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Behcet病患者における血清 secretory lgA(図 3,表 1リ
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SeruΠI SecretOry lgA Level in Patients
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要  約

Behget病 患者20名 及び,対照健康人21名 の血清中免疫グロブリン濃度について検討 した。Behcet病 患者群

では,対照健康人群と比べ,血清中 IgG,IgMは 差 を認めなかったが IgA(p<0.001),secretory lgA(s‐ lgA)

(p<0.01)は有意に高値を示 した。しかし発作時 と安定時とでは一定傾向の変動 を示 さなかった。Behcet病 患

者群において s‐IgA値 は IgA値 にかかわ らずほぼ一定の値 をとった。Bchget病 患者群の うち消化器症状

(十 )群では (― )群 に比べて s‐ IgAは高値を示 した。これらの結果より,臨床症状 としては現れない軽微な,

腸管粘膜 における抗原抗体反応により局所の抗体産生が促 され血清中 s‐IgA値が上昇 し,Bchcet病の病因と

なっている可能性が示唆 された。 (日 眼 92:1740-1743,1988)
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Abstract
Serum IgG, IgM, IgA and secretory IgA levels in 20 patients with Behget's disease and 21 healthy

controls were examined. tn patients with Behget's disease, serum IgA and secretory IgA levels were
signiflcantly higher than in controls, (360ms/dl : 250mg/dl, lZps/mt; 7.lpg/ml, p< 0.01). The mean
level of serum secretory IgA was higher in 3 patients with gastrointestinal symptoms than in 17

patients without gastrointestinal symptoms, (16.0pg/ml t ll.3pS/ml). These data suggest that chronic
gastrointestinal inflammation may take part in the pathogenesis of Behget's disease. (Acta Soc

Ophthalmol Jpn 92: 1740-1743, 1988)

Key words : Behget's disease, serum secretory IgA, uveitis, gastrointestinal symptoms, ELISA

I緒  言

secretory lgA(s‐ IgA)は 2個の IgAモ ノマー と非

免疫グロブリン蛋自であるJ鎖及び分泌成分 (SC)が

結合 した構造を持ち粘膜面での主要免疫グロブリンで

あることが知られている1)。 今回我々は,以前より血清
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中 IgAレ ベルの高値を指摘されている2)3)Behcet病
患

者において,血清中の s‐ IgAレ ベルを enzyme■ inked

immunosorbent assay(ELISA)を 用いて測定し, 眼

病変 と腸管病変の関連 も含めて検討を加えた。

II 対象及び方法

1.対象

京都大学医学部附属病院眼科ぶどう膜炎外来通院中

の Behcet病患者20名 (完全型11名 ,不完全型 9名 ),

及び対照健康人21名 の血清を用いた。Behcet病患者の

うち 5名 (完全型 1名 ,不完全型 4名 )は,発作時 ,

安定時の各々 2回ずつ測定し,そ の平均値で検討した .

なお,今回の研究では眼症状のうち虹彩毛様体炎を認

める時期を発作時 とした。

2.方法

(1)血清中 secretory lgA値

血清中 s‐IgAの定量は :MBL(NagOya,Japan)を 用

いた enZyme‐ linked irnmunosorbent assay(ELISA)

により行った。血清サンプルは,phOSphate buffered

saline(PBS)に より 1:100ま たは 1:1000に 希釈 し

た。試験管内でポ リスチレン粒子に付着 させてある

goat anti‐human free secretory component anti‐

bodiesの IgG分 画 と血清サンプル0.5mlを 37度 で 1

時 間 反 応 させ た。PBSで 洗った 後,perosidase‐

cottugated F(ab')2 gOat anti‐ human lgA antibodies

を試験管に加えた。これを37度で 1時間作用させ PBS
で 3回洗った後,基質 (0.lM disOdium hydrogen

phosphase citrate burer di‐ NH4~2,2‐ aminObis[3‐

ethyl‐ benzothiazoline―sulfonate]を加えた pH 8.0の

液)を試験管に加えた。室温にて 1時間反応させた後 ,

405nmに て吸光度を測定した4).

