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ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反応 を用 い た ア ニ サ キ ス 症 の

免 疫 学 的 診 断 法 の 検 討

金沢大学医学部寄生虫学講座 く主 任代 理 こ近藤力王至 助教授1

大 山 卓 昭

く平成 3 年 2 月 1 日受付う

本研究 は
，

ゼ ラ チ ン 粒子凝 集反応を 利用 し て ア ニ サ キ ス 抗体価 を測定 す る方法 で
， ア ニ サ キ ス 症

患者 を検 出す るの を目的と して い る ． ア ニ サ キ ス 症患者血 清82 例 の う ち
， 無 作為 に 選 ん だ34 例 に つ い

て
，

ゼ ラチ ン粒子 凝集反応と 従来の ラ テ ッ ク ス 粒子 凝集反 応 で測定 し た両 ア ニ サ キ ス 抗体価 の 間に は
，

有意の 相関が み られ た ． ア ニ サ キ ス 症患者 血清82 例 と
， 健常者血 清48 例 の そ れ ぞ れ に つ い て ， ゼ ラ チ ン

粒子 凝集反応 で測定 した ア ニ サ キ ス 抗体価 の 分布 は
， 健常者群 に お い て は く 1 ニ 2 よ り 1 こ 8 の 間に 分

布 する L 字型分布 ，
ア ニ サ キ ス 症患者群に お い て は 1 ニ16 を 谷 と す る 二 峰性 の 分布 を 示 し ，

1 こ 32 が陽

性限界 で ある こ とが 示 さ れ た ． こ れ を基 に
，
異な る 三地域 く石 川県 ，

三 重県， 長野と別 の健常者血 清360

例 に つ い て
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反 応 に お け る ， ア ニ サ キ ス 抗 体価 を測 定 した と こ ろ
，

そ れ ぞ れ の地 域に

お い て
，

その 陽性率 に あき らか な 差 は ， 認 め られ な か っ た ． さ ら に
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝 集反応 を 用 い た場

合 の交叉 反応を調 べ るた め に
， 他 の寄生虫症患者血清の ア ニ サ キ ス抗 体価 を調 べ た ． そ の 結果

，
ゼ ラチ

ン粒子 凝集反応を用 い た場合 ， 交叉 反応 は殆 ど認 めら れ な か っ た ． こ れ ら の 結果か ら
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝

