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8 02 金沢大 学十全医学会雑誌 第97 巻 第4 号 8 く12－L81 1 く19 8 郎

唾液中ラクトフ ェ リ ン測定の臨床応用とそ の意義に関する研究

II ． シ ュ ー グ レ ン症候群における耳下腺唾液中ラクトフ ェ リ ン 測定の臨床的意義

金沢 大学医学部内科学第 一 講座 く主 任 二 服部 信教掛

竹 森 康 弘

く昭和6 3 年8 月 9 日受 付1

シ ェ ー グ レ ン 症候 群 くSj 8 g r e n
，

s s y n d r o m e ， Sj SI に お け る耳下腺唾液中の ラ ク トフ ェ リ ン く1 a c
－

t o f e r ri n
，
L Fl を測定 し ． 従 来の 診断法 で あ る シ ヤ

ー マ ー 試験 ． 唾液腺管造影お よび 口 唇腺組織所見と対

比 し
，
さ ら に

，
S jS 疑診群や ス テ ロ イ ド治療群 に お い ても 検討 を加 え ， 唾 液腺 L F 測定の 臨床的意義を

明 らか に しよ う と した ． 唾液中 L F 濃度 と シ ヤ
ー

マ
ー 試験の 成績 との 間に は ， 特定 な関連性は認め られ

な か っ た ． しか し， 唾液 中 L F 濃度 と耳下腺管造影所見と の 間 に は ． 異常 所見 が高度 に な る に フ れ て

L F 濃度は 高値 を と る傾向が み られ ，
St a g e lI 以上 で は ほ と ん ど全例 に L F 濃度 の 上 昇が み ら れ た 一 同様

