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研究成果の概要（和文）：食物依存性運動誘発アナフィラキシーに対して、プロスタグランジンE1誘導体である
ミソプロストールの前投与が、誘発症状を抑制しうるかを検討した。期間中に問診およびプリックテスト陽性ま
たは特異的IgE抗体が陽性のためFEIAｎが疑われた症例は32例であった。食物＋運動、アスピリン＋食物、アス
ピリン＋食物＋運動のいずれかで症状が誘発された症例は29例であった。同意が得られた23例に、ミソプロスト
ール前投与による症状抑制についての負荷試験を行ったところ、20例で完全に症状を抑制できた。FEIAnの患者
にとって、ミソプロストールの前投薬は症状を抑制する手段の１つとなり得、患者のQOL向上につながる。

研究成果の概要（英文）：We analyzed premedication of mysoprostol, which is one of the PGE1 
derivative, was effective in managing food-dependent exercise induced anaphylaxis (FEIAn). 
Thirty-two patients were suspected FEIAn due to interviews and positive specific IgE and/ or prick 
test positive. Of these, diagnosis was confirmed by challenge tests in twenty-nine subjects and 
twenty-three were rechallenged under the premedication of mysoprostol. As a result, twenty out of 
twenty-three subjects (87%) had no reactions after challenge test. For the patients having FEIAn, 
misoprostol can be a preventive tool and improve their quality of life.

研究分野：皮膚アレルギー疾患

キーワード： 食物依存性運動誘発アナフィラキシー　ミソプロストール

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
食物依存性運動誘発アナフィラキシーの原因食物は小麦が最多であり、症状誘発の閾値が体調や運動、NSAID内
服により変動する。症状誘発をなくすためには摂取しないことが必要となるが、日常生活で小麦を完全に回避す
ることは難しく、誤食により症状が誘発される危険性も高い。外食時など事前に摂取する可能性が高いことが予
測される場合に、症状を抑制できる薬剤があれば患者のADL向上につながると思われる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 
成人発症の食物アレルギー（food allergy; FA）の原因食物は小麦が最多であり、
その中でも FA の特殊型である食物依存性運動誘発アナフィラキシー（food-dependent 
exercise-induced anaphylaxis; FEIAn）が多くを占める。FEIAn は、ある特定の食物
を摂取した後に運動負荷が加わることによりアナフィラキシー症状が誘発される疾患
である。運動負荷が加わることにより食物の消化管粘膜からの吸収が促進し、原因抗
原の血液中の濃度が上昇し症状が誘発される可能性が示唆されているが、詳細な機序
は不明である。診断は、血液中の抗原特異的 IgE 抗体価測定、原因抗原を用いた皮膚
テストの結果を参考にし、誘発試験で確認できれば診断確定となる。感染や疲労によ
り誘発閾値が低下するため、患者は原因食物の除去を余儀なくされ、日常生活に負担
がかかる。 
 
２．研究の目的 
成人の食物アレルギーは、原因食物の摂取を回避することが治療の大前提となる。
しかし、日常生活において完全に除去することは難しい。本研究では、成人の FEIAn
に対して、プロスタグランジン E1誘導体であるミソプロストールの前投与が、臨床的
に誘発症状を抑制できるかどうか検討することを目的とする。 
 
３． 研究の方法 
FEIAn の誘発試験の手順に関しては、既に報告されているプロトコールを参考にお
こなった（Matsuo H et al. Clin Exp Allergy. 35: 461-466, 2005）。検査前 3 日間
は抗アレルギー剤、ロイコトリエン受容体拮抗薬は除去しておく。まずは、a) 食物摂
取のみ、b) 運動負荷のみで症状が誘発されないことを確認した後、c) 食物摂取＋運
動負荷の組み合わせで試験を行う。食物は、小麦であれば食パン 1 枚（小麦タンパク
5.6g）、それ以外の食材は症状出現時の摂取量を参考に決定した。運動はトレッドミル
（6.0km/ hr 以上、15－30 分）で負荷をおこなった。症状が誘発されなければ、d) ア
スピリン 500 ㎎の単独内服で症状を認めないことを確認した後、e) アスピリン＋食物、
f) アスピリン＋食物＋運動で誘発試験を行った。上記試験のうち、c)、e)、f)のいず
れかで症状を認めれば陽性と判定した。日を改めて、開始 30 分前にミソプロストール
200µg を前投与し、症状が誘発された際と同じ条件で試験を行い、症状が抑制できる
かどうかを観察した。 
 
４． 研究成果 
期間中に問診およびプリックテスト陽性または特異的 IgE 抗体が陽性のため FEIAｎ
が疑われ誘発試験に同意が得られた症例は 32 例であった。プロトコールに従い、上記
c)、e)、f)のいずれかで症状が誘発され、FEIAn の診断が確定した症例は 29 例であっ
た。そのうちミソプロストール前投与による症状抑制についての試験に同意が得られ
た患者は 23 例であった 
患者背景は男性 7 例、女性 16 例と女性に多く、年齢の中央値は 37 歳（17-66 歳）
であった。試験までの症状エピソードの回数は平均 3 回（1－10 回）、最重症時の症状
は grade1 が 1 例、grade2 が 15 例、grade3 が 7 例であった。原因食物は小麦が 19 例
（そのうち加水分解小麦の感作を契機とした症例は 12 例）、その他が 4 例（エビ 2 例、
大豆 1 例、ぶどう 1 例）であった。 
ミソプロストールの前投与による抑制について検討できた 23 例も含めて、FEIAn と
確定診断できた 29 例の結果を原因抗原別に表 1（小麦）、表 2（加水分解小麦）、表 3
（その他）に示す。 
 
 
 
                       11 例中 5 例は食物＋運動、5 例はアス

ピリン＋食物、2 例はアスピリン＋食物
＋運動で症状が誘発された（1 例重複あ
り）。症例 6、7、8 の 3 例はエピソード
出現前に NSAID を内服しており、再現
時にも食物＋運動では症状を認めなか
ったが、アスピリン＋食物で再現され
た。ミソプロストールによる症状抑制
の検討をおこなったのは 8 例であり、7
例は陰性であった。1 例は軽微な蕁麻疹
のみであった。 

 
 

 



加水分解小麦による FEIAn は、
茶のしずく石鹸の使用を契機に発
症する疾患であるため、症例は全
例女性であった。小麦の FEIAn と
比較するとω5‐グリアジンの陽
性率が低く、陽性例は 12 例中 4 例
のみであった。ミソプロストール
による症状抑制の検討をおこなっ
た 11 例中、9 例は症状を認めず、
2 例で蕁麻疹が誘発された。 

 
 
 

 
 
 
                         小麦以外の食材についても同様の検討

をおこなった結果、4例（エビ 2例、 
                         大豆 1例、ぶどう 1例）全てにおいて、 
                         ミソプロストールの前投与により症状 
                         の誘発が抑制できた。 
                         最終的に、23 例中 20 例（87％）にお

いて症状を完全に抑制するこができ、
FEIAn の症状抑制にミソプロストール
の予防投与が有用であることが示唆さ
れた。 
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