酸球浸潤を伴う

肉芽腫性変化が著明に抑制 される。この効果は成熟 ラットでも観察され、ＬＰＳに

よる好酸球性炎症の制御の可能性を示唆する。

3 ）ＬＰＳを前投与すると、アレルゲン皮内投与による血漿漏出を有意に抑制する。こ

の効果は肥満細胞が関与するアレルギ ー性炎症のＬＰＳによる制御の可能性を示唆

する。

22 －



◇シンポジウム2－5

職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

腸内細菌叢とアレルギー疾患

あいち小児保健医療総合 センターアレルギー科　伊藤浩明

消化管は、テニスコート１面分の表面積を持ち、100兆個にも及ぶ微生物に接する「内

なる外」 を形成する。そこでは、病原性微生物や毒物 から生体を防御する一方で、生

体に有益な腸内細菌とは共存し、栄養素として必要な異物は能動的に取り込むという、

相反する機能が営まれている。この複雑な生体防御系を司っているのが腸管粘膜免疫

であり 、その主たる機能は粘膜面におけるｌｇＡ抗体産生と、非侵襲性抗原 に対する 免

疫寛容の誘導である。

近年、乳幼児のみならず成人にまで増加している食物アレルギーや花粉症は、こう

した粘膜面における免疫寛容 が破綻した結果、本来であれば不必要なｌｇＥ抗 体が産生

されて発症すると理解される。 ｌｇＥ抗体産生は、ＩＦＮ- y とIL-4を主役としたTh1/Th2 、

ＴＧＦ-_を主役とするTh3 、さらには抑制性Ｔ細胞等によって制御 されてい る。腸内細菌

叢は、腸管における免疫寛容の誘導に重要な役割を果たしてい る。

無菌の羊水中で育った胎児は、出生直後から外部環境に由来する細菌 に接触する。

生後数日の新生児の糞便からは、大腸菌や連鎖球菌といった好気性菌 が検出 されるが、

生後１週頃 から偏性嫌気性菌であるビフィズス菌が優性となり、数 ヶ月から増殖する

バクテロ イデスとともに糞便1g 中1011 個ほどの優性菌叢を形成する。この細菌叢は、

およそ１歳までに完成し、老年期を迎えるまで維持される。

アレルギーを発症した児の腸内細菌叢では、ビフィズス菌の減少やクロ ストリジウ

ムの増加、あるいは相対的に好気性菌の増加が報告されている。演者らも、重症 アト

ピ ー性皮膚炎の乳児で腸内細菌叢を検討し、通常では生後数日でしか観察 されないよ

うなビフ ィズス菌欠如・好気性菌優性な細菌叢や、バ クテロ イデスに先 行するクロス

トリジウムの増殖などを認めている。

このシンポジウムでは、こうした腸内環境ともい える細菌叢とアレルギー疾患の発

症について、公衆衛生仮説的な視点も含めて解説する。
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◇一般演題1

