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Serum levelsofantibodiesagainstpertussislymphocytosispromotingfactor(LPF)and

filamentoushemagglutinin(F-HA)valueweremeasuredonhealthychildrenandthechildren

sufferingfrom idiopathicnephroticsyndrome(INS)andmalignancy. Correlationbetween

old(inactivated)andnew(acellular,compon.ent)pertussisvaccinationandchnicalprocesses

wereexaminedin relationtothetimeelapsedaftervaccination.

Regardlessofage,healthyChildrenshowedsu鮎ientlevelofantipertussisF-HA and

LPF levelsnecessary forprotecting theinfection againstBordetella pertussis. Onthe

contrary,Childrensufferingfrom INSormalignancyshowedinsufncientlevelofantiFIHA

andLPFnecessaryforpreventingtheinfectionagainstBordetellapertussis,irrespectiveof

the di打erencebetweennew vaccination and theold. SuchtendencywasConspicuously
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高野他: 健常児および悪性腫軌 特発性ネフローゼ症候群患児に
おける百日咳LPF,F-HA抗体価の経時変化について

は じ め に

本研究は昭和59年から61年度にわたり,厚生省予防接

種副反応研究班のもとで行われた予防接種副反応の軽減

化と後遺症患者の社会復帰に関する研究 (現行予防接種

の評価に関する研究:班長 平山宗宏,木村三生夫教授)

としておこなわれた.

研 究 目 的

百日咳に対する免疫を的確に評価するためには,白血

球増多因子 (LymphocytosisPromotingFactor:

LPF)ならびに繊維状赤血球#集素 (Filamentous

Hemagglutinin:F-HA)に対する抗体価の測定が望

まれる1)2).特に1981年秋から導入された沈降精製百日

咳,ジフテリア,破傷風三種混合ワクチン (新三混ワク

チン3)) の効果の評価については.本ワクチン中にふく

まれる LPFならびに F-HA抗原に対する抗体価の

測定が必須である.

一方,悪性腫療患児,特発性ネフローゼ症候群 (Idi-

opathicnephrotiesyndrome:INS)患児など強力

な免疫抑制治療による続発性の免疫不全を来す疾患では,

細菌,ウイルスに対する易感染性や重篤化が認められ,

これら患児を管理する際には種々の微生物に対する抗体

保有率を検索する必要がある.

百日咳,ジフテリア,破傷風の三種混合ワクチンの接

種は生後3か月から48か月の間に施行され基礎免疫を獲

得後1年から1年半後に再接種をするが,百日咳の受動

免疫はこの時点でほぼ終生免疫を獲得するため,感染の

危険が無くなるとされている.

私達は受動免疫が完成している健常児と続発性免疫不

全が考えられる悪性腫虜,INS患児 (初発時三混接種

済み)の百日咳抗体価保有につき①接種された三混ワク

チンの新旧,②臨床経過の差異の点から検討し,さらに

続発性免疫不全状態が考えられる症例については1-2

年後に再検査を行い保有抗体価がいかなる変動を示すかに

ついても検討した.

対象および方法

初発時すでに三混ワクチン接種歴のあったlNS患児18名

(5歳から19歳.男児13名.女児5名)および白血病を中心

とした悪性腫癌児13名 (5歳から16歳,男児6名,女児7名)

を対象とし.昭和59年4月から昭和62年2月のあいだに

1年以上の期間をおきペ7-で百日咳 LPF,F-HA抗

体価を測定した.なお対象とした INS患児および悪性
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腫虜患児は,抗体価を測定した時点においてほ全例が寛

解状態にあった.ワクチンの新旧は1回でも新三混ワク

チンを接種した例は新三混ワクチン接種例と判定した.

正常対照群は6歳から15歳 (平均11.8歳)の健常児

(男児50名,女児50名)につき同様に検索を行った.

LPF,F-HA抗体価の測定は,精製 LPF,F-HA

抗原,ALP標識抗 ヒトIgG 抗体を用 いて Micro

ELISA 法により測定 した.Reference抗体は,予研

佐藤勇治氏から分与されたヒト-3抗 LPF価 200ELL
SAu/ml,抗 F-HA価 650ELISAu/mlを使用し

た .

結 果

1)健常児におけるLPF,F-HA抗体価 (表1,

図1)

健常児における LPF抗体価は,10.2±18.5ELISA

u/ml(平均±lS.D.)F-HA 抗体価は 55.4±90.5

ELISAu/mlを示した.両抗体価の間には r-0.48と

青意の (_P〈O.001)相関がみられた.

なお6歳児と7歳児の一部が新三混ワクチン接種例で,

他は不活化百日咳死菌体ワクチン (旧三混ワクチン)接

種例であったが両抗体価ともに有意の年令差は認められ

なかった.

表 1 健常児におけるLPF,F-HA抗体価 (N-100)

Mean± 1S.D.

antiLPF 10.2土 18.5

2) 悪性腫嬢における LPF,F-HA 抗体価

患児におけるベア11回目の LPF,FIHA抗体価は,

それぞれ 4.29±7.37,7.56±10.17ELISAu/ml,2回

目は 2.54±2.67,7.84±7.鵬 ELISAu/mlで両年度,

両抗体価とも低値で,特に F-HA抗体価は健常児に比

し有意 (P〈O.01)に低下していた (蓑2).

