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緒 一言

食物および環境アレルギーの発症にはI型アレルギー

が大きな役割を演じるが，その発症の出発段階はアレ

ルゲン特異的 IgEの誘導である (Metcalfe，1991). 

アレルゲン特異的 IgEは肥満細胞上の高親和性 IgE

受容体に結合し，さらにアレルゲン物質により架橋さ

れるとヒスタミンやロイコトリエンなどのケミカルメ

デイエーターが放出され，アレルギ一発症に至る.一

方，腸管免疫系で生産される IgAはアレルゲンと結

合してアレルゲンの吸収を阻害することにより，血清

中の主要抗体である IgGはIgEとの競合を通じて I

型アレルギ一応答を抑制する(山田ら， 1995b).食

品中にはこれらのアレルギ一反応を促進あるいは抑制

する因子が存在しており，これらのアレルギー調節因

子の複雑な相互作用によりアレルギーの発症が調節さ

れている(山田ら， 1995， 1997). 

アレルギー促進活性は，胆汁酸 (Limet al.， 

1994)や不飽和脂肪酸 (Yamadaet αl.， 1996a) 

などの脂質成分に見出されており，高脂肪食の摂取が

アレルギ一応答を高める可能性がある(山田ら， 1997). 

これらの脂質成分はラットリンパ球の IgE産生を促

進し， IgAやIgGの産生を抑制することによりアレ

ルギ一反応を促進するが，不飽和脂肪酸の IgE産生

促進効果の発現は脂溶性抗酸化剤である αートコフエ

ロールの共存により抑制されることから，脂質過酸化

物の生成がIgE産生の促進に寄与していると考えら

れる (Yamadaet al.， 1996a).また，天然抗酸化

成分の一つである茶ポリフェノール，とくにヱピガロ

カテキンガレート (EGCg)は， 1mM前後の高濃度

では IgE産生を促進するが， O.lmM以下では IgE

産生抑制作用を示し，抗アレルギー的に働くと考えら

れている (Yamadaet αl.， 1997).さらに，ニラ科

野菜の抽出液中には IgA産生を促進し， IgE産生を

抑制する抗アレルギ一成分か存在することが示唆され

ている (Kakuet αl.， 1997). 

これら抗体産生調節因子に加え，茶ポリフェノール

をはじめとする種々のフェノール性成分や二重結合数

，3個以上の高度不飽和脂肪酸がラット腹腔肥満細胞の

ケミカルメデイエーター放出抑制Jを通じて抗アレルギ一

作用を示すことが報告されている (Matsuoet al.， 

1996， 1997; Yamada et αl.， 1996b).なかでも，ド

コサヘキサエン酸 (DHA)はラット肥満細胞のLTB4

放出を強く阻害することから，抗アレルギ一因子とし

て有望視されているが (Yamadaet al.， 1996b)，脂

質過酸化に伴う IgE産生促進効呆も強く (Yamada 

et αl.， 1996a)，生体内でいずれの効果が発現するか

について検討する必要がある.そこで，ニワトリに
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DHAを含む餌を投与して調製された DHA強化卵の

卵黄粉末をラットに摂食させ，抗体産生系に及ぼす影

響について検討した.また，健康志向卵の一つである

ヨード卵が抗アレルギー効果を有することが報告され

ているので(磯野ら， 1991)，ヨード卵より調製した

卵黄粉末の抗体産生調節機能についても検討した.

材料および方法

通常卵およびDHA強化卵の卵黄粉末は全農より，

ヨード卵の卵黄粉末は日本農産工業(株)より，大豆

油は不二製油(株)より供給されたものを用いた.卵

黄粉末および大豆油の脂肪酸組成は Ikedaらの方法

(Ikeda et al.， 1989)により測定した. ウシ胎児血

清 (FBS)はInt巴rgen社より購入した.