職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

健康補助食品が肥満細胞の脱穎粒に及ぼす影響

○松島充代子1、川部　勤1、小川三由紀1、安部文江1、長谷川高明2、高木健三1

名古屋大学大学院医学系研究科1

愛知医科大学薬剤部2

【目的 】近 年、住 環境 や 食生活 の 変化 など に より 、生 活習 慣 病 、 アレル ギ ーを 発症 す

る 人々 が著 しく 増加 してい る。 こ れ ら病気 の 予防 策 として サ プ リ メン トなど の健 康 補

助 食品 が注 目 されてお り 、その ひ とつ で あ るqｕｅrｃｅtinはフ ラ ボ ノイドの 一種 で肥 満 細

胞 を安定 化 させ 、ヒ ス タ ミンの放 出 を抑 制 す るこ と が知 られ てい る。 一 方 、粘膜 型 肥

満細 胞(ＭＭＣ)をqｕｅrｃｅtin

存在 下 に長 期 間培養 する とＭＭＣは通常結 合組 織型 肥満 細胞(ＣＴＭＣ)に の み反応 し脱 穎

粒 を起 こすba ｓic ｓｅｃrｅtａｇｏｇｕｅs(BS) に 反応 す るこ とが 報告 された。 本 研究 で は ＭＭＣ

およ びＣＴＭＣを使用 し 、qｕｅrｃｅtin が各肥満 細 胞の脱 穎 粒に及 ば す影響 につ いて短 期お

よび 長期曝 露 に分けて 検討 を行 った。

【方 法 】細胞 はＭＭＣにＲＢＬ-2H3 、ＣＴＭＣに ラ ット腹 腔惨 出 細胞(ＰＥＣ)を使 用し た。 各

細 胞 はq ｕｅrｃｅtin曝 露 後 にA23187 お よ びＢＳで 刺 激 し 脱 穎 粒 を評 価 し た 。 ま た 、

qｕｅｒｃｅtin長期曝 露のＲＢＬ･2H3 で 各種 サ イ トカ インｍＲＮＡの 発現 をＲＴ-ＰＣＲ法によ っ て評

価し た。

【結 果 ・考察 】ｑｕｅrｃｅtin短 期曝露 ではA23187 に よる脱 穎 粒 はＲＢＬ-2H3 お よびＰＥＣで抑

制 された。 qｕｅｒｃｅtin長 期曝露 で はＰＥＣはA23187 およ びBS に よる 脱穎 粒は抑 制 され た。

一方 、ＲＢし2H3 ではA23187 によ る脱 穎粒 は抑 制 されず 、BS で は促 進 され るこ とが 明 ら

か とな った 。 またqｕｅrｃｅtin長 期曝露ＲＢＬ-2H3 で はIL-1 βｍＲＮＡの 発現 が 誘導 され た。

以上 の結 果よ り、生 体 を長 期間qｕｅｒｃｅtinに 曝露 す るこ と がアレ ル ギ ー反 応 の惹 起 、促

進 などにつ な がる可能 性 が示 唆 され た。
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職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

◇一般演題2

刺激性接触皮膚炎の２例

花井　博、照井　正（日本大学医学部皮膚科）

鈴木啓之（日本大学医学部総合科学研究所）

今回、刺激性接触皮膚炎の2例を経験したので、報告する。

[症例11　60 歳女性。

[初診]　 平成14年8月22日

[主訴]　 顔面のそう庁を伴う紅斑

[家族歴、既往歴] ともに特記すべきことなし。

[現病歴]　 平成14年8月に法事のため、ドライクリーニングされた衣類を開封した

ところ、顔面に紅斑が出現し、当科受診した。

[初診時現症]　 顔面、特に眼囲を中心に紅斑を認める。軽度のそう岸がある。

[治療と経過]　 治療はステロイド外用を1週間で軽快した。また、換気の良いとこ

ろでドライクリーニングの衣類を開封することで再発は見られていない。

[症例21　55 歳 女性。

[初診]　 平成14年10月８日

[主訴]　 顔面のそう禅を伴う紅斑

[家族歴、既往歴] ともに特記すべきことなし。

[現病歴]　 平成14年10月に閉めt刀った浴室で清掃をしたところ、顔面全体に紅斑が

出現し、当科受診した。

[初診時現症]　 顔面全体に浮腫性紅斑を認める。そう庁が強い。軽度疼痛がある。

問診の結果、原因は使用した浴室用洗剤と判明した。

[治療と経過]　 抗アレルギー剤内服とステロイド外用を使用し、2週間で治癒した。

また、症例1と同様に十分な換気をすることで同じ薬剤を使用しても、再発は見られ

ていない。

[考按] どちらの症例も患者が気が付かないうち、かなり高濃度の化学物質に曝露さ

れていたと考えられる。最近の化学物質は低芳香性かつ、低刺激性であるため、気づ

かないうちに高濃度に長時間暴露される機会が増加している。このことが2 症例とも

患者本人が問診するまで判明しなかった要因となった。近年、職場や家庭で使用する

薬品の安全性が重視されるようになり、さまざまな化学物質が開発され、販売されて

いる。しかし、その安全性を追求した物質により、刺激性の接触皮膚炎を生じさせ、

増加させている。このような症例は増加すると思われる。その背景と理由について、

考察を交えて、提示したい。
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職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

