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アトピー性角結膜炎におけるブドウ球菌の関与に関する検討

田渕今日子 ，稲田 紀子 ，庄司 純 ，澤 充 ，加藤 博司

日本大学医学部眼科学教室， 株式会社ヤトロン

要 約

目 的：アトピー性皮膚炎(atopic dermatitis, AD)
に合併した春季カタル(vernal keratoconjunctivitis,
VKC)およびアトピー性角結膜炎(atopic keratocon-
junctivitis, AKC)症例において，結膜囊内に常在する
ブドウ球菌ならびにブドウ球菌菌体外毒素の関連因子を
検討する．
対象と方法：検討は， 結膜囊内細菌検査， 血清

中 staphylococcal enterotoxin A(SEA),staphylococ-
cal enterotoxin B(SEB)特異的 IgE抗体， 結膜囊内
細菌検査と涙液中 SEA/SEB特異的 IgE抗体との関係
の 項目について行った．結膜囊内細菌検査は，ADに
合併したVKCおよびAKCの急性増悪例， 例 眼
を対象として結膜囊内細菌の分離培養を施行した．血清
中 SEA/SEB特異的 IgE抗体は，ADに合併したVKC
およびAKC 例をAD群，ADの合併がないアレル
ギー性結膜炎症例 例を対照群とし，血清中の SEAお
よび SEB特異的 IgE抗体を測定して比較検討した．さ
らに，結膜囊内細菌検査と涙液中 SEAおよび SEB特
異的 IgE抗体が同時に検査できた 例について，ブド
ウ球菌検出率と涙液 SEA/SEB特異的 IgE抗体陽性率
を検討した．

結 果：結膜囊内細菌培養結果は 眼中 眼(
)が陽性となり，ブドウ球菌は 眼中 眼( )

が陽性であった．血清中での SEA/SEB特異的 IgE抗
体はAD群で SEAのみ陽性が 例中 例，SEBのみ
陽性が 例中 例，両者ともに陽性が 例中 例で
あった．また，対照群では全例で陰性であった．結膜囊
内細菌検査と涙液中 SEA/SEB特異的 IgE抗体を比較
した 例，全例において涙液中に SEAまたは SEBい
ずれかの特異的 IgE抗体が検出されたが，細菌検査
では菌陽性が 例中 例，うち 例に

の検出があり，菌陰性は 例であった．
結 論：AD症例でのアレルギー性結膜疾患では黄色

ブドウ球菌が増悪因子となる可能性が考えられ，その検
討には結膜囊内細菌検査と涙液 SEA/SEB特異的 IgE
抗体の両者で判断する必要がある．(日眼会誌 ：
― ， )

キーワード：アトピー性角結膜炎，IgE抗体，黄色ブ
ドウ球菌，ブドウ球菌エンテロトキシン
A，ブドウ球菌エンテロトキシン B
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Abstract

：To investigate the role of
 

in patients with vernal keratoconjunc-
tivitis(VKC)and atopic keratoconjunctivitis(AKC)
complicated by atopic dermatitis(AD).

：Microbiological culture
 

from the conjunctival sac of acute exacerbated
 

patients with VKC and AKC complicated by AD was
 

performed. The subjects were patients( eyes)
with VKC and AKC who showed acute exacerbated

 
clinical symptoms of conjunctivitis. Antigen spe-
cific IgE antibodies to staphylococcal enterotoxin

 
A(SEA)and staphylococcal enterotoxin B(SEB)
in serum were also examined. In this study, the

 
patients were divided into two groups：An AD

 
group consisting of patients with VKC and AKC

 
complicated by AD,and a control group consisting

 
of patients with allergic conjunctivitis without

 
AD.We also examined SEA/SEB specific IgE anti-
body in tears from the patients who underwent

 
bacteriological examinations of the conjunctival sac

 
at the same time.

：Twenty-seven out of eyes were gram-
positive in the bacteriological culture from the con-
junctival sac( ). was

 
detected in out of the eyes( ).In the AD

 

group, of the cases were gram-positive for
 

serum SEA specific IgE antibodies, cases of the
cases were gram-positive for SEB specific IgE anti-
bodies,and cases were gram-positive for both SEA

 
and SEB specific IgE antibodies. Serum SEA and

 
SEB specific IgE antibodies were all gram-negative

 
in the control group. Either SEA or SEB specific

 
IgE antibody in tears was detected in all of the

 
abore patients who underwear bacteriological exa-
minations of the conjunctival sac, and of the
were gram-positive. was

 
isolated in out of the patients, and case was

 
gram-negative.

