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会長挨拶

職業・環境アレルギー誌　20（1）2012

我が国には多くの職場とそれに伴う環境があり、また多くの人々が種々の職場に従

事しています。職業性アレルギーは気管支･ 肺や皮膚そして鼻など種々の部位に発現

し、多様な症状を引き起こすことが知られています。またその成因もlgE 由来のもの

と刺激性物質によるものなど極めて多種類であり、各種産業の発展･ 複雑化とともに

アレルゲンとなる物質や刺激性・毒性物質も多様化し増大しています。

日本職業・環境アレルギー学会は1970 年に発足した職業アレルギー研究会を受け

継ぐ学術団体であり、1993 年に日本職業アレルギー学会として学会化し、2002 年よ

り職業性アレルギー疾患のみならず環境物質に起因するアレルギー疾患を対象に基

礎的・臨床的に研究し発表する「日本職業・環境アレルギー学会」として発展してき

ております。本学会の役割はそれぞれの職場で働く人々の健康を維持し、その生活の

質を基礎研究や臨床研究を通して保つことにあります。

第43 回日本職業・環境アレルギー学会では招待講演、特別講演、教育講演、特別

企画シンポジウム、シンポジウム、教育セミナーなどを企画し国内外の先生方に最先

端の御講演をいただきます。

何卒、活発な御討議をよろしくお願い申し上げます。

第43 回日本職業・環境アレルギー学会 総会・学術大会

会 長 足 立 満

呼吸器・アレルギー疾患研究所／国際医療福祉大学
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お知らせとお願い

[ｊ 参 加 者 の 皆 様 へ

1. 受付は、２日間共に講演会場入口(2 階｢ 一ッ橋記念講堂｣) で下記の時間に行います。

受付で手続きの上、会場内では常にネームカードをご着用ください。

6月15 日(金)9:00 ～18 : 00

6月16 日(土)9:00 ～17 : 30

2. 参加費は一般10,000 円( 含 懇親会費)、学生無料( 当日学生証を提示) です。受付にて

領収書兼参加証( ネームカード) をお受け取りください。 ネームカードにお名前、ご所

属をご記入の上、会期中は常にご着用ください。

3. 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専門医(発表3単位、参加

4単位) が認められてい ます。

日本医師会生涯教育制度における単位について、6月15 日(金)5 単位、6月16 日(土)5 単

位が認められます。

4. 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・アレルギー学会事務局は、特に設けておりません。

本学会に入会をご希望される方は、下記事務局までお申し込み下さい。

また、学会当日に年会費の支払いも、お受けできませんのでご了承下さい。

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) の支払は随時可能で

す。詳しくは日本職業・環境アレルギー学会のホームページをご覧になるか、事務局ま

でお問い合わせください。

学会事務局: 〒371-8514　 群馬県前橋市昭和町3-39-22

群馬大学大学院保健学研究科

日本・職業アレルギー学会事務局

ＴＥＬ＆ＦＡＸ : 027-220-8944　　URL : ｈttp://ｏｅａ.ｕｍｉｎ.jp/

5. 会員懇親会について

6月15 日(金)18 : 30から、東京ドームホテル 地下1階『シンシア』で懇親の場を設けさ

せていただきます。講演会場の学術総合センターより東京ドームホテル行きの運行バス

を用意しております。運行バスにて懇親会会場へ移動をお願い致します。

6. クローク

総合受付付近にクロークを準備いたします。

２
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[ｊ ポ ス タ ー シ ン ポ ジ ウ ム ロ 演 者 の 皆 様 へ

一般 演題の口演時 間は、 発表4 分、討論2 分です。時 間厳守でお願い いたし ます。

プ レゼンテ ーショ ンについて

口演 発表 はパソコンによるプレゼンテーショ ンのみ といた します。

会場 に用意 するＰＣおよびアプリケーショ ン

・ 講演会時用にはＷｉｎｄｏｗsＸＰのPC のみをご用意し てお ります。

・ Ｍａｃをご 利用の方は各自PC をお持込みください。

・ 発表デー タはＭｉｃrｏsｏｎ Ｐｏｗｅr Ｐｏｉｎt 2003、2007 、2010 で作成し てください 。

文字フォント

Ｐｏｗｅｒ Ｐｏｉｎtに設定 されてい る標準的 なフォントをご使用 ください。

[推奨フ ォント]

日本語の場 合：ＭＳゴシック、ＭＳＰゴ シック、MS 明朝 、ＭＳＰ明朝

英語の場合: Ａｒial、Ｃｅｎtｕｒｙ Ｇｏthic、Ｔｉｍｅｓ Ｎｅｗ Ｒｏｍａｎ

Ｍａｃｉｎtｏｓhをご使用 の場合

Ｗｉｎｄｏｗs版に変換してデー タをお持 ちい ただくか、Ｍａｃｉｎtｏｓｈ本体をお持込 ください。本

体持込 の際 は、外部 モニ ター接続端子( Ｍｉｎｉ Ｄ-ｓｕb15 ピ ン) をご確認のう え、変換 コネク

タを必要とする場合 は必ずご持参ください。 また、ＡＣア ダプ ター も必ず ご持参 ください 。

※スクリ ーンセーバ ーや省電力モードをＯＦＦに設定 してください。

発表デ ータについ て

・ お持込みい ただけ るメデ イアはＵＳＢメモリーの みとさせてい ただき ます。

・ 発表時間の30 分前 までに講演会場ＰＣ受 付 まで発表デ ータをご持 参ください。

・ 必ずバッ クアップ用のデー タをお持 ちください。

・ 事務局で用意したPC 内にコピ ーした 発表デ ータにつ きましては、発表終了 後、学会事務

局で責任を持って削除いたし ます。

動画 データを使用 の場合

Ｗｉｎｄｏｗｓ Ｍｅｄｉａ Ｐｌａｙｅｒで再生 可能であ るものに限定い たします 。容量 の大 きい(30MB

以上) ＡＶＩ形式 の動画 データは進行を円滑に進め るため、受付で きませ ん。 ＭＰＥＧ２はコー

デッ ク( 圧縮形式) によって再生で きない場合 があ り ますので、ご注意 ください 。

発表時の注 意

・ 音声の再生はで きます。

・ 発表の際 は演台 に設 置してあ りますモニ ター・ワ イヤレスマ ウス を使用 して、演 者ご本

人により操作 してください。

・ 次座長、次演 者の先生 は担当セ ッショ ンの開始15 分前 まで に会場 前方左 右の 席にお着 き

ください。

３



職業・環境アレルギー誌　20（1）2012

貼付・撤去について

①発表者の方は、6月15 日(金) の13 : 00から貼付時間内に貼りつけをお願い致します。

会　　場：中会議室(1・2、3・4)

貼付時間:6 月15日(金)13 : 00～15 : 00

発表時間:6 月15日(金)17 : 20～18 : 10

撤去時間:6 月15日(金)18 : 30～19 : 00

※時間までに撤去されないポスターにつきまし

ては事務局にて処分致します。

発表について

①発表は1演題につき、6分(発表4分、質疑2分)

を予定しております。

②進行は座長によって行います。

発表者の方は座長の指示に従って下さい。

ポスターの仕様について

①ポスターは幅90cm 、高さ210cm です。

②演題番号は事務局で用意しますが、演題名。

所属・氏名は各自でご用意ください。

４

卜20cm →70cm →
－

Ｃｍ

－

Ｃｍ

－

演題

番号

演題、所属、氏名

(各発表者用意)

涌禰血蜃薙副 回

言郵鮮腿狽幕丿

本文 スペ ース

横90Cmx 縦190Cm
190 ｃｍ

1

→90cm →
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交通のご案内

至水道橋 至お茶の水

学 術 総 合 セ ン タ ー

〒101-0003

東京都千代田区－ツ橋2丁目1番2号

TEL : 03-4212-6000( 代表)

Ｕ 東京駅からの主なアクセス

・｢ 神保町駅JA8 出口から徒歩3分

東京(丸ノ内線・池袋方面)～大手町(半蔵門線・中央林間方面)～ 神保町(10 分)

・｢ 竹橋駅｣1b 出口から徒歩4分

東京(丸ノ内地下中央口より地下道で直結)～ 大手町(東西線・中野方面)～ 竹橋(10 分)

・｢ 車｣5 分

東西繍 都営三田纏

都営新宿繍

成田空港

５

[コ 羽 田空港からの主なア クセ ス

・[ 神保町駅]A8 出口から徒歩3 分

羽田空港～(京浜急行・品川方面)～

泉岳寺～(都営浅草線・押上方面)～

三田～(都営三田線・西高島平方面)～

神保町(50 分)
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会場のご案内
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第43回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術集会

関 連 行 事

第43回日本職業・環境アレルギー学会 総会・学術集会

会期：平成24年6月15日(金)・16日(土)

会場：学術総合センター

〒101-0003東京都千代田区一ッ橋2丁目1番2号

ＴＥＬ : 03-42 12-6000

Ｕ 編集委員会

日 時:2012 年6月15日（金）9:00 ～9:30

会 場：学術総合センター2 階『会議室203 』

Ｕ 理事 ・監 事会

日 時:2012 年6 月15 日（金）10 : 00～10 : 50

会 場：学術総合センター2 階『会議室203 』

Ｕ 総会・評議員会

日 時:2012 年6月15日（金）11 : 00～11 : 30

会 場：学術総合センター2 階『一ツ橋記念講堂』

［コ 会員懇 親会

日 時:2012 年6 月15 日（金）18 : 30～21:30

会 場：東京ドームホテル 地下1階『シンシア』

Ｕ 新理事会

日 時:2012 年6月16日（土）12 : 00～13 : 00

会 場：学術総合センター2 階『会議室203 』

Ｕ ガイド ライン委員会

日 時:2012 年6 月16 日（土）15 : 00～17 : 00

会 場：学術総合センター2 階『会議室203 』

７
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9:00

10:00

11:00

12:00

13:00

1４:00

15:00

16:00

17:00

18:00

9:00

9:50

10:50

日程表

特 別講演

｢職業アレルゲンによる過敏性肺炎｣

稲瀬 直彦　　座長：中渾 次夫

[第1会場]

招 待 講 演

｢Pr ｏｓｐｅｃtiｖｅ Ａst ｈｍ ａ Ｔrｅａt ｍｅｎts;

F ｕtｕrｅ Ｐｅr ｓｐｅｃtiｖｅｓ｣

Pa ｕI M OIByme　 座 長 ： 足 立 満

総 会・評議 員会

11 :30

11 :30 教 育 セ ミ ナ ー１

｢環境アレルゲンから見た

アレルギー性鼻炎と気管支喘息｣

放生 雅章　座長：橋本 修

12:20　　　　　1 第2 会場]

１ ３ ： ()０

13:50

16:20

l第1会場］

11 :30 教 育 セミナ ー2

「喘息治療のあるぺき姿」

相良 惘典

座長：新実 彰男

12:20　　　　1 第3会場］

招 待 講 演

｢Ｏｃｃｕpat ｉｏｎａｌ ａstｈｍａ ｕpdateJ

Hae-Sim Park　　 座 長 ： 土 橋 邦 生

[第1 会場]

シンポジウムＩ

｢薬剤アレルギー その実態と対策｣

滝川 －・秋山 暢･ 金渾 嘉 一相原 道子

座長：猪熊 茂子・金潭 萬

l第1会場]

教 育 講演

｢(旧)茶のしず＜石けんによる

小麦アレルギー問題からの教訓｣

福冨 友馬　　座長：西周 三馨
l第1会場]

‾　‾゙ 　　　　　 教 育 講 演

rわ が 国 に お け る ハ チア レ ル ギ ー の 現 状 と その 対 策 』

福田 健　 座長：浅井 貞宏

17 : 20　　　　　　　　　　　　　　　　　 ［第1会場］

17:20　　　　 ポ ス タ ー シ ン ポ ジ ウ ム

座長：佐藤 一博・笠原 慶太 ・

釣木渾 尚実 ・田中 明彦

18:05　　　　　　　　　　　　　 ［第2 会場・ 第3会場］

懇 親会 「東京ドームホテルBIr シンシア」］

８

朧 指圧 言言言言難額朧朧誤 記皿言言 綴目濾言言§l

9:00

シ ン ポジウム||

「真菌アレルギーの新しい話題』

槙村 浩一一高島 浩介・松脇 由典・

池渾 善郎・秋山 一男

座長：秋山 一男・洲崎 春海

11 :00　　　　　　　　　　　　　　　　　 ［第1会場］

１１ ：００ 招 待講演

「DiagnosiS and treatment of allergic

bronchopUlmonary aspergillosis』

RiteSh Agarwal　　座長：東田 有智

１１ ：５０　　　　　　　　　　　　　　　　　［第1会場］

言言回 目　雑言獣診朧･　N懲順順座蕊順順前額前前§

12:00 教 育 セ ミ ナ ー３

渫 象と健康の知識､特に最近の

花粉飛散状況と将来予測について」

村山 貢司　座長 ：岸川 槽子

12 二50　　　　 ［第2会場］

12:00 教育 セミ ナー４

「高齢者喘息とCOPD 』

巽 浩一郎

座長：永井 厚志

12:50　　　　 ［第3会場］

挫頭朧朧朧節節沁頻節目胆 蕊回琵頭節節節 龍胆越朧朧

13:00

特 別 企画 シン ポジウム

「職業アレルギー診断と治療のためのガイドライン

一今後の展望－』

土橋 邦生・高山 かおる・宇佐神 篤

座長：大田 健づ也潭 善郎

15 : 00　　　　　　　　　　　　　　　　　［第1会場］

15:00　　　　　　 特 別講演

「気管支喘息の発症要因とその遺伝的背景

一職業性喘息が教えてくれること－』

檜渾 伸之　　座長：近藤 直実

15:50　　　　　　　　　　　　　　　　　 ［第1会場］
。 ……………,,,,,,i,,ll,,iii=･i=li;jiiijijjiilllgS'||§Ma 言 言
誤 聞 脂 ｍ ｍ ｍ 暇 四

心=ﾐ= ‘゜､゙`…………………… … 朧朧俗総袋言言樹脂証憲回言

16 二00　　　　　　　　教育 講演

「化学物質過敏症は―つの疾患カテゴリーか？』

坂部 貢　　座長：中村 陽一

16:50　　　　　　　　　　　　　　　　　 ［第1会場］

這言言 示談皿諾諾諾諾言言 脱脂皿朧朧滋高継目誰誰賜

17:00　　　　　 特 別講演

「特異的免疫療法update

一舌下免疫療法を中心として刊

大久保 公裕　　座長：岡本 美孝
1ﾜ:50　　　　　　　　　　　　　　　　　 ［第1会場］

､･il,lj=ﾐlliii=jiﾐjli,:i
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18:00 ～　 閉会の辞　　 足立 満　　　 ［第1会場］

朧額言 願言|順
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6 月15 日(金)

プログラム

職業 一環境アレルギー誌　20（1）2012

第1 会場[ 一ツ橋記念講堂]

足 茫 満

呼吸器・アレルギー疾忠研究所 所長

『職業アレルゲンによる過敏性肺炎』

稲瀬 直彦

叫京医科歯科大学 呼吸器内科

『Ｐr ＯＳｐｅＣtｉＶｅ Ａ Ｓtｈ ｍ ａ Ｔr ｅａt ｍ ｅｎtS; FUt Ｕrｅ Ｐ ｅrSpeCt ｉＶｅＳＪ

Ｐ Ｍ Ｏ' ＢＹ Ｒ Ｎ Ｅ

Ｆｉｒｅｓtｏｎｅ ｌｎstit ｕtｅ ｆｏｒ Ｒ ｅspi ｒａtｏｒy Di ｓｅａsｅs ， Ｄ ｅｐａｒtｍ ｅｎt of Medicine ，

Ｍ ｃＭ ａｓtｅｒ Ｕ ｎｉｖｅｒｓitｙ, Ｈ ａｍｉｌtｏｎ，０ ｎtａｒ10 ，Ｃａｎａｄａ.

『環境アレルゲンから見 たアレルギー性鼻 炎と気管支喘息

～ＳＡＣＲＡ Ｑｕｅstｉｏｎｎａｉrｅが教 えてく れるもの～』

放生 雅章

国刊目際医療研究センター病院 呼吸器科

９



職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

『喘息 治 療 のあ る べき姿 』

相良 博典

蜀協医科大学越谷病院 呼吸器内科 主任教授

『 Ｏ ＣＣＵｐａtｉＯｎａｌ ａ Ｓtｈ ｍ ａ Ｕｐｄａt ｅ』

Ｈ ａｅ-Ｓｉｍ Ｐ ａｒｋ ， Ｐｒｏｆｅｓｓｏｒ

Ｄｅｐａｒt ｍｅｎt of Alle ｒgy ＆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｌｍ ｍ ｕｎｏｌｏｇy, Ａｊｏｕ Ｕ ｎｉｖｅｒｓitｙ Scho01 0f Medicine ，

So ｕtｈ ，Ｋ ｏｒｅａ

SI-1　 薬物性 肝障害

滝川 一

帝京大学医学部 内科

SI-2　 薬剤性 血球減少症

秋山 暢

帝京大学医学部 内科学講座 准教授

SI-3　 薬剤性 肺障害

金渾 宵

埼玉医科大学 呼吸器内科

SI-4　 最近の 薬疹と その対策

相原 道子

横浜市立大学大学院医学研究科 環境免疫病態皮膚科学
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職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

『(旧)茶のしずく石けんによる小麦アレ ルギー問題からの教訓』

福冨 友馬

口拉 病院機構相模原病院 臨床研究センター

『わが国におけるハチアレルギーの現状とその対策』

福田 健

濁協医科大学 呼吸器・アレルギー内科

PI-1　 皮膚感作性の動物実験と企業での活用

山下 邦彦

株式会社ダイセル 研究統括部コーポレート研究所

PI-2　 気道感作性評価のための動物試験

青山 公治

鹿児島大学大学院医歯学総合研究科 環境医学分野

PI-3　 国際調和性分類基準(ＧＨＳ)に準拠した感作性化学物質の分類基準3.

世界の分類基準、リストと許容濃度について

佐藤.一博

福井大学医学部 環境保健学

PI-４　ＧＨＳと職業性接触皮膚炎

皆本 景ｆ

熊本大学大学院乍命科学研究部 環境保健|矢学分野

PI-5　 感作性化学物質による職業性喘息の現状と課題

上橋 邦生

群馬大学人学院 保健学研究科

口



職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

P2-1　 アスベスト継続曝露に伴うヒトＴ細胞株の蛋白発現変化

Ｏ大槻 剛巳1)、前田 恵2)、松崎 秀紀1)、李 順姫1)、武井 直子1)、西村 泰光1)

1)川崎医科大学 衛生学、
2)岡山大学大学院自然科学研究科 バイオサイエンス専攻生物機能化学講座

P2,2　 アトピー性皮膚炎患者の病態解析の検討

○渡追 直人1･2)、曽 振武2)、五十子 将史2)、牧野 荘平1)

1)東京アレルギー疾患研究所、2)免疫療法研究所東京

P2-3　 アレルギー疾患治療としての自己ＮＫ細胞免疫療法の可能性

○渡追 直人1･2)、曽 振武2)、五十子 将史2)、牧野 荘平1)

1)東京アレルギー疾患研究所、2)免疫療法研究所東京

P3-1　 好塩基 球活性 化試験(ＢＡＴ)が原因成分特定に有用 であっ た、

市販 の栄養ドリン クによる アナフィラキシーショ ックの1 例

○田中 祐輔1)、中瀬 裕子1)、杉本 直也1)、吉原 久直1)、倉持 美知雄1)、田下 浩之1)、

新井 秀宜1)、長瀬 洋之1)、山口 正雄1)、大田 健1･2)

1)帝京大学医学部 呼吸器・アレルギー内科、2)国立病院機構東京病院

P3-2　 当施設 で経験し た加水 分解 コムギ含有 石鹸 の使用 後に発症し た

小麦 アレルギー症例の臨床的 特徴

○鈴木 慎太郎1･2)、足立 満2)

1)あそか病院 内科(呼吸器・アレルギー)、

2)昭和大学医学部内科学講座 呼吸器・アレルギー内科

P3-3　 冬季 の環境中 ダニアレ ルゲ ン量増加はアトピー型成人喘息患者 の冬季 の

臨床症 状悪化 と関連 する

○押方 智也子1)、釣木潭 尚実1)、斎藤 明美2)、中渾 卓也2)、安枝 浩2)、秋山 一男1)

1)国立病院機構相模原病院 アレルギー・呼吸器科、

2)国立病院機構相模原病院 臨床研究センター 診断・治療薬開発研究室

P3-４　 長 期に治療 経過 を観察 し得 ている鳥関連慢性過敏性肺炎の1 例

○小野 昭浩1)、宇津木 光克2)、古賀 康彦1). 上出 庸介1)、西岡 正樹1)、久田 剛志1)、

石塚 全1)、森 昌朋1)、土橋 邦生3)

1)群馬大学大学院 医学系研究科、2)桐生厚生総合病院、2)群馬大学大学院 保健学研究科

１２



職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

P4-1　 季節性アレルギー性 鼻炎に対するプラン ルカスト水和物の有用性

Ｏ 村嶋 智明、伊藤 周史、ﾐ 村 英也、内藤 健晴

藤川保健衛生大学[医学部 耳鼻咽喉科学教室

P4-2　 季候 が喘息コン トロールに与える影響

○水間 総子1]、田中 明彦1)、山口 宗大1)、大田 進1)、本間 哲直1)、山本 真弓1)、

渡部 良雄1)、橋本 直方1)、横江 琢也1)、松倉 聡代 足立 満2)

1)昭和大学医学部内科学講座 呼吸器・アレルギー内科、2)呼吸器・アレルギー疾患研究所

P4-3　 喘息患 者にお けるlgE の経時的変化 と重症化に関 する検 討

○山本 真弓1)、田中 明彦1)、山口 宗大1)、大田 進1)、本間 哲 也1)、渡部 良雄1)、

橋本 直方1)、横江 琢也1)、松倉 聡､】)、足立 満2)