◇一般演題3

群馬県浅間山火山噴火における急性喘息症状変化及び投薬内容変化に対する

アンケート調査

清水泰生1 、土橋邦生2、久田剛志 ≒ 小野昭浩1 、宇津木光克1 、飯島浩宣1 、

戸所　 誠3、飯塚邦彦4、石塚　 全1 、森川昭廣3、中渾次夫5、森　 昌朋1

群馬大学医学部病態制御内科学　呼吸器・アレルギー内科1、群馬大学医学部保健学科2、

群馬大学大学院　医学系研究科　小児生体防御学3、富岡総合病院　呼吸器科4、松井田病院5

背景　2004 年9月１日、群馬県の北西長野県境に位置する浅間山（標高2568 メートル）

の噴火で20 万トンもの火山灰 が噴出した。　降灰は噴火口から北東の群馬県方向へみ

られた。

目的　 火山噴火による降灰の影響を、気管支喘息患者における症状悪化率、ハイリス

クな喘息重症度、具体的症状変化及び喘息症状悪化時の投薬内容に関して検討するこ

とで、医師や行政による、火山災害におけ る喘息患者管理のａｃtｉｏｎ ｐｌａｎ作成情報とし

て役立てることを目的とした。

方法　2004 年9月３日に降灰地域病院と非降灰地域病院にアンケート用紙を送付した。

質問は2004 年9月１日の噴火前後についての みとし、患者には症状変化、医師 には噴火

前後の喘息薬投薬内容及び悪化時処方内容を質問した。降灰地域9病院（126 名）非降

灰地域３病院（110 名）合計12 病院から回答を得た。

結果　 降灰100g/m2 以上の地域では喘息患者の うち42.9％が症状悪化を経験し、同地域

における軽症と中等症の喘息患者で、優位に症状悪化と噴火後の喘息治療点数が増加し、

症状悪化にはβ2刺激剤の吸入が多く用いられた。

考察　喘息の重症者が影響を受けなかったのは患者白身が危険 を感じて外出 を控え、

窓 を開けなかっ たことが原因と考えられた。降灰100g/m2 以上の地域では喘息患者は

ハイリスクであると考えられた。

謝辞、本研究にご協力いただきました群馬大学教育学部火山学教室　 早川由紀夫教

授及びアンケートに協力いただきました病院医師 、スタッフ患者 さんに御礼申し上げ

ます。
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職業・環境アレ ルギー誌　13（1）2005

◇ 一 般 演 題4

抗 原除 去 に よ る環 境 改 善 が奏 功 し た鳥 飼病(biｒｄ ｆａｎｃｉｅｒ'ｓ lｕｎｇ)の 一 例

公立陶生病院呼吸器・アレルギー内科

○阪本考司、谷口博之、近藤康博、木村智樹、西山　理、岩木　舞、野間　聖

麻生裕紀、横山俊樹

鳥飼病は過敏性肺臓炎のひとつで ，鳥類由来の蛋白抗原 により起こるとされ，鳥類

の飼育者の他 ，羽毛を扱う者にも発症することが知られている．今回我々は ，外科的

肺生検でNSIP を呈し ，抗原を排除し環境を改善することで継続的に改善を示した鳥飼

病の一例を経験したので報告する．

症例は54 歳女性 ，既往歴なし，喫煙歴なし．職業として羽毛布団の縫製業を20年以

上自宅で行ってい た．平成16 年1 月下旬より乾性咳瞰 ，鼻汁 ，Ｈｕｇｈｊｏｎｅｓ2度程度の労

作時呼吸 困難感あり．食欲は正常であったが5 ヶ月で12kg の体重減少を来した．やせ

を周囲の人に指摘 され近医受診．胸部Ｘ線の異常を指摘され当院紹介となった．

理学所見では ，微熱 と胸部聴診上両側下肺背側に僅かなｎｎｅ　ｃｒａｃｋｌｅを聴取 した．

胸部Ｘ線写真は両側全肺野に網状影を認め，検査所見はＣＲＰ陰性であったが ，血沈

の充進とＫＬ-6，SP-Ｄの著明な上昇 を認めた．肺機能検査では肺活量の中等度の低下と

高度の拡散能障害を認めた．気管支肺胞洗浄液はリンパ球分画の上昇を認めたが，経

