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間接螢光抗体法（以下ＩＦＡ）は，トキソプラズマ症

(以下Ｔｐ症）の血清学的診断法にも応用され，その結

果は色素試験（以下ＤＴ）のそれともよく一致し，信頼

性の高い方法とみなされている（ＫｅｌｅｎｅｒａＺ，１９６２；

Ｗａｌｔｏｎｅｒα/，1966)．また，ＩＦＡは急性Ｔｐ感染お

よび先天性Ｔｐ症の初期診断において重要な指標とな

る特異ＩｇＭの検出にきわめて有用な方法とされ広くそ

の利用をみている（RemingtoneZaZ，1968)．しかし，

IＦＡの特異性に関しＡｒａｕｊｏｅＺａＺ（1971）は抗核抗体

をもつ患者血清のあるものにおいてＴｐ感染を欠くに

もかかわらずＩＦＡで偽陽性を呈する場合があることを

報告した．そこで，我々は全身性エリテマトーデス（以

下SLE）として診断された患者血清多数を用いＩＦＡ

偽陽性反応出現頻度およびＩＦＡ偽陽性抗体価と抗核抗

体との関係につき検討した．

Ｋｏ２３１）を使用した．

３．間接螢光抗体法（IＦＡ）

ＩＦＡは，ＲｅｍｉｎｇｔｏｎｅＺａＺ（1968）の方法に準拠し

ておこなった．被検血清はｐＨ７．２の0.1Ｍリン酸緩衝

生食水（以下PBS-7.2と略）を用いてまず８倍希釈と

し，これより２倍希釈法によって最高2048倍までの各希

釈列をつくり試験に供した．ＦＩＴＣ標識抗ヒト血清の使

用濃度は予備試験の結果にもとづき，PBS-7.2にて抗

IgG血清については100倍，抗ＩｇＭ血清では40倍希釈

液とした．なおＩＦＡの抗体価は特異螢光をしめした血

清希釈倍中，最高の希釈数をもって表わした．

４．色素試験（ＤＴ）

ＤＴはFrenkelandJacobs（1958）の変法（小林

ら，1968）によって行い，ＤＴ抗体価についてはＩＦＡ

との厳正な比較という立場から反応系中における被検血

清の終末希釈倍数をもってあらわした．

５．間接赤血球凝集反応（ＩＨＡ）

ＩＨＡはJacobsandLunde（1957）の原法に準拠し

たが，タンニン酸の濃度を１：80,000とし，抗原の濃度

を最大の抗体価がえられる濃度とする変法(Kobayashi

eZaZ，1971）を用いた．

６．間接ラテックス凝集反応（ILA）

ＩＬＡは栄研化学社製のトキソテストーＭＴを用い

ておこなった．

材料および方法

１．被検血清

ＳＬＥ患者血清としては，順天堂大学医学部膠原病内

科患者のうちＡＲＡの診断基準（CohencZaL1971）

を満足する118例の血清を用いた．対照として，慈恵医

大一般外来患者血清中ＳＬＥ以外の113例のものを用い

た．

２．螢光色素（FITC）標識抗ヒト血清

ＦＩＴＣ標識抗ヒトＩｇＧウサギ血清は，Hyland社製

(LotNq2211PoolAl）を，またＦＩＴＣ標識抗ヒト

IgMヒツジ血清としては，Wellｃｏｍｅ社製（LotNo．

成績

１．対照血清についてのＤＴとIFA-IgGとの関係

１）ＤＴとIFA-IgGとの定｣性的一致

ＳＬＥ以外の一般外来患者血清113例について，ＤＴ，

IFA-IgG各血清反応によりえられた抗体価別の頻度分
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同上の被検血清のＤＴおよびIFA-IgGによる各抗