集 反応 を用い た ア ニ サ キ ス 抗体測定方法 は
， 従来の ラ テ ッ ク ス 粒子 凝 集反 応 と 比 較 し て ， 反応 の 明 確

さ
， 短時 間に 判定が で き る点 で

，
同等 ，

あ る い は
，

それ 以上 に 有用 で ある ．

K e y w o r d s ア ニ サ キ ス 症 ，
ゼ ラ チ ン 粒子凝集反応

， 疫学的検討

わが 国 に お ける
一

般寄生虫症 の 激 減し た今 日
， 寄生

虫学 の分野 に お い て は
，

人畜 共通 寄生虫症 tP a r a siti c

z o o n s e sI が注目さ れ る よう に な っ て き た ． そ の 中 で

も ， ア ニ サ キ ス 症 くA n i s a k i a si sl は ， 幼 虫 移 行 症

くL a r v a mi g r a n sl の 一 つ で
， 世界的 な視点か らも 重要

な 疾患である ． ま た
，

日本人の 食性 く魚介類 の 生食 な

どいこ関わ る疾患 で あ り
， 臨床的 な観点か ら も 最 も 重

要 な 疾患 で あ る
l 冊

． ア ニ サ キ ス 症 は1 9 6 0 年 に V a n

T b i el ら に よ り 初め てオ ラ ン ダ で 報告さ れ ， わ が 国で

も1 9 6 4 年に 最初 の症例報 告が な され て い る
6ト 刀

． 近年 ，

海外 く特 に ア メ リ 別 に お て も ， 日 本食 の 普 及 に つ れ

て
， 増加す る傾 向を見せ 始め て い る

8I
． ア ニ サ キ ス 症

の診断は
， 内視鏡検査な どで 虫体 を確認 す る こ と で 可

能 で ある が ， 異所寄生例鋸
や ， 他の 急性腹症 と は そ の

症状 了摂食歴 の み か ら鑑別す る こ と が 極め て困難 で あ

る ． その ため
， 補助的 な方 法と して 免疫学 的方法に た

よ ら ざる を得ず
． 従来 よ り

，
ゲ ル 内沈降反応

， 皮内反

応
， 酵素抗体法

，
ラ テ ッ ク ス 粒子 凝集反応 な どが 行わ

れ て き た ． し か し
，

ゲ ル 内沈降反 応 で は結果判定まで

に 数 日 を要 し
， 皮内反応 で は疑陽性率が 高 く

， 酵素抗

体法 は鋭敏 で は あ る が複 雑な機器 を必要 と する な どの

欠点が あ り
， 実用化 さ れ て は い な い

， ま．た ， ラ テ ッ ク

ス 粒子 凝 集反 応 は簡便 で は あ る が ，
ラ テ ッ ク ス 粒子 へ

の 抗原 感作 が複 雑 で
，
安 定 し た粒 子 の 調整 が 困難で

あ っ た
1 ト 5，

． 今 回 ， 結 果判定が よ り迅 速 に 行 え ， 有用性

の 高 い と 考 えら れ る 免疫 学的方法 と し て
，

ゼ ラ チ ン粒

子 凝集反 応 をア ニ サ キス 症 に 診断に 応 用 し
，
抗体価の

分布 ，
ア ニ サ キ ス抗 体価 陽性 限界

，
疫学 的分布状況な

どか ら検討 した ．

対象お よ び方 法

I
． 対 象

ア ニ サ キ ス 症血 清群 と して
，
1 9 8 0 年よ り現 在まで に

金沢 大学医学部寄生 虫学教室 に 検査依頼の あ っ た急性

A b b r e vi a ti o n s ニ B S A
，
b o v in s e r u m alb u m i n ニ P B S

， p h o s p h at e b u ff e r ed s ali n e
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ア ニ サ キ ス症 の う ち
，