に
，
口唇腺組織と の 関係 で は ， リ ン パ 性細胞浸潤 が高度 に な る に つ れ て L F 濃度 は 高値 を と る傾向が み

られ
， g r a d e 2 以 上 で は 全例 に L F 濃度の 上 昇が み られ た ． ま た ，

SjS 疑診群 に お い て も ， 対 照群 に比

して L F 濃度 は有意 に 高値で ，
そ の異常上 昇率 は40 旬 6 0 ％ で あ っ た ■

一 方
，
S jS 確診治療群 は末治療群

に 比 して
，
L F 濃度 は有意 に 低値で あ っ た ． 以上 の 結果よ り ， 唾 液 中 L F 濃度 は ， 従来 の Sj S に お ける

唾液腺の 病変を診断す る方法 に 比 べ て ， 勝 ると も 劣ら な い 鋭敏 な診断法 と考 え られ る ． ま た ，
その 病勢

を反映 した 定量的診断法 と して も ， 役立 つ 可能性が あ る と 思 わ れ る ．

K e y w o rd s l a c t of e r rin ， Sj 8 g r e n
，

s s y n d r o m e ， シ ヤ
ー マ

ー

試 験 ， 唾液腺管造

影 ，
口 唇腺生検

シ ュ ー グ レ ン 症候群 くSj 8 g r e n
，

s s y n d r o m e ， SjS l

は
．
全 身の 外分泌腺 の慢性炎症所見 を 主 徴 と す る 自

己 免疫疾患 と考 えら れ て お り ， そ の 診断 は ， 臨 床症

状な ら び に 各種検査成蹄 に よ り な さ れ て い る
l 囲

■ 検

査 法と し て ， 涙 腺 に つ い て は ，

シ ヤ
ー

マ
ー 試験 や

ロ ー ズ ベ ン ガ ル 試験が 行わ れ て い る が ，
い ずれ も 半

定量的で あ り境界域の 判定 に は 問題 が 多 い ． 唾液 腺

に つ い て は
，
唾液腺管造影所見や 生検 に よ る 組織学

的所見 に よ りな さ れ て い るが ，
い ず れ も 形態学的検

査法 で あ り ， 他に
一 般的 に 行わ れ て い る 有用 な機能

的検査法 は ない ．

一 方
，
著者

6

鳩 す で に 第 工報 に お い て t 各種疾患 に

お ける唾液中ラク ト フ ェ リ ン くL a c t o f e r ri n ， L F l を

測定 し， SjS で 著増す る場合 が非常 に 多く ， その 診断

に 有用な こ と を報告 した ． 本稿 で は ， SjS に お ける唾

液中 L F 測定の診断的意義 を さ ら に 明 ら か に し よ う

と して
， 従来の 検査法 で あ る シ ヤ

ー マ ー 訝験 ，
唾 液

腺管造影お よ び 口 唇腺組織所見と の 対比 よ り ， その

診 断的意義を検討し た ． さ ら に
，
SjS 疑 診群や SjS 治

療群 に お い て も唾液中 L F を測定 し ， その 病型や病

態と の 関連 に つ い て も検 討を加 え た ．

対象お よ び 方法

工 ． 対 象

第 工編
句
で 対象と し た Sj S 1 7例 く確診群う の 他に ．

SjS が疑 われ た10 例 く疑診宕判 お よ び L F 測定時既に

ス テ ロ イ ド 治療を開始 し て い た SjS 7 例 く確診治療

君判 を対象と し ，
ま た

， 第工編 と同様の 20 例を比較対

照 と して 用 い た ． SjS は 仁厚 生省 シ ェ
ー グ レ ン病研究

班J の 診断基 準
5，
に よ り確診ま た は 疑診と診断さ れた

症例 で ， 表 1 に SjS 確 診群1 7例 と SjS 疑診群10例
の

一

覧 を提示 した ． こ れ ら は い ず れ も 今回初 め て SjS

と診 断さ れ ， 未治療の 症例で あ っ た ． ま た ，
SjS 確診

治療例 は プ レ ド ニ ゾ ロ ン に 換 算 し て 初 回 量15 －40

A b b r e v i a ti o n s こ L F ， 1 a ct of e r ri n i SjS ， Sj 6 g r e n
，

s s y n d r o m e ．



SjS に お け る唾 液中 L F

く平均22 ． 5J m gノ日 ， 維持童1 0 －20 く平 均1 5う m gノ

日 ，
投与期間10 カ月－4 年 7 カ 月 く平均 2 年 6 カ 別

で あ っ た ． 2 1 症例 に お い て ， 唾液採取 と ほ ぼ 同時期

に唾液腺管造影が行われ ， 同様 に 18 例 で 口 唇腺 生 検 が

行われ た ． なお
，
SjS 診断基 準項目の う ち ， 乾燥性角

結膜炎の み が 認め ら れ る 涙腺単独障害例 は N o ． 4 の

1 例の み で あ っ た ．

工工 ． 唾液採取法

第工編
6

で 述 べ た ごと く ， 同様 の 方法 で行 っ た ．

111 ． L F 法度 ， 総蛋 白 濃度
，
ア ミ ラ

ー

ゼ 活 性 の 測 定

第王編
6－

と 同様 に ，
L F 濃度は 著者が開発 し た 2 抗

体法 に よ る 酵素免疫測 定法 に て ． 総 蛋 白濃度 は

F oli n － L o w r y 法 で ．
ア ミ ラ ー ゼ活 性 は ア ミ ラ ー ゼ

ヨ ー

ド法で 測定 した ．

N
．
シ ャ

ー

マ
ー 試験

，
唾 液腺管造影 ．

唾液腺組織傭

803

の 判定

シ ャ ー

マ
ー 試験 は第 工 法

7ト

ご行 っ た ． す な わ ち
，

ワ ッ ト マ ン N o ． 4 1 濾 紙 くS c h i r m e r T e a r T e s t

S tri p s ， A I c o n L a b o ． ， U ．S ． A ．1 を下限瞼耳側 に 懸 け
，

開瞼の 上 瞬目運動 は自由に させ 5 分間放置 し ， 濾紙

の 濡れ を測定 し ， 緯果は左右の 平均 をも っ て 指標 と

した ．

唾液腺管造影は ス テ ノ ン 氏管 に カ ニ ュ ー

レ
ー シ ョ

ン し
，

ヨ ー ド ー 造影 剤を注入 し撮影 を行 っ た ． 造影

所見は R u b i n 8 t H ol t の分類
8I
に 従い

，
S t a g e O は正

常 ， S t a g e I は1 m m 以 下の 点状陰影 くp u n c t a t el ，

S t a g e Il は額粒状陰影 くgl o b ul a rl ． s t a g e 工II は糞胞

状陰影 くc a vi t a r yl ，
S t a g e I V は破壊像くd e st r u c ti v el

と 分類 し た ．

唾 液腺組織は 口 唇腺生検 に よ り 得 ら れ ，
リ ン パ 球

T a b l e l ． L i st of p a ti e n t s w ith Sj 6 g r e n
，

s s y n d r o m e ．

11 D efi n it e c a s e s
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細胞浸潤の 程度を C hi s h o l m 8 t M a s o n の 分類
91
に 従