体価別の頻度について，その関係を示せば，Ｔａｂｌｅ２の

ごとくであるこの表によれば，抗体価が両反応につき

完全に一致したものは，８５．８％（97/113）の高率を示

し，不一致をしめした16例についても１例を除き，他は

全て４倍希釈法で１管以内の範囲にとどまった．

２．ＳＬＥ患者血清におけるＤＴとIFA-IgGとの関

係

１）ＤＴとIFA-IgGとの定性的一致率

対照血清同様ＳＬＥ患者と診断された118例の血清に

つき先ずＤＴとIFA-IgGとの抗体価別の頻度分布お

よび定性的一致率を調べた．その結果はＦｉｇ．１にみる

ごとくＳＬＥ患者血清群においても抗体価の分布パター

ンは１：８を谷間とした二峯性分布を示すことが判っ

た．また，定性的一致率についてはＴａｂｌｅ３にしめす

ごとく92.4％（109/118）と高い値として示されたが，

非ＳＬＥ群のそれに比べればやや低く，不一致を示した

９例の内訳はいずれもＤＴで陰性でＩＦＡ陽性となっ

たものである．

２）ＤＴとIFA-IgGとの定量的一致率

ＳＬＥ患者血清についてＤＴおよびIFA-IgGによ

る各抗体価別の頻度の関係をＴａｂｌｅ４に示した．それ

によると両者の抗体価の完全一致率は84.8％（100/118）

と比較的高く示めされたとはいえ２管以上の不一致をみ

た血清９例の内訳をみると，そのすべてがＤＴ陰'性で

あるにもかかわらずＩＦＡで陽`性を示したものに限ら

れ，とりわけIFA-IgGで１：128以上の高い抗体価を

示すものが４例含まれていた点は注目される．このこと

は，非ＳＬＥ（対照）群と著しく異なる点であり偽陽性

反応による結果と考えられる．

３．ＳＬＥ患者血清におけるIFA-IgG，IFA-IgM:偽

陽性反応の出現頻度

ＳＬＥ患者血清群の血清中ＤＴ陰性者86例について，

IFA-IgG，IFA-IgMの両者を実施し，偽陽性の出現頻已

度につき調べた．その結果は，Ｔａｂｌｅ５にみるように

ＤＴ陰性のもののうちIFA-IgG,IFA-IgMの両者また
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Ｒｅｃｉｐｒｏｃａｌｔｉｔｅｒ

ＦｉｇｌＦｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓofrespectiveantibody

titersofthｅＤＴａｎｄｌＦＡ－ＩｇＧｏｎｎｏｎ

ＳＬＥ－ａｎｄＳＬＥｐａtients,sera・

布はＦｉｇ．１に示すごとくである．これによると，両反

応とも１：８を谷間とする＝峯性分布を示すことによ

り，１：８以下を陰性，１：８を疑陽性，１：３２以上を

陽性とみなすことができる．ＤＴにおけるこの分布パタ

ーンは従来の著者らの成績と完全に一致する．そこで，

いま両血清反応につき，陰性，陽性（疑陽性を含め）別

の定性的一致率を求めてみると，Ｔａｂｌｅｌに示すように

99.1％（112/113）と極めて高い値を示した．不一致

を示した１例はＤＴ疑陽性（１：８），IFA-IgG陰性

（＜１：８）であった．

２）ＤＴとIFA-IgGとの定量的一致率

TablelQualitativeagreementbetwｅｅｎＤＴａｎｄｌＦＡ－ＩｇＧｔｅｓｔｓｆｏｒ

ＴＤｒ⑫Zａｓ"zaantibodiesonll3non-SLEsera

Agreement Disagreement Total

（％）

Ｔｏｔａｌ

（％）

Ｇｒａｎｄｔｏｔａｌ

（％）ＤＴ（＋）

IＦＡ(＋）

Ｊ
１

く
く

Ⅲ
Ⅲ ＤＴ（＋）

IＦＡ(－）

ＤＴ（－）

IＦＡ(＋）

74(65.5）３８(33.6）112(99.1）１(0.9）０ 1(0.9）113(100）

（８８）



479

Table2DistributionoflFA-IgGtitｅｒｓａｔｅａｃｈｌｅｖｅｌｏｆ
ＤＴｔｉｔｅｒｓｏｎｌｌ３ｎoｎ－ＳＬＦｓｅｒａ

IFA-IgGtiter＊
Ｔest Ｔｏｔａｌ

＜８８３２１２８５１２２，０４８

８
８
２
８
２
８

３
２
１
４

く
１
５
０

７

２

3８

１

８
７
０
３
３
２

３
４
２

６
５
１

3４

４

１
５
１

１

ＤＴｔｉｔｅｒ＊

３

９

２

Total 3９１２３８１７５ ２ 113

＊Titersareexpressedasreciprocalsofserumdilutions．

Table3QualitativeagreementbetweenＤＴａｎｄｌＦＡ－ＩｇＧｔｅｓｔｓｆｏｒ

ＴｏｊｍＰｍｓ"Lａａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｏｎｌｌ８ＳＬＥｓｅｒａ

Agreement DisagreementＴｏｔａｌ

（％）

Ｔｏｔａｌ

（％）

Ｇｒａｎｄｔｏｔａｌ

（％）DＴ（＋）

IＦＡ(＋）

DＴ（－）

IＦＡ(－）

DＴ（＋）

IＦＡ(－）

ＤＴ（－）

IＦＡ(＋）

32(27.1）７７(65.3）109(92.4） 9(7.6）９(7.6）118(100）０

Table4DistributionofIFA-IgGtitｅｒｓａｔｅａｃｈｌｅｖｅｌｏｆ
ＤＴｔｉｔｅｒｓｏｎｌｌ８ＳＬＥｓｅｒａ

IFA-IgGtiter＊
TotalＴｅｓｔ

＜８８３２１２８５１２２，０４８

６
３
６
９
１
３

８
１

８
８
２
８
２
８

３
２
１
４

く
１
５
０

７

２

7７

５
１
４
１

３１

２

２
７ＤＴｔｉｔｅｒ＊

１
８
１

３
２

Total ５１１８7７２１１１２１１

＊Titersareexpressedasreciprocalsofserumdilutions．

Iよそのいずれかに明らかな陽`性をみたものは10例（1Ｌ６

％）であった．なおこれら10例の血清はＩＨＡ，ＩＬＡに

おいてもＴｐ抗体価がＤＴ同様陰`性の結果であった

(Table６）．また抗核抗体価とＩＦＡ偽陽性抗体価との

間にはみるべき相関関係はみとめられなかった

考察

我々は，ＳＬＥと診断された患者の血清の一部に本来

Table5False-positivitybylFAtestｓｉｎ

ＤＴ－ｎｅｇａｔｉｖｅＳＬＥｃａｓｅｓ

ＩＦＡｔｅｓｔｓ Ｎｑｐｏｓｉ./Ｎｏ．ｅｘａｍ・％Posi．

＋
＋
｜

Ｇ
Ｇ
Ｇ

ｇ
ｇ
ｇ

Ｉ
Ｉ
Ｉ

3/86

6/86

1/8６

＋
一
十

Ｍ
Ｍ
Ｍ

ｇ
ｇ
ｇ

Ｉ
Ｉ
Ｉ

３．５

７．０

１．２

Total 10/8６ 1１．６

（８９）
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Table6Resultsoftestsforanti-nucleic‐anda7zzi-Tb工qPmsmaantibodies