： is one of the exac-
erbating factors in VKC and AKC. It is important

 
to evaluate both bacteriological examinations of the

 
conjunctival sac and SEA/SEB specific IgE in tears.
Nippon Ganka Gakkai Zasshi(J Jpn Ophthalmol

 
Soc ： ― , )
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緒 言

アトピー性皮膚炎症例において，ブドウ球菌は皮疹部

からの検出率が高く，アトピー性皮膚炎に合併しやすい

とされる伝染性膿痂疹の原因菌として重要視されてい

る．また，アトピー性皮膚炎ではブドウ球菌が産生する

staphylococcal enterotoxin A(SEA)または staphylo-

coccal enterotoxin B(SEB)などの菌体外毒素が，スー

パー抗原としての作用を持ち増悪因子と考えられている

ことや，SEAおよびSEBに対する血清中SEAおよび

SEB特異的 IgE抗体が陽性を示す症例が存在すること

が指摘されている ．

一方，眼科領域では，アトピー性皮膚炎症例に生じる

ブドウ球菌感染症として，角膜潰瘍単独例 ，伝染性膿

痂疹に生じた角膜潰瘍例 ，ハードコンタクトレンズを

装用している円錐角膜症例に生じた角膜潰瘍例 ，網

膜剥離術後症例に生じたバックル感染症例 などが報告

されている．しかし，アトピー性皮膚炎に合併するアレ

ルギー性角結膜炎に対するブドウ球菌およびブドウ球菌

の菌体外毒素の関与については，まだ十分な検討がなさ

れていない．今回，アトピー性皮膚炎に合併した春季カ

タルおよびアトピー性角結膜炎症例において結膜囊内に

常在するブドウ球菌ならびにブドウ球菌菌体外毒素が，

アレルギー反応に関与するか否か結膜囊内細菌検査によ

るブドウ球菌検出率および血清，または涙液中のSEA

およびSEB特異的 IgE抗体陽性率について検討した．

対象および方法

1．対 象

対象は，1999年1月から2002年8月までに日本大学

板橋病院眼科外来を受診したアトピー性皮膚炎症例で，

春季カタルまたはアトピー性角結膜炎を合併した29例

である．検討項目は，①結膜囊内細菌検査におけるブ

ドウ球菌検出頻度，②SEA/SEB特異的 IgE抗体陽性

率，③結膜囊内細菌検査と涙液中SEA/SEB特異的IgE

抗体の比較であるが，対象期間および対象症例数は，各

項目で異なるためそれぞれ各項目内に後述した．対象症

例は各群の間に重複例が存在する．

2．方 法

１)結膜囊内細菌検査におけるブドウ球菌検出頻度

対象は，1999年1月から2002年8月までにアトピー

性皮膚炎を合併した春季カタル，またはアトピー性角結

膜炎の結膜炎症状が急性増悪した29例31眼である．今

回の診断に当たっては，アレルギー眼疾患調査研究班の

診断基準に基づいて診断した ．また，自覚的に眼脂が

増強し，他覚的にトランタス斑，角膜上皮障害および充

血の所見のいずれかが悪化したものを急性増悪とした．

症例の内訳は，男性24例，女性5例，春季カタル7例，

アトピー性角結膜炎22例で，年齢は22.8±11.0(平均

値±標準偏差)歳であった．27例は左右眼での比較で症

状が強い片眼のみに施行し，2例は急性増悪を繰り返し

たため，時期を違えて2回検査を行った．検体は下眼瞼

結膜囊から輸送培地(シードスワブ2号 )を用いて採取

し，細菌分離培養検査を施行した．

２)SEA/SEB特異的 IgE抗体陽性率

対象は，2001年1月から2002年7月までに受診した

アトピー性皮膚炎を合併した春季カタルまたはアトピー

性角結膜炎症例22例で，これらの22例をアトピー群と

した．対象症例の内訳は，アトピー群では男性18例，

女性4例，春季カタル4例，アトピー性角結膜炎18例

で，年齢は27.5±12.8歳であった．また対照群では男

性4例，女性4例の計8例で，年齢は31.9±21.0歳で

あった．測定方法は，CAP-RAST 法またはAlaSTA-

T 法を用いて血清中の抗原特異的 IgE抗体について検

討した．検索した抗原特異的 IgE抗体の項目は，ダニ，

ハウスダスト，SEA，SEBであるが，ダニに関しては，

コナヒョウヒダニまたはヤケヒョウヒダニのどちらか一

方，または両者陽性の検体をダニ陽性とし，ハウスダス

トはハウスダスト1またはハウスダスト2のどちらか一

方，または両者陽性の検体をハウスダスト陽性とした．

対照は，ダニまたはハウスダスト特異的 IgE抗体が陽

性であったアレルギー性結膜炎8例で，これらの8例を

対照群とした．

３)結膜囊内細菌検査と涙液中SEA/SEB特異的IgE

抗体の比較

春季カタルまたはアトピー性角結膜炎症例の中で結膜

囊内細菌検査と涙液中SEA/SEB特異的 IgE抗体測定

が同時に行えた5例について検討した．涙液中SEA/

SEB特異的 IgE抗体測定は，AlaSTAT-IMMULYZE

法(ヤトロン-DPC)を用いて涙液SEAおよびSEB特

異的 IgE抗体を測定した．AlaSTAT-IMMULYZE

法(検出限界値0.10～100IU/ml)は，液状アレルゲン試

薬，アルカリホスファターゼ標識化ヒト IgE抗体と化

学発光基質を用いて測定するアレルギー自動計測法であ

る．

結 果

1．結膜囊内細菌検査におけるブドウ球菌検出頻度

培養結果は31眼中27眼(87.1％)が培養陽性となり，

43株の細菌が検出され，陰性は31眼中4眼(12.9％)で

あった．検出菌の内訳を表1に示す．検出細菌は黄色ブ

ドウ球菌が最も多く14眼であった．

複数の菌が検出された症例での検出菌を表2に示す．

ブドウ球菌検出例での結果は，黄色ブドウ球菌とco-

agulase negative Staphylococcus(CNS)が同一検体から

分離された症例が3眼，methicillin resistant Staphylo-

coccus aurus(MRSA)が検出された症例が1眼であった

(表2)．
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2．SEA/SEB特異的 IgE抗体陽性率

血清での結果は，表3に示すようにダニ特異的 IgE

抗体陽性率ともにハウスダスト特異的 IgE抗体陽性率

はアトピー群と対照群との間に有意差はなかった．これ

に対して，アトピー群ではSEAのみ陽性(9.1％)，SE-

Bのみ陽性(9.1％)，SEAと SEBともに陽性(40.9％)

