
(57)【要約】

【課題】　　アトピー性皮膚炎治療における免疫抑制剤

の有効性を簡便に判定することができる方法、及びアト

ピー性皮膚炎治療における免疫抑制剤の有効性及びアト

ピー性皮膚炎の重症度を簡便に判定することができる方

法を提供することを提供すること。

【解決手段】　アトピー性皮膚炎に対する免疫抑制剤の

治療の有効性を判定する方法は、ヒトから採取した体液

中の抗スーパー抗原抗体を測定することを含む。アトピ

ー性皮膚炎に対する免疫抑制剤の治療の有効性及びアト

ピー性皮膚炎の重症度を判定する方法は、ヒトから採取

した体液中の抗スーパー抗原抗体を測定することを含む

。

【選択図】　図２
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 ヒ ト か ら 採 取 し た 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 を 測 定 す る こ と を 含 む 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚
炎 に 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 を 判 定 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　 ヒ ト か ら 採 取 し た 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 を 測 定 す る こ と を 含 む 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚
炎 に 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 及 び ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度 を 判 定 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 免 疫 抑 制 剤 が リ ン パ 球 増 殖 抑 制 作 用 を 有 す る 免 疫 抑 制 剤 で あ る 請 求 項 １ 又 は ２ 記 載
の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 免 疫 抑 制 剤 が タ ク ロ リ ム ス で あ る 請 求 項 ３ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 が 、 IgE抗 体 で あ る 請 求 項 １ な い し ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 ス ー パ ー 抗 原 が 微 生 物 由 来 で あ る 請 求 項 １ な い し ５ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 微 生 物 が 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 で あ る 請 求 項 ６ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
　 前 記 ス ー パ ー 抗 原 が 、 ト キ シ ッ ク シ ョ ッ ク シ ン ド ロ ー ム ト キ シ ン － １ で あ る 請 求 項 ７ 記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
　 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 増 殖 率 か ら 抗 原 に 対 す る 応 答 性 を 調 査 す る 工 程 を さ ら に 含 む 請
求 項 ２ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 増 殖 率 か ら 抗 原 に 対 す る 応 答 性 を 調 査 す る 工 程 が 、 リ ン パ 球 を
ス ー パ ー 抗 原 で 刺 激 す る こ と を 含 む 請 求 項 ９ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 を 調 査 す る 工 程 を さ ら に 含 む 請 求 項 １ な い し
１ ０ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 を 調 査 す る 工 程 が 、 マ イ ト ゲ ン で 刺 激 さ れ た
リ ン パ 球 に 免 疫 抑 制 剤 を 添 加 す る こ と を 含 む 請 求 項 １ １ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度 を ク リ ニ カ ル イ ン デ ッ ク ス で 表 す こ と を さ ら に 含 む 請 求 項 ２
記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度 を 刺 激 指 数 で 表 す こ と を さ ら に 含 む 請 求 項 ２ 記 載 の 方 法 。