い 判定 した ． す なわ ち
， g r a d e O は正 常 ， g r a d e l は

軽度浸潤 ． 訂 a d e 2 は 中等鹿渡潤 で50 個未満の 巣状浸

潤 ， g r a d e 3 は5 0 個以 上 の 巣状浸潤 ， g r a d e 4 は ， 高

度 の浸潤 と した ．

V ． 推計 学的処理

推計学的検討 は L F 濃度
，

L F 排 出量
，

L F ．総蛋 白

濃度比
，
L F ． ア ミ ラ

ー

ゼ活性 比 に お い て 対 数変換 を

行い ， 平均値 の 差の 検討 は分散分析後 ，
D un C a n の 多

重比 較 を行 っ た ． 相関係数の 検定 は Fi sb e r の y 表 に

て 行っ た ． 危険率 5 ％未満 を も っ て 有 意差 あ り と し

た ．

成 練

1 ． 唾液 中 u F 濃度の 推移

対照群 と SjS 確診群 に お け る 各分画の 平均 L F 濃

度の 推移は
， 第 工編

6I
で 報告 した ごと く 第工 分画で 最

高値 を示 し
，
第 H 分画以 後は減少 し ， ほ ぼ プ ラ ト

ー

と な る分泌 パ タ ー ン を呈 し た ． SjS 疑 診群 お よ び

SjS 確診治療群 に お い て も ， 対照群 や SjS 確診群 と

同様の分泌パ タ
ー ン を示 した く図 1 う． SjS 疑診群 に

お い て は平均10 ． 8 っ 5 ． 8
．

ゥ 5 ． 2 － 5 ． 0－＋5 ． 叫 gノm l と推

l ll 川 IV V

F r a e ti o n

F i g ． 1 ． S e c r e t o r y p r o pil e o f L F c o n c e n t r a ti o n i n

S ali v a ，

■
－

■ ， d efi n it e g r o u p o f Sj 8 g r e n
，

s s y n d r o m e エ

ロ
ー

1コ， p r O b a b l e g r o u p o f Sj 8 g r e n
，

s s ym d r o m e ニ

■
－

J ， t r e a t e d g r o u p o f Sj 6 g r e n
，

s s y n d r o m e こ

0
－－くつ， C O n t r O l g r o u p ． E a c h p oi n t r e p r e s e n ts

m e a n 士 S ． E ． M ．

．

， p く0 ．0 5 ニ
ー ．

， p く0 ．01 v s ． c o n t r o l b y A N O V A

f oll o w e d b y D u n c a n
，

s m u lti pl e c o m p a ri s o n

t es t ．

移 し
，
SjS 確診 群と 同様 に 対 照群 に 比 し て 全分画を

通 じ て有意な高値を 示 した － さ ら に
，
SjS 確診治療

群は ， 平均臥6 － 4 ． 1．一 4 － 2－一 4 －1
．ぅ 4 ． 1 声 g ノm l と推移

し
，
SjS 確診群と 比 較す る と 全 分画 を 通 じ て 明 らか

に有意 な低値 を示 した ．

L F 排 出量 と して 検討 して も ，
SjS 確診群の み なら

ず SjS 疑診群 に お い て も対照 群 に 比 し て全 分画を通

じて 有意 に 高値で あ っ た ，

一 方
，
SjS 確診 治療群は

SjS 確診群 に 比 べ 有意に 低値で あ っ た ．

I工 ． 第 王分 画くウ オ シ ュ ア ウ ト相1 お よ び第m 分画

く分 泌 相I に お け る L F 濃度

図 2 に 第 王分 画お よび 第王II 分画に お け る L F 濃度

の 分布 を各疾患群別 に 示 す ． す で に 報告 してよ うに
，

第 工 分画 の 対照群 の 平均値 ＋ 2 x 標 準偏差 で ある

13 ． 3 JL g J
，