実験動物には4週齢の Sprague-Da w ley雄ラット

(セアック吉富)を用い， 3日間の予備飼育後4群に

分け(各群5匹)，以下の組成の食餌を 3週間自由摂

食させた.対照群には20%カゼイン食を与え，卵黄粉

末投与量は飼料の10%とし，卵黄粉末より供給される

タンパク量をカゼイン投与量から差しヲ|いてタンパク

量を20%に揃えた.同様に脂質投与量は大豆泊と卵黄

粉末由来の油を合計して 7%とした.その他の食餌成

分投与量(%)は，コンスターチ40，糊化コーンスター

チ13.2，烹糖10，セルロース 5，ミネラル混合物3.5，

ビタミン混合物l.O，Lーシスチン0.3，コリン酒石酸塩

0.~~5 ， tertブチルヒドロキノン0.0014どした.

摂食開始後7，14日目に尾部より採血し，血清中の

総抗体濃度およびオボ、アルブミンもしくはカゼイン特

異的抗体濃度を Limらの方法 (Limet αl.， 1994) 

に従い，酵素抗体法にて測定した.血清中の脂質過酸

化物濃度はチオパルピツール酸法に従い，市販の測定

キット(テストワコー，和光純薬)を用いて定量した.

飼育終了後，牌臓および腸間膜リンパ節 (MLN)

から Limらの方法 (Limet αl.， 1994)に従いリン

パ球を分離し，そのT細胞組成をサイトフルオロメー

ター (EPICSPROFILE II)を用いて Osadaらの

方法 (Osadaet al.， 1995)に従い測定した. また，

これらリンパ球を10%FBS 添加 RPMI1640培地中

で4時間 OgE測定用)もしくは72時間 OgA，IgG 

およびIgM測定用)培養し，培養上清中の抗体濃度

を酵素抗体法を用いて測定した.

実験結果の統計処理は Duncanの方法 (Duncan，

1955)により行なった.

結果および考察

1 )血中脂質過酸化物濃度に及ぼす影響

脂質過酸化物の生成はラットリンパ球の IgE産生

の促進およびIgAや IgG産生の抑制を通じて I型ア

レルギーを促進する可能性がある (Yamadaet αl. ， 

1996a).そこで，卵黄粉末摂食ラット血清中の脂質

過酸化物濃度を測定し，生体内での過酸化の程度を比

較した (Table1).カゼイン群では飼育期間中に

TBA値が増加する傾向が認められたが，卵黄粉末投

与群では TBA値の上昇が抑制された.しかし，その

差は有意なものではなかった.DHA強化卵の卵黄粉

末の脂肪酸組成はパルミチン酸27%，ステアリン酸9

%，オレイン酸40%，リノール酸15%，アラキドン酸

l.5%， DHA3.1 %であり，通常卵およびヨード卵で

はDHA含量がそれぞれ2.7およびT4%と低い以外は

同様な脂肪酸組成を与えた.一方，食餌脂肪として用

いた大豆油の脂肪酸組成はパルミチン酸11%，ステア

リン酸3%，オレイン酸20%，リノール酸55%， αー

リノレン9.5%であり，二重結合数2個以上の多価不

飽和脂肪酸の割合は卵黄粉末では20%前後にすぎない

が，大豆油では84%に達する.この多価不飽和脂肪酸

の含量の遠いが血清脂質の TBA値の違いをもたらし

た可能性がある.

Table 1 Effect of egg yolk powder feeding on serum TBARS level 
of Sprague-Dawley rats 

Group Serum TBA value (nmol MDA/ml) 

Day 0 Day 7 Day 14 Day 21 

Casein 1.19:::tO.08 l.72:::tO.35 l. 56:::t 0.27 l.87:::t0.30 
Normal 1.l9:::tO.08 1. 24:::t 0.23 1.38:::tO.09 1.40:::tO.15 
Iodine 1.19士0.08 1.32:::tO.ll 1.43:::tO.16 1.39:::tO.29 
DHA-enriched 1.19:::tO.08 1.28:::tO.16 1.08:::tO.16 1.18土0.09

Data are means :::t SE (nニ 5).
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Table 2 Effect of egg yolk powder feeding on serum immunoglobulin level 

of Sprague-Dawley rats. 