内視鏡検査な どで 虫体 を確 認し

確定診断 を下す こ と の で き た82 例の 血清 を検査対象に

選んだ ． は じめ に
，

これ ら血 清の う ち34 例 を乱数表に

よ り無作為に 選 び
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝 集反 応と ラ テ ッ ク

ス凝集反応の 検査結果 か ら
， ア ニ サ キ ス 抗体価 の 相関

性を調 べ た ． 次 い で
t

ア ニ サ キ ス抗 体価 の 陽性限界 を

求める た め に
，

ア ニ サ キ ス 症血 清群 の 82 例と
， 過去 に

ア ニ サ キス 症 の 既往 が なく 他の 寄生虫疾患の 既往 も な

か っ た48 例 の 血清 を用 い た ． さ ら に
，
地 域に よ る ア ニ

サ キ ス抗体価の 疫学的分布状況 を調 べ る た め に ． 金沢

大学医学 部寄生虫学教室 に 集め ら れ た ． 石川 県14 4 例 ，

三重県144 例 ， 長野県72 例の 3 地域 の 健 常者 の 血 清 に

つ い て
，

ア ニ サ キ ス 抗体価の 分布 を 調 べ た ．

一 方 ，
ゼ

ラ チ ン粒子 凝 集反 応 を用 い る に あ た っ て
， 疾病間 の 交

叉性 を知 る必 要か ら
，

ア ニ サ キ ス 症 以外 の 寄生 虫疾患

の 患者血 清 を用 い た ． そ の 血 清は
，

回虫症 6 例 ，
犬 蛸

虫症8 例 ， 鈎虫症 2 例 ， 顎口 虫症 2 例， 無鈎 条虫症 1

例， 腸赤痢ア メ ー バ 症 1 例 の そ れ ぞ れ で 計2 0 例 で あ

る ．

工工． ア ニ サ キ ス 抗 原 作成

抗原の 作成
，

A k a o ら の 行 っ た 方法 に 準 じて 行 っ

た
1朗

． 魚類 け バ 助 闇 槻 明 地 肌 毎 小 壷 蝕 湧 如 融 湖
，

マ ダラ G 戊 血ぶ 研 O r 摘 録戊 椚戊 C r ロビ勿ゐ戊J多可 の 内臓 よ りあ

つ めた A 乃ゐ戌紘 属 の 幼虫 を，
こ れ ら魚類 由 来の タ ン

パ ク 質な どを 除く た め に
，
3 7

0

C の 人 工 胃 液 く0 ． 5 ％ ，

1 こ1 0 0 0 ペ プ シ ン
，
0 ． 7 ％塩酸I 中で 1 時間浸漬 した ．

そ の 後 ， そ の 幼 虫 を p h o s p h a t e b u ff e r e d s ali n e

くp E 7 ． 21 で 3 回洗源 し
，
濾紙 に よ り虫体 に 付着 した水

分を十分 に取 り去 っ た後 ， ただ ち に 凍結乾燥 し
， 保存

した ． こ の よ う に して 保存 し て い た 凍結乾燥 虫体 を細

かく砕き
， 約10 倍量 の P B S を加 え ， 氷水 中に て超音

波に よ り粉砕 く166 W
，

5 分間1 した ． そ の 後 ， 遠 心沈

殿 く100 0 0 回転
，

1 時間1 をお こ な い
，

そ の 上 清液 を濾

過滅菌 く0 ．2 2 ノJ m フ ィ ル タ
ー

ナ し
，
蒸留水 に て透 析 を

お こ な っ た く18 －20 時間1 ． そ の 液体 を再 び 遠 心 沈殿

く100 00 回転 ，
1 時間ン し ， 上 浦液 を凍結乾燥 して

，
ア ニ

サキ ス 抗原と して 使用 した ．

I工I ． ア ニ サ キ ス 抗原 感作ゼ ラ チ ン 粒 子 の 調 整

ゼ ラ チ ン 粒子 く富 士 レ ビ オ 株式 会社 か ら供 与I を

P B S で 3 回洗油 し ， 3 ％ゼ ラ チ ン 粒子 浮遊 液と し た ．

その 後
， 等量 の 0 ． 0 0 5 ％ タ ン ニ ン 酸 P B S 溶 液と 混 合

し
，
15 分間

，
3 7

0

C で 授 拝 し な が ら タ ン ニ ン 酸処理 を

行っ た ． この タ ン ニ ン 酸処理 ゼ ラ チ ン 粒子 を ， 3 回

P B S で 洗僻 し
．

， 再 び 3 ％ゼ ラ チ ン粒子 浮遊液 と し て ，

次い で
， 等量の ア ニ サ キス 抗原 P B S 溶液くタ ン パ ク 量

50 ルgノm り と 混 合 し ， 6 0 分間
，
3 7

0

C で 攫拝 し なが ら抗

原感作処理 を お こな っ た ． そ の 後，
0 ． 6 ％b o v in s e r u m

al b u m i n－P B S 溶液 で 3 回 洗惜 し， 1 ％浮 遊 液と し

た ． こ れ を，
ア ニ サ キ ス 抗原感作ゼ ラチ ン粒子 と し て

使用 した
11 ト 1 朗

王V ． 凝 集反 応

凝集反 応 の 手技 は
， 従来お こ なわ れ て い た ラ テ ッ ク

ス 粒子凝 集反 応 と同様 に
，

V 字 プ レ
ー ト を使用 した マ

イ ク ロ タイ タ
一 法 で お こ な っ た

1－ト 1 8I
． 0 ． 6 ％ B S ん

P B S 溶液 で血清 を 2 倍希釈 系列法に よ り
， 各穴25 ノバ

ず つ 分注 し た ． 陰性対照と し ての 無血 清の 穴 を それ ぞ