1)昭和大学、2)呼吸器・アレルギー疾患研究所

１３
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職業・環境アレルギー誌　20（1）2012

6 月16 日(土) 第1会場[－ツ橋記念講堂]

SII-1　 病 原真菌の新 しい分類と真菌関連健康障害

饌村 浩 一

帝京大学大学院医学研究科 宇宙環境医学研究室

帝京大学医真菌研究センター／ゲノム解析リサーチ・センター

帝京大学医療共通教育センター 教授・主任

SII-2　 環境中の真菌 分布と生活

高鳥 浩介

ＮＰＯ法人カビ相談センター

SII-3　 鼻茸中 の真菌 アレルゲ ン特 異的lgE 抗体 の役割について

松脇 由典

東京慈恵会医科大学医学部 耳鼻咽喉科学教室

SII-4　 ア トピ ー性皮 膚炎 と真菌に ついて

Ｏ池潭 善郎1･2･3)、小林 照子1･3)、蒲原 毅3)

1)国際医療福祉大学熱海病院 皮膚科、2)横浜市立大学大学院医学研究科 環境免疫病態皮膚科学、

3)横浜市立大学附属市民総合医療センター 皮膚科

SII-5　 気管支 喘息と真菌ア レルギー

秋山　一男

国立病院機構相模原病院

『ＤｉａｇｎＯＳｉＳ ａｎｄ trｅａtｍ ｅｎt Of allergiC br ＯｎＣｈＯｐＵｌｍ Ｏｎａry aSpergillOSiSJ

D ｒ Rit ｅｓｈ Ａｇａｒｗa1, Ｍ Ｄ ，Ｄ Ｍ ，ＦＡ ＣＰ, Ｆ ＣＣＰ ，ＦＲ ＣＰ( Ｇｌａsg)

Ａｓsｏｃｉａtｅ Ｐｒｏ硲ｓsｏｒ, Ｄｅｐt ｏｆ Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ Ｍ ｅｄｉｃｉｎｅ，

Ｐｏｓtｇｒad ｕａtｅ ｌｎstitｕtｅ ｏｆ Ｍ ｅｄｉｃａ１ Ｅｄｕｃａtｉｏｎ ａｎｄ Ｒｅｓｅａｒch
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職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

『気象と健康の知識、特に最近の花粉飛散状況と将来予測について』

村山 真司

財団法人気象業務支援センター

『高齢者喘息とCOPD 』

巽 浩一一郎

ｒ便

座長：大田　　健　 国立病院機構東京病院

池渾　善郎　 国際医療福祉大学熱海病院

共催：グラクソ・スミスクライン株式会社

SPI　　 内科の立場 から 一職業性喘息

1こ橋 邦生

群馬人学大学院 保健学研究科

SP2　 職業性接触皮膚炎

鳥山 かおる

眼京医科歯科大学人学院医歯学総合研究科 皮膚什７分野

SP3　 耳鼻 咽喉科 の立場 から

宇佐神 篤

剌海花粉症研究所・うさみクリニック

巧



職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

『気管支喘息の発症要因とその遺伝的背景 一職業性喘息が教えてくれることー』

檜渾 伸之

筑波大学医学医療系 呼吸器内科

｢化 学物 質 過敏 症 は一 つの 疾 患カ テゴ リ ーか ？｣

坂部 貢

県海大学大学院医学研究科 先端医科学専攻・同[矢学部 生体構造機能学領域

北III大学北里研究所病院 臨床環境医学センター

『特異的免疫療法ｕpdatｅ 一舌下免疫療法を中心としてー』

大久保 公裕

[|本医科大学 耳鼻咽喉科

足ｙ 満

呼吸器・アレルギー疾患研究所 所長
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招待講演

シンポジウム｜

特別企画シンポジウム



特別講演

職業アレルゲンによる過敏性肺炎

稲 瀬 直 彦

東京医科歯科大学 呼吸器内科

職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

過 敏 性 肺 炎(hy ｐｅｒsｅｎｓitiｖity ｐｎｅｕ ｍ ｏｎｉtiｓ) は 外 因 性 抗 原 を 繰 り 返 し 吸 入 後 に 細 気 管 支

や 間 質 に 病 変 を き た す ア レ ル ギ ー 性 疾 患 で あ り 、 欧 州 で は 外 因 性 ア レ ル ギ ー 性 胞 隔 炎

(ｅｘtｒin ｓic alle ｒgic al ｖeoliti ｓ) と も 呼 称 さ れ る 。原 因 抗 原 を 職 業 環 境 由 来 と 住 居 環 境 由 来 に 大

別 す る こ と が で き る が 、 職 業 環 境 に 起 因 す る 過 敏 性 肺 炎 に は 農 夫 肺 、 塗 装 工 肺 、 き の こ 栽 培

者 肺 、 温 室 栽 培 者 肺 な ど が あ る 。 農 夫 肺 は1932 年 にCampbe11 に よ り 記 載 さ れ た が 、1963 年

に はＰｅｐｙｓに よ り 好 熱 性 放 線 菌 に 対 す る 抗 体 が 示 さ れ､ ア レ ル ギ ー 性 疾 患 と 認 識 さ れ る よ う に

な っ た 。 原 因 は Ｔｈｅｒｍ ｏａｄ ｊｎｏｍｙｃｅｓ ｖｕ垣 ａｒjｓや Ｓａｃｃｈａｒｏｐｏｊｙｓｐｏｒａ ｒｅｄ ｊｖjｒｇｕja な ど の 好

熱 性 放 線 菌 で あ り 、 酪 農 や 畜 産 な ど 牧 草 を 取 り 扱 う 職 業 で 発 症 す る 。 発 症 時 期 は 冬 か ら 春 が

多 く 、低 気 温･ 高 湿 度 の 牧 草 保 存 環 境 を 背 景 と す る 。臨 床 像 と し て､ 気 管 支 肺 胞 洗 浄 液( Ｂ ＡＬ Ｆ)

の ＣＤ ４/ＣＤ ８ 高 値 と 肺 組 織 で の 大 型 の 類 上 皮 細 胞 肉 芽 腫 が 特 徴 的 で あ る 。 塗 装 工 肺 は イ ソ シ ア

ネ ー ト に よ る 過 敏 性 肺 炎 で あ り 、 自 動 車 塗 装 、 室 内 装 飾 、 電 線 ・ 家 具 の コ ー テ ィ ン グ 、 プ ラ

ス チ ッ ク 加 工 な ど の 職 業 で 発 症 す る 。 イ ソ シ ア ネ ー ト に はtol ｕene dii ｓocy ａｎａtｅ (Ｔ ＤＩ)、

ｍ ｅtｈｙｌｅｎｅｄｉｐｈｅｎｙl dii ｓｏｃyａｎａtｅ (Ｍ ＤＩ)、 ｈｅｘａｍ ｅtｈｙlene dii ｓｏｃｙａｎａtｅ (Ｈ ＤＩ) が あ り 、

生 体 内 で は ハ プ テ ン 担 体 系 を 形 成 し 抗 原 性 を 示 す 。 塗 装 工 肺 で は 重 症 例 も 散 見 さ れ 、 胸 部 Ｃ Ｔ

で は 小 葉 中 心 性 粒 状 影 と す り ガ ラ ス 陰 影 に 加 え て 濃 い 浸 潤 影 を 認 め る 。 Ｂ ＡＬ Ｆ で は 、 農 夫 肺

と 異 な り ＣＤ ４/Ｃ Ｄ ８が 低 下 す る 傾 向 が あ る 。 き の こ 栽 培 者 肺 は1959 年 に Ｂｒingh ｕｒｓt に よ り 記

載 さ れ 、 以 後 、 好 熱 性 放 線 菌 が 主 因 と 考 え ら れ て い た が 、1981 年 に 中 渾 に よ り シ イ タ ケ 胞 子

が 原 因 抗 原 と な る こ と が 示 さ れ た 。 き の こ 栽 培 者 肺 と し て 、 シ イ タ ケ 、 ナ メ コ 、 シ メ ジ 、 エ

ノ キ 、 エ リ ン ギ に よ る 過 敏 性 肺 炎 が 報 告 さ れ て い る 。 そ の 他 の 職 業 性 過 敏 性 肺 炎 と し て 、 ラ

ン 栽 培 、 バ ラ 栽 培 、 み か ん 農 家 、 茶 工 場 、 木 屑 、 コ ル ク 、 歯 科 技 工 、 金 属 作 業 液 、 ボ タ ン 製

造 、 漆 喰 作 業 、 泥 炭 製 造 、 動 物 用 飼 料 に 関 連 し た 発 症 が 報 告 さ れ て い る 。 ま た 、 住 居 関 連 と

さ れ る 夏 型 過 敏 性 肺 炎 や 鳥 関 連 過 敏 性 肺 炎 も ホ テ ル 勤 務 や 公 園 清 掃 な ど 職 場 で 抗 原 曝 露 を 受

け る こ と が あ る 。 治 療 と し て 急 性 期 に は ス テ ロ イ ド 薬 が 使 用 さ れ 、 職 場 に 復 帰 す る 際 に は マ

ス ク 着 用 が 試 み ら れ る が 、 抗 原 曝 露 を 十 分 に 回 避 で き な い 場 合 に は 職 場 の 配 置 転 換 や 転 職 が

考 慮 さ れ る 。 職 業 性 過 敏 性 肺 炎 は 急 性 過 敏 性 肺 炎 と し て 発 症 す る 場 合 が 多 い が 、 抗 原 曝 露 が

年 余 に わ た る 場 合 に は 慢 吐 過 敏 性 肺 炎 の 病 型 を と る こ と が あ り 注 意 が 必 要 で あ る 。
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特別講演

気管支喘息の発症要因とその遺伝的背景

一職業性喘息が教えてくれることー

檜 渾 伸 之

筑波大学医学医療系 呼吸器内科

特定 の職業 性物 質を吸 入して も、喘息 を発症するのはそ の一 部に限ら れる。職業性喘 息 も

他の喘息 と同様 に複数の遺伝 要因と環境 要因との複雑な交互作用 の結果と して 発症す る病態

であ り、 遺伝 因子 の同 定は職業性 喘息 の分子病態 を理解す るのに有用であ る。疫学的 な検討

におい てアトピ ーや両 親の喘息 が職業性 暴露に よる喘息発症 のリス クを増大 させ ることが知

ら れて い るが、 イ ソシ ア ネー ト関 連 喘 息 を対象 と した 複数 の 遺伝 子解 析 にお い て もＨＬＡ

Ｃｌａｓｓ II、ＩＬ４ＲＡ、IL13 やCD14 、 さらに はＧＳＴＭ１やＣｈｉtｉｎａｓｅといったこ れまでに喘息を

対 象に同 定 されてきた遺伝子 の関与が 報告さ れてお り、職業性喘 息患 者の多 くが一 般的な喘

息 感受性遺伝 子を有しているこ とが わかる。一方 、近年の網羅的 遺伝子解析( ＧＷＡＳ)に よっ

て、喘息で はＴＳＬＰやIL33 、アトピー性皮 膚炎で はフィラグリ ン遺伝子 との強い 関連が明ら

かとな った。 す なわち、生体の一 次防御 機構としての気道や皮 膚における バリア機構 が障害

された個体が 喘息 やアトピー性皮膚 炎のHigh- ｒisｋグループ となる。最近報告 された イソ シア

ネー ト喘 息 を対象 と したＧＷＡＳで はＡｌｐｈａ-ｃａtｅｎｉｎ(ＣＴＮＮＡ) 遺伝子 と の関連が 報告 さ れ

た。 Ａｌｐｈａ-ｃａtｅｎｉｎはＥ-ｃａｄｈｅｒin に結 合し細胞 間接 着のレギュレー ターと して働 く。 さらに

イソ シア ネート喘息 におけ る皮 膚から の抗原感作の重要性 も指摘 されてい る。従って、職業

性 喘息 にお いて も気 道や皮膚 のバリア機 能の異常がその発症 に重要な役割 を果たしている可

能性が 高い。 例え ば、 低分子有機 化合物であ る イソ シア ネートによる職業性喘息 では抗原特

異的なlgE 抗体の認めら れる症例( 感作例) は10 －20 ％程度とい われてい る。lgE 感作 を認め

ない症例で は感作 を認 める症 例に比べ気 道過敏性や喘息症状 の程度が強い ことが知られてお

り、その分子病態 は特に非アトピ ー性 喘息のそれとオーバーラ ップ してい る可 能性があ る。イ

ソシア ネートな どの低 分子有 機化合物 は我々の日常生活 の中に幅広 く存在し、職業性暴露が

明 らかで はない喘息 において も気 道や皮 膚からの イソシアネート慢性暴露 が関与する症例 の

存在は否定 で きない。 種 々の原 因に よる職業 性喘息の基 本病態 を理解す ることは、 まさに喘

息 の多 楡 陛を理解 し、治療してい くうえでの重要な情報を与えて くれる可 能性 があ る。
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特別講演

特異的免疫療法ｕpdatｅ 一舌下免疫療法を中心としてー

大 久 保 公 裕

日本医科大学 耳鼻咽喉科

アレルギー性鼻炎に対する近未来の治療戦略はアレルギーそのものの治癒を目指さなけれ

ばならない。皮下注射によるアレルゲン免疫療法(SCIT) を含む免疫療法は経口あるいは点鼻

のアレルギー治療薬とは異なり、アレルギー反応の感作相と効果相の中間に効果発現のポイ

ントがある。免疫療法の効果であるが､ 二重盲検比較試験ではその効果比がわかるものの、特

に花粉症の日常診療においてはその有肝既の有無をどのように検討すればよいか、検討され

ていない。我々は2 週間以上続く最大の症状が軽症以下のものを有効と判断し、毎年のＳＣＩＴ

有効性を判断してきた。我々のこの有効性の判断基準は正しいかどうか別にして、患者の満

足度向上はどの様な花粉飛散状況でも重症化させない事であり、それを考え行ってきている。

この判断基準では15 歳以下の小児で成人よりSCIT の効果は高いことが示されている。これは

国際的・標準的な免疫療法のコンセンサスと一致する。バイオマーカーがない現在には効果

判定のあり方にも今後、検討が必要である。

また新しい免疫療法としての舌下免疫療法(SLIT) は欧州で高い有効性を示し、これを評価

した二重盲検比較試験のどれをとってもアナフィラキシーの報告はない。喘息はある程度

の確率で生じうるが、重責発作などは小児を含めてもないとされる。我々は1999 年に大学倫

理委員会の承認を受けて、SLIT の臨床研究を開始した。 SLIT投与スケジュールは1週間目か

ら4 週目までは毎日で5週間目では最高濃度20 滴を1週間のうち２回、6週目以降は季節を通じ

て1週間に1回､抗原エキス2000 JAU/m1 を20 滴舌下に投薬するものである。評価した2005 年

にはスギ･ ヒノキ花粉飛散は約12000 個と大量飛散の年であった。60症例をランダム化し、プ

ラセボ対照の二重盲検比較試験を行ったのである。スギ花粉症でのSLIT がプラセボより有意

に症状スコア、ＱＯＬスコアを減少させ、特にＱＯＬではプラセボの半分の悪化に抑制したこと

を発表した。小児では三重大学がSLIT を実施している。プラセボ対照試験ではないが、成績

もよい。このSLIT の効果発現機序に関し我々はSLIT 開始早期でのＰＢＭＣのSl の増加を明ら

かにし、少なくとも舌下した抗原の免疫誘導が全身に生じたことを示した。千葉大学グルー

プのスギ花粉症に対する効果もほぼ同等であるが、ここでは前述のようにスギ特異的Ｔ細胞ク

ローンの減少を報告している。また日本医秤人学と共同研究を行った三垂大学グループでは

SLIT においても誘導性制御性Ｔ細胞Ｔr1が誘導され、SLIT の効果発現機序の根幹である事を

示唆している。
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Ｐｒｏsｐｅｃtiｖｅ Ａst ｈ ｍ ａ Ｔｒｅａtｍ ｅｎts; Ｆｕtｕｒｅ Ｐｅｒsｐｅｃtiｖｅs

P Ｍ Ｏ' Ｂ Ｙ Ｒ Ｎ Ｅ

Ｆｉｒｅｓtｏｎｅ ｌｎｓtit ｕte fk 〕ｒ Ｒｅｓpi ｒａtｏｒｙ Di ｓｅａｓｅｓ， Ｄ ｅｐａｒt ｍ ｅｎt ｏｆ Ｍ ｅｄｉｃｉｎｅ，

Ｍ ｃＭ ａｓtｅｒ Ｕ ｎｉｖｅｒｓitｙ, Ｈ ａ ｍｉｌtｏｎ ，０ ｎtａｒ10 ，Ｃ ａｎａｄａ.

Ｍ ｏｓt ａｓtｈ ｍ ａ ｐａtｉｅｎt ｓ ｃａｎ ｂｅ ｗ ｅｌｌ ｃｏｎt ｒｏｌｌｅｄ ｏｎ ｍ ｅｄｉｃａtｉｏｎｓ t ｈａt ａｒｅ ｃｕｒｒｅｎtly

ａｖailable ，ａｎｄ ｗ ｈｉｃｈ ａｒｅ ｂｏth efr ｅｃtiｖｅ ａｎ ｄ ｓａｆｅ (1). Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ，5-10 ％ ｏｆ ａｓtｈ ｍ ａ ｐａtｉｅｎt ｓ

ha ｖｅ ｓｅｖｅｒｅ ｒefr ａｃtｏｒｙ ａｓtｈ ｍ ａ ， ａｎ ｄ ｄｏ ｎｏt ａｃｈｉｅｖｅｄ ａｓtｈ ｍ ａ ｃｏｎtｒol ， ｅｖｅｎ ｗith high do ｓｅｓ

ｏｆ ｉｎｈａｌｅｄ ｃｏｒtｉｃｏｓtｅｒoid ｓ (ICS) ，　ｕｓｕall ｙ ｉｎ ｃｏｍ ｂｉｎａtｉｏｎ ｗit ｈ ｌｏｎｇ-ａｃting inhaled β2-

ａｇｏｎｉｓtｓ( Ｌ Ａ Ｂ Ａ ｓ)，ａｎｄ ｏthe ｒ ｍ ａｉｎt ｅｎ ａｎｃｅ tｒｅａt ｍ ｅｎt ｓ (2).

Ａ ｖａｒiet ｙ ｏｆ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ha ｖｅ ｂｅｅｎ ｕsed t ｏ ａtt ｅｍ ｐt to imp ｒｏｖｅ ｏｕt ｃｏｍ ｅｓ ｉｎ ｐａtｉｅｎtｓ

ｗith ｓｅｖｅｒｅ ｒef ｒａｃtｏｒｙ ａｓtｈ ｍ ａ. Ｔｈ ｅｓｅ ｈａｖｅ ｉｎｃｌｕ ｄｅｄ ｏｐtimi ｚing b ｒｏｎｃｈｏｄｉｌａtｉｏｎ; ｒed ｕcing

ai ｒｗ ａｙ ｓｍ ｏｏth m ｕ ｓｃｌｅ; ｒed ｕｃｉｎｇ ａｉｒｗ ａｙ ｉｎｎ ａ ｍ ｍ ａt ｏｒｙ ｃｅｌｌ ｎｕ ｍ ｂｅｒ ａｎ ｄ/ｏｒ ａｃti ｖit ｙ; ａｎ ｄ

tａｒgeting ｓｐｅｃｉｎｃ ａｉｒｗ ａｙ ef 柘 ｃtｏｒ ｍ ｅｄｉａt ｏｒｓ.

Ｔｈ ｅ ｍ ｏｓt ｐｒｏｍ ｉｓing t ｒｅａt ｍ ｅｎt ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｃｕｒｒｅｎtl ｙ ｕｎｄｅｒ in ｖｅst ｉｇａtｉｏｎ ａｒｅ t ｈ ｏｓｅ

ｗ ｈｉｃｈ ｒed ｕｃｅ ａｉｒｗ ａｙ ｅｏｓinophil ｓ in pat ｉｅｎt ｓ ｗith ｓｅｖｅｒｅ ｒef ｒａｃtｏｒｙ ａｓtｈ ｍ ａ ａｎ ｄ ａ

ｐｅｒｓiｓtｉｎｇ ａｉｒｗ ａｙ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉａ.　 Ｍ ｏｎｏｃｌｏｎａｌ ａｎtibodie ｓ ( ｈ Ｍ ａｂ) ａｇａｉｎｓt IL- ５ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ

ｓho ｗ ｎ t ｏ ｉｍ ｐｒｏｖel ｕng f ｕｎ ｃtｉｏｎ ， ｉｍ ｐｒｏｖｅ ａｓtｈ ｍ ａ ｃｏｎt ｒol ，ｒed ｕｃｅ ｅχａｃｅｒbat ｉｏｎ ｒiｓk and

allo ｗ ｒed ｕｃtｉｏｎ ｏｒ ｅｌｉｍ ｉｎａtｉｏｎ ｏｆ ｍ ａｉｎt ｅｎａｎｃｅ ｏｒａｌ ｃｏｒtｉｃｏｓtｅｒoid ｓ in thi ｓ ｓｕb ｓｅt ｏｆ

ｐａtｉｅｎt ｓ(3;4).

Ｂｒｏｎｃｈｉａｌ t ｈ ｅｒｍ ｏｐｌａｓtｙ ｍ ａｙ ｐｒｏｖide benefit ｉｎ ｉｍ ｐｒｏｖｉｎｇ ｃｏｎtｒｏｌ ａｎ ｄ ｒed ｕｃｉｎｇ

ｅｘａｃｅｒbat ｉｏｎ ｓ in ｓｅｌｅｃtｅｄ ｐａtｉｅｎt ｓ(5).　 Ｂｒｏｎｃｈｉａｌ t ｈｅｒ ｍ ｏｐｌａｓtｙ i ｓ a b ｒｏｎｃｈｏｓｃｏｐｉｃ

tｈｅｒａｐｅｕtｉｃ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ｗ ｈ ｅｒｅ the ai ｒｗ ａｙｓ ａｒｅ ｈｅａted ｕｓing ｒadiofr ｅq ｕｅｎｃｙ ｅｎｅｒｇｙ t ｏ ６５０Ｃ.