Group Day IgA (μg/ml) IgE (ng/ml) IgG (mg/ml) IgM (μg/ml) 

。 77::!: 16 143::!:: 12 9.5::!::3.7 300::!::47 

Casein 7 105士25 90::!::11 31.1士9.6 298士45
Normal 7 152::!::21 121土19 25.9土4.5 530::!::96 
Iodine 7 118::!::10 97士9 73. l::!:: 29.4 462::!::85 
D HA -enriched 7 93::!::8 113::!: 19 61.7::!:19.0 38l::!::50 

Casein 14 133士17 122::!::5 38.5士1.9 441::!::46 
Normal 14 131::!:: 12 110::!::6 45.2::!::11.6 687土121
Iodine 14 125::!:: 13 13l::!::14 45.l::!::13.2 538::!::37 
DHA-enriched 14 99士8 117士3 70.0土29.0 387::!:66 

Casein 21 107::!: 15 103::!::4 77.5::!::24.5a 627::!: 113a 

Normal 21 118::!::12 96::!::3 29.7::!::4.3b 576::!::72a 

Iodine 21 9l::!::14 88::!::8 7.4::!::1.4b 324土43b

DHA-enriched 21 93士11 113::!::9 45.4::!:: 19.6ab 271 ::!::19b 

Data are means ::!:: SE (n=5) and values without a common superscript letter are sig-
nificantly different at p<0.05. 

Table 3 Effect of egg yolk powd巴rfeeding on ovalbumin-specific serum 
immunoglobulin level of Sprague-Dawley rats 

Group Day IgA (ng/ml) IgE (ng/ml) IgG (ng/ml) IgM (ng/ml) 

。 2. 32::!::O.34 27. l::!:: 1.8 88.5::!:: 10.9 245::!::55 

Casein 7 1.04::!::0.20 22.3::!::2.1a 62.4土5.5 274::!::37a 

Normal 7 1.23::!::0.28 30.6::!::2.5b 63.l::!::5.8 168::!::34ab 

Iodine 7 2.42土0.72 38.6::!::2.5' 84.7士14.6 193::!::45ab 

DHA-enriched 7 1.13::!::0.25 28.l::!:: 1.8ab 78.3::!::5.1 133::!: 18b 

Casein 14 4.89::!::1.27 28.9::!:: 1.9 68.2土15.3 343::!: 107 

Normal 14 2.72土0.57 25.0::!::0.8 77.l::!::9.2 238::!::31 

Iodine 14 2.9l::!::1.08 25.2::!::2.3 71.3::!:12.8 219士46

DHA-enriched 14 5.09::!::0.49 28.2::!::3.4 77. l::!:: 12.8 214::!::71 

Casein 21 1.92::!::0.25 19.8士1.5a 65.0::!:: 12.6ab 355::!::97a 

Normal 21 1.93::!::0.65 32.6::!::4.4b 88.5::!::9.0a 423::!::40a 

Iodine 21 3.11::!::1.10 20.8士0.7a 63.1::!:: 13ab 268士48ab

DHA同enriched 21 2.9l::!::0.57 20.6::!::1.9a 39.5::!::7.9b 135::!:: 15b 

Data are means ::!:: SE (n=5) and values without a common superscript letter are sig-
nificantly different at p<0.05. 

2 )ラット血清抗体レベルに及ぼす影響

Table 2に血清中の各種抗体濃度の経時的変化を

示した.IgA濃度は摂食期間中に上昇する傾向を示

し，カゼイン群では14日目に，通常卵群では7日目に，

ヨード卵群では14日目に最大値を与えた. しかし，

DHA強化卵群では IgA濃度の上昇は認められなかっ

た.IgE濃度は摂食開始後減少する傾向が認められた

が，食餌による違いは認められなかった. IgG 濃度

は摂食期間中に顕著に増加したが，カゼイン群では摂

食期間とともに増加したのに対し，通常卵および

DHA強化卵群では14日目に，ヨード卵群では7日目

に最大値を与えた後. 21日目には減少した. IgG 濃

度の上昇効果は通常卵群よりヨード卵およびDHA

強化卵群で高い傾向が認められたが.21日目の減少は
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Table 4 Effect of egg yolk powder feeding on casein-specific serum immunoglobulin 
level of Sprague-Dawley rats. 