m l を カ ッ トオ フ 値 と す る と ，

SjS 確診群で

17 例 中12 例 く71 ％1 が 陽性で あ っ た が ，
SjS 疑診群で

も1 0例 中4 例 く4 0 ％う が 陽性 と判定 さ れ た く表2 さ，

第 m 分画で 同様 に5 ． 2 ノ上 gノm l を カ ッ ト オ フ 値とす

る と ，
SjS 確 診17 例 中1 5 例 く88 ％1 ， SjS 疑診10 例中

6 例 く60 ％ン が 陽性 で あ っ た く表 2 I ．

m ． L F ．総蛋 白濃度 比

第工 分画の対照群 に お け る平均 は1 ． 2 8 X l O
－ 4

％で

あ り
，
SjS 確診群 で は平均6 ． 5 1 X l O．

4

％と 対照群に比

し明ら か に 有 意の高値 を示 す こ と はす で に 報告した
6，

が
，
図 3 に 示 す ご と く

，
SjS 疑診群 で も 平均3 ． 19 X

l O－
4

％と 対照群 に 比 し明 ら か に 有意 の 高値 を示した ．

一 方
，
S jS 確 診治療群 で は平均1 ．9 1 X lO，

4

％と SjS 確

診群 に 比 して 明ら か に 有 意の 低値 を 示 し た ．

第 m 分 画 で は ， 対 照 群 に お け る 平均 は0 ． 4 1 X

l O
－ 4

％ で ．
SjS 確 診群 の 平均 は4 ． 2 8 x l O，4 ％ で ，

SjS 疑診群の 平均は1 ． 0 2 x lO．
4

％と 対 照 群 に 比 し明

ら か に 有意の 高値を 示 した ．

一 方
，
SjS 確診治療群で

は0 ． 8 3 X l O
． 4

％と SjS 確診群 に 比 して 明 ら か に 有意

の 低値 を示 した ．

ま た
， 図に は示 さ な か っ た が ，

L F ． ア ミ ラ
ー

ゼ活性

比 で 検討 して も ，
第工

， 第1Il の い ずれ の 分 画に お い

て も SjS 確 診群 の み な らず SjS 疑診群 でも 対照群に

比 し て 有意な 上 昇が み ら れ た ．

一 方 ， SjS 確診治療群

は SjS 確 診群 に 比 し て 有意 な低値 を示 した ．

N ． L F 溝度 と シ ャ ー

マ
ー 試験と の 関 連

SjS 確 診17例 と疑 診例1 0 例 に お い て ，
L F 濃度 と

シ ヤ
ー

マ
ー 試験 の 成績 と の 関連 を み る と く図 射工 第

工 分画お よ び 第m 分画の い ず れ に お い て も ， 両者間

に は 有意な相関関係は認 め ら れ な か っ た ．

V
．
u F 濾度 と耳下 腺管造影所見 と の 対比

Sj S 確 診14 例 お よ び疑診例 7 例 に お い て ，
L F 濃度



Sj S に お け る唾 液中 L F

と耳下腺管造影所見 と を対比 す る と く図 5 う ， 第工 分

画お よび 第m 分 画 い ずれ に お い て も ， 耳下腺管造影

所見が進行 す る に つ れ ，
L F 濃度の 平 均値 は高く な る

傾向が み ら れ た ． 第III 分 画で 判定 する と
，
S t a g e II 以

上では全例 に 異常高値 と な り ，
St a g e I で も 4 例中 3
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例が異常高値と判定さ れ た ． ま た
， 耳下 腺管造影所

見に 異常が認め ら れ な い St a g e O の 症例に お い て も ，

L F 高値 を示 す症 例が み ら れ ， 特に 第 m 分画の 判定 で

よ り 多く み ら れ た ．

明
．
u F 濃度 と 口 唇腺病理所見 との 対比
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SjS 確診12 例 と疑診例6 例 に お い て ，
L F 濃度 と 口