れ被検血 清の 列 の 最初 に位置 させ た ． それ ぞれ の 穴 に

25 ノ上1 の ア ニ サ キ ス 抗原感作ゼ ラ チ ン粒子 1 ％浮遊 液

を滴加 し振逢 し た上 で
，

3 時 間， 室温 で静 か に 放置 し

た後 に 反 応 の 進行結果 か ら ア ニ サ キ ス 抗体価 を判定 し

た ． ラ テ ッ ク ス 粒子 凝 集反 応 に つ い て は
，
1 8

－

2 0 時

間 ． 室温 で 静 か に 放置 した後判定し た ． 凝集 パ タ
ー ン

に つ い て は
， 図 1 に 示 した よう に

，
V 字底 に 小 さく ま

と ま っ て 沈殿 し たも の を陰性 ．
ひ ろ く お お う よう に し

て広が っ て い る もの を陽性 と した ． ア ニ サ キ ス 抗体 価

と し て は ． 反 応陽性 を しめ す穴の 最高希釈倍数 を使用

し た ．

恥 ．1

トb ．2

他 ．5

I b 膏

攣 ち ち も ち 竜
Dil uti cn of 廿七 Se rLm

F i g － 1 ． A g gl u ti n a ti o n p a tt e r n s o f g e l a t in p a r ti ，

Cl e s くG l a n d l a t e x p a rti cl e s くU s e n siti z e d

W ith A n is a kis a n ti g e n i n 4 p a ti e n ts of a n i s a k i －

a si s くN o ．1 －41 ． T h e t e s t s e r u m w a s d il u t e d i n a

S e ri a1 2 －f o ld d il u ti o n in th e w ell s o f V －b o tt o
．

m e d mi c r o pl a t e ． A d r o p o f th e s e n siti z e d

p a rti cl e s u s p e n si o n w a s f u r th e r a d d e d t o e a c h

W ell ． T h e p a r ti cl e s w e r e th e n all o w e d t o

S ettl e f o r 3 h o u r s a n d th e s e ttli n g p a tt e r n s a t

th e b o tt o m s w e r e r e a d ． P o si ti v e 二 p a rti cl e s

S p r e a d o u t u nif o r m l y c o v e r l n g th e b o tt o m o f

th e w ell ． N e g a ti v e こ p a rti cl e s c o n c e n tr a t ed i n

th e s h a p e o f a c o m p a c t b u tt o n i n th e c e n t e r

O f th e w ell ．
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V
． 統計学的検討法

相関係数 は
，

ピ ア ソ ン 積率相関係数 を用 い
，

r 表 に

て検定 した ， 二 群 間の平均値の 検定 に は t 検定法 を t

二 群間の 率の検定 に は ズ
2

検 定法を 用 い た ． 危険率 5 ％

以下 を有意差 あり と 判定 し た ．

成 績

I ． ゼ ラ チ ン 粒子 凝集 反応 と ラ テ ッ ク ス 粒 子 凝集 反

応 と の ア ニ サ キ ス 抗体価 の 相関

ア ニ サ キ ス 症患者血 清82例 よ り 乱数表で 無作為 に 選

一

芸
l

冨

こ

雲
こ

ヱ
一

言
一

芸

二
一

くl こ之 l こヰ lこ川 l三81 1 二王ら8 1 ミ1021

飢 仙 両 p 汁 帖 再 Ig gl uti n lti o n t Q St

Fi g ． 2 ． C o r r el a ti o n b et w e e n A n ik a ki s a n ti b o d y

tit e r s e sti m a t e d b y g el a ti n p a rti cl e a g gl u ti n a
－

ti o n t e st a n d l a t e x p a r ti cl e a g gl u ti n a ti o n t e s t

i n 34 p a ti e n t s o f an i s a k i a si s ■
L i n e a r r e g r e s s

－

i o n e q u a ti o n こ Y ニ 2 ． 3 4 1 ＋0 － 3 3 X ．

t カ

ー ．

q さ

J 亡1

亡

コ

コ亡

3 5

3 0

25

20

1 5

1 0

5

0

ん だ34 例 に つ い て ，
ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反応と ラ テ ッ ク