Ｔ ｈｅ ｐｒｏｃｅｄｕｒe i ｓ ｄｏｎｅ ｕ ｓｉｎ ｇ ａ ｃａtｈ ｅtｅｒ pa ｓｓed th ｒｏｕgh the b ｒｏｎｃｈｏｓｃｏｐｅ， ａｎ ｄ ｃａｎ ｏｎｌy

tｒｅａt　the　la ｒge ｒ　ai ｒｗ ａｙｓ(6).　 Ａ　 ｃｏｍ ｐｌｅtｅ　 ｐｅｒiod　of　t ｒｅａt ｍ ｅｎt　 ｒｅq ｕiｒｅｓ　th ｒｅｅ

ｂｒｏｎｃｈｏｓｃｏｐｉｅｓ， ｓｐａｃｅｄ　 ｓｅｖｅｒal　 ｗ ｅｅｋｓ　ａｐａｒt. Ｔｈ ｅｒe　i ｓ ｃｏｎｖｉｎｃｉｎｇ ｅｖｉｄｅｎｃｅ t ｈａt t ｈｅ

ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ｒed ｕｃｅｄ the ｖ01 ｕ ｍ ｅ ｏｆ ａｉｒｗ ａｙ ｓｍ ｏｏth m ｕｓｃｌｅ ｉｎ t ｈ ｅ tｒｅａted ai ｒｗ ａｙｓ (7).

Ｔ ｈｅ　 ａｄｄｉtｉｏｎ　 ｏｆ t ｈｅ　 ｍ ｕ ｓｃａｒｉｎｉｃ　 ａｎt ａｇｏｎｉｓt ，tiot ｒｏｐｉｕ ｍ　 ａｌｓo　imp ｒｏｖｅｓ　ai ｒｎｏｗ

ob ｓtｒｕｃtｉｏｎ(8;9). ０ ｎ ｅ ｉｓｓｕｅ that t ｈ ｅ ｓtｕdie ｓ did not add ｒｅｓｓ， ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ，i ｓ ｗ ｈ ｅtｈｅｒ

tiot ｒｏｐｉｕ ｍ ｐｌｕ ｓ ＩＣＳ ｈ ａｓ ａ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｅｆｆｅｃt in ｒed ｕcing the ｒiｓk ｓ of ｓｅｖｅｒｅ ａｓtｈ ｍ ａ

ｅｘａｃｅｒbat ｉｏｎｓ that i ｓ ａｎ ｉｍ ｐｏｒtａｎt benefit of t ｈｅ ｃｏｍ ｂｉｎ ａtion of ICS pl ｕｓ ＬＡ Ｂ Ａ (10).

０t ｈｅｒ de ｖｅｌｏｐ ｍ ｅｎt ｓ being e ｖal ｕ ａted in ｓｅｖｅｒｅ ｒef ｒａｃtｏｒy ａｓtｈ ｍ ａ ａｒｅ Ｃ χ ＣＲ ２ (the IL-

8 ｒｅｃｅｐt ｏｒ) ａｎt ａｇｏｎｉｓtｓ ｉｎ ｐａtｉｅｎt ｓ ｗit ｈ ａ ｐｅｒｓiｓtｉｎ ｇ ｎｅｕt ｒophilic ai ｒｗ ａy ｉｎｎ ａｍ ｍ ａti ｏｎ
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(11)
，ａｎｄ 

ＣＲ Ｔｈ ２ ａｎt ａｇｏｎｉｓtｓ (12) ，bot ｈ ｏｆ ｗhich a ｒｅ ｓｍ ａｌｌ ｍ ０１ｅｃｕｌｅ ａｎt ａｇｏｎｉｓtｓ， ａｎｄ

ｈ Ｍ ａｂｓ ａｇａｉｎｓt IL4 and IL-13 (13;14).Finall ｙ， ａｎｏthe ｒ ａｐｐｒｏａｃｈ t ｏ ｒed ｕｃｅ ｒｅｃｅｐt ｏｒ

ｎｕ ｍ ｂｅｒｓ， ｕｓing　inhaled　anti- ｓｅｎｓｅ，ha ｓ　 ｓho ｗ ｎ　t ｏ　ｒed ｕｃｅ　 ａｌｌｅｒｇｅｎ-ind ｕｃｅｄ　 ａｉｒｗ ａｙ

ｅｏｓinophilia(15) ，and combining diffe ｒｅｎt ａｎti- ｓｅｎｓｅ ａｇａｉｎ ｓt diffe ｒｅｎt t ａｒｇｅtｓ ｍ ａｙ ｂｅｃｏｍ ｅ

ａ ｆｅａｓible t ｒｅａt ｍ ｅｎt opt ｉｏｎ｡

Ａ ｖａｒiet ｙ ｏｆ ｎｅｗ t ｒｅａt ｍ ｅｎt ｏｐtｉｏｎ ｓ ａｒe being in ｖｅｓtigated t ｏ ｈ ｅｌｐ ｉｍ ｐｒｏｖｅ ｏｖｅｒa11

a ｓtｈ ｍ ａ ｃｏｎtｒｏｈ ｎ ｐａtｉｅｎt ｓ ｗith s ｅｖｅｒｅ ｒef ｒａｃtｏｒｙ ａｓtｈ ｍ ａ. Ｔｈｅs ｅ ｉｎｃｌｕ ｄｅ ｍ ｅｄｉｃａtｉｏｎ ｓ tｏ

ｏｐtimi ｚe l ｕng f ｕｎｃtｉｏｎ; b ｒｏｎｃｈｉａｌ the ｒ ｍ ｏｐｌａｓtｙ t ｏ ｒed ｕｃｅ ａｉｒｗ ａy s ｍ ｏｏtｈ ｍ ｕｓｃｌｅ ｉｎ ｃｅｎtｒal

aiｒｗ ａy ｓ; ａｎｄ t ｈ ｏｓｅ ｗhich t ａｒget ｓｐｅｃｉｎｃ ｉｎｎａ ｍ ｍ ａtｏｒｙ cell ｓ ｏｒ ｒｅｃｅｐt ｏｒｓ ｏｆ ｉｎ
ｎａ ｍ ｍ ａt ｏｒｙ

ｍ ｅｄｉａt ｏｒｓ.
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招待講演

O ｃｃｕpat ｉｏｎａｌ ａstｈｍ ａ ｕpdat ｅ

H ａ ｅ- Ｓ ｉｍ Ｐ ａ ｒｋ
， 
Ｐ ｒ
Ｏ
ｆｅ
ＳＳＯｒ

Ｄ ｅｐａｒt ｍ ｅｎt of A11e ｒg ｙ ＆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｌ ｍ ｍ ｕｎｏｌｏｇｙ, Ａｊｏｕ Ｕ ｎｉｖｅｒｓitｙ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｍ ｅｄｉｃｉｎｅ，

So ｕt ｈ ，Ｋ ｏｒｅａ

Ｖａｒio ｕ ｓ kind ｓ of ｗ ｏｒｋｐｌａｃｅ ａｇｅｎt ｓ ｃａｕｓｉｎ ｇ ｏｃｃｕpat ｉｏｎａｌ ａｓtｈ ｍ ａ （Ｏ Ａ ）in ｗhich high-

ｍ ｏｌｅｃｕla ｒ-ｗeight （Ｈ Ｍ Ｗ ） ａｎｄ ｌｏｗ- ｍ ｏｌｅｃｕla ｒ-ｗeight （Ｌ Ｍ Ｗ ）alle ｒｇｅｎ ｓ ｗ ｅｒｅ ｉｎｃｌｕded.

HjSyIVV alle ｒｇｅｎｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｗ ｈ ｅａt ｎ ｏｕｒ， ｅｎｚｙｍ ｅｓ ａｎｄ ｓｏｍ ｅ Ｌ Ｍ ＶＶ ｃｏｍ ｐｏｕnd ｓ ｓｕｃｈ ａｓ

iｓｏｃｙａｎａt ｅｓ，ｒｅａｃti ｖe d ｙｅ， ａｎtibiotic ｓ ａｃt th ｒｏｕgh a doc ｕ ｍ ｅｎt ｅｄ ｌｇＥ- ｍ ｅｄｉａtｅｄ ｍ ｅｃｈａｎｉｓｍ.

Ｆ ｏｒ ｍ ｏｓt LIVINV agent ｓ， tｈｅ ｉｍ ｍ ｕｎｏｌｏｇｉｃ ｍ ｅｃｈａｎｉｓｍ ｈａｓ ｎｏt ｙｅt ｂｅｅｎ ｆｕll ｙ ｃｈａｒａｃtｅｒiｚed.

1.1mln ｕ ｎ ｏｌｏｇｉｃ ｍ ｅｃｈ ａｎｉｓｍ ｓ

lV【ｏｓt HIV11W alle ｒｇｅｎｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｗ ｈｅａt ｎ ｏｕｒ， dige ｓtiｖｅ ｅｎｚｙ ｍ ｅｓ，he ｒｂａｌ ａｇｅｎt ｓ ａｎ ｄ

ｓpide ｒ mit ｅｓ ｃｏｕld ind ｕｃｅ ｌｇＥ ｍ ｅｄｉａt ｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ to ind ｕｃｅ ｗ ｏｒk ｒｅｌａted ｓｙ ｍ ｐt ｏｍ ｓ ｉｎ

ｅｘｐｏｓed ｗ ｏｒke ｒｓ. A11e ｒg ｙ ｓkin p ｒick t ｅｓt ａｎ ｄyｏｒ ｍ ｅａｓｕｒｅｍ ｅｎt of ｓｅｒｕ ｍ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｇＥ

ａｎtibod ｙ ｗill be ｕｓef ｕ1 11 ）ｒ ｐｒedict ｉｎｇ t ｈｅ ｐｈｅｎｏtｙｐｅ Ｏ Ａ ａｎ ｄ ｉｄｅｎti 秒ing a ｓｙｍ ｐt ｏｍ ａtic

ｓｅｎ ｓiti ｚｅｒｓ ａ ｍ ｏｎｇ t ｈ ｅ ｅｘｐｏｓed ｗ ｏｒke ｒｓ. Ａ Ｄ Ｒ Ｂ ２ ａｎｄ ＩＬ-10 may ｂｅ ｇｅｎｅtｉｃ ｍ ａｒｋｅｒｓ 拓『

ｅｎｈａｎｃｅ ｌｇＥ ｓｅｎｓiti ｚａtｉｏｎ t ｏ Ｈ Ｍ ＶＶ ａｇｅｎt ｓ. Ｓｏｍ ｅ Ｌ Ｍ χＶ ａｇｅｎt ｓ ｃｏｕld ind ｕ ｃｅ ｌｇＥ ｍ ｅｄｉａted

ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ. Ｔ ｈｒee dii ｓｏｃｙａｎａt ｅｓ incl ｕding TDI ， Ｍ Ｄｌ ａｎ ｄ Ｈ Ｄ Ｉ ａｒｅ　 ａ ｃｏｎｌｎｌｏｎ ｃａｕｓｅ ｏｆ

Ｏ Ａ（2 ） ａｎ ｄ Ｔ Ｄｌ ｉｓ t ｈｅ ｍ ｏｓt ｃｏ ｍ ｍ ｏｎ ｃａｕｓｅ ｏｆ Ｏ Ａ ｉｎ ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ ｃｏｕ ｎtｒie ｓ. Ａ ｌｅａｄｉｎｇ

ｈｙｐｏthe ｓiｓ in t ｈｅ ｐａt ｈｏｇｅｎ ｅｓiｓ ｏｆ Ｔ Ｄ Ｉ-Ｏ Ａ ｉｓ that t ｈｅ ｃｈ ｅｍｉｃａｌ ａｃtｓ ａｓ ａ ｈａｐt ｅｎ ａｎ ｄ

ｕ ｎｄｅｒｇｏｅｓ ｎｕcleophilic addit ｉｏｎ ｒｅａｃtｉｏｎｓ （ｃｏｎｊｕgat ｅｓ）in ｖiｖｏ ｗith ai ｒｗ ａｙ ｐｒｏtｅｉｎｓ.

Se ｒｕ ｍ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｇＥ ａｎ ｄ ｌｇＧ ａｎtibodie ｓ t ｏ Ｔ Ｄ Ｉ-h ｕｎｌａｎ s ｅｒｕnlalb ｕ ｍ ｉｎ （Ｈ ＳＡ ） ｃｏｎｊｕgat ｅ

ｗ ｅｒｅ ｆｏｕnd t ｏ ｂｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎtl ｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ＴＤ Ｉ-Ｏ Ａ ｐａtｉｅｎt ｓ t ｈ ａｎ ｃｏｎt ｒol g ｒｏｕp ｓ. Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ，

tｈ ｅ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ thi ｓ ｓｅｒｕnl ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｇＥ ａｎtibod ｙ ｖａｒied bet ｗ ｅｅｎ Ｏ ａｎｄ ５０％ ｏｆ Ｔ ＤＩ-Ｏ Ａ

ｐａtｉｅｎt ｓ， ｗhich ｗ ｅｒｅ ｄｅｒiｖed fr ｏｍ ｐｒｅｐａｒａtｏｒｙ ｃｏｎｄｉtｉｏｎｓ of t ｈｅ ｃｏｎｊｕgat ｅ ａｎｄ t ｙｐｅ ｏｆ

Ｔ Ｄ Ｉ-Ｈ ＳＡ ｃｏｎｊｕgat ｅ ｕｓed. Ｒ ｅｇａｒding MDI ， ｗ ｈｅｎ ｓｅｒｕnl- ｓｐｅｃｉｎ ｃ ｌｇＥ ａｎtibodie ｓ ｗ ｅｒｅ 拓 ｕnd

in ｓｅｒａ ｏｆ ｃｏｎｆｉｒ ｍ ｅｄ Ｍ Ｄ Ｉ-Ｏ Ａ ｐａtｉｅｎt ｓ ｃｏｍ ｐａｒed t ｏ ｃｏｎtｒol g ｒｏｕ ｐｓ， altho ｕgh s ｅｎｓiti ｖity

ｗ ａｓ lo ｗ. Ｔｈ ｅｓe finding ｓ ｓｕｇｇｅｓted t ｈ ａt lgE mediat ｅｄ ｍ ｅｃｈａｎｉｓm i ｓ ｏｎｅ ｏｆ t ｈｅ ｍ ａｊｏｒ

ｐａtｈｏｇｅｎｉｃ ｍ ｅｃｈａｎｉｓm of i ｓｏｃｙａｎａte ind ｕｃｅｄ Ｏ Ａ ｉｎ ｗhich det ｅｃtｉｏｎ ｒａtｅ ｏｆ ｓｅｒｕ ｍ ｓｐｅｃｉｆｉｃ

ｌｇＥ ａｎtibod ｙ ｗill be imp ｒｏｖed if ｗ ｅ ｄｅｖｅｌｏｐ ｍ ｏｒe biological i ｓｏｃｙａｎ ａtｅ －tis ｓｕｅ ｐｒｏtｅｉｎ

ｃｏｎｊｕｇａt ｅ. Se ｖｅｒal kind ｓ of ｒｅａｃtiｖe d ｙｅｓ incl ｕ ｄｉｎｇ Ｂｌａｃｋ Ｇ Ｒ ａｎ ｄ Ｏｒａｎｇｅ ３Ｒ ｃｏｕld ind ｕce

lgE mediat ｅｄ Ｏ Ａ ｉｎ ｅχｐｏｓed ｗ ｏｒke ｒｓ. lnhalat ｉｏｎ ｏｆ ｃｅｐｈ ａｌｏｓｐｏｒｉｎ ｐｏｗde ｒｓ ｃｏｕld ind ｕｃｅ

ｌｇＥ ｍ ｅｄｉａt ｅｄ ｏｃｃｕｐａtｉｏｎａｌ ａｌｌｅｒgie ｓ ｉｎ ｅχｐｏｓed ｓｕbject ｓ ｗ ｏｒking in pha ｒｎｌａｃｅｕti ｃａl
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ind ｕｓtｒｙ ｏｒ ｉｎ ｈｅａｌtｈ ｃａｒｅ　 Ｍyｏｒke ｒs. Ｍ ｏｎｉtｏｒing of ｓｅｒｕ ｍ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｇＥ ａｎtibod ｙ t ｏ

ｃｏｒｒｅｓｐｏｎ ｄｉｎｇ ｃｅｐｈ ａｌｏｓｐｏｒin, Ｈ ＳＡ ｃｏｎｊｕgat ｅ ｏｒ ｒｅａｃti ｖe d ｙｅｓ ｗiU be ｕｓef ｕl fo ｒ det ｅｃting

tｈ ｅ ｓｅｎｓiti ｚed s ｕbject ｓ ａｎｄ ｐｏtｅｎtｉａ１ ０ Ａ ｐａtｉｅｎt ｓ.

Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｓｅｒｕ ｍ ｓｐｅｃｉｎ ｃ ｌｇＧ ｓtill ｒｅ ｍ ａｉｎｓ ｃｏｎtｒｏｖｅｒｓial. Ｍ ｏｓt ｓtｕdie ｓ incl ｕding

ｓpide ｒ mit ｅ， ｗ ｈｅａt ｎ ｏｕｒ， ａｎ ｄ ｒｅａｃtiｖe d ｙｅｓ ｄｅｍ ｏｎｓtｒａted that t ｈ ｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｗ ｈｅａt-

ｓpecific lgGl and lgG4 antibodies ｗ ａs fo ｕnd t ｏ ｂｅ ｓignificantl ｙ highe ｒ ｉｎ ｅｘｐｏｓed ｗ ｏｒke ｒs

ｉｎ ａｓｓociat ｉｏｎ ｗith e ｘｐｏｓｕｒｅ ｉｎt ｅｎｓitｙ. Ｔｈ ｅ ｐｏｓｓibilit ｙ of lgG4 mediat ｅｄ Ｏ Ａ ｓｅｅｍ ｓ

ｅｘtｒｅｍ ｅｌｙ lo ｗ. Ｔｈ ｅｒｅｆｏｒｅ ，ｓｅｒｕrｎ ｓpecific lgG t ｏ ｏｃｃｕpat ｉｏｎ ａｌ ａｌｌｅｒｇｅｎ ｓ ｍ ａｙ ｒｅｐｒｅｓｅｎt

ｃｕｒｒｅｎt ｏｒ p ｒｅｖio ｕｓ ｅｘpo ｓｕｒｅ， ｎｏt di ｒｅｃtl ｙ ｒｅｌａted ｗith t ｈｅ ｐａtｈ ｏｇｅｎｉｃ ｍ ｅｃｈａｎｉｓｍ.

Ｐｏｓｓible a ｕt ｏｉｍ ｍ ｕｎｅ ｍ ｅｃｈａｎｉｓｍ ｓ ｗ ｅｒｅ ｓｕgge ｓtｅｄ ｉｎ ｐａtｈ ｏｇｅｎｉｃ ｍ ｅｃｈ ａｎｉｓｍ ｓ ｏｆ Ｔ Ｄ Ｉ-

Ｏ Ａ ａs the ｒｅｃｅｎt ｓtｕdies ｒｅｐｏｒted t ｗ ｏ ｓｅｒｕ ｍ ａｕt ｏａｎtibodie ｓ， lgG t ｏ ｃｙtｏｋｅｒａtin ( Ｃ Ｋ)19

and t ｒａｎｓgl ｕt ａ ｍｉｎａsｅ(t Ｔ Ｇ). Ｔｈｅ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕ ｍ ｌｇＧ t ｏ Ｃ Ｋ １９ ａｎ ｄ t Ｔ Ｇ ｉｎ ＴＤ Ｉ-Ｏ Ａ

ｗ ａｓ ｓignificantl ｙ highe ｒ t ｈａｎ ｉｎ ｃｏｎtｒ０１ ｇｒｏｕｐｓ.