(2)血清中 IgG,IgM,IgA値

血清中の IgG, IgM, IgAの 定量は Nor‐ Partigen

lgG, IgM, IgA(Hoeche■, Japan)を 用いた gel‐

dttusionに より行なった。

(3)統計的分析

すべての結果は,平均値±標準偏差として報告した。

統計的分析には Student'st検 定を用いた.

III 結  果

1.血清中 IgG,IgM,IgA

表 1に示すように,Behget病 患者群では血清中 IgG

値は1,620± 420mg/dlで 対照群の1,440± 360mg/dlと

比べ高値を示 した。IgM値 は160± 99mg/dlで 対照群

の200± 70mg/dlと 比べ低値を示したが,IgG,IgMと
も両群間に有意差はみられなかった.IgA値は360±

150mg/dlで ,対照群の250± 100mg/dlと 比べ約1.5倍

と高値で,p<0.001で有意に高値を示 した。

Behcet病患者群のうち完全型では,不完全型に比べ

血清中 IgG,IgM,IgAと も高値を示 したが,両群間に

有意差はみられなかった。

2.血清中 s‐ IgA値

図 1に示す ように,Bchcet病患者群では血清中 s‐

IgA値 は12.0± 6.Oμ g/mlで,対 照群 の7.1± 2.7μ g/

mlと 比べ約1.7倍 と高値で p<0.01で有意に高値を示

した。Behcet病患者群の うち,完全型では11.9± 5.4

μg/ml,不完全型では12.2± 6.6μg/mlと 差は認めら

れなかった。

3.発作時及び安定時における変動

5名 について検討した発作時と安定時における血清
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表 l Behcet病 患者の血清免疫グロブリン濃度 .

人数 (名 )igG(mg/御 )IgM(mgンる|)IgA(mgン狗|)S-19A Oι gノ布|)
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*          *
1620± 420   160± 99    360± 150     12t6.0・

1730         170         395       11.9± 5.4

1480          145          300        12.2:± 6.6

1290         160         260          10.8

1370         165         320           9.6

文寸コ|く、イ建 E擬
‐ノヽ    21      144011360    200170    250+100     7.112.7

注)結果は平均値士標準偏差で示した。発作時,安定時は,同一の患者5名 について

各々2回測定した。*:対照健康人群と比べ Student'st検 定にて p<0.01で有意差を
認めた.
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対照健康人    Beh9et病 患者

互
:平均値士標準偏差

o:消化器症状 0

図l Behcet病患者と対照健康人群における血清 se‐

cretory lgAの分布.

注)Beh9et病 患者群では対照健康人群に比較 して

s‐IgAは有意に高値を示した。(p<0.01)

20

10

安定時   発作時

図 2 Beh9et病患者の安定時と発作時のsecretoW

IgAの変化.

s‐lgAは安定時及び発作時で一定傾向の変動を示さ

なかった。

中免疫グロブリンの変動については,IgG,IgM,IgA,

s‐IgAと も一定傾向の変動は示 さなかった.s‐ IgAに関

しては図 2に示すように 5名 中 3名 は発作時に高値を

100    200     300     400    500     600 70o    800

1。A (m9/dl)

図 3 Beh9et病 患者における血清中 IgAと 血清中

secretory lgAと の相関.