気管支肺生検では特異的な所見を認めず確診に至らなかった．また帰宅での症状の悪

化も見られなかったため ，特発性間質性肺炎との鑑別のため外科的肺生検を施行した．

組織所 見は典型的な肉芽腫の形成を伴わないNSIP の像を認めた.生検後高用量の ステ

ロイド投与を１ヶ月行うとともに，患者の自宅の羽毛布団の撤去と鳥類からの回避を

指示した．帰宅 後は無治療で経過観察としたが，ＨＲＣＴ所見 ，肺機能所見とも経時的

に改善傾向を認めた．また後日患者より採取した血清抗トリ抗原抗体が陽性と判明し，

臨床的に鳥飼病と診断した．

鳥飼病は多くの場合慢性経過を呈し ，慢性型の特発性間質性肺炎との鑑別が問題と

なるが，この症例のように環境暴露 が短期間の場合には臨床像の再現を認めない可能

性があり注意が必要と思われた．
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職業・環境アレルギー誌　13（l）2005

◇ 一般 演題5

長鎖デキストランビ ーズの腹腔内投与によりリポ多糖吸入後のラット気道への

好中球浸潤が促進される

三宅美緒1 、森井志歩１、広瀬　 泉1 、伊藤浩明2、森下雅史2、坂本龍雄１

名古屋大学大学院医学系研究科小児科学1、あいち小児保健医療総合センターアレルギー科2

背景・目的　 リポ多糖（ＬＰＳ）による空気汚染は下気道炎症の原因・増悪因子となる。

実際、成熟ラットにおいてＬＰＳ吸 入が気道に著明な好中球浸潤を引 き起こすこと が知

られている。我々は幼若ラットでこの反応が小 さいことを見出し、幼若 ラットにおい

てこの反応を増強する因子を探求している。長鎖デキストランビーズであるセファデ

ックスビーズ（SB ）を腹腔内 に投与するとＴＮＦ-ａが関与する好中球・好酸球浸潤を

伴う腹膜炎を引 き起こす。今回、幼若 ラットを用いて、ＬＰＳ吸入による気道反応に及

ぼすSB 腹腔内投与の影響を検討した。

方法　２週齢の幼若Wi ｓtａrラットにSB または生食を腹腔内投与し、４日後に大腸菌由

来ＬＰＳを超音波 ネブ ライザ ーを用いて吸 入 させた。 12時 間後 に気管支肺 胞洗浄 液

（ＢＡＬＦ）を採取し、白血球分画及びＴＮＦ-α濃度を測定した。

結果・考察　SB 前処置はそれだけではＢＡＬＦ中の総細胞数、白 血球分画、ＴＮＦ-α濃度

に影響を与えなかったが、CD14 陽性単核球数の有意な増加を引 き起こした。 そして、

ＬＰＳ吸入後のＢＡＬＦ中の好中球数を有意に増加させた。 in ｖitｒｏ実験では、SB 前処置は

ＬＰＳによる肺胞マクロファージからのＴＮＦ-α遊離を増強した。 SBによる腹膜炎が、幼

若ラットのＬＰＳによる気道炎症を増悪させる可能性が示 された。
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職 業 ・環境 アレ ルギ ー誌　13(1)2005

◇ 一 般 演 題6

Effect ｓ of ｓkin applicat ｉｏｎ ｏｆ ｖｏｌａtile oｒｇａｎｉｃ ｃｏｍｐｏｕnd ｓ (ＶＯ Ｃｓ) ｏｎ

ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕlaｒ ｌｅａｋａｇｅ ｉｎ rａt ｓkiｎ

S Ｍ ｏｒiil)，Ｋ Ｋａt01) ，Ｍ Ｆｕtａｍ ｕral) ，I Hiｒｏsel) ，Ｒ Ｋｉｍ ｕra1) ，Klt02) ，

Ｍ Ｍ ｏｒiｓhita2), Ｔ Ｓａｋａｍ ｏt01)

1)Ｄｅｐａｒtｍ ｅｎt ｏｆ Ｐｅｄｉａtricｓ, Ｎａｇｏｙａ Ｕｎｉｖｅｒｓitｙ Ｇｒad ｕａtｅ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｍ ｅｄｉｄｎｅ, Ｎ ａｇｏya