2. Ｎ ｏｎ-ｉｍ ｍ ｕｎ ｏｌｏｇｉｃ ｍ ｅｃｈ ａｎｉｓｍ

Ｔｈ ｅ ｐｒｅｖio ｕｓ in ｖitｒｏ ｓtｕdie ｓ ｄｅｍ ｏｎｓtｒａted that Ｔ Ｄｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｃｏｕld ind ｕｃｅ ＩＬ ８ ａｎ ｄ

ｃｈ ｅｍ ｏｋｉｎｅ ｐｒod ｕｃtｉｏｎs f ｒｏｍ t ｈｅ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ｅｐｉthelial cell ｓ int ｅｒａｃted ｗit ｈ ａｃti ｖａtｉｏｎ ｏｆ

ｐｒｏ-ｉｎ ｎａ ｍ ｍ ａtｏｒｙ cy ｏtｏｋｉｎｅｓ， indicat ｉｎｇ t ｈ ａt i ｓｏｃｙａｎt ｅ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｃｏｕld initiat ｅ ａｎｄ ｐｒｉｍ ｅ

ｉｍ ｍ ｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ　 ｉｎ　 ａｓtｈ ｍ ａtic　ai ｒｗ ａｙ　 ａｎｄ ｐｒｏｐａｇａtｅ　 ｖａｒio ｕ ｓ　ｉｎ
ｎａ ｍ ｍ ａt ｏｒｙ cell ｓ･

Ｆ ｕｒtｈｅｒ ｍ ｏｒｅ，t ｈｅ ｉｍ ｍ ｕｎｏｈｉｓtｏｃｈｅｍ ｉｃａｌ ｓtｕd ｙ of ai ｒｗ ａｙ ｍ ｕ ｃｏｓａ ｏｆ Ｔ ＤＩ-Ｏ Ａ ｐａtｉｅｎt ｓ

ｄｅｍ ｏｎｓtｒａted t ｈｅ ｉｎｃｒｅａsed infilt ｒａtｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕtｒｏｐｈｉｌｓ ａs ｗell a ｓ l ｙｍ ｐｈｏｃｙtｅｓ ａｎｄ

ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ. ｌｎｃｒｅａsed le ｖel ｓ ｏｆ Ｍ Ｐ Ｏ ａｎｄ ＩＬ ８ ｗ ｅｒｅ ｆｏｕnd in t ｈｅ ａｉｒｗ ａｙ ｓec ｒｅtｉｏｎ ｏｆ Ｔ ＤＩ-

Ｏ Ａ ｐａtｉｅｎt ｓ aft ｅｒ t ｈｅ ＴＤ ｌ ｃｈ ａｌｌｅｎ ｇｅｓ indicating that ａｃti ｖａt ｅｄ ｎｅｕt ｒophil ｓ ｃａｎ ｉｎ ｖol ｖｅ ｉｎ

tｈｅ ｐａtｈｏｇｅｎｉｃ ｍ ｅｃｈ ａｎｉｓｍ ｏｆ Ｔ ＤＩ-Ｏ Ａ. Ｆｕｒthe ｒｍ ｏｒｅ， ｉｎｃｒｅａs ｅｄ ｐｒod ｕｃtｉｏｎ ｏｆ ｍ ａtｒiｘ

ｍ ｅtａｌｌｏｐｒｏtｅｉｎａｓｅ-9( Ｍ Ｍ Ｐ-9) ，ａｎｄ Ｖ Ｅ Ｇ Ｆ ｗ ａｓ ｎｏted in the ai ｒｗ ａｙ ｓｅｃｒｅtｉｏｎ ａｎｄ/ｏｒ ｓｅｒａ ｏｆ

ＴＤ Ｉ －Ｏ Ａ ａｆtｅｒ t ｈｅ Ｔ Ｄ ｌ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ， indicating that t ｈ ｅｓｅ ｃｙt ｏｋｉｎｅｓ ｍ ａｙ in ｖol ｖed in t ｈ ｅ

ａｉｒｗ ａy ｉｎｎ ａｍ ｍ ａtｉｏｎ ａｓ ｗell a ｓ ai ｒｗ ａｙ ｒｅ ｍ ｏｄｅｌｉｎ ｇ･

3. Ｍ ｏｌｅｃｕla ｒ ｇｅｎｅtｉｃ ｍ ｅｃｈ ａｎｉｓｍ ｓ

Ａ ｓtｕdy ｐｅｒfo ｒｍ ｅｄ ｉｎ ａ Ｋ ｏｒｅａｎ　 ｐｏｐｕlat ｉｏｎ ｄｅｍ ｏｎｓtｒａted that Ｈ Ｌ Ａ Ｄ Ｐ Ｂ Ｉ゛0501

haplot ｙｐｅ ｍ ａy ｂｅ ａ ｇｅｎｅtｉｃ ｍ ａｒｋｅｒ fo ｒ the de ｖｅｌｏｐ ｍ ｅｎt ｏｆ Ｔ Ｄ Ｉ-Ｏ Ａ. Ａ ｇｅｎｏｍ ｅ- ｗide

a ｓｓｏｃｉａtｉｏｎ ｓtｕd ｙ ｒｅｐｏｒted t ｈｅ ａｌｐｈ ａ-Ｔ ｃａtｅｎｉｎ ( ＣＴ Ｎ Ｎ Ａ ３) ａｓ ａ ｃａｎｄｉｄａtｅ ｇｅｎｅ that ｗ ａｓ

ａｓｓｏｃｉａted ｗith t ｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ａｉｒｗ ａｙ ｉｎｎ ａｍ ｍ ａtｉｏｎ. Ｔ ｈｅｒｅ ｈ ａｖｅ ｂｅｅｎ ｓｅｖｅｒal ｓtｕdie ｓ

ｓho ｗing that ａｎti- ｏχidant ｇｅｎｅｓ s ｕｃｈ ａｓ Ｎ Ａ Ｔ ａｎｄ Ｇ ＳＴ ｗ ｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａted ｗit ｈ Ｔ Ｄ Ｉ-Ｏ Ａ

ｐｈｅｎｏtｙpe ，ho ｗ ｅｖｅｒ，the ｙ　 ｗ ｅｒｅ　 ｎｏt　 ｒｅｐｌｉｃａtｅｄ　 ｉｎ　 Ａ ｓｉａｎ　 ｐｏｐｕlat ｉｏｎ. Ｔｈｅ　 Ａ Ｄ Ｒ Ｂ ２

ｐｏｌy ｍ ｏｒphi ｓｍ ｓ ｍ ａｙ ａｆｆｅｃt lgE- ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｅｎｓiti ｚａtｉｏｎ t ｏ Ｔ ＤＩ. Ｔ ｈｅ ＴＬ Ｒ ４ ａｎ ｄ ＩＬ ４Ｒ ｇｅｎ ｅｓ

ｗ ｅｒｅ ｒｅｌａted ｗit ｈ ｄｅｖｅｌｏｐ ｍ ｅｎt of ｒｅｓpi ｒａt ｏｒｙ ｓｙｍ ｐt ｏｍ ｓ in bake ｒ'ｓ ａｓtｈ ｍ ａ.

4. Ｐｅｒｓｐ ｅｃti ｖｅｓ

ｒn)dat ｅ， ｏｃｃｕｐａtｉｏｎａｌ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ t ｅｓt iｓ the gold ｓtａｎ ｄａｒd 11) ｒ diagno ｓiｓ ｏｆ Ｏ Ａ, b ｕt it is

ａｎ ｉｎｖａｓiｖｅ　 ａｎ ｄ　t ｉｍ ｅ　 ｃｏｎｓｕ ｍｉｎｇ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ　 ｕｎ ｄｅｒ　t ｈ ｅ　 ｓｕｐｅｒｖis ｉｏｎ　 ｏｆ ｓｐｅｃｉａｌｉｓtｓ.

Ｐｅｒrｎ ａｎｅｎt ｉｍ ｐａｉｒｍ ｅｎt of l ｕng f ｕｎｃtｉｏｎs ￥ａｓ ｎｏted in t ｈｅ ｌｏｎｇ-t ｅｒm follo ｗ- ｕｐ ｏｆ Ｏ Ａ. lt i ｓ

ｅｓｓｅｎtial t ｏ ｄｅｖｅｌｏｐ ａｐｐｌｉｃａｂｌｅ ｂｉｏｍ ａｒke ｒｓ tｏ ｐｒedict t ｈｅ ｐｈ ｅｎｏtｙｐｅ ｏｆ Ｏ Ａ ａｎｄ t ｏ ｉｄｅｎti 印

tｈｅ ｓｕ ｓｃｅｐtible ｓｕbject ｓ｡
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招 待 講 演

Ｄｉａｇｎｏsis ａｎｄ tr ｅａtｍ ｅｎt of alle ｒgic b ｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍ ｏｎａｒy

ａspe ｒｇｍ ｏsis

Ｄｒ ＲｉｔｅＳｈ Ａ ｇａｒＷａｌ， Ｍ Ｄ ，Ｄ Ｍ ，ＦＡ Ｃ已 Ｆ ＣＣ 只 ＦＲ ＣＰ( ＧｌａＳｇ)

Ａｓｓｏｃｉａtｅ Ｐｒｏｆｅｓｓｏｒ, Ｄｅｐt ｏｆ Ｐｕｌｍｏｎａｒy Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，

Ｐｏｓtgｒadｕａtｅ ｌｎｓtitｕtｅ ｏｆ Ｍ ｅｄｉｃａ１ Ｅｄｕｃａtｉｏｎ ａｎｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

A11e ｒgic b ｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍ ｏｎ ａｒｙ ａｓｐｅｒgillo ｓiｓ ( Ａ ＢＰ Ａ)i ｓ ａ ｐｕｌｍ ｏｎａｒy di ｓｏｒde ｒ ｃａｕｓed b ｙ

ｉｍ ｍ ｕｎｅ ｒｅａｃtｉｏｎｓ ａｇａｉｎｓt ｙ徊 ρ,977 が// £jｓ yijj77jSgtif £jｓ.lt ｕｓｕall ｙ ｃｏｍ ｐｌｉｃａt ｅｓ t ｈ ｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ

ｐａtｉｅｎt ｓ ｗith b ｒｏｎ ｃｈｉａｌ ａｓtｈ ｍ ａ ａｎｄ ｃｙｓtic fib ｒｏｓiｓ ｍ ａｎｉｆｅｓtｉｎｇ ｗit ｈ ｕｎｃｏｎtｒｏＵｅｄ ａｓtｈ ｍ ａ ，

ｒｅｃｕｒｒｅｎt ｐｕｌｍ ｏｎａｒｙ innlt ｒａt ｅｓ，and b ｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ. Ｔｈ ｅ ｉｎt ｅｒｅｓt in thi ｓ ｅｎtit ｙ ｓtｅｍ ｓ frｏｍ

tｈｅ ｆａｃt t ｈａt ｅａｒlｙ diagno ｓiｓ ａｎｄ tｒｅａt ｍ ｅｎt ｃａｎ ｐｒｅｖｅｎt t ｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｂｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ， ａ

ｍ ａｒke ｒ of i ｒｒｅｖｅｒｓible l ｕｎｇ ｄａｍ ａｇｅ. Ａ ｓ the di ｓｏｒde ｒ ｎｅｅｄｓ t ｏ ｂｅ ｄｅtｅｃted befo ｒｅ ｏｎｓｅt of

b ｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ，ａｌｌ ｐａtｉｅｎts ｗit ｈ ｐｒedi ｓｐｏｓing condit ｉｏｎｓ ｎｅｅｄ t ｏ ｂｅ ｒｏｕtinel ｙ ｓｃｒｅｅｎｅｄ １１)ｒ

Ａ Ｂ ＰＮ. Ａ ｓｐｅｒがjj ｕｓ ｓｅｎｓiti ｚａtｉｏｎ (AS) ｄｅｎｎｅｄ ａs t ｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ａｎ ｉｍ ｍ ｅｄｉａtｅ-t ｙｐｅ

ｃｕt ａｎｅｏｕ ｓ ｈ ｙｐｅｒｓｅｎ ｓitiｖit ｙ ｏｒ ｅｌｅｖａted lgE le ｖel ｓ ａｇａｉｎ ｓt ｃｒｕｄｅ ｏｒ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎtigen ｓ ｏｆ ｊ.

yijj22jjxil? £jｓ i ｓ ｐｒobabl ｙ the fi ｒｓt ｓtｅｐ ｉｎ the de ｖｅｌｏｐ ｍ ｅｎt ｏｆ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ， ａｎｄ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ｃａｎ ｂｅ

ｃｏｎ ｃｅｐt ｕali ｚｅｄ ａｓ ａｎ ｅχａｇｇｅｒａted fo ｒｍ ｏｆ Ａ Ｓ｡

Ｔｈ ｅ ｄｉａｇｎ ｏsi ｓ ｏｆ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ｉｓ ｕ ｓｕall ｙ ｍ ａｄｅ ｕｓｉｎｇ ａ ｃｏｍ ｂｉｎａtｉｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ， ｒａｄｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ａｎ ｄ ｉｍ ｍ ｕｎ ０１０ｇｉｃａｌ ｃｒit ｅｒia ， ａｎ ｄ ｃａｎ ｂｅ ｅａｓilｙ ｒｅｍ ｅｍ ｂｅｒed b ｙ t ｈｅ ｍ ｎｅｍ ｏｎｉｃ Ａ Ｒ ＴＳＰＩＣ Ｅ

(Ａ ｓtｈ ｍ ａ ，Radiog ｒａｐｈｉｃ ｏｐａｃｉtie ｓ， Ｔy ｐｅ ｌ skin t ｅｓt ａｇａｉｎ ｓt ／1刄,ａ がyy ｓ ａｎtigen ，Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｊ

yijｘz2jjμiXxj ｓ ｌｇＧ ａｎｄ ｌｇＥ ｌｅｖel ｓ ｅｌｅｖａted ， Ｐｒｅｃｉｐｉtins ａｇａｉｎｓt ｊ 血 丿刀心μX £jｓ,ｌｇＥ ｌｅｖel ｓ ｒai ｓed ，

Ｃ ｅｎt ｒal b ｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ， Ｅ ｏｓinophilia). Ｔｈｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ Ｃ Ｂ ａｓ ａ ｓｐｅｃｉｎｃ ｄｉａｇｎｏst ｉｃ

ｍ ａｒke ｒ 11〕ｒ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ｉｓ ｃｏｎt ｒｏｖｅｒｓial a ｓ it ha ｓ ｂｅｅｎ ｓho ｗ ｎ that ａｌｍ ｏｓt 40 ％of in ｖol ｖed lobe ｓ

ha ｖe b ｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ ｅχtｅｎｄｉｎ ｇ t ｏ t ｈ ｅ ｐｅｒｉｐｈｅｒｙ. Ｔ ｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｅｌｅｖａted ／1. yij ｔz功 μIXxj ｓ

specific lgE ( ＞0.35 kUA/ Ｌ) ａｎｄ t ｏtal lgE ( ＞1000 1U/ ｍ Ｌ) ｓtｒongl ｙ ｐｏｉｎt ｓ t ｏｗ ａｒds the

diagno ｓiｓ ｏｆ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ｉｎ ａ ｐａtｉｅｎt ｗit ｈ ａｓtｈ ｍ ａ｡

VVhile in ｖｅｓtigat ｉｎｇ ａ ｐａtｉｅｎt ｗit ｈ ａst ｈ ｍ ａ， ａｎ ｊ ｓｐ 召７Ｗｊ// £jｓ ｓkin t ｅｓt ｓho ｕld be ｕｓed

f1)ｒ ｓｃｒｅｅｎｉｎ ｇ. ０ ｎｃｅ ｉt iｓ ｐｏｓitiｖｅ， tｏtal ｓｅｒｕm lgE le ｖel ｓ ａｒｅ ｄｏｎｅ. lf t ｈｅ ｖal ｕe i ｓ ＞1000 1U/

ｍ Ｌ, ｏthe ｒ t ｅｓtｓ ｓｈ ｏｕld be done incl ｕding high- ｒｅｓol ｕtｉｏｎ ｃｏｍ ｐｕted t ｏｍ ｏｇｒaph ｙ ( Ｈ Ｒ Ｃ Ｔ)of

tｈ ｅ ｃｈ ｅｓt， ｌｇＥ ａｎｄ ｌｇＧ ｓｐｅｃｉｆｉｃ t ｏ ｙl. jj77XjX μ1れjｓ，t ｏtａｌ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ｃｏｕ ｎt ａｎｄ ｓｅｒｕ ｍ

ｐｒｅｃｉｐｉtin ｓ tｏ ｊ. 瓦1722jS!μIXxj ｓ.lf t ｈｅ ｌｇＥ ｌｅｖel ｓ ａｒe500-1000 1U/ ｍ Ｌ, t ｈｅ ｎｅｘt ｓtｅｐ ｉｓ ａｎａｌｙｓiｓ

of ｙl. 瓦lｘz22加X £jｓ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｇＥ ａｎ ｄyｏｒ ｌｇＧ ａｎtibodie ｓ. lf the le ｖel ｓ ａｒｅ ｒai ｓed ，tｈｅ ｐａtｉｅｎt i ｓ

fbllo ｗ ｅｄ ｅｖｅｒｙ ｓiｘ ｗ ｅｅｋ ｓ ｗit ｈ t ｏtａｌ ｌｇＥ ｌｅｖel ｓ ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ if t ｈｅｒe i ｓ b ｒｏｎｃｈｉｅｃtａｓiｓ. lf t ｈ ｅ

ａｂｓol ｕt ｅ ｖal ｕｅ ｒis ｅｓ ＞1000 1U/ ｍ Ｌ ｏｒ t ｈ ｅｒe i ｓ ａ ｒiｓing t ｒｅｎｄ， tｈｅｎ ｏthe ｒ in ｖｅｓtigat ｉｏｎｓ 拓『

Ａ Ｂ Ｐ Ａ ａｒｅ ｐｅｒfo ｒｍ ｅｄ. lf the lgE ｖal ｕe i ｓ 500-1000 1U/ ｍ Ｌ ａｎｄ ｌｇＥ ａｎ ｄyｏｒ lgG ｓｐｅｃｉｆｉｃ t ｏ ｊ.

jj777jgxzl? £jｓ ａｒｅ ｎｏt ｒai ｓed ， tｈｅ ｐａtｉｅｎt i ｓ tｈｅｎ ｆｉ)llo ｗed ｕｐ ｗit ｈ ａｎｎｕａｌ ｌｇＥ ｌｅｖel ｓ.
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Ｔ ｈｅ ｍ ａｎａｇｅｍ ｅｎt ｏｆ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ｉｎｃｌｕde ｓ t ｗ ｏ ｉｍ ｐｏｒtａｎt ａｓｐｅｃtｓ ｎａ ｍ ｅｌｙ in ｓtit ｕtion of

gl ｕｃｏｃｏｒticoid ｓ t ｏ ｃｏｎtｒol t ｈｅ ｉｍ ｍ ｕｎｏｌｏｇｉｃ ａｃtiｖit ｙ， ａｎｄ ｃｌｏｓｅ ｍ ｏｎｉtｏｒing fo ｒ det ｅｃtｉｏｎ ｏｆ

ｒｅｌａｐs ｅｓ. Ａ ｎｏthe ｒ t ａｒget i ｓ t ｏ ｕｓｅ ａｎtif ｕｎｇａｌ ａｇｅｎt ｓ t ｏ ａtt ｅｎｕ ａtｅ the f ｕngal b ｕｒｄｅｎ

ｓｅｃｏｎｄａｒｙ t ｏ the f ｕｎｇａｌ ｃｏｌｏｎｉｚａtｉｏｎ ｉｎ the ai ｒｗ ａｙｓ. Ｔｈ ｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃtiｖｅｎｅｓｓ of the ｒａｐy i ｓ

ｒｅｎ ｅｃted b ｙ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ t ｈｅ ｐａtｉｅｎt'ｓ t ｏtal lgE le ｖel ｓ (the ｒｅ ｓｅｅｍ ｓ t ｏ ｂ ｅ ｎｏ ｃｏｒｒｅｌａtｉｏｎ

ｂｅtｗ ｅｅｎ ｓｅｒｕ ｍ ｌｅｖels ｏｆ ｊ. jjj 刀丿加 れjｓ ｓpecific lgE le ｖel ｓ and di ｓｅａｓｅ ａｃtiｖit ｙ) ａｌｏｎｇ ｗith

imp ｒｏｖｅｍ ｅｎt　in　 ｓｙmpt ｏｍ ｓ　 ａｎｄ ｒａｄ１０１０ｇｙ.　Ｔ ｈｅ　 ｇｏａｌ　ｏｆ the ｒａｐｙ i ｓ　ｎ ｏt t ｏ　 ａtt ｅｍ ｐt

ｎｏｒmali ｚａtion of lgE le ｖel ｓ b ｕt t ｏ ｄｅｃｒｅａｓｅ the lgE le ｖel ｓ by 20-50 ％ ｗ ｈｉｃｈ ｉｎ ｍ ｏｓt ｃａｓｅｓ

lead ｓ to clinical and ｒadiog ｒaphic imp ｒｏｖｅｍ ｅｎt. ０ ｎｅ ｓho ｕld als ｏ ｅｓtabli ｓｈ ａ ‘ｎｅｗ' ba ｓｅｌｉｎｅ

tｏtal lgE le ｖel fo ｒ an indi ｖid ｕal pat ｉｅｎt ， ｗhich ｓｅｒｖｅs ａｓ ａ ｇｕide to f ｕtｕｒｅ ｄｅtｅｃtｉｏｎ ｏｆ

ｒｅｌａｐse and help ｓ in f0110 ｗ- ｕｐ ｏｆ tｈ ｅ ｐａtｉｅｎt.

