アレルギー・リウマチ内科（旧物療内科）　解説解答編

1997年度

	１　肺癌の代表的な組織型を4つ挙げ、それぞれの生じやすい部位、可能な治療法とそれに対する反応性について述べよ。                                       


呼吸器の範囲なので省略します。

	２　膠原病に出現する疾患標識自己抗体とは何か、その代表的なものを疾患を含めて3つ以上挙げよ。                                                        


解答

膠原病で認められる自己抗体のうち、疾患に特異的に認められるもの。全身性エリテマトーデス（SLE）と抗dsDNA抗体、Sm抗体、PCNA抗体、全身性強皮症（PSS）とScl-70抗体、多発筋炎/皮膚筋炎（PM/DM）とJo-1抗体、シェーグレン症候群（SjS）とSS-B抗体など。
解説

解答例に出てきた自己抗体について
抗DNA抗体
抗DNA抗体はSLEの診断と経過観察のために測定される。特に抗ds (double-stranded) DNA抗体はSLEに特異性が高く、SLEの診断に有用である。また、抗dsDNA抗体価はSLEの活動性ともよく相関する。抗ss(single-stranded)DNA抗体はSLE以外にも薬剤誘発性ループスや種々の膠原病・自己免疫疾患に検出され、疾患特異性に乏しい。しかし、SLEでは他の疾患と比べて抗ssDNA抗体が高率に陽性を示し、しかも高い抗体価を示すことが多い。いずれの抗DNA抗体でも活動性SLE患者ではIgGクラスの抗体が優位に出現する。
抗ENA抗体
細胞核の生食抽出抗原（extractable nuclear antigen：ENA）に対する抗核抗体を抗ENA抗体と総称する。ENAの中には種々の核蛋白が含まれており、これらが自己抗原となって多彩な抗核抗体が各種の膠原病で産生される。代表的なものは抗RNP、Sm、SS-A、SS-B、Jo-1、Scl-70（トポイソメラーゼI）抗体である。
抗RNP抗体は混合性結合組織病（MCTD）の診断に必須であるが逆に抗RNP抗体陽性すなわちMCTDとはならない。ほかにSLEの30%、PSSの10%などで発現する。抗体価はMCTDとSLEで高値を示しやすい。
抗Sm抗体はSLEの30%程度とSLE的所見を有するMCTDの一部で高値陽性となりやすい。
抗SS-A抗体（抗Ro抗体ともよぶ）はSjSでの陽性率が70%と高いが特異度（非SjSでの陰性率）は60%と低い。しかし抗SS-B抗体（抗La抗体は）陽性率は30%と低いが特異度は90%と高い。
抗Jo-1抗体はPM/DMの約30%に特異的に発現し、また当抗体が陽性の多発筋炎には肺線維症が合併しやすい。
抗Scl-70（トポイソメラーゼI）抗体は強皮症に特異的に発現する抗ENA抗体であり、皮膚硬化が全身に及ぶ型の強皮症（diffuse scleroderma）の約50%に出現し、レイノー現象と手指硬化が主体のCREST症候群（limited sclerodermaのsubtype）で発現する抗セントロメア抗体と対比させて鑑別に応用されている。
	３　気管支喘息の小児発症と成人発症の典型例について、その発症機序、経過などの違いを挙げよ。


解答

気管支喘息を大きく二つに分ける。一つは喘息を誘発する外的な原因が明らかで、何らかの抗原を吸入することによってアレルギー的な機序（主にⅠ型、さらにⅢ型、Ⅳ型が組合わさっていると考えられる）によっておこるもので、これを外因型とか、アトピー型と言う。もう一つは喘息を引き起こす外的な原因がよく分からず、精神的な原因や気道内の感染が原因ではないかと考えられるもので、これを内因型とか感染型という。
前者は小児発生型に多く、５才以下の子供に発症することが多い。またこの型は若く発症するほど遺伝的素因が大きいとされる。ほかのアレルギー性疾患を併発することも多い。多くは成人するまでになおる。アレルギーの抗原としてはダニやハウスダストが多い。
後者は４０才以上の成人に発症することが多い。
解説

· Ⅰ型アレルギー…生体が抗原に曝露されてIgEが産生され、肥満細胞や好塩基球の膜に付着する。再び同じ抗原が侵入してきたときにこれらの細胞で脱顆粒がおこり、ヒスタミンなどの化学伝達物質が放り出される。すると組織で反応がおき、気道粘膜の浮腫とか平滑筋の攣縮、粘液の増加がおき、気道が閉塞して喘息症状がおきる。
· 気管支喘息での気道狭窄は可逆的。
· 発作は季節の変わり目、とくに秋に多い。また１日の内では明け方に多い
· 自覚症状…呼吸困難（このため起座位）、呼気が延長。体温は上がらない。
· 聴診上ラ音。気管支呼吸音の呼気延長。呼吸音減弱時には症状増悪の場合あり。
· 痰は水様またはゼリー状。好酸球多い。Curschmannらせん体、Charcot－Leyden結晶がみられる。
· Ｘ線写真は発作時以外は正常。発作時、肺の過膨張。
· 発作時、FEV1.0％↓，VC↓，PaO2↓，PaCO2↓。発作が起こっていないときは変化無し。検査のためにAChやヒスタミンで症状を誘発させたりする。
· 免疫学的な異常…アトピー型で末梢血中の好酸球↑。IgEについて調べるため、RIST、RAST。
· 薬物療法…β2刺激薬（アドレナリン、イソプロテレノール）、キサンチン誘導体（アミノフィリン、有効血中濃度が狭いため使用時には注意）、吸入ステロイド、抗アレルギー剤。抗コリン剤。
· 発作重積時にはまずアミノフィリン静注、それでもだめならステロイド静注。水分補給のため点滴も。