466-8550, Ｊａｐａｎ

２)Diｖisｉｏｎ ｏｆ Ａ１１ｅrｇｏｌｏｇｙ, Aichi Childr ｅｎ's Ｈ ｅａｌtｈ ａｎｄ Ｍ ｅｄｉｃａ１ Ｃｅｎtｅｒ, 0b ｕ 474-0031,J ａp ａｎ

V ａrio ｕｓ ｖｏｌａtile o ｒｇ ａｎｉｃ ｃｏ ｍ ｐｏｕnds （Ｖ Ｏ Ｃ ｓ） ａｃt ａs ａ ｃａｕｓａtiｖｅ ａｇｅｎt of ｓｋｉｎ

ｉｎｆｌａｍ ｍ ａtｉｏｎ. Ｆｏｒ ｅχａｍ ｐｌｅ， foｒmaldeh ｙde ， ｏｎｅ ｏｆ ｕbiq ｕit ｏｕｓ ｉｎｄｏｏｒ Ｖ Ｏ Ｃ ｓ， ｓtim ｕlat ｅｓ

ｓｅｎｓｏrｙ ｎｅｒｖｅｓ in the ｓkin ， ｌｅａｄｉｎｇ t ｏ ｓkin pla ｓｍ ａ ｌｅａｋａｇｅ 八 Ｖｅ ｉｎｖｅst ｉｇａted t ｈｅ ｅｆｆｅｃt of

ｓkin applicat ｉｏｎ ｏｆ ｓｅｖｅr ａｌ Ｖ Ｏ Ｃs ａｎｄ ｃａｐｓａｉｃｉｎ ｏｎ ｍ ｉｃrｏｖａs ｃｕla ｒ ｌｅａｋ ａｇｅ ｉｎ ｒａt ｓkin.

Ｅｖａｎｓ bl ｕe dy ｅ ｅｘt ｒａｖａｓａtｉｏｎ ｓｅｒｖｅｄ ａs ａｎ ｉｎｄｅχ of t ｈｅ ｉｎｃrｅａｓｅ ｉｎ ｓkin ｖａｓｃｕlar

permeabilit ｙ. Ｆ ｏｒｍ ａｌｉｎ ，χｙｌｅｎｅ，tol ｕｅｎｅ，ｂｅｎｚｅｎｅ，ｅth ｙlben ｚｅｎｅ，ａｃｅtｏｎｅ，diethyl ether ，

he χａｎｅ ，hept ａｎｅ ，ｃｙｃ
ｌｏｈｅｘａｎｅ

， ａｎ
ｄ ｃａｐs ａｉｃｉｎ ｗｅre applied t ｏ the ｓｋｉｎ ｏｆ ａｂｄｏｍ ｅｎ ｗhich

ｗ ａｓ ｓha ｖed. Skin ｓａｍ ｐｌｅｓ ｗ ｅrｅ ｃ０１１ｅｃted 40 min aft ｅr ｓkin applicat ｉｏｎ. Ａ ｍ ｏｎｇ t ｈｅ Ｖ Ｏ Ｃs

tｅｓted
，for ｍ ａ

ｌｉｎ ａｎｄ t ｈｅ ｇr ｏｕp of a ｒｏ ｍ ａtｉｃ Ｖ Ｏ Ｃ ｓ （ｘy ｌｅｎｅ ，t01 ｕｅｎｅ， ｂｅｎｚｅｎｅ， ａｎｄ

ｅth ｙlben ｚｅｎｅ） ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎtlｙ ｐrod ｕｃｅｄ ｓｋｉｎ ｍ ｉｃｒｏｖａｓｃｕlar ｌｅａｋａｇｅ ｓａｍ ｅ ａs ｃａｐs ａｉｃｉｎ; t ｈｅ

ｏthe ｒｓ did not ｒｅｓｐｏｎｄ. ＸＶｅ ａｌｓｏ ｉｎｖｅst ｉｇａted t ｈｅ ｅｆｆｅｃt ｏｆ Ｃ Ｐ-99,994 ，tａｃｈｙkinin NKl