０ｒal co ｒtｉｃｏｓtｅｒoid ｓ (CS) ａｒｅ the d ｒｕg t ｒｅａt ｍ ｅｎt ｏｆ ｃｈｏｉｃｅ Ｒ)ｒ Ａ Ｂ Ｐ Ａ. Ｔｈ ｅｙ ｎｏt ｏｎｌｙ

ｓｕpp ｒｅｓｓ tｈｅ ｉｍ ｍ ｕｎ ｅ ｈｙｐｅｒfｕｎｃtion b ｕt ａｒｅ ａｌｓｏ ａｎti- ｉｎｎａ ｍ ｍ ａtｏｒy. Diffe ｒｅｎt ｒｅｇｉｍ ｅｎ ｓ of

CS ha ｖｅ ｂｅｅｎ ｕ ｓed in lit ｅｒａtｕｒｅ ａｓ the ｒe i ｓ ｎｏ ｒob ｕｓt dat ａ to g ｕide the do ｓｅ ａｎ ｄ ｄｕｒａtｉｏｎ

ｏｆ Ｃ Ｓ. Ｔｈｅｙ ａｒｅ ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ beneficial in tho ｓｅ ｗit ｈ ｍ ｕｃｏｉｄ ｉｍ ｐａｃtｉｏｎ ａｎｄ ｐｏｏｒlｙ ｃｏｎt ｒｏ
ｎ ｅｄ

ａｓtｈ ｍ ａ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎt ｒolled t ｒｉａ１ ０ｎ t ｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅtｙ of t ｗo difr ｅｒｅｎt

gl ｕｃｏｃｏｒticoid do ｓｅ ｒｅｇｉｍ ｅｎｓ (Ｐｒedni ｓｏｌｏｎ ｅ ０.5 mg/kg/da ｙ lb ｒ 2 ｗ ｅｅｋｓ， 0.5 mg/ ｋｇ/da ｙ fo ｒ

alt ｅｒｎａtｅ ｄａy ｓ 鳥 ｒ eight ｗ ｅｅｋ ｓ， tａｐｅｒ by 5 mg e ｖｅｒｙ 2 ｗ ｅｅｋｓ and di ｓｃｏｎtin ｕ ｅ; ｖｓ. 0.75 mg/

kg/day fo ｒ 6 ｗ ｅｅｋ ｓ， 0.5 mgykg/day fo ｒ 6 ｗ ｅｅｋ ｓ， t ａｐｅｒ b ｙ 5 mg e ｖｅｒｙ 6 ｗ ｅｅｋ ｓ and

di ｓｃｏｎtin ｕｅ)in　alle ｒgic　b ｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍ ｏｎａｒｙ　 ａｓｐｅｒgino ｓiｓ　ha ｓ　 ｂｅｅｎ　 ｃｏｍ ｐｌｅted

(NCT00974766). Ｔｈｅ ｒｅｓｕlt ｓ of thi ｓ t ｒial ｗill help inan ｓｖｖｅｒing the ｑｕ ｅｓtｉｏｎ ｒｅｇａｒding

do ｓe of gl ｕｃｏｃｏｒticoid ｓ ｉｎ Ａ Ｂ Ｐ Ａ. lnhaled CS ha ｖｅ ｍ ｉｎｉｍ ａＩ ｓｙｓtｅｍ ｉｃ ｓide- ｅｆｆｅｃtｓ b ｕt

ａｃｈｉｅｖｅ ｈｉｇｈ ｃｏｎｃｅｎt ｒａtｉｏｎｓ in the t ｒａｃｈｅｏｂｒｏｎ ｃｈｉａｌt ｒｅｅ. Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ, ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｓｕgge ｓtｓ tｈ ａt

ｉｎｈ ａｌｅｄ Ｃ Ｓ ａｌｏｎｅ ｈ ａｖｅ ｎｏ ｒｏｌｅ ｉｎ t ｈｅ ｍ ａｎａｇｅｍ ｅｎt ｏｆ Ａ Ｂ ＰＡ ａｎｄ ｓho ｕld not be ｕ ｓｅｄ ａｓ fiｒｓt-

line the ｒａｐｙ. Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ ｉｎｈａｌｅｄ Ｃ Ｓ ｃａｎ ｂｅ ｕｓed fo ｒ t ｈ ｅ ｃｏｎtｒｏｌ ｏｆ ａｓtｈ ｍ ａ ｏｎｃｅ t ｈ ｅ ｏｒａｌ

ｐｒedni ｓｏｌｏｎｅ ｄｏｓe i ｓ ｒed ｕｃｅｄ t ｏ ＜10 mg/da ｙ･

Ｔｈ ｅ ｒｅｓｕlts of t ｗ ｏ ｒａｎ ｄｏｍ ｉｚｅｄ ｃｏｎt ｒolled t ｒial ｓ ｓｕgge ｓt that it ｒａｃｏｎａｚｏｌｅ ｃｏｕld

ｓignificantl ｙ ｄｅｃｒｅａｓｅ the lgE le ｖels b ｙ ＞25 ％ ｃｏｍ ｐａｒed t ｏ ｐｌａｃｅｂｏ ｂｕt ｄｏｅｓ ｎｏt ｃａｕｓｅ

ｓignificant imp ｒｏｖｅｍ ｅｎt in l ｕng f ｕｎｃtｉｏｎ. Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ,t ｈｅ ｍ ａｊｏｒ limit ａtｉｏｎ ｏｆ the ｓｅ ｓtｕdie ｓ

iｓ the fact that ｎｅｉtｈｅｒ ｓtｕd ｙ ｒｅｐｏｒted long-t ｅｒｍ ｏｕt ｃｏｍ ｅｓ in t ｅｒｍ ｓ of ｒｅｌａｐｓｅｓ ｏｆ Ａ Ｂ Ｐ Ａ.

Ｔｈｕs
，
ｌｏｎｇｅｒ t ｅｒ ｍ t ｒial ｓ ａｒｅ ｒｅq ｕiｒed befo ｒe a fi ｒｍ ｒｅｃｏｍ ｍ ｅｎｄａtｉｏｎ ｃａｎ ｂｅ ｍ ａｄｅ Ｒ)ｒ t ｈｅ

ｕ ｓeof it ｒａｃｏｎａｚｏｌｅ ａｓ adj ｕ ｎｃti ｖｅ t ｒｅａt ｍ ｅｎt fo ｒ ｐａtｉｅｎt ｓ ｗit ｈ Ａ ＢＰ Ａ. lt ｒａｃｏｎａｚ０１ｅ ｓｈ ｏｕld

be ｕｓｅｄ ｏｎｌｙ ｉｎ ｃａｓｅｓ ｏｆ Ａ Ｂ ＰＡ ｗ ｈｏ ｒｅｌａｐｓｅ ｄｅｓpite gl ｕｃｏｃｏｒticoid t ｈ ｅｒａｐｙ ｏｒ ｉｎ ｐａtｉｅｎt ｓ

ｗith gl ｕｃｏｃｏｒticoid- ｄｅｐｅｎｄｅｎt Ａ Ｂ Ｐ Ａ. lt ｒａｃｏｎａｚｏｌｅ ｈａｓ al ｓｏ ｂｅｅｎ ｕ ｓｅｄ ａｓ ｍ ｏｎｏtｈ ｅｒａｐｙ ｉｎ

Ａ Ｂ Ｐ Ａ.　 Ｈ ｏｗ ｅｖｅｒ
， ｍ ｏｒｅ　t ｒial ｓ　 ａｒｅ ｒｅｑｕiｒed　t ｏ　 ｃｏｎ

ｆｉｒｍ　t ｈｅ　 ｅ狸ｉｃａｃｙ　of it ｒａｃｏｎａｚｏｌｅ

ｍ ｏｎｏthe ｒａｐy. Ａ ｒａｎｄｏｍ ｉｚｅｄ ｃｏｎtｒolled t ｒｉａｌ ｃｏｍ ｐａｒｉｎｇ ｍ ｏｎｏtｈｅｒａｐｙ of it ｒａｃｏｎ ａｚｏｌｅ

ｖｅｒｓｕｓ ｐｒedni ｓｏｌｏｎｅ ｉｎ Ａ Ｂ Ｐ Ａ ( Ｍ ＩＰ Ａ ｓtｕd ｙ: NCT01321827)i ｓ ｕｎ ｄｅｒｗ ａｙ， ｗ ｈｉｃｈ ａｉｍ ｓ t ｏ

ａｎ ｓｗ ｅｒ t ｏ thi ｓ q ｕｅｓtｉｏｎ. Ｒｅｃｅｎtl ｙ, ｖｏｒｉｃｏｎ ａｚｏｌｅ ａｎｄ ｐｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅ ｈａｖｅ ａｌｓｏ ｂ ｅｅｎ t ｒｉｅｄ ｉｎ

Ａ Ｂ ＰＡ.

Ｔｈｅｒｅ ａｒｅ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒtｓ ｏｆ Ａ Ｂ ＰＡ t ｒｅａted ｗit ｈ ｉｎｈ ａｌｅｄ ａｍ ｐｈｏtｅｒicin and inhaled

ｓtｅｒoid ｓ.Simila ｒlｙ t ｈ ｅｒｅ ａｒｅ ｓingle pat ｉｅｎt ｃａｓｅ-ｒｅｐｏｒtｓ ｏｒ ｓｍ ａｌｌ ｃａｓｅ-ｓｅｒie ｓ ｏｎ t ｈ ｅ ｕｓｅ ｏｆ

ｏｍ ａｌｉｚｕ ｍ ａｂ ｉｎ Ａ Ｂ ＰＡ. Ｐｕl ｓｅ ｄｏｓｅｓ of int ｒａｖｅｎｏｕ ｓ ｍ ｅthylp ｒedni ｓｏｌｏｎ ｅ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ ｕｓed 11) ｒ

tｒｅａt ｍ ｅｎt of ｓｅｖｅｒｅ ｅｘａｃｅｒbat ｉｏｎs ｏｆ Ａ ＢＰ Ａ. A11 t ｈ ｅｓｅ t ｈｅｒａｐｉｅｓ ｃａｎ ｂｅ tｒied in t ｈ ｏｓｅ ｗit ｈ

ｓtｅｒoid- ｄｅｐｅｎｄｅｎt Ａ Ｂ ＰＡ ｏｒ in pat ｉｅｎt ｓ ｗ ｈ ｏ ｄｅｖelop t ｒｅａt ｍ ｅｎt- ｒｅｌａted ad ｖｅｒｓｅ ｒｅａｃtｉｏｎｓ｡
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教育講演

(旧)茶のしずく石けんによる小麦アレルギー問題からの教訓

福 冨 友 馬

国立病院機構相模原病院 臨床研究センター

近年、｢(旧) 茶のしずく石けん｣ の使用により、それに含有されていたグルパール19S とい

う加水分解小麦に経皮・経粘膜感作され結果的に小麦の経ロアレルギーを発症した患者の大

発生か問題になっている。公衆衛生学的な観点からすれば、今後このような事件が起こらな

いようにするために、この事件の被害の規模がここ まで甚大になった原因を明らかにするこ

とが重要である。本セッションでは、この事件から得られた教訓に関して、現時点で判明し

ている知見を概説する。

・なぜ｢( 旧)茶のしずく石けん｣ のみでこんなに大規模な被害が出たのか？

加水分解小麦は、現在流通している様々な製品に含有されているが、加水分解小麦アレル

ギーの問題が広くアレ ルギー科医のうちに認識されるようになっても、その他の製品での発

症患者は多くは報告されてはいない。この製品でのみ発症者が多い原因として、①含有され

ていた加水分解小麦の生化学的特性( とくに分子量)、②その含有濃度が比較的高かったこと、

③界面活性剤が共存しており感作性が高まった可能性、④洗顔石鹸として使用し、顔面の皮

膚のみならず、眼球粘膜や鼻粘膜へもアレルゲン暴露が生じていたこと、⑤流通量が多かっ

たこと、が考えられる。これらのリスクの重複により、この製品で患者が大発生してし まっ

たものであろうと私は考察している。

・アレルギー科医にとっての教訓

当該症例は、茶のしずく石けんの使用の中止により、経口小麦アレルギーの病態が改善に

向かう症例が多いことが分かってきている。すなわちこの知見は、発症原因の明確な認識と、

原因抗原暴露のコントロールにより、食物アレルギーの予後が改善できる可能性があること

を示している。経皮経粘膜的な食物アレルゲンへの暴露により食物アレルギーを発症する病

態・症例は、この疾患以外で も少なからず存在する。したがって我々アレルギー科医として

は、食物アレルギーが環境アレルゲンへの暴露・感作の結果として発症するということを意

識して診療にあたり、個々の食物アレルギー患者に対して食物アレルゲン環境暴露の可能性

を模索し、もしそれがあれば暴露に対する予防策を講じることが重要であることを教訓とし

なければならない。

その他当日は、この事件の社会的側面に関しても言及させて頂く予定である。
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わが国におけるハチアレルギーの現状とその対策

福 田 健

蜀協医科大学 呼吸器・アレルギー内科

ハチ刺傷が原因のアナフィラキシー死 は年 間20 ～30 人であ り、我が国における アナフ ィラ

キシー死の最大の原因であ る。刺傷頻度の高いハチの種類 は、スズメバチ、アシ ナガバチ、ミ

ツバチである。私共の内科の受 診原因となっ たハチの種類を、1980 年代初 めと現 在で比 較す

る と、30 年前も現在もアシナガバチ が最 も多 く全体 の7 割 強を占めてい る。一方、ミツバ チは

7％増加 しスズメバチは5 ％減少した。職業 との関 連では、ミ ツバチ の場 合は98 ％が職業 と関

連 し イチゴ栽培が大半 を占め た。 ズメバチ 、アシナ ガバチ で は約 半分が職業 関連で、職 種は

営 林署、農業 、ゴ ルフ場管理、建設業、造 園業 と多岐 にわたった。 私共は林業 従事者 のハチ

アレルギーについ て大規模 な実態調 査を実施した。対象 は、森林組 合員999 名、野外 作業 の多

い電気設 備業 者354 名、コントロ ールとして、事務職員365 名であっ た。そ の結果、各集団で

のハチ刺傷歴は林業 者で92 ％、電気 設備業 者で83 ％、事務職で も81 ％と非常に 高かった。刺

傷時の症状 は、林業 者では大 きな局所反応( ＬＬＲ) が21.7 ％、全身反応(SR) は23 ％で、電気

設備業 者や事務職に比 し重症なハチアレルギー症状 が多 かった。 ＬＬＲ経験 の有無で 、SR の 出

現率に差があるかをみると、ＬＬＲ未経 験者で は14 ％であ ったが、ＬＬＲ経験 者で は41 ％と有 意

に高 く、最も危険な全身反応であ るgｒａｄｅ ＩＶ反応の起こる確率 もＬＬＲ未経験者で は2.6 ％であ

るのに対し、経験者では10 ％と有意 に高かった。各集団 におけ るス ズメバチＲＡＳＴの結果 は、

林業者で は42.5 ％が陽性であ り、事務職15.1 ％の約3 倍、電気 設備業 者30.5 ％の約1.5 倍 の陽性

率であった。アシナガバチＲＡＳＴも同様な結果であっ た。 ハチ刺傷に より過去にSR やＬＬＲの

既往がある、ハチとの接 触機会が多い、ハチ 特異的lgE 抗 体陽性 など は、アドレ ナリ ン携帯 自

己注 射キット( エピペ ン⑧)の適応と なる。　し かし、ハチ刺傷 による アナフ ィラキシ ー死 を回

避す る唯一一の方 法は、ハチ毒抗原を用いた免疫療法である。我が国で は、保 険未適応のため、

私共 は適応があ り希望す る患 者に全額自己負担でｒａｓｈ ｉｍｍｕｎｏtｈｅｒapｙを実 施して きた。 そ

の免疫療法を受け た128 名中、56 名が フィールドで再 びハチに刺 された。しかし、 全身反応

にまで至ったのは僅か2 例で96 ％の防御率で 、免疫療 法の極めて高い有 効性 が我が国におい て

も実証された。 講演では免疫療法の奏功機序 につい て も言及する予定 である。
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化学物質過敏症は一つの疾患カテゴリーか？

坂 部 貢

東海大学大学院医学研究科 先端医科学専攻・同医学部 生体構造機能学領域

北里大学北里研究所病院 臨床環境医学センター

化学物質過敏症は、通常では影響を受けない極めて微量の化学物質に反応性を有し、多彩

な自覚症状を呈する疾患と一般的には定義されている。しかし、医療機関が診療報酬を請求

する際の病名として登録されているのにも関わらず､ 未だ病態生理学的に不明な点が多く、統

一された疾患概念もない。その最大の理由として、化学物質の｢ 微量影響｣ であるが故に、い

わゆる中毒の概念( 量一反応関係) で病態を説明することが困難であること、同時に個人差要

因が極めて強く、患者に一定の傾向を示さないことも理解を困難にさせている。そこで本教

育講演では、｢化学物質過敏症は一つの疾患カテゴリーか 川 と題して、プロス・アンド・コ

ンスの両方の立場からこの疾患について論じてみたい。

1) 化学物質過敏症は、精神疾患であるか、否か？

2) 化学物質曝露と自覚症状の出現はマッチするか、否か？

3) アレルギー機序で説明できるか、否か？

4) 遺伝子解析で差は出るのか、否か？

等々に焦点を当てて、本症の本質に迫りたい。
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薬物性肝障害

滝 川 一

帝京大学医学部 内科

職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

薬物性肝障害は発生機序から予測可能なものと特異体質によるものに分類され、ほとんど

は特異体質に基づく予測の出来ない薬物性肝障害である。後者はさらにアレ ルギー性と、個

体の特異体質に基づき産生された肝毒性の高い代謝物が肝障害を生じると考えられる代謝性

とに大別される。アレルギー性と代謝性の区別は容易ではないが、アレルギー性の診断は

発熱、発疹、皮膚掻岸、好酸球増多などの所見が得られれば確実性が増加する。1997 から

2006 年の薬物性肝障害のアンケート調査による1676 例の検討では、奸酸球増多が25 ％に、

ＤＬＳＴ陽性率が36 ％に認められ、これらはアレルギー性の薬物性肝障害と推定される。現在、

薬物性肝障害の症例と血液サンプルを集積中で、肝障害の予知にっながる遺伝的素因の探索

を今後、行っていく予定である。
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薬剤性血球減少症

秋 山 暢

帝京大学医学部 内科学講座 准教授

様 々な薬剤 によ り血球 減少が起 こるこ とは周知 の通りであ る。 そ の発症 機序は、造血障害

や免 疫機序、造 血に必 要な物 質の合 成障害 などであるが、多 くの場合 は原 因不明である。本

講演で は、抗腫瘍薬に よる ものを除 く薬剤性血球減少症を俯瞰的に概 説する。

薬剤性 溶血性貧血は薬剤性 貧血の代表的 なものであり、薬剤吸着型、ネオ・アンチゲン型、

自己免 疫型があ る。い ず れも抗体が赤 血球に結合して溶血 が誘発さ れる のであ るが、薬剤吸

着型で は薬剤 に対する抗体 が薬剤 を介し て間接的 に赤 血球に結合し、 ネオ・アンチゲン型で

は赤血 球の膜成 分と薬剤 の複合体 に対 する抗体が直接的 に結合する。自己 免疫型では薬剤に

よ り赤 血球に対 する自己抗 体が産生 される。こ れら型の違い により薬物投与 から発症 までの

期 間や クームス試験の反応性 といっ た臨床的特徴が異なる。

免疫 機序に よる 薬剤性血小板 減少症 に は、抗体が血小板 に結合する薬剤起 因性 免疫血小板

減少症( ハプテン依存性 抗体型､ 薬剤依 存性抗体型､gpllb/ ＩＨａ阻害 薬誘発抗 体型､Abci ｘimab

特 異的抗 体型、薬剤誘 発自己 免疫型)、Ｐｌａtｅｌｅt ｆａｃtｏｒ 4とヘ パリンの複合体に対する抗体に

よるヘ パ リン起因性血小板 減少症、ＡＤＡＭＴＳ-13 に対する自己抗体 が誘導 される薬剤性血栓

性 血小板 減少性紫 斑病があ る。 後二者 は、産生 された抗体 により血小板 凝集が完 進して血小

板 減少 を招来 する ものであ り、薬 剤起因性血栓 既血小板 減少症と呼ぶべ きものである。

薬剤性好 中球減少症 の発症 機序 には、免疫機序、薬物 による細胞障害( 中毒 性)、造血障害

があ る。免 疫性好中 球減少症 では、ハプ テン依存性抗体型、免 疫複合体型、薬 剤誘発自己抗

体 型がある。 Ｃｌｏｚａｐｉｎｅ(ベ ンゾジアゼピ ン誘導 体) に よる中毒性好 中球減少症では、好中球

ペ ル オキシ ダーゼ によ り毒性 のあ る ナイトレニウ ム・イオンに代 謝 され、細胞内 の グル タチ

オンを枯渇 させ て細 胞毒性を発揮す る。βラクタム薬やバルプロ 酸は用量依存性に穎粒球造血

を抑 制するこ とが知 られている。

薬 剤性血 球減少症 は、それ と気づ か れない ことが多い が、抗腫 瘍薬のよ うに造血障害を き

た さない薬 剤で も高 度の血球減少 を きた すことがあ ること は銘記 すべ きであ り、 薬物 療法中

に原 因不明 の血球減少 を発症 した場 合 には、 可及的に投与薬剤 の中止、変更 を考 慮すべ きで

ある。
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薬剤性肺障害

金 渾 宵

埼玉医科大学 呼吸器内科

職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

薬剤性肺障害については、本年日本呼吸器学会から薬剤性肺障害の診断と治療の手引が刊

行される。薬剤性肺障害では無作為前向き試験が困難なため、いわゆるｅｖｉｄｅｎｃｅを示せず、

あえて「手引き」として2006 年の初版ガイドラインを改訂したものである。薬剤性肺障害と

は、医薬品を投与中に起きた呼吸器系の障害のなかで、医薬品と関連があるもの（副作用）と

定義される。医薬品としては医師が処方したものだけでなく、一般薬、生薬、サプリメント

また麻薬などすべてを含む。職業性の疾患、ソバ打ち職人の喘息やキノコ栽培業者の過敏性

肺炎は含めないことが一般的であるが、病態としては同一である。副作用とは、医薬品本来

の効き目以外の予期せぬ有害な反応である。抗がん剤による血液障害なども程度を予測で き

ないため副作用として扱われる。呼吸器系の例をあげ れば、薬剤性間質性肺炎のような典型

的なものだけでなく、ＮＳＡＩＤsによるアスピリン喘息発作、鎮静薬によるＣ０２ナルコーシス

なども副作用であり、薬剤性肺障害として扱われる。関連があるとは、医薬品と有害事象の

間に因果関係があると判断することであり、そのことが薬船改肺障害の診断に他ならない。す

なわち、1. 原因となる薬剤の摂取歴、2. 薬剤に起因する臨床病型の報告、3. 他の原因疾患の

否定、4. 薬剤の中止による病態の改善、5. 再投与による増悪、の5 項目からなる診断基準に

よって診断される。ところが実際の臨床現場でこれら5項目をすべて満足する例は限られてお

り、多くの症例で因果関係は確定できないため、因果関係については臨床的な推論を行わざ

るを得ない。薬剤接種歴と臨床経過、画像検査、呼吸機能検査、血液検査、気管支鏡検査、病

理組織検査も因果関係を推定するためのアプローチであり、また鑑別診断も同様のプロセス

を経て行われる。治療は診断に基づいて、被疑薬を中止したうえで、副腎皮質ステロ イド薬

を投与することなどで行われる。一方、治療の結果はあらためて診断根拠として再考される。

このような診断と治療に関する考え方は一貫しており、初版のガイドラインから、手引きと

名前は変わったものの、本質は変 わらない。本講演では、薬剤性肺障害の概念、診断、そし

て治療について概説したい。
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最近の薬疹とその対策

相 原 道 子

横浜市立大学大学院医学研究科 環境免疫病態皮膚科学

薬疹 は日常診療 でしば しば遭遇する 疾患であ るが、そ の臨床像や原因薬剤 はそれぞれの時

代で 使用さ れる 薬剤や罹患 する疾病 によ り変化してい く。 近年、新しい抗癌 剤や分子標的治

療 薬な ど に代 表 さ れる 新しい 薬剤 が 次 々と開 発さ れ、そ れらに よる 薬疹 が急 増 してい る。

また、サ イアザ イド系 薬剤が アンジ オテンシンレセプ ター阻害薬との合剤 として使用頻 度が

再 び高 まり、サ イアザ イドによる薬疹 をふたた びみるようになった。こ れらについて、当科

の 症 例 を紹 介 す る と と もに、最 近 の 当 科の 薬 新患 者 の 臨床 統 計 を示 す。 重 症薬 疹 であ る

Stｅｖｅｎｓ-Ｊｏｈｎｓｏｎ症候 群お よび中毒性 表皮壊 死症について は、厚生労働 科学研究重症薬疹研

究班に よる疫学 調査結果が昨 年報告 された。 その内容 を紹 介し、 わが国の重 症薬疹の実態 に

つい て解説す る。

薬疹 の治療 には ステロ イド薬が多 く用いら れる。一方、 ステロ イド薬に よる アナフ ィラ キ

シーや遅延型 アレ ルギーに よる 薬疹が稀であるがみら れる。ステロ イドアレ ルギー の患者 は、

その対 処が難 し く治療 に使用 する薬剤 も制限さ れる。そ のような患者に遭 遇した場合の対 処

につい て症例を示 しながら 考えてみたい。 また、職業 アレ ルギーの観点か ら注 意すべ き問 題

として、医 療現場 におけ る接 触感作 による薬剤性 アナフ ィラキシーについ て も触 れて みたい。
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病原真菌の新しい分類と真菌関連健康障害