【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 に 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 及 び ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎
の 重 症 度 の 判 定 方 法 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 （ 以 下 、 「 AD」 と 略 す こ と が あ る ） は 、 憎 悪 ・ 寛 解 を 繰 り 返 す 、 掻 痒
の あ る 湿 疹 を 主 病 変 と す る 疾 患 で あ る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
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　 ADの 重 症 度 を 診 断 す る 方 法 と し て 、 SCORAD（ SCORing Atopic Dermatitis） 、 EASI（ Ecz
ema Area and Severity Index） 、 SASSAD（ Six Area、 Six Sign Atopic Dermatitis） 、 T
IS score（ Three- Item Severity score） と い っ た 、 ク リ ニ カ ル ス コ ア を 算 出 す る 方 法 が
あ る 。 ま た 、 好 酸 球 カ チ オ ン 蛋 白 、 循 環 好 塩 基 球 、 主 要 塩 基 性 タ ン パ ク 質 、 可 溶 性 E- sel
ectin、 抗 SEB-IgE抗 体 価 、 マ ク ロ フ ァ ー ジ 由 来 の ケ モ カ イ ン と い っ た パ ラ メ ー タ ー と ク リ
ニ カ ル ス コ ア が 相 関 し て い る こ と が 報 告 さ れ て お り 、 こ れ ら を 測 定 す る こ と に よ り ADの 重
症 度 を 診 断 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 AD患 者 は 、 種 々 の 抗 原 に 対 し て 特 異 IgE抗 体 を 産 生 す る こ と が 知 ら れ て い る 。 そ の 陽 性
率 は 報 告 に よ り 著 し く 異 な っ て い る 。 こ の こ と は 、 用 い た 抗 原 が 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 の 全 菌 体
成 分 か 、 精 製 細 胞 壁 抗 原 か 、 菌 培 養 上 清 か に よ っ て 、 ま た 、 用 い た 菌 株 が protein A産 生
性 か 否 か に よ っ て 、 あ る い は 対 象 と し た 患 者 の 血 清 総 IgE値 に よ っ て も 陽 性 率 が 影 響 を 受
け る た め で あ る （ 非 特 許 文 献 １ ） 。 そ の た め ADに お け る 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 特 異 IgE抗 体 の 意
義 に つ い て は 一 定 の 結 論 が 得 ら れ て い な か っ た 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 一 方 、 近 年 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 の 産 生 す る 外 毒 素 で あ る ス ー パ ー 抗 原 に 対 す る AD患 者 の 特 異
IgE抗 体 の 存 在 に つ い て 、 Leung （ 非 特 許 文 献 ２ ） や Tada（ 非 特 許 文 献 ３ ） ら の 報 告 が あ
る 。 AD患 者 か ら 検 出 さ れ る 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 の 多 く が ス ー パ ー 抗 原 を 産 生 し 、 そ れ ら の 患 者
で は Staphylococcal enterotoxin A(SEA)、 Staphylococcal enterotoxin B (SEB)、 あ る
い は Toxic Shock Syndrome Toxin-1 (TSST-1)に 対 す る 特 異 IgE抗 体 を 高 率 に 保 有 す る こ と
は 知 ら れ て お り 、 Leungら は 57％ の 患 者 で 、 Tadaら は 70～ 80％ の 患 者 に SEAあ る い は SEBの
い ず れ か １ つ 以 上 に 対 す る 特 異 IgE抗 体 の 存 在 を 報 告 し て い る 。 ま た 重 症 度 別 で は 、 Hiran
o（ 非 特 許 文 献 ４ ） ら は SEA、 SEB特 異 抗 体 価 は ADの 重 症 度 や 活 動 性 に 相 関 す る こ と を 、 Myu
ng（ 非 特 許 文 献 ５ ） ら も 皮 疹 の 中 等 症 、 重 症 の 患 者 で は 、 SEB特 異 抗 体 価 が 高 い こ と を 報
告 し て い る 。 ま た 、 Yoshino（ 非 特 許 文 献 ６ ） ら は SEBに 対 す る 刺 激 指 数 (Stimulation Ind
ex)が 重 症 度 と 関 連 し て い る と 報 告 し て い る 。 し か し 、 TSST-1に 対 す る 抗 体 価 と 重 症 度 と
の 関 連 の 報 告 は 未 だ な い 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 が 産 生 す る ス ー パ ー 抗 原 と ADに 関 す る 数 多 く の 報 告 か ら 、 黄 色 ブ ド ウ 球
菌 が ADの 病 因 と い え な い ま で も 増 悪 因 子 あ る い は 遷 延 化 因 子 に な っ て い る 可 能 性 が 高 い 。
SEA、 SEB抗 体 価 の 測 定 は ADの 増 悪 因 子 と し て の 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 に 対 し て 、 ど の よ う な 患 者
の ど の よ う な 病 期 や 症 状 に お い て 対 策 を 講 じ る の が 望 ま し い の か 、 治 療 を 考 え る 上 で の 判
断 材 料 と し て 有 用 と 考 え ら れ て い る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 Hiranoら は 、 SEA、 SEBに 対 す る 特 異 IgE抗 体 価 が 重 症 度 と 相 関 し 、 症 状 に 平 行 し て 連 動
す る と 報 告 し て い る が 、 AD患 者 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 に 対 す る 特 異 IgE抗 体 価 を 測 定 す る こ と
に よ っ て 、 実 際 の 薬 物 の 治 療 効 果 お よ び 重 症 度 を 判 定 す る 方 法 は こ れ ま で に は 開 発 さ れ て
い な い 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 一 方 、 ADの 治 療 薬 と し て は 、 古 く か ら ス テ ロ イ ド 剤 が 用 い ら れ て い る が 、 近 年 、 タ ク ロ
リ ム ス の よ う な 非 ス テ ロ イ ド 系 免 疫 抑 制 剤 も 用 い ら れ て い る 。 一 般 に 、 治 療 薬 は 、 患 者 の
