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抗HTLV－1抗体陽1生血清におけるIgMクラス抗体と
　　　　　　　　　　　　リウマチ因子の検討

山田 巌＊ 古調鮮支沙＊＊ 畑江　義郎＊＊＊

Studies　on　lgM　Class　Antibody　and　Rheumatoid　Factor　in

　　　　　Anti－HTLV一　1　Antibody　Positive　Samples

Iwao　Yamada，　Aisha　Gulixian，　Yoshiro　Sawae

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　SUMMARY
　　The　purpose　of　this　study　is　to　measure　anti－human　T－cell　lymphotropic　virus　type－1（anti一｝皿LV一一1）antibody

and　rheumatoid　factor，　and　amounts　of　immunoglobulin　and　2－mercaptoethanol　（2ME）　sensitive　anti－HTLV－I

antibody　in　the　anti一肌V・Iantibody　positive　samples．

　　As　the　results，the　following　findings　were　obtained．

1．　The　lmmunoglobulin　amounts　of　anti－HTLV一一　1　positive　sera　were　approximately　the　same　as　those　of　anti－

　　HTLV一　1　negative　sera．

2．　The　rheumatoid　factor　which　reacts　to　denatured　human　7　一globulin　was　48．590　in　anti－HTLV－1　antibody

　　positive　sera　and　4090　in　negative　sera．　On　the　other　hand，　the　rheumatoid　factor　which　reacts　to　denatured

　　rabbit　lgG　was　27．390　in　the　former　and　3．390　in　the　latter．Therefore，the　specific　rheumatic　factor　was　more

　　frequently　detected　in　anti－HTLV一　1　positive　sera．

3．　The　rate　of　lgM　class　antibody　in　anti－HTLV一　1　antibody　positive　sera　which　were　4　or　more　sensitive　to　2ME

　　was　84．590．

Key　Words：anti－human　T－cell　lymphotropic　virus　type・一1（anti－HTLV－1）　antibody，　rheumatoid　factor，　2－

　　　　　mercaptoethanol　（2ME）　sensitivitive　antibody

　　　　　　　　　はじめに

　1981年にHinumaら1）は，特異な病像を呈する疾

患としてわが国ではじめて確立された成人T細胞

性白血病（adult・T－cell・leukemia：AT：L）2）から分離さ

れた細胞株のMT－1細胞と反応する抗体がA皿患

者血清中に存在することを明らかにした。この抗

体は，1980年にRobert・Galloら3）が見出していた1

型ヒトT細胞性白血病ウイルス（human　T－cell　lym－

photropic　virus　type－1：HTLV－1）と反応する抗体
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であることから肌V－1抗体と命名され，血蔽

