
特集 免疫 / アレルギー

01 はじめに

　室内におけるダニや真菌および室外におけるスギ花粉に代
表される環境アレルゲンの暴露は、アレルギー疾患の増加に
重要な関係があると考えられる。また室内でイヌやネコなどの
ペットを飼育する家庭では、室内塵中や空中浮遊粒子のペット
アレルゲン量が、非飼育家庭に比べ多いことが報告され、ペット
アレルギーの発症にそれらが関わると考えられる。アレルギー
疾患における対策の基本は、原因アレルゲンの除去と回避であ
る。そのため、アレルゲンの汚染状況を把握することは、原因へ
の対応を進める上で有益な情報となる。家庭内におけるアレル
ゲン汚染の測定は、主に室内塵を対象に行われているが、個人
暴露量の評価として空中浮遊アレルゲン量の測定法が開発さ
れてきた。本稿では、室内環境におけるアレルゲンとその測定
方法について概説する。

02 アレルゲン

　アレルゲンとは、気管支喘息やアレルギー性鼻炎などのア
レルギー疾患における原因となる抗原をいう。広義ではダ
ニや花粉という物質を指すこともあるが、アレルゲン量の測
定を行う際には、タンパク抗原そのものを指すこともある。 
　室内から回収される室内塵、いわゆるハウスダストからは、ダ
ニをはじめネコ、イヌなどの動物や、花粉、ゴキブリ、真菌、そし
て食物などに由来するアレルゲンが存在する（表1）。これらの

中でもダニは、多く
の家庭から検出さ
れる重要なアレル
ゲンである1）。また
スギなどの風媒花

の花粉は、屋内への流入や人による持ち込みがあり、しばしば
屋内におけるアレルゲンとしても重要であると考えられる。

2-1 ダニ
　アレルギーの原因として重要なダニは、チリダニ科のヤケ
ヒョウヒダニ(Dermatophagoides pteronyssinus)とコナ
ヒョウヒダニ(D. farinae)の2種である。これらのダニは、寝具、
敷物、布製の室内インテリア用品に多く生息する。そしてそれら
から回収される室内塵からは、ダニの糞や死骸が検出される。
このダニの糞や死骸に含まれるタンパク成分の内、排泄物由
来（Cystein protease）の分子量25,000のDer p 1/Der f 1

（グループ1アレルゲンとしてDer 1）と、虫体由来（Niemann-
Pick Type C2 protein）分子量14,000のDer p 2/Der f 2

（グループ2アレルゲンとしてDer 2）が、ダニにおける主要な
アレルゲンである。現在、ダニのアレルゲンについては、20を超
えるアレルゲンが同定されている。

2-2 ペット
　ペットとしてネコやイヌを飼育している場合、ペット由来のア
レルゲンが室内塵、または空中から検出される。それらのアレ
ルゲン量は、ダニアレルゲンの量よりも多いことがある2）。ペッ
トに関わるアレルゲンとして、ネコの主要アレルゲンであるFel 
d 1は分子量19,000の糖タンパクである3）。イヌの主要アレル
ゲンであるCan f 1は分子量19,200のタンパクである4）。

2-3 花粉
　日本ではスギやヒノキなどの樹木、ブタクサやオオアワガエ
リなどの草による花粉症が地域によって違いがあるが報告さ
れ、その他職業性の花粉症も報告されている。花粉の飛散時
期から飛散終了後しばらくは、室内塵から花粉由来のアレル
ゲンが検出される例がある。日本ではスギ花粉症が最も重要
な花粉症であり、そのスギ花粉のアレルゲンとしては、分子量
45,000-50,000の塩基性糖タンパクのCry j 15）、45,000（非
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表1　室内塵から検出される主要な環境アレルゲン

ダニ ペット（ネコ、イヌ、げっ歯類）

ゴキブリ 真菌 花粉

食品 化学物質
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還元下では37,000）の塩基性タンパクのCry j 26）が報告され、
Cry j 3も同定された。