体 質 等 に よ り 、 効 く 症 例 と 効 か な い 症 例 が あ る も の が 多 い が 、 AD治 療 に お け る 免 疫 抑 制 剤
も 効 く 症 例 と 効 か な い 症 例 が あ る 。 も し 、 免 疫 抑 制 剤 に よ る 治 療 の 有 効 性 が 事 前 に 判 定 で
き れ ば 、 免 疫 抑 制 剤 が 無 効 な 患 者 に 対 し て は 、 免 疫 抑 制 剤 以 外 の 治 療 薬 を よ り 早 期 に 処 方
す る こ と が で き 、 免 疫 抑 制 剤 に よ る 無 用 の 副 作 用 を も た ら す こ と も な く 、 高 価 な 免 疫 抑 制
剤 を 投 与 し て 無 用 の 出 費 を 強 い る こ と も な い 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 を 判 定 す る 方 法 と し て は 、 リ ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 が 知 ら れ て い る
。 こ の 方 法 は 、 免 疫 抑 制 剤 の 標 的 細 胞 で あ る ヒ ト 末 梢 血 リ ン パ 球 を 用 い て 、 免 疫 抑 制 剤 に
対 す る 感 受 性 を 調 べ る 試 験 法 で あ り 、 こ の 試 験 法 に よ り 測 定 さ れ た 感 受 性 と 、 該 免 疫 抑 制
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剤 の 治 療 成 績 と が 相 関 し て い る と の 報 告 は 数 多 く あ る 。
【 ０ ０ １ ０ 】
　 こ れ ま で ADに お い て 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 を 判 定 す る 方 法 は 知 ら れ て い な か っ た が 、 今 回
、 ADに お い て も 、 こ の 試 験 法 を 用 い て 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 の 判 定 が で き る こ と を 見 出 し た
。 さ ら に 、 こ の リ ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 よ り も 簡 便 で 短 時 間 で 判 定 で き る ADに お け る 免 疫
抑 制 剤 の 有 効 性 の 判 定 方 法 を も 見 出 し た も の で あ る 。
【 ０ ０ １ １ 】
【 非 特 許 文 献 １ 】 Abeck D, Ruzicka T: Bacteria and atopic eczema: merely associati
on or etiologic factor? Handbook of atopic eczema (Ruzicka T, Ring J Przybilla B
 Ed) Springer-Verlag,Berlin, 1991;212-220
【 非 特 許 文 献 ２ 】 Leung DYM, Harbeck R, Bina P et al: Presence of IgE antibodies t
o staphylococcal exotoxins on the skin of patients with atopic dermatitis. J Cli
n Invest, 1993; 92:1374-1380.
【 非 特 許 文 献 ３ 】 Tada J, Toi Y, Akiyama H, Arata J, Kato H: Presence of specific 
IgE antibodies to staphylococcal enterotoxins in patients with atopic dermatitis
. Eur J Dermatol, 1996; 6:552-554.
【 非 特 許 文 献 ４ 】 平 野 眞 也 、 加 藤 佳 子 、 末 廣 晃 宏 、 加 藤 則 人 、 安 野 洋 一 : ア ト ピ ー 性 皮 膚
炎 患 者 に お け る staphylococcal enterotoxin特 異 的 IgE抗 体 に つ い て 、 日 皮 ア レ ル ギ ー 誌
、 1995.3.30
【 非 特 許 文 献 ５ 】 Myung Hyun Sohn, Cheol Hong, Kyung Kim, Gwang Cheon Jang, Kyu-Ea
rn Kim: Effect of staphylococcal enterotoxin B on specific antibody production i
n children with atopic dermatitis. Allergy and Asthma Proc, 2003; 24:67-71
【 非 特 許 文 献 ６ 】 Yoshino T, Asada H, Sano S, Nakamura T, Itami S, Tamura M, Yoshi
kawa K: Impaired responses of peripheral blood mononuclear cells to staphylococc
al superantigen in patients with severe atopic dermatitis: a role of T cell apop
tosis. J Invest Dermatol, 2000;114(2)281-288
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 の 目 的 は 、 AD治 療 に お け る 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 を 簡 便 に 判 定 す る こ と が で き る 方
法 を 提 供 す る こ と で あ る 。 ま た 、 本 発 明 の 目 的 は 、 AD治 療 に お け る 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 及
び ADの 重 症 度 を 簡 便 に 判 定 す る こ と が で き る 方 法 を 提 供 す る こ と で あ る 。
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ １ ３ 】
　 本 願 発 明 者 ら は 、 鋭 意 研 究 の 結 果 、 AD患 者 の 体 液 中 の 、 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 の 抗 体 価 を
測 定 す る こ と に よ り 、 免 疫 抑 制 剤 に よ る 治 療 の 有 効 性 を 判 定 す る こ と が で き 、 ま た 、 ADの
重 症 度 も 判 定 す る こ と が で き る こ と を 見 出 し 、 本 発 明 を 完 成 し た 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 す な わ ち 、 本 発 明 は 、 ヒ ト か ら 採 取 し た 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 を 測 定 す る こ と を
含 む 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 に 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 を 判 定 す る 方 法 を 提 供 す る 。
ま た 、 本 発 明 は 、 ヒ ト か ら 採 取 し た 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 を 測 定 す る こ と を 含 む 、
ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 に 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 及 び ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度 を 判
定 す る 方 法 を 提 供 す る 。
【 発 明 の 効 果 】
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 に よ り 、 AD治 療 に お け る 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 及 び ADの 重 症 度 を 簡 便 に 判 定 す る こ
と が で き る 方 法 が 提 供 さ れ た 。 本 発 明 に よ れ ば 、 簡 便 な 操 作 で 、 AD治 療 に お け る 免 疫 抑 制
剤 の 有 効 性 を 判 定 す る こ と が で き る の で 、 免 疫 抑 制 剤 が 無 効 な 患 者 に 対 し て は 、 免 疫 抑 制
剤 以 外 の 治 療 薬 を よ り 早 期 に 処 方 す る こ と が で き 、 免 疫 抑 制 剤 に よ る 無 用 の 副 作 用 を も た
ら す こ と も な く 、 高 価 な 免 疫 抑 制 剤 を 投 与 し て 無 用 の 出 費 を 強 い る こ と も な く な る 。 ま た
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、 本 発 明 の 方 法 は 、 簡 便 な 免 疫 測 定 法 に よ り 行 な う こ と が で き る の で 、 小 規 模 な 病 院 等 で
も 容 易 に 実 施 す る こ と が で き る 。 さ ら に 、 本 発 明 に よ れ ば 、 ADの 重 症 度 も 併 せ て 判 定 す る
こ と が で き る の で 、 免 疫 抑 制 剤 の 投 与 量 や 投 与 期 間 等 の 投 与 計 画 を 的 確 に 立 て る こ と が 可
能 に な る 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ ６ 】
　 上 記 の 通 り 、 本 発 明 の ADに 対 す る 免 疫 抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 を 判 定 す る 方 法 は 、 ヒ ト か
ら 採 取 し た 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 を 測 定 す る こ と を 含 む 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 本 発 明 の 方 法 に よ り 、 そ の 治 療 効 果 を 判 定 す る 対 象 と な る 免 疫 抑 制 剤 は 、 ADの 治 療 に 用
い ら れ る 免 疫 抑 制 剤 で あ り 、 好 ま し く は 、 リ ン パ 球 増 殖 抑 制 作 用 を 有 す る 免 疫 抑 制 剤 で あ
る 。 リ ン パ 球 増 殖 抑 制 作 用 を 有 す る 免 疫 抑 制 剤 の 具 体 例 と し て 、 タ ク ロ リ ム ス 、 シ ク ロ ス
ポ リ ン 、 メ チ ル プ レ ド ニ ゾ ロ ン 及 び プ レ ド ニ ゾ ロ ン を 挙 げ る こ と が で き る が こ れ ら に 限 定
さ れ る も の で は な い 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 本 発 明 の 方 法 に お い て 測 定 す る 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 の 対 応 抗 原 で あ る ス ー パ ー 抗 原 と し
て は 、 微 生 物 由 来 の も の が 好 ま し く 、 黄 色 ブ ド ウ 球 菌 由 来 の も の が さ ら に 好 ま し く 、 黄 色
ブ ド ウ 球 菌 の ト キ シ ッ ク シ ョ ッ ク シ ン ド ロ ー ム ト キ シ ン － １ (TSST-1)が 特 に 好 ま し い 。 な
お 、 こ れ ら の ス ー パ ー 抗 原 自 体 は 周 知 で あ り 、 周 知 の 方 法 に よ り 調 製 で き る 。 例 え ば 、 TS
ST-1の 調 製 方 法 は 、 Kawano Y, Ito Y, Yamakawa Y, Yamashino T, Horii T, Hasegawa T.
, Ohta M., Rapid isolation and identification of staphylococcal exoproteins by r
everse phase capillary high performance liquid chromatography-electrospray ioniz
ation mass spectrometry.  FEMS Microbiol Lett 2000: 189(1):103-8に 記 載 さ れ て い る
。 ま た 、 TSST-1等 の ス ー パ ー 抗 原 は 市 販 も さ れ て い る の で 、 市 販 品 を 用 い る こ と も で き る
。 な お 、 本 発 明 の 方 法 に お い て 測 定 す る 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 は 、 IgE抗 体 で あ る こ と が 好
ま し い 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 本 発 明 の 方 法 に 供 す る 体 液 と し て は 、 特 に 限 定 さ れ な い が 、 血 漿 、 血 清 、 全 血 等 の 血 液
が 好 ま し い 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 は 、 免 疫 測 定 法 に よ り 測 定 す る こ と が で き る 。 免 疫 測 定 法
自 体 は 周 知 で あ り 、 周 知 の い ず れ の 免 疫 測 定 法 を も 採 用 す る こ と が で き る 。 す な わ ち 、 測
定 形 式 で 分 類 す れ ば 、 サ ン ド イ ッ チ 法 、 競 合 法 、 凝 集 法 な ど が あ り 、 用 い る 標 識 で 分 類 す
れ ば 蛍 光 法 、 酵 素 法 、 放 射 法 、 ビ オ チ ン 法 等 が あ る が 、 こ れ ら の い ず れ を も 用 い る こ と が
で き る 。 免 疫 測 定 方 法 に 標 識 抗 体 を 用 い る 場 合 、 抗 体 の 標 識 方 法 自 体 は 周 知 で あ り 、 周 知
の い ず れ の 方 法 を も 採 用 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 な お 、 こ れ ら の 免 疫 測 定 法 自 体 は 周 知 で あ り 、 本 明 細 書 で 説 明 す る 必 要 は な い が 、 簡 単
に 記 載 す る と 、 例 え ば 、 サ ン ド イ ッ チ 法 で は 、 ス ー パ ー 抗 原 を 固 相 に 不 動 化 し 、 体 液 検 体
と 反 応 さ せ 、 洗 浄 後 、 ヒ ト 抗 体 、 好 ま し く は ヒ ト IgE抗 体 と 抗 原 抗 体 反 応 す る 抗 体 を 反 応