であったのに対し，対照群ではSEAおよびSEB特異

的 IgE抗体は全例で陰性であり，Fisherの直接確率に

よりアトピー群との間に有意差(p＜0.05)があった．

3．結膜囊内細菌検査と涙液中 SEA/SEB特異的

IgE抗体の比較

涙液での測定結果は表4に示すように，アトピー群の

5例5眼中の全例においてSEAまたはSEB特異的 IgE

抗体のいずれかが検出された．また，涙液中SEAまた

はSEB特異的 IgE抗体陽性，かつ結膜囊内から黄色ブ

ドウ球菌が検出されたのは5眼中3眼であったが，涙液

中SEAまたはSEB特異的 IgE抗体陽性，かつ黄色ブ

ドウ球菌陰性の症例が2眼あり，涙液 IgE抗体と菌検

出とは一致しない症例が存在した．

考 按

アトピー性皮膚炎では，皮膚のバリア機能の低下，ア

レルギー炎症などのために常在細菌である黄色ブドウ球

菌や連鎖球菌の菌量が増加しているとされ，菌量が10

cfu/cm 以下の場合にはcolonizationという状態とな

り，感染症は発症せず10cfu/cm 以上に増加すると感

染症を惹き起こすことが知られている ．

一方，ブドウ球菌の菌体外毒素はスーパー抗原として

作用しアレルギー反応を増悪させることや，菌体外毒素

であるSEAまたはSEBに対する IgE抗体が産生され

ることにより病態を悪化させるという関係が明らかと

なっている ．

今回，アトピー性皮膚炎に合併したアレルギー性結膜

疾患において，皮膚病巣と同様にブドウ球菌が増悪因子

となり得るか否かを検討する目的で，アトピー性皮膚炎

症例における結膜囊内細菌叢を調査した．結果は，31

眼中27眼(87.1％)が培養陽性であり，39株の細菌が検

出された．以前，嘉村 はアトピー性皮膚炎患者を対象

として結膜囊内細菌叢を検討した結果，ブドウ球菌の陽

性率が65.4％であったことを報告し，野村ら は同様

の検討で54.6％であったと報告している．今回のブド

ウ球菌陽性率は77.8％であり，既報よりも高頻度と

なったが，これはアレルギー症状の増悪期に採取した検

体であったことが検出率の高い原因の1つであると考え

られた．また，今回の結膜囊内細菌培養検査における検

出菌は，従来の報告 と同様にブドウ球菌属の中でも

黄色ブドウ球菌が最も多く検出され，CNSと黄色ブド

ウ球菌が同一症例から分離された症例が3眼，多剤耐性

を示すMRSAが検出された症例が1眼みられた．常在

細菌叢の中から2種類のブドウ球菌が同時に検出される

ことやMRSAが検出されることは，アトピー性皮膚炎

における皮膚常在細菌叢の変化の特徴であることが指摘

されているが ，結膜囊内にも同様の変化が生じてい

アトピー性角結膜炎とブドウ球菌・田渕他

表 1 結膜囊内細菌培養結果

ブドウ球菌群 21/31眼

Staphylococcus aureus 14

MRSA 1

Coagulase negative Staphylococcus 9

連鎖球菌群 9/31眼

α-Streptococcus 6

Streptcoccus group C 1

Streptcoccus group G 1

Streptococcus pyogenes 1

Propionibacterium属 8/31眼

Corynebacterium 2/31眼

MRSA：methicillin resistant Staphylococcus aureus

(重複例あり)

表 2 結膜囊内ブドウ球菌陽性検体の内訳

ブドウ球菌陽性検体 21眼

Staphylococcus aureusのみ 2眼

Staphylococcus aureus＋CNS 3眼

Staphylococcus aureus＋その他 9眼

CNSのみ 3眼

CNS＋その他 3眼

MRSA 1眼