2-4 食物
　食物アレルギーとは、多くは経口的に摂取し、症状発症や増
悪をきたす場合をいう。そして経気道又は経皮的な経路によっ
て、食物またはその成分を摂取、あるいは接触することにより、
アレルギーの症状が起こることもある。近年、室内塵に種々の
食物アレルゲンが含まれることや7）、食物が環境抗原として果た
す役割8) が指摘されている。室内環境中の食物アレルゲンが、
感作やアレルギーの発症、そして症状悪化に関わることを考え
ると、食物アレルゲンも環境アレルゲンとみなすことが出来る
と思われる。

03 室内アレルゲンの発生要因と
浮遊粒子

　室内アレルゲンにおいてダニアレルゲンは寝具に特に多く存
在し、それを含む寝具の上げ下ろしや、寝返りなどの行為によっ
て空中に浮遊する9, 10）。また、ペットを室内で飼育している場合、
ペットがアレルゲンの発生原因となることが考えられる。また
ペットが人の布団で人と共に寝る場合、寝具からペットアレルゲ
ンが検出される2）。このようにペットアレルゲンで汚染された寝
具では、布団の上げ下ろしや寝返りなどの発塵行為によって、
ペットアレルゲンが浮遊することが考えられる。
　食物アレルゲンについて、小麦粉などの粉体を例にすれば、
調理時の発塵が汚染の原因となる。さらに小麦粉が調理時の
着衣に付着すれば、着衣で行動する範囲において再浮遊するこ
とが考えられる。ヨーロッパでは、パン職人が小麦粉に暴露され
ることによる喘息を「パン屋喘息」として古くから報告され11）、日
本においても小麦粉吸入によるアレルギー患者の報告12）があ
る。また、家業が米屋であったコメ喘息患者では、精米時の米粉
が浮遊粒子として気管支喘息の症状増悪に関与したと考えら
れたケースが報告されている13）。

04 浮遊アレルゲン粒子と落下減衰

4-1 ダニとペットアレルゲン
　布団たたきによってダニアレルゲンを浮遊させ、アンダーセ
ンサンプラーを用いて浮遊粒子中のアレルゲンの粒子径が調
査された。ダニアレルゲン(Der 1, Der 2)は、粒径7μm以上
の粒子に約50%前後分布し、さらに5.5μm以上の粒径粒子に
80%が含まれる。そして、発生した空中浮遊ダニアレルゲン濃
度は、発塵行為による浮遊以後、約10〜15分で約50%に減衰
し、30分後の残存率は10%程度になる（図1）。この減衰率は、
Der 1とDer 2で大きく変わらないことから、Der 1とDer 2の
空気中での動態はほぼ同じであると考えられた14）。一方、ネコア
レルゲン（Fel d 1）は、粒径が5μm以下の粒子が多く、ダニア
レルゲンに比べ粒子径が小さい傾向にある15）。そのためネコア
レルゲン粒子は、ダニアレルゲン粒子に比べ、長時間空中に浮
遊していると考えられている。

4-2 スギ花粉
　スギ花粉は屋外で発生するものであるが、人による室内への
持ち込み、窓開け換気時おける室内への流入があり、室内塵か
ら検出されることがある。花粉飛散時期における室内外の花粉
数の測定では、窓開けにより室内でも屋外の1/3ほどのスギ花
粉が確認され、その飛散花粉数の変動は、屋外の変動パターン
と非常によく似ていることが報告されている16）。
　スギ花粉を鏡検するとスギ花粉粒子の多くは、直径約30μm
の球形粒子として観察される。しかし、気流を制御した室内にお
いて花粉を散布して粒径別の落下減衰を観察すると、スギ花粉
の粒径より小さな粒子、特に2μm前後の粒子が観察される。こ
れらの粒子は、花粉粒子（30μmの球形粒子）に比べ落下速度
が遅く、無換気下では1時間経過後も初期濃度の50%程の粒
子の浮遊が認められる。
　また屋外におけるスギ花粉の粒径分布の調査では、25μm
以上の大粒径と5μm付近にピークのある二峰性を示し、室内
では大粒子が少なく5μm以下の小粒子にピークが現れるとの
報告もある17）。スギ花粉に関して粒子観察を行う際には、スギ
花粉の形態を持たない粒子についても観察対象にすることが
必要と思われる。