さ せ 、 洗 浄 後 、 固 相 に 結 合 し た 該 抗 体 を 測 定 す る 。 該 抗 体 を 酵 素 、 蛍 光 物 質 、 放 射 性 物 質
、 ビ オ チ ン 等 で 標 識 し て お く こ と に よ り 固 相 に 結 合 し た 標 識 抗 体 を 測 定 す る こ と が で き る
。 濃 度 既 知 の 複 数 の 標 準 試 料 中 に つ い て 上 記 方 法 に よ り 測 定 し 、 測 定 さ れ た 標 識 量 と 標 準
試 料 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 量 の 関 係 に 基 づ き 検 量 線 を 作 成 し 、 未 知 濃 度 の 被 験 試 料 に つ
い て の 測 定 結 果 を こ の 検 量 線 に 当 て は め る こ と に よ り 、 被 験 試 料 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体
を 定 量 す る こ と が で き る 。 な お 、 ス ー パ ー 抗 原 と 標 識 抗 体 を 上 記 の 説 明 と 入 れ 替 え て も よ
い 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 の 判 定 は 、 測 定 し た 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 の 抗 体 価 に 基 づ い て 行 う こ
と が で き 、 該 抗 体 価 が 低 い ほ ど 免 疫 抑 制 剤 に よ る 治 療 が 有 効 で あ る 可 能 性 が 高 い 。 有 効 、
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無 効 の 判 定 は 、 例 え ば 、 好 ま し く は 複 数 の 健 常 人 及 び 好 ま し く は １ ０ 例 以 上 の AD患 者 に つ
い て 、 特 定 の 免 疫 測 定 法 に よ り 測 定 し た 結 果 と 、 リ ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 の 結 果 又 は 治 療
効 果 の 結 果 と を 対 比 し て 免 疫 抑 制 剤 に よ る 治 療 効 果 が 認 め ら れ る 群 の 抗 体 価 と 認 め ら れ な
い 群 の 抗 体 価 の 間 に 閾 値 を 設 定 し 、 未 知 の 体 液 に つ い て 、 該 閾 値 よ り も 抗 体 価 が 高 い か 低
い か に よ り 行 う こ と が で き る 。 例 え ば 、 下 記 実 施 例 に お い て 採 用 し た サ ン ド イ ッ チ ELISA
法 で は 、 抗 体 価 (450 nmに お け る 吸 光 度 ） が 、 約 0.2以 上 を 無 効 群 、 0.2未 満 を 有 効 群 と 判
定 す る こ と が 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 測 定 し た 抗 体 価 に 基 づ き 、 ADの 重 症 度 を 判 定 す る こ と も 可 能 で あ る 。 概 ね 抗 体 価 が 高 い
ほ ど 重 症 度 も 高 い 。 従 っ て 、 体 液 中 の 抗 ス ー パ ー 抗 原 抗 体 量 を 測 定 す る こ と に よ り 、 免 疫
抑 制 剤 の 治 療 の 有 効 性 と 共 に ADの 重 症 度 を も 判 定 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 下 記 実 施 例
に お い て 採 用 し た サ ン ド イ ッ チ ELISA法 で は 、 抗 体 価 (450 nmに お け る 吸 光 度 ） が 、 約 0.2
以 上 を 重 症 群 、 0.2未 満 を 軽 症 群 と 判 定 す る こ と が 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 本 発 明 に よ る 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 及 び ／ 又 は ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度 の 判 定 方 法 又 は
有 効 性 及 び 重 症 度 の 判 定 方 法 に お い て 、 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 増 殖 率 か ら 抗 原 に 対 す る
応 答 性 を 調 査 す る 工 程 を さ ら に 含 ん で い て も よ い 。 な お 、 本 発 明 に お い て 、 抗 原 と は 生 体
を 刺 激 し て 免 疫 反 応 を 誘 導 す る 物 質 を い い 、 マ イ ト ゲ ン と は ポ リ ク ロ ー ナ ル に リ ン パ 球 分
裂 増 殖 を 促 進 す る マ イ ト ジ ェ ネ シ ス 活 性 を も つ も の を い う 。 こ の 工 程 は 、 好 ま し く は 、 リ
ン パ 球 を ス ー パ ー 抗 原 で 刺 激 す る こ と を 含 み 、 さ ら に 好 ま し く は 刺 激 指 数 (stimulation i
ndex)の 測 定 で あ る 。 SIの 測 定 自 体 は 周 知 で あ り 、 下 記 実 施 例 に も 具 体 的 に 記 載 さ れ て い
る 。 こ の 工 程 を さ ら に 含 む こ と に よ り 、 判 定 結 果 の 正 確 性 を さ ら に 向 上 さ せ る こ と が で き
る 。
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 ま た 、 本 発 明 の 方 法 は 、 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 を 調 査 す る 工 程 を さ
ら に 含 ん で い て も よ い 。 ヒ ト よ り 採 取 し た 細 胞 の 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 を 調 査 す る 工 程 は 、 マ
イ ト ゲ ン で 刺 激 さ れ た リ ン パ 球 に 免 疫 抑 制 剤 を 添 加 す る こ と を 含 み 、 さ ら に 好 ま し く は リ
ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 で あ る 。 リ ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 自 体 は 周 知 で あ り 、 下 記 実 施 例 に
も 具 体 的 に 記 載 さ れ て い る 。 こ の 工 程 を さ ら に 含 む こ と に よ り 、 判 定 結 果 の 正 確 性 を さ ら
に 向 上 さ せ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 本 発 明 の 免 疫 抑 制 剤 の 有 効 性 及 び ADの 重 症 度 の 判 定 方 法 は 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症 度
を ク リ ニ カ ル イ ン デ ッ ク ス で 表 す こ と を さ ら に 含 ん で い て も よ い 。 皮 疹 の 重 症 度 お よ び 範
囲 に お い て faceと bodyで 数 値 化 し た 総 和 を も っ て ク リ ニ カ ル ス コ ア と し 、 ク リ ニ カ ル ス コ