学的に，さらにはウイルス学的，細胞学的な面か

ら研究がなされてきた。

　今回，われわれは抗HTLV－1抗体検査に提出さ

れた抗HTLV－1抗体陽性と陰性の患者血清を用い

て，免疫グロブリンの定量とHTLV－1関連疾患に

関節障害を高率に合併するとの報告4）を踏まえて

リウマチ因子の測定を試み，さらに抗HTLV－1抗

体陽性血清における2一メルカプトエタノール

（2ME）感受性IgMクラス抗体の有無について検討

したので報告する。
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　　　　　　　実験対象と方法

実験対象

　福岡市内の検査センターに抗HTLV－1抗体検査

のため提出された63検体を用いた。

実験方法

　抗HTLV－1抗体測定法：ポリアミノ酸を粒子化

したものにH皿．V－1抗原を結合させた感作粒子

を，リン酸緩衝食塩液（PBS）でつくった検体血清

の倍数希釈列に加えて凝集の有無を判定する間接

凝集反応によるニューセロクリット⑪一抗H皿．V一　1

（PA法）（化血比論）と，スライドグラスにアセトン

固定したHTLV－1感染細胞にPBSで10倍に希釈

した患者血清51Leを反応させて，間接蛍光抗体法

により抗体の有無を判定するHTLV－1抗体検出用

IF試薬（IF法）（日本赤十字社製）を用いて測定し

た。前者では室温2時間静置後凝集の有無を判定

し，後者では一次反応（HTLV－1感染細胞と患者

血清の反応），二次反応（一次反応での抗原抗体複

合体とFITC標識抗ヒト血清の反応）とも370こ口30

分で行い，蛍光顕微鏡（200倍）で観察して判定した。

　免疫グロブリンの定量法：一元免疫拡散法によ

り血清中蛋白量を測定するN一イムノリング（日水

製薬製）を用いて，血清中のlgG，　IgM，　IgA量を

測定した。すなわち，ウエルに患者血清の原液を

5μ4加え，37℃で50時間以上反応後，沈降輪の直

径を測定し換算表より蛋白量を求めた。なお，基

準範囲はIgGが870～1700mg／dl，　IgMでは男性33～

190mg／dl，女性46～260mg／dl，　IgAでは110～410mg／

dlとして評価した5）。

　リウマチ因子検出法：スライドグラス上でラテ

ックス粒子に変性したヒトγ一グロブリンを吸着

させた試薬と，患者血清の原液を0．05ml混和して

1分後に凝集の有無を判定するRA77（栄研製）と，

ゼラチンを粒型化した担体に変性ウサギIgGを感

作したものを，検体血清の倍数希釈列に加えて室

温に3時間静置後，凝集の有無を判定する間接凝

集反応によるセロディア⑪一RA（富士レビオ製）を

用いて測定した。

　2ME処理法：抗HTLV－1抗体陽性血清0．1mlに，

0．2Mの2ME液（pH7．3のPBSに0．2Mの割合に2ME

を混和したもの）を0．1ml加えてよく混和後，370C

に2時間インキュベートしてIgMを分解した。6）

　　　　　　　　結　　果

1．抗HTLV－1抗体の陽性率（表1）

実験対象63検体のうち，33検体はPA法，　IF法

ともに陽性であり，30検体は陰性であった。

表1抗HTLV－1抗体の陽性率（63検体）

PA法 IF法 検体数（％）

＋　　一 十一 33（52．4）

R0（47．6）

2．抗HTLV－1抗体陽性，陰性血清の免疫グロブ

　　リン量（表2）

　IgGについてみてみると，抗HTLV－1抗体陽性

血清では1701mg／d1以上の高値ものが33検体中11

検体（33．3％）で，基準範囲内のものが22検体

（66．7％）に認められ，抗HTLV－1抗体陰性血清の

成績と差異は少なかったが，抗HTLV－1抗体陽性

血清の方がむしろやや高値であった。

　IgMについてみてみると，261mg／dl以上の高値

のものは滋雨V－1抗体陽性血清では7検体（21．2

％）で，抗HTLV－1抗体陰性血清でも6検体（20％）

で，いずれも女性由来の検体であった。基準範囲

内のものも前者が26検体（78．8％），後者が24検体

（80％）と同様の成績であった。

　IgAについてみると，抗HTLV－1抗体陽性血清

では100％に，陰性血清でも28検体（93．3％）のもの

表2　抗HTLV－1抗体陽性血清と陰性血清の免疫グロブ

　　リンの定量値

免疫グロブリン 抗HTLV－1 抗HTLV－1
（mgldl） 陽性33検体 陰性30検体

IgG 869≧ 0 0

870－1700 22（66．7％） 21（70．0％）

1701≦ 11（33．3％） 9（30．0％）

Mean±SD 1469．73±117．98 1438。69±llO．56

IgM 32≧ 0 0

33～260 26（78．8％） 24（80．0％）

261≦ 7（21．2％） 6（20．0％）

Mean±SD 201．40±23．33 198．19±26．52

夏gA 109≧ 0 0

110～410 33（100％） 28（93．3％）

411≦ 0 2（6．7％）

Mean±SD 262．20±16．22 247．0±22．52
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が基準範囲内にあったが，抗HTLV－1抗体陽性血