植 村 浩 一一

帝京大学大学院医学研究科 宇宙環境医学研究室

帝京大学医真菌研究センター／ゲノム解析リサーチ・センター

帝京大学医療共通教育センター 教授・主任

近 年 の 分 子 系 統 解 析 の 結 果 に 基づ き、 生 物 の系 統 に お け る 真 菌（菌 界）と動 物 、 並 び に他 の

生 物 との 関 係 は 大 き く変 化 し て い る。古 細 菌 型 の 細 胞 か ら 派 生 した 真 核 生 物Ｅｕka ｒｙｏtｅか ら 、

植 物 と 近 縁 の グ ル ー プ を 含 む バ イ コ ン タＢｉｋｏｎtａ と 動 物 に 近 縁 の ユ ニ コ ン タＵｎｉｋｏｎtａ が

各 々派 生 し た 。 真 菌 と動 物 は 、 今 日 共 に オ ピ スト コ ン タ（超 界）と して ユ ニ コ ン タか ら 派生 し

た もの と考 え ら れて い る。 オピ ス ト コ ン タＯｐｉｓtｈｏｋｏｎtａ（ｏｐｉstｈｏ後方 ＋ ｋｏｎtｏs鞭 毛）と は 、

鞭 毛 の 反対 側 に 向 か っ て 遊 泳 す る 細 胞 を も つ 生 物 群 で あ る 。 病 原真 菌 を 含 む真 菌 界 自 体 の 分

類 と 各分 類 群の 名 称 も大 き く変 化 し て い る こ とか ら、 そ の 現状 を まと め た い 。

また 、 真 菌 症 に 関 し て も 、 従 来 型 の 感 染 症 と し て の 真 菌 症 に 加 え て 、 ヒ ト の 身 体 生 命 に

重 篤 な 問 題 を 引 き 起 こ さ ない も の の 、 生 活 の 質 を低 下 させ る 「 放 置 さ れ た 真 菌 関 連 健 康 障 害

ｎｅｇｌｅｃted fｕｎｇａｌ ｈｅａｌth diｓｏｒdeｒｓ （ＮＦＨＤ）］ が 注 目 さ れ始 め た。 ア レ ルギ ー を 中 心 と し た

ＮＦＨＤ を併 せ て 紹 介 し たい 。
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SII-2

環境中の真菌分布と生活

高 鳥 浩 介

ＮＰＯ法人カビ相談センター

環境 に は無 数に近い真 菌が生息 してい る。真菌 は生物であ る限 り、自己 の生 命を維持する

ため の環境や基質 を選びながら生息 し、環境条件が整 うこ とに よって発育や汚染 を続け る。]真

菌 は微生 物の中にあって、高等かつ 複雑な生物 群であ り、適した環境 を求め なが ら分布す る。

本 シンポジ ウムで は生活 環境にみる真菌 の生態分布 を中心に まとめ る。

真菌 の発育 ：真 菌は従属栄 養型の生 物で、先端生長す る菌 糸先端の細胞 壁を通じてか なり低

分子 の物質 を吸収 し、 養分 をエ ネルギー源として細胞内に取 り入れる。

通常 真菌の発育 は、生殖細胞 の胞子 が発育に適した条件下にあると、発芽 し菌 糸形 成する。

菌糸 は、 さら に発育 しながら生殖細胞 を産生す る。

室内 環境に みる真菌 ：自然 界に みる真菌 の多 くは、 発生 源を土壌 とし、 土壌を介 して空気 中

に飛 散し植物、 食品 やヒトの生活環境であ る室内環境へ と分布す るようになる。

近 年の生活 環境 は、快 適さ を得 るため に適温性が重 視さ れ、そ れを維 持するため に気密性

が 高めら れている。 ところが、気密 性 ・高断熱 とす ることで逆に 高湿な環境 を生 じ、真 菌に

よる被害が一 層早 まる傾向 にあ る。 室内環境 に発生 する真菌の多 くは、こ うした 高湿さに加

え気 温が深 く関係す る。

住宅で真菌の発生しやすい環境は、浴室、洗面所、台所 など湿度の高い場所に集中する。こう

した環境で発生する真菌 の多くは､ Ｃｌａｄｏsｐｏｒiｕｍ クロカビ､Alt ｅｒｎａｒiaススカビ､ Ｆｕｓａｒiｕｍ

アカカビ などであ り、 湿った環境 に発生 する代表的 な真菌であ る。 また靴箱、押 入れ、 タタ

ミなど一見湿ってい ない ような環境 にも真 菌の発生 をみる。た とえば、Ａｓｐｅｒgillｕｓコウジカ

ビ、Ｐｅｎｉｃｉｍｕｍアオカビがその一群で ある。 さらに書 籍、ガ ラス、プ ラスチ ック、皮革など

に 発生 するＥｕｒｏtiｕｍカワキコ ウジ カビは、乾い た環境下 で長期に わたり活性を維持する。

生 活環境 の中で の室内空気、 ダスト、 衣類、寝具 、床 などの場 面をと りあげ、 そこに分布

す る真 菌を紹介 しながらどの ような過程 で発生す るか述べてみたい。

真 菌 の発生 要 因：真菌 は、分布 す る室 内環 境や もの の状 態 に 強 く影響 をうけ る。 その 主要

な因子 として湿 度、温 度、酸素、光 、素材などがあ り、 どの ような条 件で発生 しやすいか ま

とめ る。

今 回、生活 環境中に みる真 菌 を生 物学的 な視点 から発生 機序、 危害性お よび室 内環境での

具体 的制御について も述べてみたい。
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鼻茸中の真菌アレルゲン特異的lgE 抗体の役割について

松 脇 由 典

東京慈恵会医科大学医学部 耳鼻咽喉科学教室

鼻茸や鼻副鼻腔粘膜に著明に活性好酸球が浸潤した副鼻腔炎は好酸球性副鼻腔炎と呼ばれ

その易再発性と喘息の難治化因子として注目されている。真菌および黄色ブドウ球菌由来エ

ンテロトキシン(SE) がこれらの病態に関与している可能性が示唆されているが、どれだけ

impact を与えているか不明である。非好酸球性鼻副鼻腔炎、好酸球性鼻副鼻腔炎(ＥＣＲＳ)、

アレルギー性真菌性副鼻腔炎(ＡＦＲＳ)､正常コントロールに対し、血清および局所粘膜(鼻茸、

副鼻腔粘膜) 中の総lgE 値、真菌､ＳＥＡ,ＳＥＢ,スギ、ダニ、ブ タクサに対する特異的lgE 値、

ＥＣＰ、を計測し、ＣＴ sｃｏｒｅ、血中好酸球数などとそれぞれ比較検討した。また免疫組織学的

にその局在を検討した。副鼻腔粘膜局所における総・特異的(真菌＞SE ＞ダニ)lgE の産生充

進は、ＡＦＲＳのみならずＥＣＲＳにおいても認め、好酸球炎症を誘導している可能性が示唆 され

た。難治性喘息に合併した好酸球性副鼻腔炎に対し抗lgE 療法が有効との報告もあり、これら

難治性疾患に対し局所産生lgE をターゲットとした治療も今後検討したい。
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SII-4

アトピ ー性皮膚炎と真菌について

○ 池 潭 善 郎1･2･3)、 小 林 照 子1･3)、 蒲 原 毅3)

I)国際医療福祉大学熱海病院 皮膚科､2)横浜市立大学大学院医学研究科 環境免疫病態皮膚科学、

3)横浜市立大学附属市民総合医療センター 皮膚科

アトピー性皮膚炎(ＡＤ) は、皮膚バリア機能障害を生じ易くlgE 抗体産生の高応答性という

所謂アトピー素因・体質のもとで湿疹病変が軽|央と再発を繰り返すことで慢性に経過する特

徴的な様様性皮膚疾患としてよく知られ、その発症悪化要因としてアレ ルギー反応や刺激反

応を誘発する外的な各種アレ ルゲンや刺激物質そして内的な発汗や精神的ストレスなどが注

目されている。その中で、私達は、最近、皮表の黄色ブドウ球菌叢が獲得免疫のみならず自

然免疫の関与する過敏症の発症に重要な役割を果たしていることを報告したが､ 以前からＡＤ

が悪化して難治化する要因のひとつとしてカンジダやマラセチアなどの腸管や皮膚に常在す

る真菌叢が果たす役割にも注目し検討してきた。とくに、マラセチアは、好脂性の真菌とし

てヒトの顔面、上胸背部など脂漏部位を好んで増殖することから、成人のＡＤ患者のうち頭頚

部に難治性の皮疹がみられる場合の悪化因子として注目されており、事実、難治性のＡＤに対

して抗真菌療法が明らか改善効果を示し、その効果とこれら真菌抗原に対する即時型反応や

遅延型反応との関係についても興味ある知見を得ている。そこで、本シンポジウムでは、ア

トピー性皮膚炎と真菌の関わりについて、これまでの経緯と最近の知見を交えて概説する。
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気管支喘息と真菌アレルギー

秋 山 一 男

国立病院機構相模原病院

職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

気管支喘息の原因アレルゲンとしての真菌の重要性は、周知のことである。しかしながら、

原因アレルゲンとしての真菌の特定は、ダニ、ペット類に比べると容易ではない。原因アレ

ルゲン特定のための診断法としては、環境中真菌調査に加えて、皮膚テスト、血中lgE 抗体測

定、末梢血ヒスタミン遊離試験、さらには眼結膜試験、吸入誘発試験等を実施するが、それ

でも確定診断は、容易ではないことは実地臨床の場で経験するところである。臨床検査には、

真菌から抽出された粗抗原、からには精製抗原（アレルゲン）を用いるが、真菌は、培養方法

や抗原抽出法の違いにより、得られる抗原成分が異なることが知られており、原因アレルゲ

ン特定をさらに困難にしている。今回の口演では、「アレルゲンコンポーネントと気管支喘息

原因診断」として、精製アレルゲンによる原因診断の可能性について述べたい。また、最近、

重症喘息に有効性が明らかになっている抗ヒトlgE 抗体Ｏｍａｌｉｚｕｍａｂのアレルギー性気管支

肺アスペ ルギルス症（ＡＢＰＡ）に対する治療の可能性についても述べる予定である。
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SPI

内科の立場から 一職業性喘息

土 橋 邦 生

群馬大学大学院 保健学研究科

日 本 に は 、 職 業 性 ア レ ル ギ ー 疾 患 ガ イ ド ラ イ ン は 残 念 な が ら ま だ 作 成 さ れ て い な い 。 欧 米

で の 一 般 集 団 を 対 象 と し た 成 人 喘 息 に 占 め る 職 業 関 連 喘 息 の 割 合 は､ 約15 ％ と さ れ て い る 。特

定 の 職 業 別 で は 、 ク リ ー ニ ン グ 業 従 業 員 で は25 ％ に 、花 屋 従 業 員 で は14 ％ に 発 症 す る な ど 、 欧

米 で は 、 職 業 性 喘 息 を 職 業 ・ 環 境 に よ り 惹 起 さ れ る 呼 吸 器 疾 患 の 中 の 重 要 な 分 野 と し て と ら

え 、 ガ イ ド ラ イ ン も す で に 多 く 策 定 さ れ て い る 。 2005 年 に 米 国 胸 部 疾 患 学 会( ＡＴ Ｓ) は 、 職 業

に 関 連 す る 喘 息 を 、3 つ の タ イ プ に わ け 、 そ れ ぞ れ の 特 徴 と 治 療 法 を ま と め た 。 同 じ 年 英 国 で

も Ｔ ｈｅ Ｂｒitiｓｈ Ｏｃｃｕｐａtｉｏｎａ１ Ｈ ｅａｌtｈ Ｒ ｅｓｅａｒｃｈ Ｆ ｏｕｎｄａtｉｏｎ に よ る ガ イ ド ラ イ ン が 発 表 さ

れ た 。 223 の 論 文 か ら エ ビ デ ン ス に 基 づ い て 、52 の ｓtａtｅｍ ｅｎt と22 のｒｅｃｏｍ ｍ ｅｎｄａtｉｏｎ を 作

成 し た 。 さ ら に 、2008 年 に は 、 米 国 呼 吸 器 内 科 医 に よ り 、 診 断 と 管 理 に 詳 細 な 記 載 が あ る ガ

イ ド ラ イ ン が 発 表 さ れ た 。 2011 年 に は 、 ヨ ー ロ ッ パ 呼 吸 器 学 会 も 職 業 性 喘 息 ガ イ ド ラ イ ン を

提 唱 し た 。 我 が 国 で は 、 最 初 の 症 例 報 告 は 、1926 年 関 ら に よ る 、 米 杉 喘 息 、 建 具 職 人 の 喘 息

症 状 の 報 告 が 最 初 で あ り 、 ま た 、 免 疫 学 的 視 点 か ら 職 業 性 喘 息 を 捉 え る よ う に な っ た 最 初 の

例 は 、1951 年 に 七 條 ら に よ る 下 仁 田 の コ ン ニ ャ ク 喘 息 で あ る 。 以 後 、 全 国 の 臨 床 医 の 努 力 に

よ り 、 ホ ヤ 喘 息 、 そ ば 喘 息 、 養 蚕 喘 息 な ど 多 く の 職 業 性 喘 息 が 報 告 さ れ て き た 。 し か し 、 近

年 の 喘 息 治 療 の 進 歩 と 、 原 因 抗 原 特 定 の 困 難 さ な ど か ら 、 薬 物 療 法 の み お こ な い 、 原 因 抗 原

の 同 定 か お ろ そ か に な る 傾 向 が あ る 。 職 業 性 喘 息 の 場 合 、 毎 日 職 場 で 相 当 量 の 抗 原 を 吸 入 す

る こ と か ら 、 職 業 性 喘 息 が 発 症 し て い る に も か か わ ら ず 、 原 因 抗 原 の 吸 入 を 続 け る と 、 難 治

化 し て し ま う 可 能 性 が 強 い 。 し た が っ て 、 職 業 性 喘 息 を 早 期 に 発 見 し 、 早 期 に 治 療 を 開 始 し 、

さ ら に 、 ＡＴ Ｓ な ど の ガ イ ド ラ イ ン で も 推 奨 さ れ て い る 如 く 、 抗 原 か ら の 回 避 が 最 も 重 要 で あ

る 。 そ の た め に は 、 我 が 国 で も 一 般 臨 床 医 や 産 業 界 な ど を 広 く 対 象 と し て 、 職 業 性 喘 息 の 存

在 、 診 断 、 治 療 、 予 防 を 行 う た め の 職 業 性 喘 息 ガ イ ド ラ イ ン を 作 成 す る こ と が 急 務 で あ る 。 本

シ ン ポ ジ ウ ム で は 、 日 本 に お け る 職 業 性 喘 息 ガ イ ド ラ イ ン の 目 指 す 方 向 に つ き 議 論 し た い 。
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SP2

職業性接触皮膚炎

職業・環境アレルギー誌　20（1 ）2012

高 山 かお る

東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科 皮膚科学分野

職業性疾患の中で皮膚疾患の占める割合は職業性疾患の中で最も高い。しかし、全身性の

疾患に比べ、休業を要することの少ない皮膚疾患は、その有害事象の報告数が少なく、 また

軽視されがちである。実際には色素沈着など美容の問題、かゆみによる不眠など生活の質の

問題などのほか、皮膚症状のために作業効率がお ちることや、飲食業や理・美容師、医療

従事者などにおいては、皮膚炎のために十分な衛生が保てないなどのさまざまな問題も出て

くる。

職業性皮膚疾患のなかで接触皮膚炎は9割を占めるといわれている。問題になる職業性接触

皮膚炎の原因化学物質は多岐にわたるが、ニッケル、コバルト、クロムなどの金属、エポキ

シ樹脂やアクリル樹脂などの合成樹脂、界面活性剤、抗菌薬、植物などによるものが問題と

なることが多い。

接触皮膚炎の治療は原因を特定し除去することであるが、職業性の場合には原因の除去が

むずかしいことも多い。職責吐接触皮膚炎の病態や社会的問題、予防法について考えたい。
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SP3

耳鼻咽喉科の立場から

宇 佐 神 篤

東海花粉症研究所・うさみクリニック

職 業 性 鼻 ア レ ル ギ ー 診 療 ガ イ ド ラ イ ン に つ き 、 以 下 の 文 献 を 検 討 し た 結 果 か ら 述 べ た い 。

I. 鼻 ア レ ル ギ ー 診 療 ガ イ ド ラ イ ン(2009 年 版) ： こ れ に は 計3 箇 所 に｢ 職 業｣ ま た は｢ 職 業 性｣

の 語 が あ る も の の 、 職 業 性 鼻 ア レ ル ギ ー へ の 言 及 は な い 。 し か し 、 ア レ ル ギ ー 性 鼻 炎 一 般 を

論 じ る 上 で わ が 国 に お い て 欠 く こ と の で き な い 診 療 ガ イ ド ラ イ ン で あ る 。

II.Rhiniti ｓ gｕideline ｓ ａｎｄ ｉｍ ｐｌｉｃａtｉｏｎs 藪)ｒ ｏｃｃｕpat ｉｏｎａｌ ｒhiniti ｓ (Ｍ ｏｓｃａtｏ＆Si ｒａｃｕｓａ、

2009): 近 年 に お け る 職 業 性 鼻 炎 に 関 す る 、 最 も 纏 ま っ た 総 説 と 考 え る 。

III. 職 業 ア レ ル ギ ー 一 新 し い ア レ ル ギ ー 診 療 と 社 会 医 学 の 原 点 －( 中 村 晋 ほ か 、2011): 中 村

の 貴 重 な 研 究 の 集 大 成 が あ り 、 ガ イ ド ラ イ ン に 多 く の エ ビ デ ン ス を 提 供 す る 。

IV ARIA2008 ( 日 本 語 版) ： 職 業 関 連 鼻 炎 に つ き い く つ か の 視 点 で の 言 及 が あ る 。
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教育セミナー１

環境アレル ゲンから見たアレ ルギ ー性鼻炎 と気管支喘 息

～ＳＡＣＲＡ Ｑｕｅstｉｏｎｎａｉｒｅが教えてく れるもの～

放 生 雅 章

国立国際医療研究センター病院 呼吸器科

我 々 多 く の ア レ ル ギ ー 専 門 医 の 間 で は 「 Ｏｎｅ ａｉｒｗａｙ, ｏｎｅ ｄｉsｅａｓｅ」 の 概 念 と 気 管 支 喘 息 と

ア レ ル ギ ー 性 鼻 炎 の 緊 密 な 関 係 は 、 す で に 常 識 と な り つ つ あ る 。 昨 年 発 表 さ れ た ＳＡ Ｃ Ｒ Ａ

ｓtｕdy に お け る 、 そ の 合 併 率 は67.3 ％ に の ぽ り 、 鼻 炎 合 併 者 で 明 ら か に 喘 息 コ ン ト ロ ー ル が 低

下 す る と の 推 告 は 、 そ の 臨 床 的 な 重 要 性 を 再 認 識 さ せ る も の で あ っ た 。 し か し な が ら 実 地 臨

床 の 場 で は こ の ２ つ の 疾 患 の 併 存 の 重 要 性 は ま だ 浸 透 し て い る と は 言 い 難 い の が 現 実 で あ る 。

ＳＡ ＣＲ Ａ（Self A ｓｓｅｓs ｍ ｅｎt ｏｆ Ａ ｎｅｒgic Rhiniti ｓ ａｎｄ Ａ ｓtｈｍ ａ）Ｑ ｕｅstｉｏｎｎａｉｒｅは 実 地 臨 床 の
ー　　　　　　　 －　　 －　　　　 一

場 で 鼻 炎 合 併 の ス ク リ ー ニ ン グ を 行 う た め の 簡 便 な ツ づ レ と し て 、ＧＩＮ Ａ お よ び ＡＲＩＡ 日 本 委