唇腺病埋所見と を 対比 す る と く図6 う， 第I 分画お よ

び第IIl 分画い ずれ に お い て も ，
口 唇 腺病 理所見が進

行 す る に つ れ ，
L F 濃度の 平均値 は高く な る傾向が み

ら れ た ． さ ら に
， g r a d e 2 以 上 で は い ずれ の 分画 で み

て も ， す べ て の 症例で L F は 明 ら か に 上 昇 して い た 一

また ． g r a d e l で も確診例 で 3 例 中2 例 ， 疑診例 で 4

例 中 2 例 が 異常 と判定 さ れ た ． な お ， g r a d e O で

L F の正 常値 を示 し た症例 は N o ．4 の 涙腺単独障害例

であ っ た ．

考 察

SjS の 診断基準 に は ，
S h e a r n を は じめ と し て い く

つ か の 診断基準 が報告 され て い る が
1 卜 4l

，
本邦 で は ，

F ニご 1 r
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厚 生 省 シ ェ ー グ レ ン病研究班 の 診 断基準
5，
に 基づ き

，

乾燥状態 を客観的に 証明 す る こ と よ り な さ れ てい る ．

す な わ ち ，
シ ヤ

ー マ ー 試験 ，

ロ ー ズ ベ ン ガ ル 試験 ， 唾

液腺管造影 ， 唾液腺生検が 用 い ら れ て い る ． 全 国集

計 に よれ ば ， 各検査法 の SjS に お け る 陽性率は ， そ

れ ぞれ79 ． 1 ％
，
6 6 ． 4 ％

，
8 3 ． 5 ％ ， 8 7 ． 5 ％ ， とか なり高

い 異常出現率 が み ら れ る
10I

． しか し ，
こ れ ら検査法に

も種 々 の 問題点 が あ る ． ま ず ， 唾 液腺管造 影 で は逆

流性注 入 に よ る 苦痛 が み ら れ た り ， 過 敏症 状や 耳下

腺炎を合併 す る こ と も あ る ． ま た
，
唾 液腺生検も被

検者に と っ て 侵襲的 で ある ． そ の た め
，
よ り簡便な

検査法 と して 抗唾液腺管抗体
川

，
坑 S S － A 抗体 ， 抗

S S － B 抗体 な どの
12I1 3

唱 己抗体 に よる 血 清学的検討や，

唾液腺 シ ン チ グ ラ フ ィ
ー

の 検討 も
l相 聞行 な わ れ て い る
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が
， 陽性率や 特異性 に 優 れ て い る と は い え な い ．

一

方 ， 著者 は す で に ．
比較的容易 に 唾液 を採取 し ， そ の

L F 濃度 を測定す る と ，
SjS で は著増 す る場合 が多

く ， 特 に 第江1 分画で は88 ％も の 高 い 陽性率 を 示 し ，

そ の 診 断に 有用 性 の 高 い こ と を 報告 し た
6，

． 本 稿 で

は
，
唾液 中 L F と Sj S の 診断法と して 用 い られ て い

る 各種検査法と を比 較検討 し ． さ ら に ，
S jS 疑診群や

SjS 治療群 に お い て も唾液中 L F を測定 し， そ の病

型や 病態 との 関連に つ い て検討 を 加 え ，
そ の 診断的

意義 を さ ら に 明 らか に しよ う と した 一

シ ヤ
ー

マ
ー 試験 は測定値 に ば ら つ き が み ら れ ， 信

頼性 に 多少乏 し い こ とが 指摘 され て は い る が ， 涙液

分泌量 を反映す る簡便 な測定法 と し て
一 般 に 広 く 行

われ て い る ． J e n s e n ら
16，
は 白内障術後患者に お い て ，

涙液 中 L F 濃度と シ ヤ ー マ
ー

試験 と の 間に は 負 の 相

関関係 が み ら れ ， 局所の 炎症 との 関連性 に つ い て 言

及 して い る が ，
シ ヤ ー マ

一

群験 と唾液中 L F 濃 度と

の関係 を検討 した成績 は報告 さ れ て い な い ． 著 者の
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31