05 アレルゲンの評価方法

5-1 評価方法
　環境汚染や浮遊粒子、室内塵などのアレルゲンについて評価
を行う場合、同定や計数を目的にした形態学的方法と、アレル
ゲン（タンパク）による汚染量を測定する免疫学的方法に大別
できる（表2）。

図1　ダニアレルゲンの経時的減少曲線

表2　環境アレルゲン汚染の評価方法

形態学的方法 ダニ虫体数、pollen count

免疫学的方法 ELISA（Enzyme-linked Immunosorbent assay）による
単一アレルゲン（主要アレルゲン）の定量
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　形態学的方法は、鏡検によってダニや花粉の同定や計数、真
菌では培養し同定、コロニー数の計数を目的に行われる。一方、
免疫学的方法は、アレルゲンと特異的に結合する抗体の反応を
利用した検出法で、濃度が既知の精製アレルゲンを用いて検量
線を作成することで、試料中のアレルゲン濃度を定量すること
が可能である。特定のアレルゲンを認識する抗体は、そのアレ
ルゲンにしか結合しない。そのため、無数にある種類のタンパク
の中で、その抗体が結合するアレルゲンだけ認識することが可
能になる（図2）。

5-2 ダニとダニアレルゲンの評価
　ダニについて形態学的方法では、ヤケヒョウヒダニ（以
下:Dp）やコナヒョウヒダニ（以下:Df）、その他のダニというよう
に、ダニの種類ごとの計数や、卵、幼虫、若虫、成虫といったス
テージごとの計数、あるいは生ダニ、死骸、脱皮殻という状態で
の計数が行え、それぞれを個体数で表す。
　一方、免疫学的な評価では、DpとDfそれぞれの主要アレル
ゲンであるDer p 1、Der f 1、あるいはDer p 2、Der f 2を測
定し、主要アレルゲン量として表す（表3）。

Der p 1とDer f 1はアミノ酸配列に高い相同性があり、臨床
的にも高い交差反応性を持つ。しかし、DpとDfは生育における
至適温湿度が若干異なるため、室内環境中のDer p 1とDer f 
1の汚染量は、必ずしも1:1の関係にはないと考えられ、どちら
か一方のみの汚染しか認められない場合もある（図3）。そのた
め、環境汚染の測定では、Der p 1とDer f 1それぞれを測定
し、その和をDer 1として環境汚染を評価する。人における臨
床的な指標1)としては、室内塵1g中のDer 1が2μg以上でダニ
アレルゲン感作の危険性があり、10μgを超えると喘息発作を
誘発する危険性があるとされている（表4）。このダニアレルゲ
ン量は、ダニ数と有意な相関が認められる（図4）18)。

5-3 花粉と花粉アレルゲンの評価
　花粉について、形態学的方法では、鏡検により同定し個数を
計数するのに対し、免疫学的な評価では、スギ（Cryptomeria 
japonica）の花粉ではアレルゲンとしてCry j 1、あるいはCry 
j 2、ブタクサ（Ambrosia artemisiifolia）の花粉ではAmb a 
1、オオアワガエリ（Phleum pratense）の花粉ではPhl p 5、シ
ラカバ（Betula platyphylla, Betula verrucosa）の花粉では
Bet v 1と、測定を行ったアレルゲン名を表す（表3）。

06 アレルゲンの測定方法

　免疫学的な測定法のうち、アレルゲンに対する特異抗体を用
いてアレルゲンを測定する方法を、酵素免疫測定法（Enzyme-
Linked immunosorbent assay: ELISA）という。ELISAは、測