とり, 1名は安定時に高値で, 1名 は発作時と安定時

で差がなかった。

4.Behget病 患者群 における血清 中 s‐ IgAと 消化

器症状

Behcet病 患者群の うち臨床的に消化器症状を自覚

症状 として認めたものは 3名 ,認めなかったものは17

名であった.消化器症状のあったものの うち 1名 は回

盲部穿孔をおこした。図 1に示す様に消化器症状(+)

群の血清中 s‐IgAは ,16.0± 6.7μ g/mlと 消化器症状

(― )群の11.3± 5.6μ g/mlと 比べ高値を示した。

5.Behcet病患者群 における血清 中 IgAと s‐IgA

の相関関係

図 3に示すように,Behcet病 患者群における血清中

IgA(x)と s‐IgA(y)と の間には y=-0.02x+19.5

で示 される負の相関関係を認めた (r=-0.602,p<

0.01).

IV 考  按

Behcet病患者における血清中 IgG,IgM,IgA,s‐

IgA値及びその変動について検討した。Behcet病患者

群では,対照健康人群 と比べ血清中 IgA及び s‐IgAが

有意に高値を示した。IgG,IgMは 差が認められなかっ

た。発作時と安定時では IgG,IgM,IgA,s‐ IgAと も一

定の変動を示すものはなかった。lgA値にかかわらず

s´IgA値はほとんど一定の値をとった。

Beh9et病患者では,血清中 IgA値 が高値を示す と

報告 されている2)3).IgAは 多くの外分泌液 (唾液,涙

液,鼻汁,気管支液,腸管分泌液,子宮頚管分泌液 ,

胆汁,尿 )の主要な免疫 グロブリンである。外分泌液

中の IgA(secretory lgA)は ,ダ イマー型の IgAと ,

他の 2個の非免疫グロブリン蛋自である J鎖 と分泌成

分 (SC)が結合した構造をもっている.IgA産 生形質
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細胞の前駆細胞は腸管粘膜の固有層に存在する消化管

リンパ装置の 1つ であるパイエル板から産生されると

考えられている5)6).ダ イマー型 IgAは SCと結合し,

s‐ IgAと して粘膜または腺腔表面に放出され る。SC
は,IgAが 消化管の酵素から分解されるのを防いだ り,

IgA自 身の解離を防 ぐ働 きを している と考 えられ

る7).粘膜表面の s‐IgAは細菌,ウ イルス,非生物抗原

に作用 して粘膜への付着を抑制 し,粘膜面での感染防

禦の主役 となっているものと考えられている。一方 ,

血清中の s‐IgAは腸管から吸収された抗原に対する全

身性の免疫反応を抑制すると考えられている7).

Behcet病 患者では,消化器症状として回盲部に好発

する多発性潰瘍を伴 う事が多 く,回盲部に慢性炎症が

存在 していることが多ぃ8)～ 10)。 回盲部の粘膜固有層に

は,消化管 リンパ装置の 1つであるパイエル板が集中

している.Beh9et病患者における血清中 s―IgAの上昇

は腸管における慢性炎症が原因となっている可能性も

考えられる。実際,今回,消化器症状のある患者の血

清中 s‐ IgAは対照群に比べ2.3倍の高値を示 した。一

方,消化器症状のない患者でも,対照群に比べ1.6倍 の

高値を示 した。臨床的に消化器症状のない患者でも,

腸管における細菌, ウイルス等の抗原抗体反応により

局所の抗体産生が促され,血清中 s‐IgAレ ベルが上昇

しているのかもしれない。また,実験的にも腸内細菌

であるグラム陰性梓菌の内毒素でぶどう膜炎が発症す

る事が報告されてお り11),血
清中 s‐IgAレ ベルの上昇

で示 される腸管の慢性炎症がぶどう膜炎の発症につな

がっている可能性も示唆される。臨床的にもぶどう膜

炎患者では,腸内のグラム陰性梓菌の内毒素に対する

抗体の出現率が高ぃ12)。
今回の研究で IgA値 と s‐IgA

値が負の相関関係を示 した理由は不明であった。

我々は, これまで Behcet病 患者の免疫異常につい

て報告 してきたが,3)～
"),今 後さらに検討を加えていく

予定である。

稿を終えるにあたり,御校閲を賜りました本田孔士教授

に深謝致します。
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