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85 喘息 発 症に おける遺伝 子 検査の 有用 性 の 検討
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喘息の 発症 を良好に予測 するために は複 数の 感受性 遺 伝 f’を考

慮することが 必要で ある．Yang らは，尤度比 1：LR ｝を用 い ．静脈血

栓症の リスクを評価し，複数遺伝 ∫
・
検査の 有用性を小 した （AmJ

Hum 　GenetC20D3）72：636）．Janssensらは．LR の み では検査の

臨床的有川性の 評価は 難しい とし．Receiver−（
．
〕peratingChar −

acterisしic（ROOcurvc を作 成し．area 　underrhe 　ROC 　curve

1：AIJCIIの 値で 評 価すべ きで ある と主張して い る 1：AmJHIlm

Genet（2004）74：585L 我 々は，日 本 人 小 児 喘息 で の ロ ジ．匸 ス

ティッ ク1口1帰 式による 発症予 浬llの AUC に よる評価を行っ た．捕体

C3，β2 ア ドレナリン受容 体，　IL−4 受容体 α ．ロ イコ ト
「
丿エ ン受容体

CysLT　2を用い た場合の AUC 値は e．83 であ・
）た．我々 が 見 出

した新規の 遺伝子多型を含め．新 たに 6 遺伝 f’を選択する

と．O．85とや や 改善した．この 値は．小児1喘息と対照者の 1哉別

〔Malmberg　LP〔2003）Thorax　58：49．　4
’
］における．肺機能検査の

AUC 値（・− o．76〕より良好で ，

一・
酸化窒素排出量 の Auc 値

〔0．91：〕より劣っ て い た，今後，さらに有用な遺伝 f多型が 加わるこ

とで，通 常の 臨床検査 を超えるAUC 値が期待できると思 われ た．
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経 口 遺伝子ワクチ ンは，粘膜免疫を誘導で き投与の 容易さ，

低侵襲性の 面か らも非常 に有 用 で あり．有効な 経 凵遺 伝 fワ

クチ ン 開発 の ため には．消化管細胞へ の 遺伝 了導 人を容易に

するベ クターの 開発 が 不 可 欠と考える，今回，わ れ われ はモ ン

モ リロ ナ イトとい う粘 Lをベ クターとして 用 い て DNA を消化管

細 胞 へ 遺 伝 F導 入 す る実 験 を行 っ た，egfp 遺 伝 子 をくみこん

だプ ラ ス ミド（pCAGGS
−EGFP ）を発 現 遺伝 壬として 川 い た，

まず．モ ンモ リロ ナ イトの 存在 下 で 培養 した 消化管 細 胞へ 遺

伝 r導入 す ることが で きた．次 にマ ウス を川 い た 実 験 で は 経

［1投 与によりプ ラ ス ミドpCAGGS 　EGFP の み で は 消化管細

胞へ 遺伝子導人 はで きない が，モ ン モ リロ ナ イトの 存在下 で は

導 人で きegfp 　mRNA の 発現が 検出で きた．一
方，EGFP 蛋

ド1の 発現は検出で きなか っ たの で 現在，蛋自の 発現増加を試

み て い る．
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【目的】肥 満細胞カ イメ
ー

スは 喘息の 病態 に おい て 重要で ある

が，そ の 遺伝子プ ロ モ
ー

タ
ー

多型〔
−1903GA ｝におけ る機能的

な違い は 明らか で は ない ．今回 我 々は，喘息iこお ける その 遺 伝

子多型の 役割を明らか に す る ことを目的 とした．【対 象と方法】

当科外来通 院中の 喘 息患者1QO名，健常 者 42 名を対象とし

た．喘息患者に対して血清総 lgE値，IgE　RAST スコ ア
ー
を測

定するとともに，肺機能検査，気道過 敏性試験を施行した．ゲ ノ

ム DNA は末梢 πILrl血 球より抽出 し，遺伝 r一ダ イブ は RFLP 法

に より決定され た．統計学的に．この 多型 と一ヒ記 の 各検査値との

関連 性 及 び ケース ーコ ン トロ ール 解 析を行 っ た．【結 果 】ケ
ー

スコ

ン トロ ール 解 析 で は，喘 息 群 とコン トロ ール 群 との 聞で 有意なア リ

ル 頻 度 の 差を認 め なか っ た．r喘息群で は，lgE　RAST 陽性 数

〔AG 　2，　GG 　1．17）、他 の ア トピー疾 患 合併 例 の 王gE 値 〔AG
235，　GG　203　IU　n1D に 関 して 有意な 差を認 めた．【考察】喘息，

と肥満 細 胞 カイメース遺 伝 ゴプロ モータ
ー
多型とは 関連性に乏

しい と考えられ るが，他 の ア トピー性疾患合併例 にお い て は IgE
レベ ル の 制 御に関 与して い る叮能性が 示 唆され た，

消化管潰瘍，アナフ ィラクトイド紫斑，腎炎，膵炎 等の 多臓 器障害を

繰り返し，検査の 結果増粘多糖類が原因と考えられ、その 摂取の 中

止により症状の 発現 をみない 例を経験 したの で 報告 する．症 例は 17

歳男性，2〔1（［2 年 7 月ヒ旬より腹痛，粘1虹便が続き，潰癡性大腸炎と

診断．絶食〔スボー
ツ ドリン ク ［1∫）及び PSL　70mg 　II，メサ ラジン

2250　mg ［1の 投与を開始．約 1ヶ 月後に心窩部，甫出現し，急性膵

炎と診断．同時期に四肢
・
体幹にアナフ fラクトイド紫斑 様皮疹，9 月

6 日に小腸穿孔を伴う中毒性巨大結腸症を併発し，小腸広範囲切

除術施行．11月末に経「1摂取開始，この時点で PSL　7．5mg 日，

以 後ゼ リ
ー

や ジュ
ー

スの摂取後を中心に 腹痛を繰り返 した．2DO3年
1 月 20日頃，腹痛に加え四 肢の 紫斑，肉眼的lfl［尿が 出現．腎生検

にて Hcnoch −Schoniein紫斑 病と診断し．PSL40 　mg ［」に増量，

症状安定し退院するも急性膵炎を再発し丙入院．その 後も経冂 摂

取 開始後の 腹痛を繰り返す，食餌抗原を疑い 施行した DLST で

は，流動食中の 果物ゼ リ
ーが陽性．増粘多糖類の 摂取 iti　1F．後は症

状の 再燃を見ず、2004年 1Jjm 日に 退院．外来にて 腎炎の ため

PSL　15　mg ［1を維持 して い るが．症 状の 再燃は見られて い ない ．
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