清の方がやや高値であった。

　なお，いずれの免疫グロブリンにも基準範囲以

下の低値のものは認められなかった。

3．抗HTLV－1抗体陽性，陰性血清のリウマチ因

　　子陽性率（表3）

　RA77による変性ヒトγ一グロブリンと反応する

リウマチ因子は，抗HTLV－1抗体陽性血清の33検

体中16検体（48．5％）に，陰性血清の30検体中12検

体（40％）に検出され，両者に明らかな有意差は認

められなかった。

表3　抗HTLV－1抗体陽性血清と陰性血清のリウマチ因子検出率

検査方法 陽性血清（％） 陰性血清（％）

RA77（＋）セロディアーRA（＋）

qA77（＋）セロディアーRA（一）

qA77（一）セロディアーRA（一）

；1：1：；：コ（1648．5）17（51．5） 1113：：；；コ（1240．0）18（60．0）

計 33（100） 30（100）

　一方，セロディアーRAによる変性ウサギIgGと

反応するリウマチ因子は，抗HTLV－1抗体陽性血

清では9検体（27．3％）に対して，抗HTLV－1抗体陰

性血清では1検体（3．3％）にすぎず，両者の間に明

らかな有意差が認められた（P＜0．01）。すなわち，

抗HTLV－1抗体陽性例では変性ヒトγ一グロブリ

ンと反応するリウマチ因子が半数に認められ，さ

らに，慢性関節リウマチに特異的ともいえるリウ
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図1抗HTLV－1抗体陽性血清における2一メルカプトエ
　　タノール感受性IgMクラス抗体について

マチ因子がその半数を占めており，抗HTLV－1抗

体陰性血清とは明らかに差異が認められた。

4．抗HTLV－1抗体陽性血清（26検体）のIgMクラ

　　ス抗体

　2MEで処理した血清の抗HTLV－1抗体価と，処

理前の抗体価をPA法により測定した。ここでは，

（2ME処理前の抗体価／2ME処理後の抗体価）から

求あた指数を2ME感受性指数とし，4以上をIgM

クラス抗体が有意に多いと認められたものとして

評価した。

　なお，未処理血清についてはIF法の二次抗体と

　　して蛍光色素を標識した抗ヒトIgM血清を用

　　いた成績では10倍希釈まで陽性であったが，

　　2ME処理により陰性化し，同時にリウマチ因

　　子も陰性化していた。

　　　図1に示したように，感受性指数4以上の

　　ものが26検体中22検体（84．6％）に認められ，

　　抗HTLV－1抗体価256倍以上のものでは22検

体中19検体（86．4％）が感受性指数4以上で，しか

も感受性指数8以上のものが10検体（52．7％）と過

半数を占あた。しかし，2ME感受性抗体は，抗体

価の大きさと平行しなかった。また，2ME感受性

指数8以上のものについてみると，表4に示した

ように，変性ヒトγ一グロブリンと反応するリウマ

チ因子がすべて陽性で，その中の6回忌（60％）は

変性ウサギIgGと反応するものであった。

表42ME感受性指数8以上（10検体）のリウマチ因子

検査法
i抗原）

　　　RA77
iヒトγ一グロブリン） 計

十 一

十 6（60％） 0 6（60％）断雲ディアーRA

iウサ判gG） 一 4（40％） 0 4（40％）

計 10（100％） 0 10（100％）

　　　　　　　　　考　　察

　抗HTLV－1抗体は，　ATLやHTLV－1関連ミエ

ロパティ（HTLV－Iassociated　myelopathy：HAM）お

よびキャリアなどに認められる。同時に抗HTLV－

1抗体離都肌V一　1ウイルスを有しているこ

とが明らかになった7・8）。そこで，抗H皿，V－1抗体

検査はスクリーニング検査として必要不可欠なも

のとなっている。
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　今回，われわれは抗HTLV－1抗体陽性血清33検