onlOSLEpatientswiththefalsepositivereactio、

Anti-nucleicantibody
titer＊for… Anti-Tpantibodytiter＊ｂｙ…

Ｎｏ．
IＦＡ

ＤＴＩＨＡＩＬＡ
Ｎｕｃｌｅｕｓ＃ＤＮＡ↑ IgGＩｇＭ

６４(＋）

peripheral

３２(＋）

peripheral

６４(＋）

peripheral

512(＋）

speckled

６４(＋）

speckled

６４(＋）

peripheral

ND

128(＋）

peripheral

ND

１６(＋）

peripheral

32(＋） 0§ 3２ ０１ ０ 0

２３２(＋） 3２ ００ ０ 0

３６４(＋） 128 3２0 ０ ０

16(－） 1６４ ０ ０ ０ 0

16(－）５ 3２ ８0 ０ 0

16(＋）６ ０ ０ ０ 128 ０

ＮＤＩ

128(＋）

1６

１６

７
８

０
０

０
０

０
０

3２

３２

９

１０

ＮＤ

１６(＋）

０
０

０
０

０
０

128

512

０
０

＊Reciprocalantibodytiter

↑ＤｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｌＨＡ

:ｔＤｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙＩＦＡ

§Ｚｅｒｏ：＜１：８ｉｎＤＴ，＜１：８ｉｎｌＦＡ－ＩｇＧａｎｄｌＦＡ－ＩｇＭ，＜１：１６ｉｎＩＨＡ,１：１６ｉｎＩＬＡ

ＩＮＤ：Ｎｏｔｄｏｎｅ

成分とヒトの白血球の核成分に対する抗核抗体との非特

異的反応の結果であることが想定されている．すなわち

免疫学的には区別しえない白血球の核成分に対する抗核

抗体がＴｐの膜表面上においてなんらかの反応`性抗原

と結合することによるものとしたが，今回の実験結果か

ら，ＳＬＥ患者血清のすべてにこうした偽陽性反応がみ

られたわけではなく，また抗核抗体価とＩFＡ（Ｔｐ）抗

体との間においても明確な相互の関係がしめされていな

かったことより，この攪乱因子が必ずしもＳＬＥ患者血

清中の抗核抗体によるものでないと思われた．

一方，このような偽陽性反応を防ぐ目的としてＰｙ‐

nｄｉａｈｅｔａＺ（1979）はBio-Gelを用い被検血清をあら

かじめＩｇＧとＩｇＭとに分画してからＩＦＡを実施す

れば良好な結果がえられるとしているが日常の検査とし

て一般的でない．また，NaotandRemington（1980）

はEnzyme-LinkedImmunosorbentAssay（ELISA〉

Ｔｐ症でないにもかかわらずＩＦＡ反応において偽陽性

をひきおこす可能性とその出現頻度につき検討を行っ

た．

従来よＤＴＰ症の血清学的診断法として利用されて

いるＩFＡ（IgG）はＤＴとの相関関係も高く，信頼性

が高い反応とされ広くその利用をみている（Ｋｅｌｅｎｅｒ

ａＺ，１９６２；ＷａｌｔｏｎｃＺａＪ，１９６６；SulzerandHall，

1967）一般的にいえばこのことは今回の一般外来患者血

清を用いたＤＴとの比較検討においても確かめること

ができた．

しかし，ある特殊な疾患の血清中に本反応の特異性を

攪乱する因子が存在することが報告されており（Ａｒａｕｊｏ

ｅＺａＺ，１９７１；ＨｙｄｅｅＺａＺ，1975)，なかでもＳＬＥ患者

血清中にみられる攪乱因子については必ずしもその本質

について明確にされていない．ＡｒａｕｊｏｅＺａＺ（1971）に

よれば，この偽陽'性反応の成因の１つとしてＴＰの核

（９０）
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によるTp-IgM抗体検出でこうした偽陽性反応がみら

れないことより，Ｔｐ抗体価の検出にELISAの方が，

IＦＡより有用であるとしている．

ＳＬＥ患者にみられるIFA-IgGならびにIFA-IgM

に対するこのような偽陽性反応は，今回の実験結果のか

ぎりでは抗核抗体を有する血清でＤＴおよびＩＨＡ，

IＬＡのすべてが陰性を示したもののうち１１．６％にみら

れ，そのうちIFA-IgGにおいて１：１２８以上の高い抗

体価をしめすものが４例みられた．また，これら抗核抗

体価とＩＦＡ抗体価との間には明確な相関関係がみられ

なかったことはこの偽陽性反応の機序についてなお検討

されるべき余地が残されていることを示唆する．

１iminarycriteriaforthesystemiclupusery‐

thematosus・BulLRheum．Ｄis.，２１，６４３．

３）Frenke１，Ｊ、KandJacobs，Ｌ、（1958）：Ｏｃ‐
ulartoxoplasmosis，pathogenesis，diagnosis

andtreatment．Ａ､Ｍ､Ａ・ArchOphtha１．，５９，
２６０－２７９．

４）Hyde，Ｂ，Barnett，Ｅ、Ｖ・andRemington，
Ｊ、Ｓ・（1975）：MethodfordiHerentiationof

nonspecificfromspecifictoxoplasmalgM

Huorescentantibodiｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｈｅｕ‐
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148,1184-1188.