ア が 高 値 を 示 す ほ ど ADの 重 症 度 が 高 い 。 ま た 、 本 発 明 の 方 法 は 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 重 症
度 を 刺 激 指 数 で 表 す こ と を さ ら に 含 ん で い て も よ い 。 ま た 、 皮 疹 の 重 症 度 （ 皮 疹 ス コ ア ）
は 、 病 変 の 重 症 度 を 、 重 度 （ 高 度 の 腫 脹 ・ 浮 腫 ・ 浸 潤 な い し 苔 せ ん 化 を 伴 う 紅 斑 、 丘 疹 の
多 発 、 高 度 の 鱗 層 、 か 皮 の 付 着 、 小 水 胞 ・ び ら ん 、 多 数 の 掻 破 痕 、 痒 疹 結 節 な ど を 主 体 と
す る ） 、 中 等 度 （ 中 等 度 ま で の 紅 斑 、 鱗 層 、 少 数 の 丘 疹 、 掻 破 痕 な ど を 主 体 と す る ） 、 軽
度 （ 乾 燥 お よ び 軽 度 の 紅 斑 、 鱗 層 な ど を 主 体 と す る ） 、 軽 微 （ 炎 症 症 状 に 乾 燥 症 状 を 主 体
と す る ） の 四 段 階 に 分 け 、 そ れ ぞ れ 数 値 化 す る 。 な お 、 ク リ ニ カ ル ス コ ア の 測 定 は 、 日 本
皮 膚 科 学 会 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 ガ イ ド ラ イ ン ２ ０ ０ ４ に 基 づ い て 算 出 し た 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 以 下 、 本 発 明 を 実 施 例 に 基 づ き よ り 具 体 的 に 説 明 す る 。 も っ と も 、 本 発 明 は 下 記 実 施 例
に 限 定 さ れ る も の で は な い 。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ２ ８ 】
(1)　 抗 TSST-1抗 体 測 定 用 プ レ ー ト の 作 製
　 リ ン 酸 緩 衝 液 に TSST-1（ ト キ シ ン テ ク ノ ロ ジ ー 社 よ り 市 販 ） が 0.5μ g/mlと な る よ う 添
加 し 、 こ れ を 96穴 マ イ ク ロ プ レ ー ト (NUNC社 製 )の 各 ウ ェ ル に 100μ Lず つ 添 加 し て TSST-1を
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プ レ ー ト に 固 定 化 し た 。 4℃ で 一 晩 静 置 後 溶 液 を 除 去 し 、 プ レ ー ト へ の 非 特 異 吸 着 を 防 ぐ
た め に 0.5%の 牛 血 清 ア ル ブ ミ ン (セ ロ ロ ジ カ ル 社 製 )が 添 加 さ れ た リ ン 酸 緩 衝 液 を 各 ウ ェ ル
に 400μ Lず つ 添 加 し 室 温 に 静 置 し た 。 2時 間 後 溶 液 を 除 去 し 、 こ れ を 抗 TSST-1抗 体 測 定 用
プ レ ー ト と し た 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
(2)　 抗 TSST-1-IgE抗 体 価 の 測 定
　 Tween20(シ グ マ ア ル ド リ ッ チ ジ ャ パ ン )を 0.05%と 牛 血 清 ア ル ブ ミ ン を 0.25%含 む リ ン 酸
緩 衝 液 で ヒ ト 血 漿 を 10倍 に 希 釈 し 、 (1)で 作 製 し た マ イ ク ロ プ レ ー ト の 各 ウ ェ ル に 100μ L
ず つ 添 加 し て １ 時 間 室 温 で 振 盪 さ せ た 。 ヒ ト 血 漿 を 除 去 後 、 Tween20（ 商 品 名 ） を 含 む リ
ン 酸 緩 衝 液 で ウ ェ ル を 3回 洗 浄 し 、 抗 ヒ ト IgEマ ウ ス IgG(シ グ マ 社 製 )を 含 む 溶 液 を 各 ウ ェ
ル に 100μ Lず つ 添 加 し て 、 30分 時 間 室 温 で 振 盪 さ せ た 。 抗 ヒ ト IgEマ ウ ス IgG希 釈 溶 液 を 除
去 後 、 Tween20を 含 む リ ン 酸 緩 衝 液 で ウ ェ ル を 3回 洗 浄 し 、 HRP標 識 抗 マ ウ ス IgGウ サ ギ IgG(
ザ イ メ ド 社 製 )を 含 む 溶 液 を 各 ウ ェ ル に 100μ Lず つ 添 加 し て 、 30分 間 室 温 で 振 盪 さ せ た 。 H
RP標 識 抗 マ ウ ス IgGウ サ ギ IgG希 釈 溶 液 を 除 去 後 、 Tween20を 含 む リ ン 酸 緩 衝 液 で ウ ェ ル を 3
回 洗 浄 し 、 テ ト ラ メ チ ル ベ ン ジ ジ ン (東 京 化 成 )を 含 む ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム 溶 液 に 過 酸 化 水
素 水 を 添 加 し た 溶 液 を 各 ウ ェ ル に 100μ Lず つ 添 加 し て 振 盪 さ せ た 。 15分 経 過 後 、 1規 定 の
硫 酸 を 各 ウ ェ ル に 100μ Lず つ 添 加 し て 反 応 を 停 止 し 、 450nmの 吸 光 度 を 抗 TSST-1-IgE抗 体
価 (以 下 、 抗 体 価 と 記 載 す る )と し た 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 健 常 者 15名 (男 性 9名 、 女 性 6名 で 平 均 年 齢 は 28.2± 10.0歳 )お よ び ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 と 診
断 さ れ た 患 者 20名 (男 性 12名 、 女 性 8名 で 平 均 年 齢 は 38.1± 12.2歳 )か ら 採 取 し た 血 漿 に つ
い て 抗 体 価 を 測 定 し た と こ ろ 有 意 差 が あ っ た (健 常 者 0.149± 0.100、 AD患 者 0.252± 0.173
、 p=0.0024)。 統 計 的 解 析 は Mann-Whitney U test検 定 で 行 っ た 。
【 ０ ０ ３ １ 】
(3)　 リ ン パ 球 幼 若 化 抑 制 試 験 に よ る 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 の 調 査
　 (2)と 同 じ ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 20名 の う ち 、 タ ク ロ リ ム ス に よ る 治 療 を 受 け て い る 患
者 14名 か ら 採 取 し た ヘ パ リ ン 血 10mLを リ ン パ 球 分 離 液 (ナ カ ラ イ テ ス ク 社 )約 3mL上 に 静 か
に 重 層 し 、 2000rpmで 20分 間 遠 心 分 離 し た 。 リ ン パ 球 層 を 分 取 し た 後 、 10％ ウ シ 胎 児 血 清 (
バ イ オ サ イ エ ン ス 社 )、 100mg/Lス ト レ プ ト マ イ シ ン (明 治 製 菓 )、 お よ び 10万 単 位 /Lペ ニ シ
リ ン G(明 治 製 菓 )を 含 む RPMI1640培 地 約 5mLで 2回 洗 浄 後 、 1× 10 6 cells/mLと な る よ う 培 地
で 希 釈 し 、 リ ン パ 球 懸 濁 液 と し た 。 こ の リ ン パ 球 懸 濁 液 195μ Lを 、 96穴 滅 菌 平 底 プ ラ ス チ
ッ ク プ レ ー ト (イ ワ キ 社 )の 各 ウ ェ ル に 分 注 し た 。 各 ウ ェ ル に マ イ ト ゲ ン と し て コ ン カ ナ バ