ス 粒子 凝集反応 を行 い
， その ア ニ サ キス 抗体価の分布

を調 べ た ． その 結果 ，
ゼ ラチ ン 粒子 凝集反応 に お ける

ア ニ サ キ ス 抗体価 は く 1 こ 2 か ら 1 二5 1 2 に 分布 し
，

平均抗体価 は 1 こ8 ． 0 で あっ た ． ラ テ ッ ク ス 粒子 凝集

反応 に お け る ア ニ サ キ ス 抗体 価 は
，

1 ニ 2 か ら 1 こ

51 2 に 分布 し
，

平均抗体価 は 1 こ3 ． 7 で あっ た ． それ ぞ

れ の平均抗体価 の 間に は 有意 の差 は見 ら れ な か っ た ．

さ ら に
， 両反応 の ア ニ サ キ ス 抗体価 の相 関を み てみ る

と
， 相 関係数 r こ 0 ． 4 67

， くン0 ． 4 4 9 く32 ，
0 ． 0リン，

Y ニ

0 ．3 4 1 ＋0 ． 3 3 X くX ゼ ラ チ ン粒子 凝集反応
，

Y ニ ラ テ ッ

ク ス 粒 子 凝集反応1 で あ り
， 有意の 相関が あ る こ と が

示 さ れ た く図 21 ．

一 方
，

定性 一 致率 を み る と ． 7 9 ％の

高い 一 致率が み られ た ．

H ．
ア ニ サ キ ス 症 患者 と健常者 に お け る ア ニ サ キス

抗体価 の 分 布

陰性対照血清48 例 ，
ア ニ サ キ ス 症患者血清82 例に つ

い て
，

ゼ ラ チ ン粒子 凝集 反応 を お こ な い
，

そ れ らの ア

ニ サ キ ス 抗体価 分布 を図 3 に 示 した ． 陰性対 照群 に お

い て は
，
4 8例 す べ て ア ニ サ キ ス 抗体 価 1 こ1 6 以下 で

あっ た ． そ れ に 対 し
，

ア ニ サ キス 患者血 清群 は ふ た つ

の抗体 価 グル ー プに わ か れ
，

1 ニ 1 6 を谷と す る 1 二 8

以下の 群 と 1 ニ32 以 上 の 群の 二 峰性の 分布 を示 し た ．

ア ニ サ キ ス 抗体価陽性限界 を仮 に
，

1 こ3 2 以上 と する

と
，

ア ニ サ キ ス 患者血 清群の 中で ゼ ラチ ン 粒子 凝集反

応陽性者 は28 人 く34 ％1 ， 陰性 者は54 人 く66 ％I とい う結

く1こ2 1ミ2 1こヰ 1 こ8 1 二川 1 こ3 2 1 こ6ヰ 1 こ12 8 1 こ256 1こ51 2

Ti t e r ミ Of
．
如 柚 8 nt ib od i e s

Fi g ．
3 ． F r e q u e n c y di s t rib u ti o n o f A n i u ii a n tib o d y tit e r s e s ti m a t ed b y g el a ti n

p a rti cl e a g gl u ti n a ti o n t e s t o f 8 2 p a ti e n t s a n d 4 8 u n i n f e c t e d c o n tr ol ．
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果が得られ た ． 陰性 対照血 清群4 8 例 は す べ て ア ニ サ キ