5）Jacobs，LandLunde，Ｍ・Ｎ．（1957）：A

hemagglutinationtestfortoxoplasmosisJ・

Parasito1.,43,308-314.

6）Kelen，Ａ、Ｅ､，Ayllon-Leindl，ＬａｎｄＬａbz‐
offsky，Ｎ、Ａ・（1962）：IndirectHuorescent

antibodymethodinserodiagnosisoftoxo‐
plamosis、Canad．Ｊ，Microbio1.,8,545-554.

7）小林昭夫・熊田三由・常松之典(1968）：トキソ

プラズマ色素試験の基準化に関する研究，（２）

Accessoryfactorとしての血漿の使用について．

寄生虫誌，１７，８１－８５．

８）Kobayashi，Ａ､，Kumada，Ｍ，Tsunematsu，

Ｙ､，Kamei，Ｋ､，Ｎｏｂｕｔｏ，Ｋ、andHanaki，Ｔ・

（1971）：Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｄｙｅｔｅｓｔａｎｄ
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まとめ

ＳＬＥ患者血清につきトキソプラズマＩＦＡ反応を偽

陽性にもたらす血清の出現頻度について検討し以下の結

果をえた．

１．非ＳＬＥ一般外来患者血清113例におけるＤＴ，

IFA-IgGの各抗体価分布はいずれも１：８を谷間とし

た二峯性の分布を示し，両反応の定性的一致率は99.1

％，定量的一致率は85.8％ときわめて高い値をえた．

２．ＳＬＥ患者血清118例における抗体価分布はＤＴ，

IFA-IgGとも１：８を谷間とした二峯性の分布を示し，

両反応系の定性的一致率は92.4％であり，定量的一致率

は84.8％と非ＳＬＥ群の場合にくらべやや低率の傾向が

示された．

３．上記ＳＬＥ患者血清のうちＤＴ，ＩＨＡ，ＩＬＡの

いずれも陰性であった86例につきＩＦＡを実施した結果

はIFA-IgG,IFA-IgMのいずれか又は両者に陽性反応

をみた者は10例（11.6％）に達し，その内訳はＩｇＧの

み陽性６例，ＩｇＭのみ陽性１例，ＩｇＧ，ＩｇＭともに陽

性をみたもの３例であった．

トキソプラズマ症の血清学的診断にＩＦＡを応用する

場合に起りうるかかる偽陽性反応の意義につき考察し

た．
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j Abstract

OCCURRENCE OF FALSE POSITIVE REACTIONS IN THE INDIRECT

FLUORESCENT TOXOPLASMA ANTIBODY TESTS ON SYSTEMIC

LUPUS ERYTHEMATOSUS PATIENTS

Noriyuki HIRAI, Masako UCHIDA, Akio KOBAYASHI,

(Clinical Laboratory, and Department of Parasitology, Jikei University

School of Medicine, Tokyo)

Hiroshi HASHIMOTO AND YuiCHl SHIOKAWA

(Department of Internal Medicine, School of Medicine, Juntendo University, Tokyo)

Sera from SLE patients were tested by the indirect fluorescent antibody (IFA) technique

for occurrence of false positive reactions to Toxoplasma gondii, and results obtained are as

follows :

1) On serum samples from 113 non-SLE patients high agreements were shown between

the dye- and IFA-IgG tests ; 99.1% in regard to positivity and negativity and 85.8% in terms

of antibody titers. On the other hand, on 118 SLE patients' sera, the agreement rates were

shown at 92.4% and 84.8%, respectively. These values appeared to be slightly lower than

those obtained in the non-SLE control group.

2) Out of 86 SLE patients who showed negative dye-, indirect hemagglutination- and

indirect latex agglutination tests, 10 patients or 11.6% manifested positive IFA test, of which

6 were positive for IFA-IgG only, 1 for IFA-IgM only and 3 for both. No correlation was

observed between the antibody titers of anti-Toxoplasnia IFA and anti-nuclear antibody titers.

A possibility to incur misdiagnosis by applying Toxoplasma-IFA tests on SLE patients

was discussed.
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