Group Day IgA (ng/ml) IgE (ng/ml) IgG (ng/ml) IgM (ng/ml) 

。 1.13::!::0.13 24.8::!:: 1.9 155::!::25 230::!::40 

Casein 7 。 27.4::!::3.8 113::!::1O 110::!::20 
Normal 7 。 29.2土4.4 119::!::15 110::!::20 
Iodine 7 。 27.8土2.7 141土16 97::!::17 
DHA-enriched 7 。 27.8::!::2.7 141::!:: 16 97::!::17 

Casein 14 0" 30.3土0.2 110::!::11 47::!::16" 
Normal 14 1.26::!::0.26b 30.3::!::3.2 141::!:: 21 14l:t19b 

Iodine 14 0" 28.3土3.6 14l::!: 23 199::!:: 15b 

DHA-enriched 14 2.05::!::0.20' 30.3::!::2.7 146::!:: 17 190土28b

Casein 21 。 22.3::!::0.2" 83::!::5 185::!::54"b 

Normal 21 。 26.1::!::1.2b 107::!:: 10 230::!:: 19" 
Iodine 21 1.26::!::0.22 23.9::!::0.4"b 115::!:: 13 236::!::12" 
DHA-enriched 21 。 26.8::!::1.4b 89::!::12 106::!::20b 

Data are means ::!:: SE (n=5) and values without a common superscript letter are sig 
nificantly different at p<0.05. 

ヨード卵群で最も顕著であり.DHA強化卵群で最も

緩やかであった.血清IgM濃度もカゼイン群では経

時的に増加したのに対し，卵黄粉末投与群では14日B

に最大値を与えた後.21日目に低下する傾向が認めら

れた.IgM濃度の上昇効果は DHA強化卵群で最も

弱いものであった.これらの結果は卵黄粉末の摂食が

抗体産生系になんらかの影響を及ぼすことを示してい

る.

Table 3は血清中のオボアルブミン特異的抗体の

定量結果を示している.実験に用いたラットは摂食開

始時点でオボアルブミン特異的IgA.IgE. IgGおよ

びIgMのすべてを発現しているが， これは離乳後卵

タンパク質を含む食餌で飼育されていたことによるも

のである.オボアルブミン特異的抗体濃度は総抗体濃

度と比較すると経時的変化が少なく，食餌による影響

も小さなものであった. Table 4に示したカゼイン

特異的抗体濃度においても同様な結果が得られた.た

だし，カゼイン特異的IgA濃度は全般的に低く， し

ばしば検出不能となった.その他の抗体種においては，

カゼイン特異的抗体は摂食開始時より検出され，離乳

後の食餌に乳タンパク質も含まれていたことが明らか

である.カゼイン特異的 IgE濃度においては，経時

的変化および食餌による華劣警はほとんと認められなかっ

た.カゼイン特異的IgGおよびIgM濃度においては，

かなりの経時的変化が認められたが，食餌成分による

影響はほとんど認められなかった.