CNS：coagulase negative Staphylococcus

表 3 抗原特異的 IgE抗体陽性率(血清)

AKC・VKC 22例 AC 8例

ダニ 21(95.5％) 8(100％)

ハウスダスト 21(95.5％) 7(87.5％)

SEAのみ 2(9.1％) 0

SEBのみ 2(9.1％) 0

SEA，SEBの両者 9(40.9％) 0

SEA：staphylococcal enterotoxin A
 

SEB：staphylococcal enterotoxin B
 

AKC：atopic keratoconjunctivitis
 

VKC：vernal keratoconjunctivitis
 

AC：allergic conjunctivitis

(重複陽性例あり)

表 4 涙液中特異的 IgE抗体と結膜囊内細菌検査

症例 細菌培養結果 SEA  SEB

1左眼 CNS・α-streptococcus － ＋

2左眼 Staphylococcus aureus・CNS － ＋

3右眼 Staphylococcus aureus・

Propionibacterium属

＋ ＋

4左眼 Staphylococcus aureus・α-streptococcus ＋ ＋

5左眼 菌陰性 － ＋
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ることが考えられた．

アトピー性皮膚炎患者の血清中に，黄色ブドウ球菌の

菌体外毒素であるSEAおよびSEBに対する特異的

IgE抗体が存在することが報告 され，特異的 IgE抗

体を有する症例，すなわち，感作された症例では菌体外

毒素の存在によりⅠ型アレルギーが惹き起こされる可能

性が指摘されている．今回，血清中SEA/SEB特異的

IgE抗体の検討では，アトピー性皮膚炎を合併した春季

カタルおよびアトピー性角結膜炎であるアトピー群で

は，SEA特異的 IgE抗体またはSEB特異的 IgE抗体

の陽性率が40～50％であったのに対し，アトピー性皮

膚炎を有しないアレルギー性結膜炎症例である対照群で

はすべて陰性であった．したがって，春季カタルおよび

アトピー性角結膜炎ではSEA/SEB特異的 IgE抗体の

存在は重要な増悪因子である可能性が推定された．さら

に，涙液中 IgE抗体が測定可能であった5例ではすべ

ての症例でSEA/SEBのいずれかが検出されたが，結

膜囊内から菌が検出されない涙液SEB特異的 IgE抗体

陽性例も存在した．すなわち，涙液中にSEA/SEB特

異的 IgE抗体が存在することは，アレルギー反応を増

悪させる危険因子として重要な意味を持つと考えられ

る．しかし，結膜囊内からのブドウ球菌検出と特異的

IgE抗体の存在との間に明らかな関係がみられなかっ

た．Nakataら は結膜囊内におけるブドウ球菌の存在

とアトピー性角結膜炎の臨床像との間に有意な相関はみ

られなかったとの報告している．これらのことから，ブ

ドウ球菌は菌自身の存在だけでなくSEA/SEBなどの

菌体外毒素産生株であるか否かの検討が重要であると考

えられる．すなわち，菌体外毒素産生株の存在は，結膜

囊内にSEA/SEB特異的 IgE抗体に対する抗原が存在

することを意味するため，ブドウ球菌が春季カタル，ア

トピー性角結膜炎を増悪させる危険因子であるかを検討

する際には，抗原である菌体外毒素産生株の存在と涙液

SEA/SEB特異的 IgE抗体の存在を検討する必要があ

る．また，今後の課題として，結膜囊内でのブドウ球菌

菌体外毒素産生株の有無について簡易検査法の確立が必

要であると考えられた．
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