ス 抗体価陰性と 判定さ れ た ．

I軋 各地域の 健常者の ア ニ サ キ ス 抗体 価 の 分 布

石川県144 例 ，
三 重 県14 4例 ， 長 野 県72 例の 健常者血

清に つ い て
， ア ニ サ キ ス 抗体価 の 分布 を 調 べ た く図

り ． ア ニ サ キ ス 抗体価1 二32 以上 を示 す 例は
， 石川 県

1 44 例の う ち 4 例 く2 ． 7 8 ％1 ，
三 重 県1 4 4 例 の う ち 3 例

く2 ． 0 8 ％1 ， 長野 県72 例の う ち 2 例く2 ．7 8 ％ン， 計36 0 例 中

9 例 く2 ． 8 ％1 で あ っ た ． それ ぞれ の地域の ア ニ サ キ ス

抗体価 陽性 率に 差は認 め られ な か っ た ． こ れ を前述 の

ア ニ サ キ ス 患者血 清群の ア ニ サ キ ス 抗体価 陽性率 と比

較す る と有 意に 低い こ とが 示 さ れ たくズ
2

こ 8 ．7 2 ン3 ． 銅

ニ

ズ
2

り ，
0 ． 0 引 ト

I V ． ゼ ラ チ ン 粒 子凝 集反 応の 免疫交叉 性

ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反応 に お い て
，

ア ニ サ キ ス 症以 外

の 寄生 虫疾 患 と の 免疫 交叉 性 の 有無 を し ら べ た く表

1 1 ． その 結果
，
腸赤痢 ア メ ー バ 症の 患者血清 で ア ニ サ

キ ス 抗体価 1 二1 28 と 高値 を示 した が
，

そ の 他 の 寄 生

虫疾患19例 で は 1 こ 8 以 下 で
， 蠣虫感染症 に つ い て は

交叉 性 を示 さ な か っ た ．

考 察

ア ニ サ キ ス 症 の 原 因 と な る 寄 生 虫 の 種 類 は ，

A s c a rid o id e a 上 科 に 属 し ， 日本近海 に 棲 息 す る哺 乳

類 に は主 と し て
，

A 7ワ由良紘 s 如ゆg 群
，

一托 紺 止 痛 朋 肌 用 川

d g c 砂才e 乃S が 確認さ れ て お り
，

こ れ ら が 人 体 へ 感 染す

る こ と が わ か っ て い る ． な か で も 日 本 で は A ．

sg7クゆg e ズ に よ る ア ニ サ キ ス 症の 症例が ， 最 も 多 く を し

め て い る
1ト 5I

A 乃ね戊紘 属 い
馳 紺 加 納 職 制 肌 属は

， 海 に 棲 息す る

晴乳動物 を終宿主 に し ， 第 一 中間宿主は オ キ ア ミ頬 を

含 む海産甲殻類 ， そ して
， 第二 中間宿主く待機宿 主1 と
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し て
， 多くの 魚類や イ カ 類が 大 きく 関わ っ て い る ． 人