検討で は ，
SjS に お い て 唾液中 L F 濃度 と シ ヤ

ー

マ ー

試験 と の 間 に 特 定 な 関連性 は認 め ら れ な か っ た ．

Sj S で は涙腺 と唾 液腺 で の 病変 の 進行度 が異な る場

合 も多々 あ る こ と が 知ら れ て お り
l－17I

，
S h e a r n の 診断

基準
1

や 厚生省研究班 の 診断基準
5さ
に お い て も涙腺ま

た は 唾液腺の い ずれ か
一 方 に 明 か な 異常所見 が認め

られ れ ば本症候群 と診断 す る とさ れ て い る ． こ の よ

う に ， 涙腺 と唾液腺 と の 病変 の 程度が 必ず し も 平行

し な い こ と が ， 両者 間に 明ら か な 相関関係 が認めら

れ な か っ た 理 由と して ． 関与 して い る も の と思わ れ

る ．

Sj S の 唾液腺病変の 診断法 と し て 耳下 腺管造影は

重要 な位置 を し め て い る ． そ の 典 型 的異常像は導管

の 拡張狭窄像 と腺房破壊 を 示唆 す る 大小不 同顆粒状

陰影 で あ る
抑 鋸 9，

． 著者 は R u b i n 8 t H o lt の 分類
即
に よ

り
，
耳下腺管造影所見 と唾 液中 L F 濃度と の 関係を

検討 し た と こ ろ ， 造影所見の 進行度 に 平行 し て L F

濃 度 は 高値 を と る傾向 が み ら れ た ． し た が っ て
，
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SjS に お け る唾 液中 L F