ｒｅｃｅｐtｏｒ ａｎtａｇｏｎｉｓt ， ａｎｄ ｋｅtｏtifen ， hiｓtａｍｉｎｅ Ｈ ｌ r ｅｃｅｐtｏr ａｎtａｇｏｎｉst t ｈａt ｓtabili ｚｅｓ ｍ ａｓt

ce11 ｓ
， ０ｎ the ｓ

ｋｉｎ ｒｅｓｐｏｎse ind ｕced by fo ｒｍ ａｌｉｎ
， ｘｙ
ｌｅｎｅ

，tol ｕｅｎｅ， ａｎ
ｄ ｃａｐs ａｉｃｉｎ. Ｔｈｅ

ｒｅｓｐｏｎｓe ind ｕced b ｙ fo ｒｍ ａｌｉｎ ａｎｄ ｃａｐｓａｉｃｉｎ ｗ ａｓ ｍ ａrkedl ｙ inhibited by Ｃ Ｐ-99,994. ０ ｎ tｈｅ

ｏthe ｒ hand ， the ｒｅｓｐｏｎｓe ind ｕced b ｙ ｘy
ｌｅｎｅ ａｎｄ t01 ｕｅｎｅ ｗ ａｓ ｓlightl ｙ b ｕt s ｉｇｎｉｆｉｃａｎtlｙヽ

ｒed ｕced b ｙ t ｈｅ ａｎtａｇｏｎｉｓt. Ｋ ｅtｏtifen did not alt ｅr the r ｅｓｐｏｎｓe ind ｕced b ｙ ａｎｙ Ｖ Ｏ Ｃｓ ｏr

ｃａｐｓａｉｃｉｎ. Ｌｉｋｅ ｃａｐｓａｉｄ ｎ ， for ｍ ａ
ｌｉｎ ａｎｄ t ｈｅ ａｒｏｍ ａtｉｃ Ｖ Ｏ Ｃｓ ｃａｕｓed ｓｋｉｎ ｍ ｉｃｒｏｖａｓｃｕla ｒ

ｌｅａｋａｇｅ
，ａt 
ｌｅａｓt in pa ｒt, ｖｉａ Ｎ Ｋ ｌ ｒｅｃｅｐtｏr ａｃtiｖａtion by t ａｃｈｙｋｉｎｉｎｓ rｅｌｅａｓed f ｒｏｍ ｓｅｎｓｏｒｙ

ｎｅｒｖｅ ｅｎｄｉｎｇｓ. Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ， ｍ ａｓt ｃｅｎｓ ａｒｅ ｕnlikel ｙ t ｏ ｐｌａｙ ａｎ ｉｍ ｐｏｒtａｎt ｒ０１ｅ ｉｎ the ｓkin