新三混ワクチンを接種した既往のある7例および旧三

混ワクチンを接種された6例は,ともに両年度にわたり

表2 悪性腫壕息児におけるLPF,F-HA抗体価

(N-13)

-回目検査 二回目検査

antiLPF 4.29±7.37 2.54±2.67

Mean±lS.D.ELISAu/mE
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図 1 健常児における F-HA,LPF-HA抗体価の年齢差

表3 悪性腫寝息児におけるLPF,F-HA抗体価
一新株,旧株接種例にみられる差異 (N-13)-

検査 旧株 (N-6) 新株 (N-7)

antiLPF -回目 6.50±10.5 2.40±2.80

二回目 3.33±3.67 1.86± 1.35

F-HA 一回EI 7.33土 13.7 7.80±7.17

Mean土1S.D.ELISAu/mE

1415
年齢

LPF抗体価,F-HA抗体価に一定の変化を認めず,

持続的に低値を示していた (表3).しかし再発 し再寛

解導入療法を受けた例のうち,再発後の両抗体価が前値

に比し低下を示した患児が,新三混ワクチン接種2例中

1例,旧三混ワクチン接種2例全例に見られた (表 4).

3) 特発性ネフローゼ症候群患者におけるLPF,

F-HA抗体価

ペアー1回目の LPF抗体価,F-HA抗体価は7.19±

10･9,18･1±27･6ELISAu/ml,2回 目はそれぞれ

2･94±3.94,8.98±9.60EL!SAu/mlと経過観察中は

表 4 悪性腫寝息児における臨床経過 とLPF,F･HA抗体価 (N-13)

寛解持続例 (N-9) 再 発 例 (N-4)

検査 旧株 (N-4) 新株 (N-5) 旧株 (N-2) 新株 (N-2)

antiLPF -回目 1.25± 2.50 1.00土 1.00 17.0土 14.1 5.90± 2.97

二回目 2.00土 2.16 1.80± 1.64 6.00± 5.66 2.00土 0.00

F-HA -回目 2.50± 5.00 9.00± 8.22 17.0± 24.0 4.65± 3.32

Mean±1S.D.ELISAu/mE
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衰5 特発性ネフローゼ症候群における

LPF,F-HA抗体価 (N-18)

一回目検査 二回目検査

antiLPF 7.19土 10.9 2.94± 3.94

Mean土 1S.D.ELISAu/nE
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表6 特発性ネフローゼ症候群における

LPF,F-HA抗体価

一新株,旧株接種例にみられる差異 (N-18)-

検査 旧株(N-10) 新株(N-8)

antiLPF -回目 10.1±13.7 3.55士4.59

二回目 3.70土5.08 2.00± 1.64

F-HA 一回目 18.0土25.3 18.1±32.1

Mean土 lS.D.ELISAu/mR

表7 特発性ネフローゼ症候群における臨床経過とLPF,F-HA抗体価 (N-18)

寛解持続例 (N-12) 頻回再発例 (N-6)

検査 旧株 (N-7) 新株 (N-5) 旧株 (N-3) 新株 (N-3)

antiLPF 一回目 6.57± 8.20 1.64± 1.86 18.3土 22.4 5.73土 7.34

二回目 5.00± 5.63 2.38土 2.00 0.67± 1.15 2.33± 1.52

F-HA -回目 22.1± 29.2 5.20± 5.59 8.33士 10.4 37.3± 51.7

Mean±lS.D.ELISAu/mE

両抗体価ともに健常児に比し低値で,特に F-HA抗体

価は健常児に比し有意 (P〈O.01)に低下していた (義

5).一方,新三混ワクチンを接種された8例,および

旧三混ワクチンを接種された10例は,ともに経過観察中

に両抗体価に有意な変化を示さなかった (蓑6).

しかし頻回再発例においてはペアー2回目の LPF,

F-HA抗体価が,旧三混ワクチン接種 3例中2例,節

三混ワクチン接種3例中2例で1回目の抗体価よりも低

下していた.

考 察

健常小児における百日咳 LPF,F-HA抗体価は,

両者とも百日咳菌に対する感染防衛 レベル (10-20
ELISAu/ml)以上の値を示しており,年令による差

は認められなかった.一方,INS,悪性腫癌患児など大

量ステロイドホルモン,免疫抑制剤を使用し続発性に免

疫不全症が生じていると推測される例では,持続的に

LPF,F-HA抗体価の低下がみられた.この抗体価の

レベルは百日咳菌に対する感染予防の最低レベルに相

当4IL,続発性免疫不全患児においては同菌に対する易
感染性が常時存在することが示唆された.この傾向はと

くに再発した悪性腫癌患児,INSの頻回再発例で明らか

であり新旧いずれの三混ワクチンを接種された例でも同

様に認められた.

これらの患児においては,リンパ球の免疫グロブリン

産生能低下を指摘する報告5)もあり,そのため百日咳に

対する保有抗体価が低いとも考えられた.かかる患児に

たいして十分な感染予防対策が必要であるが,将来かか

る条件下にある疾患例に対しても十分な抗休産生能を保

持させうるワクチン接種スケジュールの考案ならびに新

しいワクチンの開発も待たれる.

結 語

1) 健常小児においては,年令に関係なく百日咳菌の

感染防衛に必要十分とされる百日咳 LPF,F-HA 抗

体価が認められた.

2) INS,悪性腫療患児では,新旧いずれの百日咳ワ

クチンを接種された症例においても持続的に LPF,F-

HA抗体が百日咳菌に対する感染予防に必要な最低レベ

ルの値を示していた.

3) この傾向はとくに再発した悪性腫療患児.INA

患児の頻回再発例で著明であった.
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