SjS の 唾液腺病変が進行 す る に つ れ 唾 液中 L F が 高

値をと ると 考 え てよ い で あ ろ う ー

血 般 に ， 造 影所見

と組織像 はよ く 対応 す る と言 われ てい る 禦が ， 組織像

で明ら か な 異常が認 め ら れ る症例 の 中 に も 造影 で は

異常と は判定さ れ な い 場 合も知 ら れ て い る ． 今 回 の

検討で も ． 組織像 で細胞浸潤が認 め ら れ る に も か か

わ らず．
耳下腺管造影所見に 何 ら 異常 の み ら れ な い

症例 く症例2 ユ に お い て ， 唾液中 L F が 高値 を示 した

こ とは注 目す べ き事 で あ ろう ．

と こ ろで ，
口 唇腺病理組織像が Sj S に お け る唾 液

腺全体の病態や病理組織像 を的確 に 反映 し て い る か

どうか は議論の多い と こ ろ で はあ る が ，
T al al ら

21

惚

はじめと し て 多くの 研究者
9I22，器I
に よ り Sj S に お け る

口唇腺病理所見の 有用 性が 支持さ れ て き た ． そ し て
，

SjS の 組織診断 と して ，
よ り安全 な 口 唇腺生検 が 大

唾液腺生検 に 代わ る もの と して
一

般 に 用 い ら れ て い

る ． また ， C h i s h ol m ら
9

恨 口 唇腺と顎下腺 と の リ ン

パ性細胞浸潤の 程度は か な り相関す る と述 べ る と と

もに ， リ ン パ 性細胞浸潤の 程度を 5 段 階に 分類 し た ．

以来， こ の 分類が 一 般 に 用 い ら れ て お り
， 今 回 の 検

討で も ，
これ に 従 っ て リ ン パ 性細胞浸潤 を 5 段 階 に

分類し， 唾液中 L F と の 関係 を検討 した ． そ の 結果
，

gr a d e 2 以 上 で は全例 に 唾液中 L F の 上 昇が 認 め ら

れ
， 第工II 分画で 判定す る と ， 病理 学的 に 軽度 の 異常

しか 示 さ な い g r a d e l に お い て も ． 確診例 で は 3 例

中2 例， 疑診例 で は 4 例中2 例 が 異 常 上 昇 と 判定 さ

れた ． この よ う に ， 唾 液中 L F は軽度 の 病変 で も上 昇

する場合が か な りみ られ ， あ る程 度 の 病変 で は 全例

に異常上昇 を示 す こ と が 示 唆さ れ る ． さ ら に ， 現 在

の 診断基準
S

で は g r a d e 3 以 上 が SjS 確診 とさ れ て

いる の で
， 唾液 中 L F 測定 すれ ば

， 現在 の 診 断基準 で

SjS 確診と さ れ る も の は全例が陽性と い う こ と に な

る ． こ の よう に ， 本法は SjS の 鋭敏な 診断法に な り

得るも の と考 えら れ る ．

SjS は慢性関節リ ウ マ チ を は じ め と して 様 々 の 膠

原病や自己免疫疾患を合併 す る こ と が 多い
2，31

た め
，

これら 合併疾患に 対 す る 治療法と し て ス テ ロ イ ド の

投与が試み ら れ て い る ． ま た
， 涙腺 ， 唾液腺 の 局所炎

症を抑え ． 乾燥症状 の 改善 を は か る 効 果 も 期待 さ れ

てい る ． 唾 液腺 の 治療判定指標と し て 自覚症状 に 加

えて ， 大 藤
10
憶 ガ ム テ ス トに よ る唾 液分泌量 と小唾液

腺組織像 を
，
T a b b a r a ら

別，

も 生検組織像 を 用 い それ

ぞれ に か な り の 改善が み られ た と し て い る ． ま た
，

有森ら25I は耳下腺造影所見 を， 鳥飼 ら
訪1
は唾液中電解

質や月2 ミ ク ロ グ ロ ブ リ ン を 指標 と し て 報告 し て い

る． しか し
， 涙腺 ， 唾 液腺障害 に 対す る治療効果に つ

80 9

い て は十分検討さ れ て い る と は言 え ず ， そ の 治療効

果 の 判定指標 に も 確 立 さ れ た も の は な い ． 著 者 は

SjS 確診治療例 に お い て唾液中 L F 濃度の 検 討 し た

と こ ろ
，
SjS 治療群 は SjS 確診群 に 比 べ 全分画 を通

じて 有意に 低値 で
，
ま た

， 陽性 と 判定さ れ る も の も

低率で あ っ た ． し たが っ て
，

ス テ ロ イ ド投与 な い し

投与の 既 往 の あ る症例 で は
，
唾 液中 L F の 判 定 に 際

して 注意す る必 要がある ． 今回 の 検 討 で は
，
ス テ ロ

イ ド治療 の 前後 で唾液中 L F の 変動や 他の 所見 の推

移 を経時的 に 検討 し て い な い の で ， 治療 効果 の判定

因子 に な る か どう か は明 らか で は な い ． しか し
，
ス

テ ロ イ ド投与群 で は明ら か に低値 で ， 陽性と 判定 さ

れ る も の も少 な い の で ， 治療効果 を判定す る上 で も ，

良好 な マ ー カ ー に な り得る 可能性 もある と思 わ れ る ．

結 論

SjS に お け る唾 液中 L F 濃度 を測定し ， 従来の 診断

法で あ る シ ヤ ー

マ
ー

試験 ， 唾液腺管造影 お よ び 口 唇

腺組織所見と対比検討を行 っ た ． さ ら に
，
SjS 疑診群

や治療群の 病態 との 関連 に つ い て も 検討 を加 え ， 以

下 の 結論 を得た ．

1 ． 唾 液 中 L F 濃度と シ ヤ ー

マ
ー 試験 との 間 に は

，

一 定の 関連性 は認め られ な か っ た ．

2 ． 唾液中 L F 濃度 と耳下腺管造影所見 と の 関連

で は
，
St a g e II 以 上 で は ほ と ん ど全例 に ，

St a g e I で

も高頻度に L F 濃度 の 上 昇が み られ た ．

3 一 口唇腺組織所見と の 対比 で は ， 許 a d e 2 以 上 で

全例 に L F 濃 度の 上 昇が 見 られ た ．

4 ． SjS 疑診群 に お い て も ， L F 濃度 は明ら か に 有

意な 上 昇が み ら れ
，
その 陽性率 は40 一 句 6 0 ％で あっ た ．

5 ． ス テ ロ イ ド治療 を受 けた SjS 治療群で は非治

療群に 比 して L F 濃度 は明 らか に 有意に 低値 であ っ

た ．

以 上 の 結果 か ら
，
唾液中 L F 濃度の 測定は 従来 の

SjS に お け る唾 液腺 の 病変 を診断す る 方法に 比 べ て
t

勝と も 劣ら な い 鋭敏 な診断法と考 え ら れ ， ま た
，

その 病 勢を反 映 しう る可能性 も期待さ れ る ．
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S t u di e s o n C li n ic al A p p li c a ti o n o f t h e M e a s u r e m e n t of S aliv a r y L a c t of e r ri n