体と陰性血清30検体を用い，免疫グロブリンの定

量とリウマチ因子の有無および抗HTLV－1抗体陽

性血清の2ME感受性抗体について検討した。

　免疫グロブリンの定量は，液性の生体防御機能

の指標として測定されるが，抗HTLV一　1抗体陽性

血清と陰性血清の測定値は基準範囲内のものが

70～80％を占め，基準範囲以上のものが20～30％

で，両者間に殆んど差異はなかったが，Mean値で

みる限り，いずれの免疫グロブリン量も抗HTLV－

1抗体陽性例が高値であった。一方，いずれの免

疫グロブリンでも基準範囲より低値のものは認め

られなかった。単に抗HTLV－1抗体陽性血清とい

うだけでは免疫グロブリン量に変化は認められ

ず，後天性免疫不全症候群のような免疫不全に至

るようなT細胞の変化は進行していないといえ

る。田口9）や高月tO）も抗HTLV－1抗体陽性の疾患

で免疫グロブリンはほぼ基準範囲内にあったと述

べている。

　血清中のIgMクラス抗体の代表的なものとして

リウマチ因子がある。1989年にKitajimaら4）は

HAM患者に関節障害を高率に合併することを認

め，その後，滑膜細胞よりHTLV－1のプロウイル

スを証明した11）。今回，われわれはこれを踏まえ

て抗HTLV－1抗体陽性血清と陰性血清のリウマチ

因子検出を試みた。その結果，変性ヒトγ一グロブ

リンと反応するリウマチ因子は陽性血清で

48．5％，陰性血清で40％の検出率であり，両者間に

有意差は認められなかった。しかし，変性ウサギ

IgGと反応する特異的リウマチ因子についてをみ

ると，抗HTLV－1抗体陽性血清では27．3％の検出

率であったのに対して，陰性血清では3．3％で明ら

かに差異が認められた。抗HTLV－1抗体陽性患者

では滑膜細胞でのプロウイルスの増殖に伴って生

じる変化により，慢性関節リウマチに特異的なリ

ウマチ因子が産生されて関節障害をきたしやすい

のかも知れない。

　つぎに，2ME処理によりIgMクラス抗体を分解

したときの抗体価の変動をみた。抗HTLV－1抗体

陽性血清では感受性指数4以上のものが84．6％と

高頻度に認められ，しかも抗HTLV－1抗体価が

256倍以上のものでは感受性指数が8’・32の範囲に

広がり，IgMクラス抗体の増加していることがわ

かった（P＜0．01）。このIgMクラス抗体の検出率に

ついて，ATLでは20～26．3％であり，　HAMでは

85・一1009・との報告があり12’　13’　14），今回，われわれが

用いた検体の成績は感受性指数4以上のIgMクラ

スのものが84．6％で，しかも多くの検体でリウマ

チ因子が認められていることから，HAMの合併

してくる確立が高いともいえる。さらに西村ら15），

上平ら16）によれば，IgMクラス抗体は抗HTLV－1

抗体が高力価のもので出現率が高くなると述べて

いるが，われわれの成績では必ずしも一致しない

ものであった。

　一般に，感染症においてはIgMクラス抗体が早

期に出現し，IgGクラスが高くて，長く持続する

といわれているが，HTLV－1感染においては持続

感染のためかIgMクラス抗体が多く，しかもリウ

マチ因子を伴うものが多いようである。この現象

を如何に理解するか，さらに詳細な解析が必要で

あると思われる。

　　　　　　　　結　　語

　抗HTLV－1抗体陽性血清33検体と陰性血清30

検体を用いて，免疫グロブリンの定量とリウマチ

因子の有無を，そして，抗HTLV－1抗体陽性血清

の2ME感受性抗体の測定を試み，つぎのような成

績を得た。

1。免疫グロブリン量は抗HTLV－1抗体陽性血清

と陰性血清との間で著明な差異はみられず，しか

も基準範囲以下の低値のものは全く認められなか

った。

2．変性ヒトγ一グロブリンと反応するリウマチ

因子は，抗HTLV－1抗体陽性血清の48．5％，陰性

．血清では40％と陽性率にあまり差異がみられなか

ったが，変性ウサギIgGと反応する特異的リウマ

チ因子は前者が27．3％，後者が3．3％と明らかな差

異が認められた。

3．抗HTLV－1抗体陽性血清中のIgMクラス抗体

は，2ME感受性指数4以上のものが84．6％と高率

に認められ，しかも，PA法の抗体価が256倍以上

のものでは感受性指数8以上のものが過半数を占
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あ，同時にリウマチ因子も陽性であった。
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