3 )牌臓および腸間膜リンパ節リンパ球の抗体産生

能に及ぼす影響

Table 5にラットリンパ球の T細胞集団解析結果

を示した.CD4陽性細胞はヘルパー T細胞を含み，

抗体産生を促進する.一方.CD8陽性細胞はサプレツ

サ-T細胞を含み，抗体産生を抑制する. したがっ

て.CD4陽性細胞と CD8陽性細胞の比が高い場合，

抗体産生系が活性化されていると考えられている.全

身免疫系に属する牌臓リンパ球においては，通常卵群

でCD4陽性細胞の割合が高い傾向が認められたが，

有意差はなかった.CD8陽性細胞の割合はカゼイン

群と比べ，通常卵群で高く，ヨード卵およびDHA強

化卵群で低い傾向が認められた.その結果. CD4+ / 

CD8+比はヨード卵およびDHA強化卵群で有意に

高いという結果が得られた.腸管免疫系に属し. IgA 

の産生を通じて生体防御に重要な役割を演じている

MLNリンパ球では，通常卵群で CD4陽性細胞の割

合が若干高く，ヨード卵および DHA強化卵群で有

意に低い結果が得られ，牌臓リンパ球とは異なる傾向

が認められた.CD8陽性細胞においては，牌臓リン

パ球と同様に通常卵群で高く，ヨード卵およびDHA

強化卵群で低い傾向が見られた. CD4十/CD8+比に

おいては，有意な差は認められなかった.以上の結果

は，卵黄粉末の摂食が牌臓およびMLNのリンパ球

のT細胞組成になんらかの影響を及ぼすことを示し

ている.
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Table 5 Effect of egg yolk powder feeding on T cell population of spleen 
and mesenteric lymph node lymphocytes of Sprague-Dawley rats. 

Group CD4+ (%) CD8+ (%) CD4+ ICD8+ 

Spleen 

Casein 42.7::!::1.1 18.8:1: 1.6"b 2.35:1:0.11" 
Normal 45.1:1:0.7 21.5:1: 1.4" 2.13土0.06"
Iodine 43. 7::!:: 2.9 15.5:1:0.7b 2.81:1:0.04b 

DHA-enriched 44.9:1: 1.6 16.1:!:1.7b 2.90:1:0.W 

MLN 
Casein 52.1:1:2.3" 16. 7::!:: 0.3" 3.11:1:0.12 
Normal 54.1:1:2.0" 18.2:1:0.7" 2.98:1:0.12 
lodine 44.5:!: 1.9b 14.2:1:0.8b 3.20:!:0.30 
DHA-enriched 46.9:1:2.0b' 14.7:1:0.8b' 3.22:1:0.17 

Data are means :1: SE (n=5) and values without a common superscript 
letter ar巴 significantlydifferent at p<0.05. 

Table 6 Effect of egg yolk powder feeding on immunoglobulin productivity of spleen 
and mes巴ntericlymph node lymphocytes of Sprague-Dawley rats. 

Group IgA (ng/mll IgE (ng/mll IgG (ng/mll IgM (ng/mll 

Spleen 
Casein 。 1.98:1:0.21 18.0:1:0.6" 64土1"
Normal 。 2.08:1:0.27 19.8土0.3b 85:1:1b 

Iodine 。 1.94士0.30 26.8:1:0.5' 125:1:3' 
DHA-enriched 。 1.61:1:0.24 21.8:1:0.6' 85:1:2b 

MLN 
Casein 4.02:1: 1.00 2.20土0.29 16.5士0.4" 15.0士0.4"
Normal 4.92:1:0.76 2.57::!::0.28 17.3:1:0.3" 21.4:1:0.8b 

Iodine 3.50:1:0.25 3.01:1:0.30 17. 7::!:: 0.4" 20.4:1:0.5b 

DHA-enriched 4.54:1: 1.18 2.86:!:0.33 19.3:1:0.4b 32.5:1: 1.3' 

Data are means土 SE(n=5) and values without a common superscript letter are sig-
nificantly different at p<0.05. 
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Table 6はリンパ球の抗体産生能に及ぼす影響を

示している.ラットリンパ球培養上清中の IgE濃度

は4もしくは6時間以内に最高値を与えることから

(Lim et al.， 1994; Yamada et α1.， 1996a)， IgE 

i農度の測定には4時間培養上清を用い，その他の抗体

濃度は72時間培養上i青を用いて抗体濃度を測定した.

牌臓リンパ球は IgA産生能が低く，本実験では培養

上清中に IgAは検出されなかった. IgE産生能は

DHA強化卵群で低い傾向が認められたが，有意差は

認められなかった.IgGおよびIgM産生能は卵黄粉

末摂食群で有意に高く， IgM産生能についてはヨー

ド卵群で顕著に高い結果が得られた.MLNリンパ球

では，カゼイン群に比べ通常卵およびDHA強化卵

群でIgA産生能が高く，ヨード卵群で低い傾向が認

められたが，有意な差ではなかった.IgE産生能は卵

黄粉末投与群で高い値が得られたが，有意差は認めら

れなかった.IgG産生能は卵黄粉末投与群で増加す

る傾向を示し， DHA強化卵群で有意に高い値が得ら

れた.IgM産生能においても，卵黄粉末群で有意に

高い値が得られ， DHA強化卵群で最も高い活性が得

られた.