間 へ の 感染 は
， 第 二 中間宿主で あ る魚類

，
イ カ を生食

す る こ と に よ っ て お こ る ． 即 ち
，

わ が 国に お い て は ，

魚類
，

イ カ の 中に い る幼虫が 生 き た ま ま ， さ し み ，
に

ぎ りず しな どに よ り
，
人体 に と り こ ま れ て ア ニ サ キ ス

症 を ひ きお こ す の で ある
1 ト 5I

ア ニ サ キス 症 は
， 急性症状 を呈 す る 急性ア ニ サ キ ス

症 と
．

い わ ゆ る好硬球性 肉芽腰 を 形成 して 慢性経過 を

と る も の とが あ る ． 急 性 ア ニ サ キ ス 症 は 寄生 部位 に

よ っ て
， 胃ア ニ サ キ ス 症と腸 ア ニ サ キ ス 症と に 大別さ

れ る ． 急性 ア ニ サ キ ス 症の 場合 は ， 原因 と な る食品 を

摂取後に
，
心裔 部痛

，
悪JL －

，
嘔吐 な ど の 様々 な症状 で

発症す る こ と が 多い
． 摂食歴 ， 症状 ， さ ら に 内視鏡検

査 で寄生虫体 を確認
，

同定 す る事 に よ っ て確定診 断が

で き ， そ の際 ， 虫体を と り の ぞ く こ と が で き れ ば
，
根

本 的治療が で き る
1 ト 旬

しか し
， 腸 ア ニ サ キ ス 症

，
ま た

，
さ ま ざま な 異所寄

生例
91
で は

， 外 科的処置後の 病理 検査 に よ る ほ か は ，

確定診断は 困難 で あ る ． また ， その 場合 ， 他の 急性腹

症 との鑑 別の 必要性 もあ る ． その た め
， 補助的診断法

が 必要と さ れ
，

さ ら に ， よ り非侵襲的 で
， 迅 速 か つ ア

ニ サ キ ス 症に 対 し特異的 に診 断し得 る方法が 求 め ら れ

て い る ． その た め
， 従来 よ り

， 免疫反応 を利用 した皮

内反応や
， 患者血 清 を用 い た ゲ ル 内沈降 反応

，
酵素抗

体 法 ，
ラ テ ッ ク ス 凝集 反応 な ど が お こ な わ れ て き

た
1 ト 5I

． しか し
，

こ れ らの 検 査法 をお こ な う にあた り ，

抗原の特 異性
，
手技の 複雑さ ， 診断 し得る 能力の ある

検査機関の 少 な さ な ど に 問題が あ り ，
こ れ らの 検査法

は
一 般的で な か っ た ． 今回 ，

これ ら の条件 を満 たす よ

う な新 しい 方法と して ゼ ラ チ ン 粒子 を も ち い た血清凝

集反応 を開発 検討 した ．

ゼ ラ チ ン 粒子 は
，

ゼ ラ チ ン と ア ラ ビア ゴ ム よ り ， 人

工 的に つ く られ た 球形の物 質で 抗原性 が な く t
そ の た

め に
，
使 用前 の不清化や

，
患者血清の 非特異的反 応に

左右さ れ る こ と は ほ と ん どな く ， 吸 収処理 も 必要と し

な い ． こ れ らの利点 の た め
，

さ まざ まな 抗原 を感作さ

せ たゼ ラチ ン 粒子 で
， 診断 キ ッ ト な どが つ く られ て い

る くH I V 抗体測定 キ ッ ト な ど
l

り ． さ ら に
，
凝集反 応 で

よ く使用 され る ラテ ッ ク ス 粒子 と比 べ て み て も ， 着色

性に 優 れ
，
判定が 容易で ある と共 に

， 凍結乾燥 に よ り

長期間保存可能
，
短時間で 反 応が完 了 す る

，
な どの 点

で
，

ゼ ラ チ ン粒子 の ほう が 有用 で あ る こ と が 示 さ れ て

い る
19I

．

ア ニ サ キ ス 症 患者血 清 と陰性対照血清の ア ニ サ キ ス

抗体価 分布 を しら べ て み る と
，

ア ニ サ キ ス 抗体価 1 ニ

16 を谷と す る 明ら か な 二 峰性分布 を示 し ， 従来 よ り用

い ら れ て き た ラテ ッ ク ス 粒子凝集 反応 と 同様 に
，

1 こ

3 2 以上 を ラテ ッ ク ス 抗体価陽性域 と しう る こ とが 示 さ

れ た
20ト 211

く図 3 1 ． こ の 結果 ， 陰性対照群 は す べ て ア ニ

サ キ ス 抗体価陰性域 に 分布 した ． ア ニ サ キス 症患者血

清群で は
， ア ニ サ キ ス 抗体価陽性率34 ％で あ っ た が ，

陰性者が66 ％も み ら れた ． こ の原因 と し て
，

ア ニ サ キ

ス 症患者 の発症
，

ま た は感染 か ら血清採取 ま での 時間

差 が考 え ら れ る ． 実験的 に は－， ア ニ サ キ ス
， 犬蛎虫

，

顎 口 虫幼 虫感 染動物 に お い て は
， 少 な く と も抗体上昇

が み ら れ る の は
， 感 染 後 2 － 5 週 に か け て で あ

る
乞汀－ 2引

． っ ま り
． 発 症 か ら 血清 採取 ま で の 時間が短

か っ た 例 に た い して は