rｅｓｐｏｎｓｅ.
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回　 数

一
第 １回

第 ２[り1

第 ３回

第 ４回

第 ５回

第 ６回

第 ７回

第 ８回

第 ９回

第10 回

第11 回

第12 回

第13 回

第14 回

第15 回

第16 回

第17 回

第18 回

第19 回

第20 回

第21 回

第22 回

第23 回

一 一 一 一 一

職業・環境アレルギー誌　13（1）2005

日本職業・環境アレルギー学会の歴史

職業アレルギー研究会

年　度

1970 （昭和45年）

1971 （昭和46年）

1972 （昭和47年）

1973 （昭和48年）

1974 （昭和49年）

1975 （昭和50年）

1976 （昭和51年）

1977 （昭和52年）

1978 （昭和53年）

1979 （昭和54年）

1980 （昭和55年）

1981 （昭和56年）

1982 （昭和57年）

1983 （昭和58 年）

1984 （昭和59年）

1985 （昭和60 年）

1986 （昭和61 年）

1987 （昭和62 年）

1988 （昭和63 年）

1989 （平成元年）

1990 （平成２年）

1991 （平成３年）

1992 （平成４年）

会　 長

七条小次郎

光井庄太郎

宮地　 一,馬

西本　 幸男

石崎　　 達

奥田　　 稔

小林　節雄

塩田　 憲三

長野　　 準

島　　 正吾

赤坂喜三郎

信太　隆夫

中村　　 晋

中島　重徳

宮本　昭正

城　　 智彦

牧野　荘平

中川　 俊二

笛木　隆三

可部順三郎

石川　　 呼

佐竹　辰夫

木村　郁郎
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開催地

群馬県水上町

盛岡市

三重県賢島

広島市

栃木県藤原町

和歌山市

群馬県草津町

宝塚市

長崎市

犬山市

福島市

箱根市

別府市

奈良市

東京都

広島市

栃木県塩谷郡塩原町

神戸市

群馬県水上町

東京都

熊本県阿蘇町

浜松市

岡山市
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回　数
一
第１回

第２回

第３回

第4[01

第５回

第６回

第７回

第８回

第９回

回　数
一
第33回

第34回

第35回

第36回

第37回

日本職業アレルギー学会

年　 度

1993 （平成 ５年 ）

1994 （平成 ６年 ）

1995 （平成 ７年）

1996 （平成 ８年）

1997 （平成 ９年･）

1998 （平成10 年 ）

1999 （平成11 年 ）

2000 （平成12 年 ）

2001 （平 成13 年 ）

会　長

中渾　次夫

末次　　勣

伊藤　幸治

森本　兼異

松下　敏夫

早川　律子

泉　　孝英

辰野　健次

宇佐神　篤

日本職業・環境アレルギー学会

年　度

2002 （平成14 年）

2003 （平成15 年）

2004 （平成16 年）

2005 （平成17 年）

2006 （平成18 年）

会
一池渾

福田

日下

高木

浅井
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長
一
善郎

健

幸則

健三

貞宏

開催地

前橋市

名古屋市

東京都

吹田市

鹿児島市

名古屋r卜

京都市

東京都

浜松市

開催地

横浜市

宇都宮 市

福井市

名古屋市

佐世保市（予定）
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■ 次回ご案内 ■

第37回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会開催予定

会　期:2006 年 （平成18 年）7月７日（金）８日（上）

会　場：アルカスＳＡＳＥＢＯ

〒857-0863　 佐世保市三浦町2-3

TEL 0956-42-1111　FAX 0596-24-0051

会　長：浅井貞宏 （佐世保市立総合病院副院長）

連絡先: 〒857-8511　 長崎県佐世保市平瀬町9-3

佐世保市立総合病院　 呼吸器科　 浅井貞宏（会長）

泊　 慎也（事務局長）

TEL 0956-24-1515　FAX 0956-22-4641

★ 日本職業・環境アレルギー学会事務局★

群馬大学医学部保健学科内

〒371-8514　前橋市昭和町3-39-15

TEL 027-220-8944　FAX 027-220-8944
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■ 謝　 辞 ■

第36回日本職業・環境アレルギー学会開催にあたり、下記の企業からご支援を賜わり

ましたことに厚く御礼申し上げます。

会長　高 木 健 三

アスゲン製薬株式会社

アステラス製薬株式会社

アストラゼネカ株式会社

アペンティスファーマ株式会社

エーザイ株式会社

大塚製薬株式会社

小野薬品工業株式会社

株式会社ツムラ

株式会社八神製作所

杏林製薬株式会社

グラクソ・スミスクライン株式会社

シェリング・プラウ株式会社

塩野義製薬株式会社

住友製薬株式会社

大正富山医薬品株式会社

大日本製薬株式会社

第一製薬株式会社

日研化学株式会社

日本ベーリンガーイングルハイム株式会社

万有製薬株式会社

三菱ウェルファーマ株式会社

持田製薬株式会社

(平成17年7月7日現在50音順)
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日 本 職 業 ・ 環 境 ア レ ル ギ ー 学 会 雑 誌

第13 巻 １号（第36 回日 本職業 ・環境 アレルギー学会総会 ・学術大 会　 予稿集号 ）

2005 年 ７月12 日 発行

ＯＣＣＵＰＡＴＩＯＮＡＬ ＡＮＤ ＥＮＶＩＲＯＮＭＥＮＴＡＬ ＡＬＬＥＲＧＹ

ＶＯ１.13 N0.1 JUlｙ 2005

編　集：第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会

会長　高木健三

発　行：第36回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会事務局

〒461-8673　名古屋市東区大幸南1－1－20

名古屋大学医学部保健学科内

TEL 052 － 719 － 1552　　FAX 052 一 719 － 3009

印　刷：名古屋大学消費生活協同組合　印刷部

TEL 052 － 781 － 6698　　FAX 052 － 781 － 2177
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