特定のアレルゲンに対する抗体は、そのアレルゲンだけと結合する。 	

図2　アレルゲンとそのアレルゲンに対する抗体の反応 

図2　アレルゲンとそのアレルゲンに対する抗体の反応
特定のアレルゲンに対する抗体は、そのアレルゲンだけと結合する。

表3　定量法が報告されている主要な環境アレルゲン

ダニ Der p 1/Der f 1,  Der p 2/Der f 2

ネコ Fel d 1
イヌ Can f 1

ゴキブリ Bla g 1,  Bla g 2,  Per a 1
真菌 Asp f 1,  Alt a 1
花粉 Cry j 1, Cry j 2, Amb a 1, Phl p 5, Bet v 1 

表4　喘息の危険因子としてのダニアレルゲン量

室内塵1グラムあたりの
Der 1 量 危険因子

2μg 感作の閾値
10μg 喘息発作誘発の閾値

図3　室内塵中のDer p 1とDer f 1の分布

図4　チリダニ虫体数とダニアレルゲン量
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定対象とするアレルゲンと特異的に結合する抗体の反応、すな
わち抗原抗体反応を利用して測定を行う。具体的なステップと
しては、アレルゲンと結合する抗体を酵素で標識し、アレルゲン
と結合後に基質を反応させることにより、基質を発色させる。合
わせて、既知の濃度の標準アレルゲンによる発色（吸光度）をも
とに検量線を作製することで、試料中のアレルゲン濃度を定量
する（図5）。

　近年、ダニ及び花粉をはじめ、臨床上重視される主要なアレ
ルゲンが精製され、そのアレルゲンに対する特異的抗体が作製
された。そして、それらを用いた測定系の構築によってアレルゲ
ンを免疫学的に定量することが可能となった（表5）。現在この
方法は、微量タンパクの定量法として広く用いられ、国際的な
標準法として定着している1)。

6-1 sandwich ELISA法
　ELISA法の中で抗原に対して2つの抗体を用いる方法を
sandwich ELSIA法と呼び、サンプルにおける抗原濃度の定量
に用いられる（図6）。2つの抗体によってサンドイッチのように
抗原を両側から挟みこむことから、この名前が付けられた。

　このsandwich ELISA法によるアレルゲンの定量は、検出の
特異性が高く、多くのタンパクが混在する試料、対象が原形を
留めない不定形なものや微細なものであっても、検出して汚染
量を評価することが可能である。また、測定の再現性も高く、サ
ンプルの処理から測定までを簡易なプロセスで行え、多量のサ
ンプルを分析するような大規模な調査に対応できる。

　そして実際にアレルギーの原因となるタンパク、すなわちア
レルゲンを対象にし、アレルゲンの絶対量を測定する。そのた
め臨床症状に関わるアレルゲン汚染の評価として、アレルギー
患者における環境調整の指標に用いることが可能である。一
般的なsandwich ELISA法は、呈色反応によって試料中のア
レルゲン濃度を定量的に評価する。また、空中浮遊アレルゲン
濃度の測定や、皮膚表面や鼻腔内への吸入アレルゲン濃度の
測定など、極微量のアレルゲンの測定を行う際には、より高感
度な方法として蛍光酵素免疫吸着法（図7）19)や放射性同位元素

（Radio isotope: RI）を用いたラジオイムノアッセイ20)を用い
ることもある。これらの測定法は、測定対象に必要な感度や設
備などを考慮し選択される。

6-2 競合ELISA法
　アレルゲンをマイクロプレートに固相化したものに、対象物
質（測定試料や標準アレルゲン）とそのアレルゲンに感作され
た患者の血清を添加し競合反応をさせる。その後に固相化抗
原に対して結合しなかった患者血清中の免疫グロブリンE抗体

（Immunoglobulin E: IgE）を洗浄除去する。次に酵素標識抗
IgE抗体を加えて、アレルゲンと酵素基質を添加して、酵素によ
る蛍光反応をさせ、蛍光強度を測定する（図8）。対象物質の標
準アレルゲンと比較することにより、測定検体中の対象物質濃
度を測定することができる。