， 抗体価は 上 昇 して い な い で あ

ろう し
，

また
， 感染後 ， 時間経過が 長期 に わ た っ た場

合 ，
す で に抗体価の 上 昇 ピ ー

クが す ぎさ り抗体価が 低

下 し て い る事が 考 え られ る ． また ，
こ れ ら の 症例に つ

い て
，
数週 間後 の ペ ア血 清で ア ニ サ キ ス 抗体価の 上昇

が み ら れ る例 が 多く み ら れ て い る
州

． 今回 集 め る こ と

の で き た 血 清で も ， 発症 ま た は感 染よ り血 清採取ま で

の 時間差が あき ら か で な い も の が 多く 含ま れ て い た ．

今後 ，
こ の ゼ ラチ ン 粒子 凝集反応 を用 い た 場合に 最適

な 時期 ，
また

，
測定す る こ と の で き る抗体の 種類 な ど

に つ い て
，
実験 的

，
臨床 的 に 検 討 し て い く必 要があ

る ．

各地域 の健常者血清 の ア ニ サ キ ス 抗体価 の 分 布は
，

国内3 箇所 に お い て は
， 内陸部 ．

海浜部 と も著明な差

は な く
， 今 日 の食生活 の 均 一 化か ら ， 他 の地域 に お い

て も 同様の傾 向が み ら れ る も の と 考え ら れ る ． その た

め
，

日本の 各地域 で も
，

こ の ゼ ラ チ ン 粒 子 凝集反応

が
，

ア ニ サ キ ス 抗体検査 に お い て
， 有用で あろ う こ と

が 示 唆 され る ．

ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反 応 での
，

ア ニ サ キ ス 症患者血 清

と他 の寄生虫症患者血 清 の免疫交叉 性 は
，

ほと ん ど ，

み ら れ な か っ た ． し か し
，
腸赤痢 ア メ

ー バ 症の 患者血

清 の み に お い て 陽性域 ア ニ サ キ ス 抗体価 が み られ た ．

お そ ら く
，

か つ て
，

ア ニ サ キ ス 幼虫 の 感作 をう けてい

た の で は な い か と考 えら れ る ． しか し
， 摂 食歴

，
症状

な ど を考 えあ わ せ れ ば
， 他の 寄生虫疾 患と の 鑑別は容

易 で ある と 示 唆さ れ る ．

今回 お こ な っ た
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反 応 に よ り測定

さ れ た ア ニ サ キ ス 抗体価 と ， 従来 か ら用 い られ て いる

ラ テ ッ ク ス 粒子 凝集反応 に よ り測定 され た ア ニ サ キス

抗体価 の 間に は ， 有 意 の 相関 が あ り
， 検 査 法と し て

も ， 簡便 な手 技， 反応 の 鋭敏 さ
， 判定時 間の 短縮など

の 点で
， よ り す ぐれ て い る こ とが 示 唆 さ れ た 一

今後 ，
こ の ゼ ラ チ ン粒 子凝 集反 応 を さ ら に 有用なも

の と す る た め
， 臨床的に 急性 ア ニ サ キ ス 症 と類似した
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症状を し めす 疾患群 に つ い て
， 鑑別診断 の上 で

，
さ ら

に 深い 解析 を して い く こ と が必 要 と思 わ れ る ．

結 論

ア ニ サ キス 症の 診断に お い て
，

よ り迅 速な ， か つ 非

侵襲的な 検査法と して
，

ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反応を 開発

試行 し
，

以 下の 結 果を得 た ．

1 ． ゼ ラ チ ン粒 子凝集反応 は
， 従来よ りお こ な われ

て い た ラ テ ッ ク ス 粒子 凝集反 応と
， 有意 に 相関 し

， 高

い
一

致率を示 し た ．

2 ■ ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反 応に お い て は
，

V 字 プ レ ー

トを使用 し た マ イ ク ロ タ イ タ
一 法で は

，
ア ニ サ キ ス 抗

体価の 陽性限界 は 1 こ32 と 考え られ る ．

3 － ゼ ラ チ ン 粒子 凝集反応 に お い て は
，
健常人 の ア

ニ サ キ ス 抗体価の 疑陽性率は 3 ％以 下 で あ ろう と 予想

され る ．

4 － ゼ ラチ ン 粒子 凝集反応 に お い て は
， 他の 寄生虫

疾患と の 免疫交叉 反 応性 は
， 少 ない もの と思わ れ る ．

5 ． 以上 の 結果 か ら
，

ア ニ サ キス 抗体価測定の た め

に
，

ゼ ラチ ン粒子 凝 集反 応 は
， 従来の 他の 免疫学的検

査 法と同等か
， そ れ以 上 に 有用 で ある ．
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