リ ン A(ConA)(生 化 学 工 業 )溶 液 1μ Lを 最 終 濃 度 5μ g/mLと な る よ う に 加 え 、 さ ら に タ ク ロ リ
ム ス (藤 沢 薬 品 )の エ タ ノ ー ル 溶 液 を 4μ Lず つ 、 タ ク ロ リ ム ス の 最 終 濃 度 が 各 々 0.001、 0.0
1、 0.1、 1、 10、 100ng/mlと な る よ う に 各 ウ ェ ル に 添 加 し た 。 エ タ ノ ー ル の 最 終 濃 度 は 2%
で あ る 。 コ ン ト ロ ー ル ウ ェ ル に は エ タ ノ ー ル 4μ Ｌ を 加 え た 。 以 上 の よ う に 調 製 し た リ ン
パ 球 懸 濁 液 を 、 5%CO 2 、 37℃ で 72時 間 培 養 し た 後 、 18.5KBqの ［ 3 H］ チ ミ ジ ン を 各 ウ ェ ル に
添 加 し 、 さ ら に 20時 間 培 養 し た 。 培 養 終 了 後 、 セ ル ハ ー ベ ス タ ー (ラ ボ サ イ エ ン ス 社 )を 用
い て リ ン パ 球 を ガ ラ ス 繊 維 フ ィ ル タ ー (フ タ バ メ デ ィ カ ル 社 )上 に ハ ー ベ ス ト し た 。 フ ィ ル
タ ー を 充 分 乾 燥 さ せ た 後 、 シ ン チ レ ー タ ー 液 (オ ム ニ フ ル オ ル (ド ゥ ポ ン ト 社 )4gを ト ル エ
ン 1Lに 溶 解 さ せ た も の )2mLを 加 え 、 液 体 シ ン チ レ ー シ ョ ン カ ウ ン タ ー で リ ン パ 球 に 取 り 込
ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ ン の 放 射 能 を 測 定 し た 。 各 濃 度 の タ ク ロ リ ム ス 存 在 下 に お け る リ ン パ
球 増 殖 率 は 次 式 に よ り 算 出 し た 。
リ ン パ 球 増 殖 率 (%) = (E 2 -E 0  / E 1 -E 0 )× 100
こ こ で E 0 は ConA未 刺 激 の リ ン パ 球 に 取 り 込 ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ ン  (dpm)を 、 E 1 は ConA刺 激
に よ り 増 殖 し た リ ン パ 球 に 取 り 込 ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ ン  (dpm)を 、 E 2 は 各 濃 度 の タ ク ロ リ
ム ス に よ り 増 殖 を 抑 制 さ れ た リ ン パ 球 に 取 り 込 ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ ン  (dpm)を 示 す 。 ［ 3 H
］ チ ミ ジ ン  (dpm)は 3ウ ェ ル の 平 均 値 を 用 い た 。 こ こ で 、 片 対 数 グ ラ フ の 横 軸 に タ ク ロ リ
ム ス の 濃 度 を 、 縦 軸 に 各 濃 度 の タ ク ロ リ ム ス 存 在 下 に お け る リ ン パ 球 増 殖 率 (%)を プ ロ ッ
ト し 、 グ ラ フ 上 で リ ン パ 球 の 増 殖 を 50%抑 制 す る タ ク ロ リ ム ス 濃 度 (IC 5 0 )を 求 め 、 こ の 値
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を 感 受 性 の 指 標 （ 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 ） と し た 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 (2)と 同 じ ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 20名 の う ち 、 タ ク ロ リ ム ス に よ る 治 療 を 受 け て い る 患
者 14名 に つ い て タ ク ロ リ ム ス の IC 5 0 高 値 群 (High)と 低 値 群 (Low)と に 分 け た と き （ IC 5 0 の
中 央 値 0.040よ り 群 分 け し た 。 Low≦ 0.040, 8名 、 High >0.040, 6名 ） の ク リ ニ カ ル ス コ ア
と タ ク ロ リ ム ス 感 受 性 (IC 5 0 )と の 関 連 を Mann-Whitney U test検 定 で 解 析 し た 結 果 、 高 値
群 と 低 値 群 と で 有 意 差 が あ っ た (Low6.9、 High8.8、 p=0.0258)(図 １ )。 こ の こ と か ら 、 タ
ク ロ リ ム ス に 対 す る IC 5 0 値 が 高 値 を 示 す 、 す な わ ち リ ン パ 球 の タ ク ロ リ ム ス 感 受 性 が 低 い
ほ ど 、 皮 疹 の 重 症 度 が 高 い こ と が わ か っ た 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
(4)　 免 疫 抑 制 剤 感 受 性 と 抗 体 価 の 関 連 性 調 査
　 (2)と 同 じ ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 の う ち 、 タ ク ロ リ ム ス に よ る 治 療 を 受 け て い る 患 者 14
名 に つ い て 、 タ ク ロ リ ム ス の IC 5 0 高 値 群 (High)と 低 値 群 (Low)と に 分 け た と き （ IC 5 0 の 中
央 値 0.040よ り 群 分 け し た 。 Low≦ 0.040, 8名 、 High >0.040, 6名 ） の 抗 体 価 と タ ク ロ リ ム
ス 感 受 性 (IC 5 0 )と の 関 連 を Mann-Whitney U test検 定 で 解 析 し た 結 果 、 高 値 群 と 低 値 群 と
で 有 意 差 が あ っ た (Low0.15± 0.06、 High0.25± 0.06、 p=0.0282)(図 2)。 こ の こ と か ら 、 タ
ク ロ リ ム ス に 対 す る IC 5 0 値 が 高 値 を 示 す 、 す な わ ち リ ン パ 球 の タ ク ロ リ ム ス 感 受 性 が 低 い
群 で は 抗 体 価 が 高 い こ と が 判 明 し た 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 (3)及 び (4)よ り 、 抗 体 価 を 測 定 す る こ と に よ り 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 に 対 す る タ ク ロ リ ム
ス の 治 療 効 果 を 予 測 す る こ と が 可 能 で あ る こ と が わ か っ た 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
(5)　 ク リ ニ カ ル ス コ ア と 抗 体 価 の 関 連 性 調 査
　 (2)と 同 じ ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 14名 の う ち 、 タ ク ロ リ ム ス に よ る 治 療 を 受 け て い る 患
者 14名 に つ い て 、 ク リ ニ カ ル ス コ ア 高 値 群 （ High） と 低 値 群 （ Low） と に 分 け た と き （ ク
リ ニ カ ル ス コ ア の 中 央 値 7.5よ り 群 分 け し た 。 Low≦ 7.5, 7名 、 High >7.5, 7名 ） に 抗 体 価