員 会 が 開 発 し た 質 問 表 で あ る 。 我 々 は 当 院 外 来 治 療 中 の420 名 の 喘 息 患 者 に 対 し て ＳＡ ＣＲ Ａ の

み な ら ず 、 Ａ ＣＴ ・ ＦｅＮ Ｏ ・ 呼 吸 機 能 検 査 な ど を 実 施 し 、 そ の 臨 床 的 な 有 肝 吐 を 検 討 し た 。 本

講 演 に お い て は そ の 結 果 を 報 告 す る と と も に 、 実 際 に 臨 床 の 場 で 使 用 す る 際 の 留 意 点 な ど に

つ い て 述 べ た い 。
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気象と健康の知識、特に最近の花粉飛散状況と

将来予測について

村 山 貢 司

財団法人気象業務支援センター

1964 年に斎藤によってスギ花粉症が報告されてから半世紀近く経過したが、その間、花粉

数および花粉症患者は増加する一方である。戦後に大量に植林されたスギやヒノキが成長し

たために、飛散する花粉量は急激に増加し現在は30年前の2倍から3倍になっている。花粉量

の増加はスギ花粉症患者の増加と症状の悪化につながり、2008 年に馬場等が行った全国調査

ではスギ花粉症の有病率は26.5％と推定されている。村山が行った分析では花粉症の有病率

が高い地域は、花粉数が多い、花粉の飛散期間が長い、花粉シーズンの湿度が低いという特

徴があり、大気汚染や黄砂には有意な関係は見られなかった。スギ花粉の増加は、多くのス

ギ林が高樹齢になったために増加率が次第に小さくなる見込みである。しかし、ヒノキ花粉

の増加は数十年は続く見込みである。
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高齢者喘息とＣＯＰＤ

巽 浩 一郎

千葉大学医学部 呼吸器内科

気管支喘息は一つの病気ではない。慢性の気流閉塞を伴う喘息でも、息苦しさの訴えはそ

のまま喘息の重症度( 頻度、強度)ではない。喘息はその炎症病型を考える時、好酸球、好中

球、さらにはマクロファージが主な役割を果たしている可能性がある。さらに、Ｔｈ２型炎症

が強い場合と弱い場合が想定される。喘息のクラスター分類として、軽症アレルギー性喘息、

中等症アレルギー性喘息、成人発症非アレルギー性喘息、重症アレルギー性喘息、閉塞性換

気障害を伴う重症喘息という分類方法もある。それぞれで治療戦略が異なるためでもある。喘

息とＣＯＰＤを炎症・感染・免疫の立場で考えると、双方とも増悪の主な原因は気道上皮細胞

における感染( ウイルス、細菌)であり、結果としては気道炎症の増強、平滑筋の學縮を伴う。

喘息もＣＯＰＤも軽症、重症、増悪でそれぞれ病態が異なる。病理組織学的変化、炎症性変化、

サイトカインの関与、ステロイド反応性が異なる。
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皮膚感作性の動物実験と企業での活用

山下 邦彦

株式会社ダイセル 研究統括部コーポレート研究所

【化 学 物 質 の 皮 膚 感 作 性 評 価 】

化 学 物 質 に 起 因 す る 皮 膚 障 害 の 予 防 は 、 企 業 に お い て 重 要 な 課 題 の ひ と つ で あ る 。 特 に 皮

膚 感 作 性 に 起 因 す る 場 合 は 、 感 作 に よ り 当 該 化 学 物 質 に 関 す る 反 応 間 値 の 低 下 の 可 能 性 、 類

似 化 学 物 質 に 対 す る 交 差 感 作 の 可 能 性 な ど が 想 定 さ れ 、 事 前 に 評 価 し 適 切 な 予 防 対 策 を 採 る

こ と が 重 要 で あ る 。

【 動 物 を 用 い た 皮 膚 感 作 性 に 関 す る 試 験 法 】

動 物 を 用 い た 皮 膚 感 作 性 を 評 価 す る 手 法 と し て は 、 現 在 Ｏ Ｅ ＣＤ に ４ つ の ガ イ ド ラ イ ン が あ

る 。 TG406 に Ｇ ｕｉｎｅａ-Ｐｉｇ Ｍ ａｘimi ｚａtｉｏｎ tｅｓt と Ｂｕｅｈｌｅｒ tｅｓtが 、TG 429 に Ｌ ｏｃａＩ Ｌｙｍ ｐｈ

Ｎ ｏｄｅ Ａｓｓａｙ (ＬＬ Ｎ Ａ) が 収 載 さ れ て い る 。 ま た 放 射 性 物 質 を 使 わ な い ＬＬ Ｎ Ａ と し て 、 弊 社 が

開 発 し た ＬＬＮ Ａ:Ｄ Ａ( ＬＬＮ Ａ ｍ ｏｄｉｎｅｄ ｂｙ Ｄ ａｉｃｅｌ ｂａｓｅｄ ｏｎ ＡＴＰ ｃｏｎt ｅｎt) 法 と ＬＬ Ｎ Ａ: ＢｒdU

法 が2010 年7 月 に そ れ ぞ れTG442A 及 びTG442B と し て 新 た に 収 載 さ れ た 。 ゛
Ｉ Ｏ Ｅ ＣＤ ガ イ ド

ラ イ ン 収 載 に 伴 い 、 今 後 国 内 の 各 種 ガ イ ド ラ イ ン へ の 採 択 が 進 む と 期 待 し て い る 。

【 動 物 を 用 い た 試 験 結 果 の 感 作 性 分 類 へ の 活 用 】

Ｇ Ｈ Ｓ の 接 触 感 作 性 物 質 分 類 に お い て は 、 区 分1 に 分 類 す る た め の 基 準 と し て 、“ 物 質 が 相 当

な 数 の ヒ ト に 皮 膚 接 触 に よ り 過 敏 症 を 誘 発 し う る 証 拠 が あ る 場 合 、 ま た は 、 適 切 な 動 物 試 験

よ り 陽 性 結 果 が 得 ら れ て い る 場 合 ” と さ れ て お り 、動 物 の 試 験 結 果 の み で 区 分1 に 分 類 さ れ る 。

‘゙2 日 本 産 業 衛 生 学 会 で は 、 皮 膚 感 作 性 物 質 と し て 、32 物 質(1 群:14 種 類 、2 群:16 種 類 、3 群

2 物 質) が リ ス ト ア ッ プ さ れ て い る(1 群 ： 人 間 に 対 し て 明 ら か に 感 作 性 が あ る 物 質 、 ２ 群 ： 人

間 に 対 し て お そ ら く 感 作 性 が あ る と 考 え ら れ る 物 質 、 第3 群 ： 動 物 試 験 な ど に よ り 人 間 に 対 し

て 感 作 性 が 懸 念 さ れ る 物 質) 。 こ の 分 類 は 、 本 シ ン ポ ジ ウ ム 参 加 メ ン バ ー を 中 心 に 、 動 物 試 験

の 結 果 を 日 本 産 業 衛 生 学 会 の 分 類 結 果 に 反 映 さ せ る べ く 、 議 論 を 重 ね 作 り 上 げ た 成 果 で あ り 、

動 物 実 験 の 結 果 を 反 映 し た も の と な っ て い る 。

当 日 は 、 動 物 試 験 結 果 の 労 働 安 全 対 策 へ の 活 用 な ど も 含 め て 紹 介 し た い 。

゛! OECD 442A (Skin Sen ｓitiｚａtｉｏｎ: Ｌｏｃａ１ Ｌy ｍｐｈ Ｎ ｏｄｅ Ａｓｓａｙ: Ｄ Ａ) ，2010

゛2 日 本 大 学 城 内 教 授 研 究 室 Ｈ Ｐ Ｇ ＨＳ 改 訂2 版
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気道感作性評価のための動物試験

青山 公治

鹿児島大学大学院医歯学総合研究科 環境医学分野

【気道感作性評価の必要性】

職業性喘息の発症は、接触皮膚炎ほど頻繁には観察されないが、労働者にとって重大な健

康問題となる。産業現場での予防対策は、取り扱う物質が気道感作物質であるとの情報提供

がなされるとともに、最小限に曝露量を抑えることである。しかし未知の気道感作物質につ

いては、症例報告がなされ、気道感作物質として認知されて初めて対策が取られることにな

る。予防医学的には、気道感作性の予知評価を行う先取りの対策が必要であり、既知の気道

感作物質にしても、どの程度の曝露管理を行えばよいかのリスク評価が必要になる。気道感

作性を予知し、その強度を評価できる試験法が不可欠である。

【動物を用いた気道感作性試験の現状】

皮膚感作 既においては、感作 既の有無と相対的な強度を評価出来る、国際的に推奨された

動物試験法が確立しているのに対して､気道感作性では公的に確立した試験法は未だない。国

際調和け分類基準(ＧＨＳ)では、化学品の危険有害性に関する適切な情報提供を行うために、

危険有害性の分類基準 を示している。呼吸器感作性では、ヒトにおける証拠がある、または

適切な動物試験の陽性結果があるときに呼吸器感作性有り(区分1) としている。しかし、現時

点では、呼吸器過敏症試験用として認められた動物モデルはないとしている。

【気道感作性試験法のモデル】

これまで特定抗原による喘息動物を用いた免疫機構解明や喘息病態解析の多くの研究があ

る。その中には数種の産業化学物質による呼吸器アレ ルギー反応 を検出した研究もある。

我々は、それらに採用された動物種、感作・惹起法及びアレルギー炎症の評価指標に着目し

て文献的調査を行い、現時点で、試験物質の気道感作性の有無を動物試験の結果から判断す

るに足りると思われる試験基準を作成し、日本産業衛生学会が示す気道感作性物質第3群の動

物試験の判断基準とした。我 々はこれに準じてマウスを用いた気道感作性試験の開発を試み

ている。

謝辞：共同研究者である株式会社ダイセルの山下邦彦氏、出原賢治氏、山岸学氏、

元ダイセル化学工業(株) の上森健至氏に深謝致します。
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国際調和性分類基準(ＧＨＳ)に準拠した感作性化学物質の

分類基準3．世界の分類基準、リストと許容濃度について

佐藤 一博

福井大学医学部 環境保健学

職業アレルギーの原因物質には、植物性の微細粉塵・動物の体成分あるいは排泄物・花粉、

胞子、菌糸を抗原とするものがあるが、ここでは金属、化学物質による職業アレルギーを対

象とする。感作性化学物質の分類基準は、わが国ではヒトの症例報告、疫学研究を対象とし

て動物実験の結果を対象として来なかった。しかし、近年の動物実験の進歩は目覚しいもの

があり幾つかの皮膚感作性動物実験はＯＥＣＤのガイドラインにもなっている。気道感作性に

ついては、現在のところ妥当性の検証された確立した動物実験は存在しないが、世界の多く

の国が感作性分類基準に動物実験の結果を取り入れてる。わが国も気道感作性にもガイドラ

イン的に皮膚感作性とともに動物実験結果を取り入れた分類基準となった。但し、わが国の

感作性化学物質のリストは少なく拡大する必要があり拡大させる作業が行われている。また、

重篤となるのは気道過敏性の職業アレルギーであるが、頻度が多いのは皮膚感作性の職業 ア

レルギーである。日本産業衛生学会は許容濃度の勧告を行なっている。感作性化学物資の許

容濃度については、許容濃度以外に最大許容濃度が勧告されているが、そのことについても

触れる。最後にヨーロッパでは動物実験をした原料を用いた化粧品の販売が禁止された。化

学物質の登録､ 評価、認可及び制限(ＲＥＡＣＨ) 下では動物実験に代わるin ｖitｒｏのテストや定

量的構造活性相関(QSAR) ノヽフトなどの代替法による評価を推奨している。われわれが行

なった気道、皮膚感作性定量的構造活性相関モデル構築について触れる。
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GHS と職業性接触皮膚炎

皆本 景子

熊本大学大学院生命科学研究部 環境保健医学分野

職業 性皮膚障害 の約9 割が接 触 吐皮膚 炎で、病因 を機序別に分類すると アレ ルギ ー性 と刺激

性 は5 割ほ どず つ とされている。 ＧＨＳの導入に より、皮膚感作性物 質、皮膚腐食性 ・刺激性

物 質を含 む化 学品のラペ ルとMSDS に その危険性 があ る一定 の基準で わか りやす く表記 され

るように なっ た。 日本では、ＧＨＳにほぽ準拠 し、ラベ ル表示、MSDS お よび化学物 質の分類

方 法について のJIS 規格が 制定 あるい は改正さ れた。ラベル表示 では、皮膚刺激性の区分3 が

区分外、混合物 の分類 では、感作性物質が1 ％以 上含まれてい る場合 表示 される。 感作性物 質

は、2009 年 のＧＨＳ改訂 版では、感作性 の強さで細区分1A,IB と分類し、濃度限 界をそ れぞ

れ0.1 ％、1 ％とし てい て、区分1 で混 合物 を分類する場合、1％あるい は0.1 ％をとる場 合と2 重

の基準が設け られている。 MSDS のJIS 規格では、感作性物 質の力 ノヽト オフ値(MSDS 作 成の

必 要性 を判断 する基準 値) は0.1 ％となっ てい て、 ラペ ル表示 と異なる記載が される場 合 もあ

り得る。組成 及び成分情報に は、ＧＨＳ分 類に寄与す るすべて の不純物 及び安定化 添加物 を含

め 、化学名 又は一般 名及 び濃 度又は濃 度範囲を記載するこ とが望 ましいと されてい るが、成

分 名に 関する情報 について は、企業 秘密 情報であれば、危険有害性情 報のみとな ること もあ

る。また、労働安 全衛生法等に規定 された約1500 物質以外の記載は、努力 義務とされている。

以 上の ようなこ とを認識 したうえで、 リ スク評価を行 うべ きであ る。 また、刺激性接 触皮膚

炎は、い わゆる一 般的 な水仕 事で 起こ り得る疾患 で、ド イツのＴＲＧＳ(ｌｅｃｈｎｉｃａｌ ｒｕleｓ 拓ｒ

Ｈａｚａｒdoｕｓ Sｕbstａｎｃｅｓ)401 では、毎 日2 時 間以上 の水仕事、手袋の装着あ るい は頻回の手

洗い のあ る職種 をｗｅt ｗｏｒkとし、リ ス クの高い 職種 と定義 して、予 防対策が講じら れている。
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土橋 邦生
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よる職業性喘息の現状と課題

群馬大学大学院 保健学研究科

欧米では､一般集団における気管支喘息に占める職業関連喘息の割合は､成人喘息の約15 ％

としている。わが国でも、成人男性喘息患者の約15 ％が職業性喘息と推定されている。特定

の職業集団での職責吐喘息発症率は、ペンキ塗り職人では、イソシアネートに対し7.1％、医

療従事者では、ラテックスに対し7.1％である。原因物質は、非常に多岐にわたっている。産

業の発展とともに従来の植物・動物性高分子量抗原から、無機物、薬物に起因する低分子量

化学物質による職業性喘息が増加している。

化学物質の職業性喘息における重要性は、現在職業性喘息の原因物質のうちの40 ％を占め

る。また、今まで報告された約250 の種類の原因物質のうち、90 は低分子量化学物質である。

このたび､ 国際調和匪分類基準(ＧＨＳ)に準拠した感作性化学物質の分類基準に基づき感作物

質表が策定されたが、我が国でも、この表の気道感作性化学物質第一群では、イソシアネー

トや白金、第二群では、エチレンジアミン、クロムやニッケルなどによる職業性喘息が報告

されている。

化学物質による職業性喘息の特徴は、工場の就業日に症状が出て、休日に出ない。職場集

権既がある。皮内反応が陽性になることは少ない。 ＲＡＳＴ法で、特異的lgE を検出しにくい。

刺激性物質が多いことなどである。

化学物質による職業性呼吸器疾患の問題点としては、工業性の抗原の場合、転職や退職が

比較的容易であり、実際の頻度は高いのに把握されない場合が多い。 また、低分子量抗原の

場合､ 発症機序的にも単純な一つのアレルギー反応だけでは説明しにくく、症状が多彩で、診

断が難しい。さらに発症後暴露から回避しても70 ％の患者において、症状と気道過敏性は、か

なりの期間持続する。1 度感作されると気道の過敏性は2 年以上続くとされており、気道過敏

性が正常化しても、再暴露により、症状の再燃のリスクは高い。しかも暴露回避のため何の

経済的サポートもなく、その職場から労働者を引き離すと経済的に困窮し、本来の治療もう

まくいかなくなる。欧米では診断後6年以内に3分の1が職を失っている。

以上、感作性化学物質による職業性喘息は、現代社会における重要な問題である
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アスベスト継続曝露に伴うヒトＴ細胞株の蛋白発現変化

○大槻 剛巳1)、前田 恵2)、松崎 秀紀1)、李 順姫1)、武井 直子1)、西村 泰光1)

1)川崎医科大学 衛生学、

2)岡山大学大学院自然科学研究科 バイオサイエンス専攻生物機能化学講座

環境 中有害物質，中 で も珪酸 やその 金属塩である アスベストの 免疫へ の影響を検討 してい

る。 そ れぞれの曝露 に伴う肺 の線維化 とは別に 珪 肺症では 自己 免疫疾患 ，アスベ スト曝露

では悪性腫瘍( 悪性中皮腫 や肺 癌など，また喉頭，消化管，膀 胱などの癌 の発生リ スクも高い

と報告 されている) が合併 し，そのこ とから珪酸や アスベ スト はヒト の免疫系へ の作用を有し

てい る と想定 される。こ れまで本学会 では珪酸曝露 による 細胞死受容体CD95/ Ｆａｓ分子 の変化

や，制 御性Ｔ細胞 の活性化 を報告 して きた。本演 題では， アスベ ストの免疫 影響を検討す る

目的で，ヒトＨＴＬＶ-1不死化多 クローン性Ｔ細胞株，ＭＴ-2に対して クリソ タイルの低 濃度継

続曝露 モデ ルを構築 し，そ の蛋白 発現の 変化 を検討 したので 報告する。 ＭＴ-2細胞に白 石綿

(クリソ タイル) を一過性高濃 度曝露を行うとアポトーシスに陥るが，低濃度継続曝露(8 ヶ月

以 上) によってアポトー シス抵 抗性を獲得する。クリソ タイルＡとＢ，それぞれ3 株 ずつ独立し

た継続曝露亜株 を樹 立した。 オリジ ナル株 と6 つの亜株のｃＤＮＡマ イクロ アレ イ解析では，亜

株 の遺伝子 発現パ ターンは類 似相同し ており，こ れらの変化は クリソ タイ ル曝露 によっ て惹

起された もの と想定 さ れる。蛋白 発現はＰｒｏtｅｉｎ Ｃｈｉｐに よる解析， 二次元電気 泳動による解

析 ，さら にアクチ ンのリン酸化 の増強が亜株で認め ら れた ので， クリソ タイル繊維 に結合す

る蛋白の うち，亜株 で変化し てい る もの の同定を行った。 Ｐｒｏtｅｉｎ Ｃｈｉｐで は明 らかにオリジ

ナル株 との変化が，特 に細胞 質お よび膜 画分で認 めら れたが核画 分では乏しかっ た。二 次元

電気 泳動でβア クチンの発現 増強とリン酸化完進が亜株で認めら れ，ｍＲＮＡ，ウェ スタンなら

びに免 疫染 色で も確認 さら だ。 加えて，ビ メンチ ン，チ ュブリ ンなどの細胞骨 格蛋白 の繊維

へ の結合増強が確認 された。継続 曝露に よって，Ｔ細胞で は細 胞骨 格に関連する蛋白の発現増

強が誘導 され，アポト ーシ ス抵抗性 獲得 の機序 の一 部となっ てい ることが 考えら れた。 こ れ

らの変化が病態形成 にどのよう に影響 している のかを考察する。
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アトピー性皮膚炎患者の病態解析の検討

○渡澄 直人1･2)、曽 振武2)、五十子 将史2)、牧野 荘平1)

1)東京アレルギー疾患研究所、2)免疫療法研究所東京

【背 景】 アトピ ー性皮膚炎( ＡＤ) の病態の多 くはTh2 優位と考えら れてい るが、重症 ・難治化

例で はTh1 優位の報告もある。

【目的 】今 回我 々は、中等症以下 のＡＤ患 者において体内のリ ンパ球細胞 群比率を検討 した。

【対 象】内服投与 されてい ない中等症以下のＡＤ患者3 例。

【方法卜 血液検査にて、血算、末梢血像、ＣＤ３,ＣＤ４,ＣＤ８,ＣＤ１６,ＣＤ５６を測定 し、免疫療法研

究所 免疫細胞群簡易分析式 に当 てはめて解析 した。

【結果】1 例 目は26 歳男 性( 軽症)。 WBC 9360 ( Ｅｏ ２.0％)、lgE 387U/ml 。リ ンパ球細胞群比

率では､Ｂ細胞35 ％CD4 31 ％CD8 26 ％ ＮＫ細胞7 ％ＮＫＴ細胞1 ％で､Ｔｈ１:Ｔｈ２＝33:36 であっ

た。2 例 目は34 歳男性( 中等症)。WBC 6410 ( Ｅｏ ４.1％)、lgE 18882U/m1 ． リンパ球細胞群

比率では､Ｂ細胞40 ％CD4 23 ％CD8 32 ％ＮＫ細胞2 ％ ＮＫＴ細胞3 ％､Th1: Ｔｈ２＝34:43 であっ

た。3 例 目は35 歳男性( 中等症)。WBC 5860 ( Ｅｏ ５.3％)、lgE 960U/m1 ． リンパ球細胞 群比

率で は、Ｂ細 胞40 ％CD4 27 ％CD8 27 ％ ＮＫ 細胞5 ％ ＮＫＴ細 胞1 ％で 、Ｔｈ１:Ｔｈ２＝32:41 で

あった。

【考察】3 例と も末梢血好酸 球の増 加は認め られない が、lgE は高値であ り、Ｂ細 胞＞ＣＤ４で免

疫異常状態 と考えら れる。Ｔｈ１-Th2 バランスではＴｈ２の方 が高い ことから中等症 までのＡＤは

Th2 優位 な病態であ ることが多い と考えら れる。
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アレルギー疾患治療としての自己ＮＫ細胞免疫療法の可能性