　この方法の大きな利点はアレルゲンの定量を患者血清中の
IgE抗体を用いて行える点である。すわなち、よりin vivoに近い
アレルゲン性の評価が出来る点が優れている。特にアレルゲン
を様々な化学物等で不活化したような実験の場合、その不活化
の程度を評価する方法としては最も適した方法であると考えら
れている。しかし、IgE抗体を測定するため、蛍光やRIを用いた
高感度の測定システムが必要になる。また、そのアレルゲンに

図5　ELISAによるアレルゲンの定量

表5　アレルゲン量の測定単位と表記単位の例

測定単位 表記単位

室内塵（ホコリ）: 1 gあたり μg/g dust
面積: 1 m2当たり ng/m2

室内空気: 1 m3あたり pg/m3

その他: 1gあたり
（寝具の詰め物など） ng/g material

測定単位あたりのアレルゲン量として表す。
記載の表記単位は一般例であり、回収される条件およびアレ
ルゲン量によって適切な単位を用いる。

図6　sandwich ELISA法の原理
異なるエピトープを認識する2種類の抗体を用いたsandwich ELISAの原理 

図7　2種類のELISAにおけるDer p 1の標準曲線

図8　競合ELISA法の原理
患者血清中のアレルゲン特異IgE抗体を用いた競合ELISA法の原理
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感作された患者血清も必要になる。そのため、患者血清を用い
た競合ELISA法は専門の技術や知識を持った研究者が行って
いる。

6-3 イムノクロマト法

　図9は金コロイド標識抗体を用いたイムノクロマト法の原理
を表わす。毛細管現象により、サンプル中のアレルゲンがメン
ブレン・フィルター上を移動する時に、金コロイドで標識された
アレルゲン特異抗体と結合する。さらにメンブレン・フィルター
上の判定箇所に固定されたアレルゲン特異抗体に捕捉される。
金コロイ標識された抗体・アレルゲン・捕捉抗体の3者により、
抗原抗体反応の複合体が形成され、集積した金コロイド等を目
視で確認できる。
　イムノクロマト法の特色は、発色を目視で確認できるという
点にある（図10）。

　測定には専用設備は必要なく、測定を行う家庭内等の現場に
おいて、アレルゲン汚染の有無を判定することができる。この
方法は定性的な評価に用いられる事が多いが、イムノクロマト
のストリップを開発する場合、設計条件によっては、半定量的な
評価を行うよう設定することが可能である。現在ダニアレルゲ
ンについては、市販の製品が入手可能であるが、花粉について
は市販された製品がない。

6-4 その他
　複数種類のアレルゲンを同時に測定するシステムとして、各
種アレルゲンに対する特異抗体であらかじめ標識されたビー
ズを用いるマルチプレックスアレイの測定法が開発されている

（Indoor Biotechnologies社、USA）。専用の読み取り装置
が必要なため、測定を行える施設がまだ限られている。

07 試料の回収・捕集とアレルゲン抽出

　アレルゲンの測定を行う場合、対象室内塵や空気中等から試
料を回収または捕集する。

7-1 室内塵中アレルゲン
　室内塵の回収は、床や寝具などの対象物であれば、掃除機を
用いて塵を回収する。回収した塵は、ふるいを用いて細塵を分
離し、これをアレルゲン抽出に用いる。アレルゲンの抽出は、リ
ン酸緩衝液（PBS）などに、必要に応じて界面活性剤及び牛血清
アルブミン（Bovine serum albumin: BSA）などの蛋白を添
加した緩衝液を用いる。細塵の重量を測定し、この抽出液を添
加し、室温または4℃下で、静置あるいは振とうして抽出を行う。
その後、抽出液をマイクロチューブ等に移し、遠心処理を行い、
得られた上清をアレルゲン測定に用いる（図11）10)。

7-2 空中浮遊粒子中のアレルゲン
　空中浮遊アレルゲンの捕集は、エアーサンプラーを用いてグ
ラスフィルター等に浮遊アレルゲンを捕集し、室内塵同様にア
レルゲンの抽出を行う（図12）10)。