と ク リ ニ カ ル ス コ ア の 関 連 を Mann-Whitney U test検 定 で 解 析 し た 結 果 、 有 意 差 が あ っ た
（ Low0.132± 0.032　 High0.259± 0.051、 p=0.0006） (図 3)。 こ れ よ り 、 抗 体 価 が 高 値 で あ
る 群 で は ク リ ニ カ ル ス コ ア が 高 値 で あ る こ と が わ か っ た 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
(6)　 リ ン パ 球 の マ イ ト ゲ ン 及 び 抗 原 応 答 性 (SI)の 調 査
　 (3)に お い て リ ン パ 球 増 殖 を 刺 激 す る 物 質 と し て マ イ ト ゲ ン を ConA（ 最 終 濃 度 5μ g/mL)
と 、 ス ー パ ー 抗 原 で あ る SEB、 TSST-1（ 各 々 の 最 終 濃 度 1ng/mL)（ シ グ マ 社 ） と し て 、 (3)
に お け る ヘ パ リ ン 血 を 24名 の 健 常 者 （ 男 性 14名 、 女 性 10名 、 平 均 年 齢 25.0± 5.2歳 ） と 21
名 の ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 （ 男 性 12名 、 女 性 9名 、 平 均 年 齢 37.1± 12.3歳 ） か ら 採 取 し た
も の に 置 き 換 え て リ ン パ 球 懸 濁 液 を 作 製 し 、 こ れ を (3)と 同 じ 方 法 で 培 養 し た 後 、 (3)と 同
じ 方 法 で [ 3 H]チ ミ ジ ン の 放 射 能 を 測 定 し た 。 こ の 結 果 か ら 、 マ イ ト ゲ ン 及 び 各 抗 原 に 対 す
る リ ン パ 球 の 応 答 性 (SI)は 次 式 に よ り 算 出 し た 。
マ イ ト ゲ ン 及 び 各 抗 原 に 対 す る 応 答 性 ＝ (E 1 -E 0 )/E 0
こ こ で E 0 は マ イ ト ゲ ン 及 び 各 抗 原 未 刺 激 の リ ン パ 球 に 取 り 込 ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ ン  (dpm)
を 、 E 1 は マ イ ト ゲ ン 及 び 各 抗 原 刺 激 に よ り 増 殖 し た リ ン パ 球 に 取 り 込 ま れ た ［ 3 H］ チ ミ ジ
ン  (dpm)を 示 す 。 SIの 調 査 結 果 を 解 析 し た と こ ろ 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 の TSST-1に 対 す
る SIは 健 常 者 の そ れ と 比 較 し て 顕 著 に 低 い こ と が 判 明 し た (ConA： 健 常 者 269.6± 150.1， A
D患 者 172.6± 130.9， p=0.0315、 SEB： 健 常 者 180.0± 117.5， AD患 者 89.9± 137.8， p=0.010
1、 TSST-1： 健 常 者 144.9± 98.9， AD患 者 14.3± 18.9， p=0.00001、 Mann-Whitney U test検
定 )。 こ れ よ り 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 で は TSST-1に 対 す る 応 答 性 が 低 い こ と が 判 明 し た
。
【 ０ ０ ３ ７ 】
(7)　 ク リ ニ カ ル ス コ ア と SIの 関 連 性 調 査
　 (6)に お け る ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 21名 の ク リ ニ カ ル ス コ ア を 高 値 群 (High)と 低 値 群 (Lo
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w)と で 分 け る と （ ク リ ニ カ ル ス コ ア の 中 央 値 7.0よ り 群 分 け し た 。 Low≦ 7.0, 10名 、 High 
>7.0, 11名 ） 、 両 者 の TSST-1に 対 す る SIに は 有 意 差 が あ っ た (Low： 25.31± 22.20、 High：
4.35± 5.08、 p=0.0124、 Mann-Whitney U test検 定 )(図 4)。 こ れ よ り 、 ク リ ニ カ ル ス コ ア
高 値 群 で は TSST-1に 対 す る 応 答 性 が 低 い こ と が 判 明 し た 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
(8)　  SIと 抗 体 価 の 関 連 性 調 査
　 (6)に お け る ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 21名 に つ い て Pearson's correlation coefficientに
よ る 解 析 を お こ な っ た と こ ろ 、 TSST-1に 対 す る SIが 低 い 、 つ ま り 重 症 度 が 高 い 患 者 ほ ど 、
抗 体 価 が 高 い こ と が 分 か っ た (図 5)。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 (5)～ (8)よ り 、 抗 体 価 が 高 値 で あ る 群 で は ク リ ニ カ ル ス コ ア が 高 値 で あ り 、 ま た TSST-1
に 対 す る SIが 低 い こ と が 判 明 し た 。 す な わ ち 、 TSST-1に 対 す る IgE抗 体 価 を 測 定 す る こ と
に よ り 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 患 者 の 重 症 度 診 断 が 可 能 で あ る こ と が 判 明 し た 。
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ０ ４ ０ 】
【 図 １ 】 タ ク ロ リ ム ス 感 受 性 高 値 群 と 低 値 群 に お け る ク リ ニ カ ル ス コ ア を 示 す 図 で あ る 。
【 図 ２ 】 タ ク ロ リ ム ス 感 受 性 高 値 群 と 低 値 群 に お け る 、 抗 TSST-1 IgE抗 体 の 抗 体 価 を 示 す
図 で あ る 。
【 図 ３ 】 ク リ ニ カ ル ス コ ア 高 値 群 と 低 値 群 に お け る 、 抗 TSST-1 IgE抗 体 の 抗 体 価 を 示 す 図
で あ る 。
【 図 ４ 】 ク リ ニ カ ル ス コ ア 高 値 群 と 低 値 群 に お け る 、 刺 激 指 数 を 示 す 図 で あ る 。
【 図 ５ 】 AD患 者 リ ン パ 球 の TSST-1応 答 性 増 殖 率 と 抗 TSST-1 IgE抗 体 の 抗 体 価 の 関 係 を 示 す
図 で あ る 。
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摘要(译)

要解决的问题：容易确定免疫抑制剂在治疗特应性皮炎中的功效，并容
易确定免疫抑制剂在治疗特应性皮炎和特应性皮炎的严重性方面的功
效。 提供一种可以完成的方法。 确定针对特应性皮炎的免疫抑制药物的
治疗功效的方法包括测量从人体内收集的体液中的抗超抗原抗体。 确定
针对特应性皮炎的免疫抑制剂治疗的效力和特应性皮炎的严重性的方法
包括测量从人体内收集的体液中的抗超抗原抗体。 [选择图]图2
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