○渡澄 直人1･2)、曽 振武2)、五十子 将史2)、牧野 荘平1)

1)東京アレルギー疾患研究所、2)免疫療法研究所東京

【目的】我々はすでに生体内にある自然免疫の1 つで、免疫機能として重要な役割を担ってい

るＮＫ(ｎａtｕｒal killeｒ)細胞の培養増殖に成功した。今回は、生体内のＮＫ細胞を外部より増

やすことで免疫機構のＴｈ１-Ｔｈ２バランスにどのように影響するかを確認し、さらに先に報告

したアトピー性皮膚炎患者の病態に注目し自己ＮＫ細胞免疫療法の有効性を検討した。

【方法／結果】健常人1名( 共同研究者)を対象として、自己血よりＮＫ細胞を2週間で培養増殖

させ、その後再び体内に注射( 点滴静注) した。ＮＫ細胞注射前と注射後2日、４日、６日、８日

目に採血し免疫系細胞群比率の変化を確認したところ、６日目にＮＫ細胞とＣＤ８リンパ球が

ピークに達し、Ｔｈ１免疫方向に働いた。そこで、さらに内服治療されていない中等症のア

トピー性皮膚炎患者1 例(35 歳男性) に同意を得た後自己ＮＫ細胞免疫療法を２クール(2 週間

を１クール) 試みた結果､自己Ｎ飽田胞注射前の病態ではＣＤ４リンパ球よりＢ細胞比率の方が高

かったが、注射2 クール後には改善した。

【考察】今後の症例数追加による検討を要するが、ＮＫ細胞は生体内でＴｈ１優位に導くことが

考えられ、自己ＮＫ細胞免疫療法はアトピー性皮膚炎をはじめ、Ｔｈ２優位のアレルギー・免疫

疾患に対する有用な治療選択の1つになることが期待できる。

-
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好塩基球活性化試験(ＢＡＴ)が原因成分特定に有用であった、

市販の栄養ドリンクによるアナフィラキシーショックの1例

○田中

田下

祐 輔1) 、

浩 之1) 、

中瀬 裕子1）

新井 秀宜1）

杉本 直也1)、吉原

長瀬 洋之1)、山口

久直1)、倉持

正雄1)、大田

1)帝京大学医学部 呼吸器・アレルギー内科、2)国立病院機構東京病院

美 知 雄1)、

健1･2)

【症例】39 歳、女性。

【主訴】アナフィラキシーショックの原因精査希望。

【既往歴】小児喘息、通年性アレルギー性鼻炎。

【家族歴】特記事項なレ

【現病歴】受診1 年前に市販の栄養ドリンクを飲んだところ、直後に咽喉頭の違和感が出現。

受診の４ヶ月前に別の栄養ドリンクＡ( 頻繁に飲んでいた) を飲んだ直後に咽喉頭の掻庫が出

現。２ヶ月前にはＡを飲んだ直後に咽喉頭の掻疼、全身じんま疹、下痢が出l現、近くの病院を

受診した。血圧低下を伴い、アナフィラキシーショックと診断され治療により軽快した。原

因精査を希望して来院された。皮内テストではＡ(10 倍希釈)7×6/20×14､ 健常人でも5×4/8×6

と弱い反応を認め、即時型皮膚反応による診断及び原因成分特定は困難と考えられた。そこ

でＡの成分のうち、11 種類を選んで好塩基球活性化試験(ＢＡＴ)を施行、Ａおよびその成分コ

チニール色素にてCD203C 発現誘導陽性( 健常人では陰性)、その他10 成分では陰性であり、原

因はこの色素と判断した。本症例に於いて、ＢＡＴは鋭敏で非特異的反応を低減で き、原因成

分特定に極めて有用であった。
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当施設で経験した加水分解コムギ含有石鹸の使用後に

発症した小麦アレルギー症例の臨床的特徴

○鈴木慎太郎Ｕ)､足立満2)

1)あそか病院 内科( 呼吸器・アレルギー)、

2)昭和大学医学部内科学講座 呼吸器・アレルギー内科

【背景・目的】近年、本邦で社会問題となっているアレ ルギー疾患として、加水分解コムギを

含有した石鹸で感作された小麦アレルギーが挙げられ、苦痛を訴え受診する患者が後を絶だ

ない。同病態は石鹸の使用で経皮感作され、小麦の経口摂取により発症する特殊な食物アレ

ルギーであることが知られている。

【方法】加水分解コムギ含有石鹸の使用後に何らかのアレルギー症状を認め、精査の目的で平

成23 年11 月から当施設に受診した患者を対象とした。問診内容やブリックテスト、血液検査

の結果などについて調査・検討した。

【結果】検査の結果、同病態と診断した8 例全員が女性だった(平均年齢53.0 ±13.5歳)。基礎

疾患として重症のアレ ルギー疾患を有する率は低かったが、ペット飼育者が多かった。診断

例の全例が小麦依存性運動誘発アナフィラキシーを発症していた。石鹸の使用箇所が顔面や

手など局所だけの症例では、洗顔・手洗い後の症状が局所に留 まっていても、食物アレルギー

の際には重篤な全身症状を呈した。抗原特異的lgE 検査では、ω-5グリアジンおよびグルテン

は全例陰性、小麦陽性は2例たった。ブリックテストでは、全例で加水分解コムギが陽性 を示

したが､小麦で陽性を示した症例は4例で､ 加水分解コムギに比べて皮膚の反応が微弱だった。

石鹸の使用を中止後に小麦アレルギーの症状が軽|央した症例は4例、アナフィラキシーなどの

再発を認め改善しなかった症例も4例だった。

【考察】香粧品、美容製品を使用する機会の多い中年女性が患者の殆どを占めていた。実地診

療で汎用される小麦、グルテン、ω-5グリアジンの抗原特異的lgE 検査や小麦のブリックテス

トだけでは検出・診断できない症例が約半数以上を占めた。小麦摂取後に発症した食餌依存

性運動誘発アナフィラキシーや眼瞼浮腫を診た際には、患者自身での購入歴がなくても知人

からの贈答品や試供品として短期間使用していた症例もあり、加水分解コムギを含有した香

粧品や洗剤の使用歴について詳しい問診を要する。同病態が認知されてからまだ数年しか経

過しておらず、患者の治療予後や合併症などについては長期間の経過観察を要する。
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冬季の環境中ダニアレルゲン量増加はアトピー型

成人喘息患者の冬季の臨床症状悪化と関連する

○押方

秋山

智也子1)、釣木津 尚実1)、斎藤 明美2)、中津 卓也2)、安枝 浩2)

一男1)

1)国立病院機構相模原病院 アレルギー・呼吸器科、

2)国立病院機構相模原病院 臨床研究センター 診断・治療薬開発研究室

【目的】昨年我 々は、管理良好な成 人喘息患者 の環境中 ダニ アレ ルゲン(Ｄｅｒ 1) 量は秋季 に増

加し冬季に減少するこ と、喘息 重症度、ＰＥＦ週内 変動、呼気ＮＯと正 の相関があ ること を認

め、成人アトピー型喘息患者 におい て薬物 治療介 入が なさ れてい ても ダニ抗原 曝露の影響 を

受け ることを報告した。今回、有症状 症例を含 む成 人喘息患 者を対象としてＤｅｒ 1量 の季 節変

化と臨床所 見につい て検討 した。

【方法】当院通院中の有症状 症例を含むダニ 感作成人喘息患者45 例を対象 とした。 秋季(8,10

月) と冬季(12-3 月) に個人暴露量 として皮 膚と寝具の表面 からテープ 法にて、寝 室空気 中 の

塵をシ ャーレ法 にて採取 し、Ｄｅｒ 1量を高感 度蛍 光ＥＬＩＳＡ法で測定 した。 臨床症状 は感染症

状を除 き、喘鳴、 デ音、発作 性呼吸困難感、咳 楸、喀痰 の一つ以 上陽性 例を臨床 症状あ りと

定義した。抗原暴露量と臨床症状 の有無を比較した。

【結果】対象者の55.6 ％がSt ｅｐ４の重 症例であ り、秋季 には69 ％が 、 また冬季には53 ％が 有症

状であったが､ 症状 の内容 につい ては差を認め なかっ た。秋季 と冬季 のＤｅｒ 1量 は皮膚、寝 具、

寝室 のいず れも正の相関を認めた(ｐ＜0.01)。秋季 と比 較して冬季のＤｅｒ 1量は皮膚( ｐ＜0.01) 、

寝室(p ＜0.05) におい て有意に減少した。冬季に有症状 の症例で は無 症状 の症例 と比 較して皮

膚、寝具、寝 室のＤｅｒ 1量が冬季に増加した症例が多かっ た( 皮膚 ；p＜0.05 、寝 具；ｐ＜0.01 、

寝 室；ｐ＜0.01)。 秋季のＤｅｒ 1量の平均値 よりも冬季にＤｅｒ 1量が高い 症例では、 冬季に症状

があ る症例が多 かっ た( 皮膚；p＜0.01 、寝具 ；p＜0.01 、寝 室；ｐ＜0.05)。皮膚 、寝具 、寝室 の

冬季Ｄｅｒ 1量 と％ＰＥＦｍａｘは負 の相関 を認め た( 皮膚; ｐ＜0.05､ 寝具;p ＜0.01､ 寝 室;p＜0.05)。

冬季 にＤｅｒ 1量 が増加し た症例で はベ ッド使用 、掃 除頻度が週1 回未満の症例が多 かった。

【結論】自然経過ではＤｅｒ 1量は秋季に増加し冬季に減少するが､ 冬季 にＤｅｒ 1量 が減少 しない

あ るいは増加す る ダニ 感作成人喘息症 例で は、冬季の臨床 症状 の増悪 と ダニ抗 原個人曝露 量

お よび寝 室の空気 中 ダニ抗原量の増 加が関 連するこ とが明 らか となっ た。成 人アトピ ー型喘

息患 者の冬季の症状増悪因子の ひとつとして ダニ アレ ルゲ ン曝露 を考慮する必要があ る。
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長期に治療経過を観察し得てい る烏関連慢性過敏性肺炎の1例

○ 小 野 昭 浩1) 、 宇 津 木 光 克2) 、 古 賀 康 彦1)、 上 出 庸 介1)、 西 岡 正 樹1)

久 田 剛 志1) 、 石 塚 全1)、 森 昌 朋1)、 土 橋 邦 生3)

1)群馬大学大学院 医学系研究科、2)桐生厚生総合病院、2)群馬大学大学院 保健学研究科

患者は自宅の屋根裏・ベランダに鳥が住み着いていた形跡を持つ67 歳の女性で、2007 年

10 月より間質性肺炎として通院中に病状増悪したため2009 年8 月に胸腔鏡下肺生検を行っ

た。病理組織所見の小葉中心性病変の存在から慢性過敏性肺炎を否定で きず、画像的にも

特発性の分類では非典型的な所見のため、東京医科歯科大学病院・呼吸器内科を紹介受診。

血清中特異抗体の陽性から鳥関連過敏性肺炎と診断した。 2009年12 月に感染増悪症状で入院

中に自宅調査を行ったところ屋根裏に鳥が生息した形跡が認められた。本人より業者に依頼

し屋根裏の清掃を行った後、在宅酸素を導入して退院としたが、その後も症状不変で呼吸機

能の経時的な低下を認めた。完全な抗原回避のため本人に強く勧めて2010 年9 月に転居して

頂いたところ、自覚症状の軽|央、ＫＬ-6等のバイオマーカーの低下を認め活動性の低下が示唆

された。しかし転居1 年後頃より徐々に呼吸困難増強しＡＤＬ低下。体重減少、画像所見の悪

化、拘束性障害の進行を認めたためステロイド治療導入目的に2012 年1 月入院となった。自

覚症状の改善、一時的なＡ-ａＤ０２の改善を認めたが、画像・肺機能の改善は得られなかった。

抗原回避やステロイドの奏功例が報告されているが、本症例のような重度進行例では十分な

効果が得られないことが示唆された。
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季節性アレルギー性鼻炎に対するプランルカスト水和物の

有用性

○村嶋智明､伊藤周史､三村英也､内藤健晴

藤田保健衛生大学医学部 耳鼻咽喉科学教室

【背景および目的】2011 年のスギ･ ヒノキ科花粉飛散シーズンにおける花粉症患者を対象に鼻

の3 大症状( くしゃみ、鼻漏、鼻閉)、後鼻漏、咽喉頭異常感、嗅覚障害およびＱＯＬについて

ロイコトリエン措抗薬( プランルカスト水和物) の初期治療の有効性について臨床的に検討を

行った。また、後鼻漏と咳漱の関係についても検討を行った。

【対象と方法】藤田保健性大学病院および関連病院を受診したスギ･ ヒノキ科花粉症患者24 例

を対象とし、2011 年の名古屋市におけるスギ・ヒノキ科花粉の飛散状況により初期治療群

17 名、飛散後治療群７名と２群に分けた。その上でロイコトリエン措抗薬であるプランルカ

スト水和物1カプセル(112.5mg)1 回2カプセルをそれぞれに1日2回経口投与し､鼻の3大症状

(くしゃみ、鼻漏、鼻閉)、後鼻漏、咽喉頭異常感および嗅覚障害については花粉症症状日記を

用いて、またＱＯＬについてはＷＰＡＩ-AS( 活動性障害調査票) を用いて仕事および仕事以外の

日常生活への影響に関して、それぞれスギ・ヒノキ科花粉飛散終息まで評価した。

【結果】鼻の3大症状のうち鼻閉、後鼻漏および嗅覚障害の重症度はロイコトリエン措抗薬の

初期治療によって有意に抑制された。 ＱＯＬについて仕事および仕事以外の日常生活の両者と

もにロイコトリエン枯抗薬の初期治療によって有意な改善を認めた。スギ・ヒノキ科花粉症

患者において後鼻漏の有無と咳瞰の性質の間に有意な関係は認められなかった。
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季候 が喘息コントロ ールに与える影響

○水間 紘子1)、田中

山本 真弓1)、渡部

明彦1)、山口

良雄1)、橋本

宗大1)、大田 進1)、本間 哲也1)、

直方1)、横江 琢也1)、松倉 聡1)、足立 満2)

1)昭和大学医学部内科学講座 呼吸器・アレルギー内科、2)呼吸器・アレルギー疾患研究所

【背景】気管支喘息のコントロールに影響を与える要因の一つに季節( 季候)がある。小児領域

では秋の季節に喘息コントロールが悪化しやすく救急外来の受診が増えることが報告されて

いる。一方、成人における報告は一定の見解を見ない。

【目的】昭和大学病院に通院中の成人喘息患者200 名を対象に、喘息状態を悪化させる季候に

ついての調査を行った。

【方法】患者背景、呼吸機能検査と共にアンケートを行った。方法は以下の季候から複数の選

択方式とした。(1. 花粉症、2. 梅雨、3. 夏の暑い時期、4. 台風、5. 秋の冷え込み、6. 冬の寒

い時期、7. 春の寒暖) また、その中でも最も悪化しやすい季候も選択させた。

【結果】患者背景は200 名中80 名が男性、平均年齢58.2 歳、平均罹患年数が26.9 年であった。

200 名中141 名(70.5 ％) の患者が､ 喘息コントロールが悪化しやすい特別な季候があると回答

した。季候性変化あり群は中等症以上の重症度の割合が高く、平均年齢が低い傾向があった。

喘息が悪化する季候として最も多く選択されたのは秋の冷え込みであり、少なかったのは夏

の暑い時期であった。 また、軽症患者は秋の冷え込みによって、中等症以上においては冬の

寒い時期に症状が悪化する傾向があった。閉塞性換気障害を有する患者群においては冬の寒

い時期、閉塞性換気障害がない患者は秋の冷え込みによって悪化すると答えた患者が最も多

かった。

【結語】秋の冷え込みによって喘息症状が悪化すると回答した患者が最も多く、特に重症の患

者は冬の寒さによって悪化しやすい可能性が示唆された。
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喘息患者におけるlgEの経時的変化と重症化に

○山本

渡部

真弓1) 、

良 雄1) 、

田中

橋本

明 彦1) 、

直 方1) 、

山口

横江

宗 大!) 、

琢 也1) 、

1)昭和大学、2)呼吸器・アレルギー疾患研究所

大田

松倉

進1 ）

聡1 ）

関する検討

本間

足立

哲 也1) 、

満2)

【背 景 】lgE が ア レ ルギ ー性 疾 患 にお い て 中 枢 的 な 役割 を 果 た す こ とは 周知 の 事 実 で あ り 、血

清lgE 値 と 喘 息 の 有病 率 に は相 関 が あ るこ とが 証 明 さ れて い る 。一 方 、lgE と 喘 息 重 症 化 に関 し

て は 、ＳＡＲＰ(Se ｖｅｒｅＡｓtｈｍａ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒogｒａｍ) や ＥＮＦＵＭ ＯＳＡ( Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｎｅtｗｏｒｋ

Ｆｏｒ.Ｕｎｄｅｒｓtａｎｄｉｎｇ Ｍ ｅｃｈａｎｉｓｍｓ Of Se ｖｅｒｅＡstｈｍａ) な ど の 大 規 模 臨 床 試 験 に よ っ て 相

関が ない こ とが 明 らか と なっ た。今 回 、我 々はlgE 値 の 経 時 的変 化 の 喘 息 重 症 化 に与 え る 影 響

につ い て検 討 を 行 っ た。

【方 法 】 対 象患 者 は10 年 前 と 現 在 のlgE 値 か ら 一 年 あ た り のlgE の 変 化 値(AlgE) が 算 出 で き

る喘 息 患 者154 名 。 対 象患 者 をAlgE に よ っ て1) 低 下 群 、2) 軽 度 低 下 群 、3) 軽 度 上 昇 群 、4) 上

昇 群 の４群 に 分 け 、4 群 を現 在 の 治 療 ス ッテ プ 、症 状 の み の 重 症 度 、 経 ロ ス テ ロ イ ドの 頓 用 使

用 頻 度 、 抗 原 特 異 的lgE 抗 体 な ど に つい て 比 較 検 討 し た。

【結 果 】4 群 の 患 者 背 景 で は 、 調 査 時 の平 均 年 齢 に 有 意 差 を 認 め 、 低 下 群 が 他 の3 群 よ り も若

か っ た。 治 療 ス テ ッ プ 、( 臨 床 症状 に よる) 重 症 度 、 経 ロ ステ ロ イ ド薬( Ｏ ＣＳ) の 頓 用 使 用 頻 度

に関 し て はい ず れ も4 群 間 に 有 意 差 を認 め た 。上 昇 群 は 高い 治療 ス テ ップ に て管 理 さ れ て い る

患 者 が 多 く、 臨 床 症 状 も重 症 が 多 く 、ＯＣＳの 頓 用 使 用 頻 度 が 高 か っ た。 また 、 ％ＦＥＶ１は 上

昇 群 にお い て 有意 に低 下 し てい た。以上 よ り 、経 年 的lgE の 上 昇 は 喘 息 の 垂症 化 お よび 難 治化

に 関与 し てい る こ とが 示 唆 さ れ た 。4 群 そ れ ぞ れ に お け る 吸 入 抗 原 特 異 的lgE 抗 体 の 陽 性 率 に

関 し て は 、 カ ンジ ダ 、 ア スペ ル ギ ル ス、 ア ル テ ル ナ リ ア な ど の 真 菌 に対 す る 陽 性 率 が 上 昇 群

に お い て 他 の 群 と 比 較 し 高 率 で あ っ た。 一 方 、 イ ヌや ネ コ な ど 動 物 の 上 皮 お よ び がや ゴ キ ブ

リ な ど 昆 虫 に 対 す る 陽 性 率 が 低 下 群 に おい て 高 率 で あ っ た。

【結 語 】 今 回我 々の 調 査 に よ り、lgE 特 に 真 菌 に対 す る特 異 的lgE の 関 与 し た 高 齢 者 重 症 喘 息

の フ ェ ノ タ イプ が 存 在 す る 可 能 性 が 示 され た 。
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次回ご案内

第44 回日本職業・環境アレルギー学会総会・学術大会開催予定

八
ぶ

八
ふ

期：平成25年7月５日(金)～6日(土)

長：秋山 一男(国立病院機構相模原病院 院長)

日本職業・環境アレルギー学会事務局

群馬大学大学院保健学研究科

〒371-8514 群馬県前橋市昭和町3-39-２２

ＴＥＬ/ＦＡＸ : 027-220-8944

URL : http://ｏｅａ.ｕｍｉｎ.jp/
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第43 回目本職業・環境アレルギー学会総会・学術集会　開催にあたり、

下記企業からご支援を賜りましたことを厚く御礼申しL げます。

アステラス製薬株式会社

アストラゼネカ株式会社

アボット ジャパン株式会社

ＭＳＤ株式会社

大塚製薬株式会社

小野薬品工業株式会社

キッセイ薬品工業株式会社

杏林製薬株式会社

グラクソ・スミスクライン株式会社

サノフィ・アベンティス株式会社

第 一三共株式会社

大日本住友製薬株式会社

大鵬薬品工業株式会社

チェスト株式会社

株式会社ツムラ

帝人ファーマ株式会社

鳥居薬品株式会社

日本ベーリンガーイングルハイム株式会社

ノバルティスファーマ株式会社

パリ　ジャパン株式会社

ファディア株式会社

ファイザー株式会社

マイラン製薬株式会社

丸善株式会社
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会長　足立　満

(平成24 年6 月現在50 音順)
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