　試料の捕集にあっては、浮遊アレルゲンの沈降による経時的
な濃度減少を考慮する。個人の行動様式による暴露量の評価
を行う場合は、携帯が可能な小型のエアーサンプラーが選択
される。また捕集時点における浮遊アレルゲン濃度の測定を行
う場合、ハイボリウムサンプラーを用いた捕集も行える。室内
において短時間に多量の試料を捕集する場合、吸引による気流
変化や残存粒子（浮遊粒子）濃度に及ぼす影響を考慮すること
は、アレルゲン以外の試料捕集と同様に留意すべき点である。

図9　イムノクロマトの原理
金コロイド標識抗体を使用した例 

図10　イムノクロマトの判定例	

陽　性 
 
 

陰　性	

発色反応	

発色が認められない 

発色が認められる 

金コロイド標識抗体とアレルゲン、そして固相抗体の複合体形成による金コロイドの
集積によって、判定箇所に金コロイドによる赤紫色のラインが出現する。 	

図10　イムノクロマトの判定例
金コロイド標識抗体とアレルゲン、そして固相抗体の複合体形成による金コロイ
ドの集積によって、判定箇所に金コロイドによる赤紫色のラインが出現する。 

図11　室内塵の回収とアレルゲン抽出
掃除機を用いて回収した室内塵は、篩にかけ大きなゴミを取り除く。得られた細
塵 (fine dust)の重量を測定し、アレルゲンの抽出を行う。

図12　空中アレルゲン粒子の捕集とアレルゲンの抽出	

エアーサンプラー	
フィルター	

エア−サンプラ−のフィルター上に空中アレルゲンが収集され、
そのフィルター上のアレルゲンを溶液中に抽出する。 	

図12　空中アレルゲン粒子の捕集とアレルゲンの抽出
エア−サンプラ−のフィルター上に空中アレルゲンが収集され、そのフィルター
上のアレルゲンを溶液中に抽出する。
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7-3 その他
　空中に浮遊した落下塵を予め設置したシャーレに回収する
シャーレ法、対象表面の付着アレルゲンを粘着シートに付着さ
せ回収するテープ法、そしてフィルターや布団綿などから直接
抽出する方法など、対象や条件によって様々なアレルゲン回収
方法が選択される。

08 sandwich ELISAによる
アレルゲンの測定

　マイクロプレートの各ウェルに捕捉抗体を固相化し、BSA等
を用いてポストコーティングを行う。次いでサンプルを各ウェル
に投入して、抗体と反応させ、検出抗体、酵素、基質を順に反応
させ、発色後の吸光度を測定する。既知の濃度の標準アレルゲ
ンを用いて標準曲線を作製し、サンプルのアレルゲン濃度を求
める。得られた溶液中のアレルゲン濃度は、単位サンプル量あ
たりのアレルゲン量として換算し表される（表5）。
　近年、ELISAに必要な抗体や試薬がセットになったELISAキッ
トが開発され、国内外の製品が、コマーシャルベースで入手可
能である。国内製品の多くは、捕捉抗体が予めマイクロプレー
ト上に固相化されている。そのため、測定時の作業工程が外国
製品に比べ少なく、測定に要する時間が短縮された。

09 終わりに

　ダニやスギなどの花粉は、鏡検によって形態学的に計数が
できる。しかし、ダニであれば糞や破砕され原型を留めない死
骸、スギ花粉であれば花粉外層を覆うユービッシュ体や不定
形な粒子となったものなどは、形態学的に識別することが困
難であり、定量することが難しいと考えられる。しかし、このよ
うな形態学的識別が困難なものでも、免疫学的な方法を用
いることで、アレルゲンとして測定を行うことが可能である。 
　環境中のアレルゲンの測定は、臨床的に重要と考えられる暴
露に関わる汚染を定量的、且つ経時的な変化として評価するこ
とが出来る。そして得られた情報は、暴露予防等の対策に生か
すことが可能となり、患者にとって有益な情報となると考えらえ
る。　
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