L e v eIs a n d it s S i g n ifi c a n c e くm C li n ic a l Si g n ific a n c e of P a r o tid S ali v a r y L a c t o f e r ri n
i n Sj 6 g r e n

，

s S y n d r o m e Y a s u h i r o T a k e m o ri
，
D e p a r t m e n t of I n te r n al M e dici n e りI ，

S c h o ol of M e d ici n e ， K a n a z a w a U ni v e rsity ， K a n a z a w a 9 2 0
－ J ． J u z e

．
n M e d ． S o c ．

，
9 7 ，

8 0 2 － 8 1 1 り9 8 81

K e y w o r d s ニ 1 a ct of e r ri n ， Sj 6 g r e n
，

s s y n d r o m e ， S hi r m e r t e s t ， Si al o g r a m ， 1 ab ial s ali v a ry
g l a n d b i o p s y

A b 5 t r a C t

I n o r d e r t o el u ci d a t e th e cli n i c a l sig n iEi c a n c e o f th e m e a s u r e m e n t o f p a r o ti d s ali v a r y

l a c t o f e r ri n くL Fl i n p a ti e n t s w ith Sj 6 g r e n
，

s sy n d r o m e くSjSl a n d p r o b a b l e Sj S ， th ei r L F

C O n C e n tr a ti o n s w e r e m e a s u re d a n d th e re s ults w e r e c o m p a r e d wi th th o s e of c o n v e nti o n al

dia g n o sti c e x a m i n a ti o n s ， S u C h as S hi r m e r tes t ， Si al o g r a m ， a n d hist o p a th ol o g y ． I n a d d iti o n ，

th e c o n c e n tr a ti o n of L F i n p a tie nt s r e c ei vi n g c o rtic o st er oid s th e r a p y w e r e d ete r mi n e d t o

Cl a rif y th e rel a ti o n b e t w e e n t h e L F l e v el a n d th e c o rtic o s te r oid s th e r a p y ． T h e r e w as ，

h o w e v e r
，
n O r el ati o n sh ip b e t w e e n t h e L F c o n c e n tr a ti o n a n d t h e re s ul ts o f S hi r m e r te s t ．

B u t
，
th e m e a n L F c o n c e n tr a ti o n s t e n d e d t o el e v a te i n p r o p o r ti o n t o t h e e x t e n t of th e

d i s e a s e i n th e si a l o g r a p h i c fi n d i n g s ， a n d e s p e ci a ll y al m o s t all p a ti e n ts wi th m o r e th a n

St a g e 耳 s h o w e d a n e l e v a t e d L F c o n c e n t r a ti o n ． S i mi l a rl y ， t h e m e a n L F c o n c e n t r a ti o n s o f

th e Sj S p a ti e n ts s h o w e d a t e n d e n c y t o el e v a t e a s th e l y m p h o i d i n fil t r a ti o n s a d v a n c e d o n

l a bial s ali v a r y g l a n d bi o p sy － A ll c as e s w ith m o r e t h a n g r a d e 2 i n dic at e d a b n o r m a11y hig h

le v els of L F c o n c e n tr a ti o n ． A Is o
，
th e L F c o n c e n tr a ti o n s w e r e siB n ific a n tly hig h e r i n

p r o b a b l e c a s e s th a n i n th e c o n tr ol g r o u p ， W it h th e a b n o r m al el e v a ti o n of L F c o n c e n tr a ti o n

S t a n d i n g a t 4 0 t o 6 0 p e r c e n t ． O n th e o th e r h a n d ， th e L F c o n c e n t r a ti o n s i n th e p a ti e n ts

tre a te d w ith c o rtic o ste r oid s w e r e l o w e r c o m p a r e d w ith th e n o n － tr e at e d p a ti e n ts ． T h e r e s u l t

Of this s t u d y s u g g e sts th a t th e m e a s u r e m e n t o f s ali v a r y L F i n p a ti e n ts wi th SjS is a s u s ef u l

a s c o n v e n ti o n al di a g n o s ti c e x a m i n a ti o n s a n d b e c o m e s a tr a c e m a r k e r r efl e c ti n g d ise a s e

a c tl V lty O r th e r a p e u ti c eff e c t ．