食品中には種々の抗体産生調節因子が存在しており，

リンパ球の抗体産生をクラス特異的に調節している

(山田， 1995a).胆汁酸，不飽和脂肪酸および過酸化

水素は IgE産生を促進し，その他の抗体の産生を抑制

する (Limet αl.， 1994; Yamada et αl.， 1996a). 
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合成色素のなかでは，ハロゲン原子を有するキサンテ

ン色素がIgE産生を特異的に促進し，なかでもローズ

ベンガルが強いIgE産生促進効果を示す (Kuramoto

et α1.， 1996). これらの成分は I型アレルギーに対

して促進的に働くと考えられるが，茶ポリフェノール

の主要成分である EGCgはIgA産生の促進および

IgE産生の抑制を通じて I型アレルギーに対して抑制

的に作用する (Yamadaet α1.， 1997). しかしなが

ら，これら細胞実験で得られた結呆が必ずしも生体レ

ベルで発現するとは限らず，実験動物を用いた摂食試

験により効能を確認する必要がある.

今回用いた健康志向卵のなかでは，ヨード卵および

DHA強化卵は牌臓リンパ球の IgG産生能を上昇さ

せ，ヨード卵は IgM産生能を強く活性化した.一方，

腸管免疫系に属する MLNリンパ球の IgA産生能に

は見るべき効果を示さず， IgG産生能については

DHA強化卵で有意な増強が認められたにとどまった

が， IgM産生能においては通常卵を含め，すべての

卵黄粉末投与群で有意な増強が認められた.しかしな

がら， IgE産生能についてはいずれのリンパ球におい

ても見るべき効果は認められなかった.これらの結果

は，これら健康志向卵の卵黄粉末の免疫調節機能のな

かでは IgGおよびIgM産生の活性化を通じた免疫増

強作用が重要な意義を有することを示唆する.

要 約

DHA強化卵およびヨード卵の抗アレルギ一作用の

有無を明らかにするため，これらの健康志向卵の卵黄

粉末を10%レベルでSprague-Da w leyラットに摂食

させ，血中抗体レベルおよびリンパ球の抗体産生能に

及ぼす影響を検討した. ヨード卵あるいは DHA強

化卵投与ラットでは牌臓リンパ球の IgG産生能が上

昇し，ヨード卵摂食により IgM産生が強く活性化さ

れた.腸間膜リンパ節リンパ球の IgG産生能につい

ては DHA強化卵で有意な増強が認められたにとど

まったが， IgM産生能においては通常卵を含め，す

べての卵黄粉末投与群で有意な増強が認められた.し

かしながら， IgE産生能についてはいずれのリンパ球

においても見るべき効果は認められなかった.これら

の結果は，これら健康志向卵の卵黄粉末の免疫調節機

能のなかでは IgGおよびIgM産生の活性化を通じた

免疫増強作用が重要な意義を有することを示唆する.
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Summary 

To clarify whether DHA-enriched or iodine egg has anti-allergic effect or not， 

Sprague-Dawley rat were fed with egg yolk powder of these health orient巴deggs at the 

10% level and the effects on serum immunoglobulin level and immunoglobulin productiv-

ity of lymphocytes were examined. Feeding of iodine or DHA-enriched egg powder in 

creased IgG productivity of spleen lymphocyte and iodine egg powder feeding strongly 

activated IgM production of the lymphocyte. In mesenteric lymph nod巴 lymphocytes，

significant enhancement of IgG productivity was observed only in DHA-enriched group， 

while IgM productivity significantly enhanced in all egg yolk fed groups including nor-

mal egg. On the other hand， there was no remarkable effect on IgE productivity in both 

lymphocytes. These results suggest that immunostimulatory effect via activation of IgG 

and IgM production has important meaning in these egg yolk powder of health oriented 

eggs. 


