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研究成果の概要（和文）：食物によるアナフィラキシーに対する神経原性炎症の役割を解明するため、カルシト
ニン遺伝子関連ペプチドの血漿中濃度を食物経口負荷試験時のアナフィラキシー症状出現前後で測定したが、有
意な変動は認めず、その関与は明らかでなかった。一方、花粉症-食物アレルギー症候群（PFAS）罹患児の全身
症状の出現頻度を、児童生徒を対象とした大規模調査を用いて解析した。その結果、PFAS疑い例のうち約30％に
全身症状を認め、臓器別症状出現頻度は、即時型食物アレルギーの出現比率と類似しており、疫学的には両病型
の全身症状出現機序には共通の病態が存在する可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：In order to know the role of neurogenic inflammation in food-induced 
anaphylaxis (An), plasma calcitonin gene-related peptide levels in children with food allergy (FA) 
were examined before and after the appearance of An during the oral food challenge test. However, no
 significant changes in its levels were seen, showing no evidence for its role. 
We surveyed the prevalence of systemic symptoms caused by pollen-food allergy syndrome (PFAS) in a 
cohort of elementary or junior high school students. As a result, approximately 30 % of children 
among those with PFAS showed systemic symptoms. The order of frequency in the symptoms of each organ
 was similar to that seen in immediate type FA, suggesting that the pathophysiological mechanism of 
systemic symptoms caused by PFAS and immediate type FA might be similar in some parts. 

研究分野： 小児アレルギー病学、気管支喘息、慢性咳嗽、食物アレルギー、神経原性炎症

キーワード： anaphylaxis　food allergy　花粉症食物アレルギー症候群　CGRP

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
PFASにより惹起される全身症状の割合や、その臓器別頻度を疫学的に解析した報告は国内のみならず国外におい
ても少ない。本研究は、PFASの定義をフルーツ・野菜アレルギーの既往というだけでなく、花粉症が出現した後
にこれらの食物に対する過敏症状が出現した症例と規定している点で、従来より正確にPFASの疫学的特徴を解析
出来ていると考える。PFASによる全身症状の臓器別出現比率が、即時型食物アレルギーの報告と類似している点
は異なる病型のアナフィラキシー発症の背景に共通の機序が存在する可能性を示した興味深い結果と考える。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
(1) CGRP は神経原性炎症を惹起する神経ペプチドの１つと考えられている。食物アレルギー

モデルマウスでは、腸管における CGRP 知覚繊維の増加や血漿中 CGRP の増加が報告されて

いる１)が、ヒトでの報告はない。 

 

(2) PFAS は即時型食物アレルギーと同様、口腔以外の全身症状を呈することがあるが、その臓

器別頻度などの疫学的報告は少なく、その全身症状発現機序の詳細は不明である。  

 
２．研究の目的 
(1) 食物アレルギー児において、原因食物アレルゲン摂取により発現するアレルギー症状、特

にアナフィラキシー出現に CGRP が関与するか否か検討する。  

 

(2) PFAS における全身反応の臓器別発生頻度について質問表を用いて明らかにする。またそ

の解析結果をもとに、PFAS により生じる全身反応の発現機序を、特に即時型食物アレルギー

と比較することにより推察する。  
 
３．研究の方法 
(1) 食物経口負荷試験時のアナフィラキシー症状出現前後で血液サンプルを採取し、CGRP の

血漿中濃度の変化を評価した。アナフィラキシー出現児、誘発陽性もアナフィラキシーを起こ

さなかった児、および無症状であった児の 3群に分け、負荷前、症状出現後 15分および 60 分

後に測定した。  

 

(2) 埼玉県西北部に位置する M 町・O 町の公立小・中学校に在学中の小・中学生を対象とし

て、2014 年 11 月から 12 月に回収した調査票（約 2300 名）を解析し、PFAS 群の有病率や原

因食物、臓器別の出現症状の割合などを検討した。PFAS 陽性例の定義は、果物・野菜アレル

ギー陽性例のうちアレルギー性鼻炎が先行発症したのちに、生フルーツや野菜を食べた時に口

腔症状を始めとした何らかの症状が出現するようになったと回答した症例とした。  

 
４．研究成果 

(1) アナフィラキシー症状出現前の血漿 CGRP 値は、3 群ともにおおよそ平均 15-20pg/mL の範

囲内であり、３群間に差を認めなかった。アナフィラキシー、あるいはそれ以外の症状出現後の

血漿 CGRP 値は 15 分後、60 分後ともに、3 群いずれも有意の変動を認めなかった。 

 上記の結果は、CGRP は食物負荷時に、少なくとも血中レベルで増加するような変動をしな

いことを示唆した。しかしながら CGRP は知覚神経末端に存在し、神経反射を介して放出され

るため、必ずしも血中レベルで増加する必要はなく、今回の結果から CGRP が食物アレルギー

におけるアナフィラキシーを含む全身反応に関与しないと結論付けることはできず、今後更な

る検討が必要である。 

 

(2) PFAS による全身症状については、調査票の解析から、以下の結果が得られた。即ち、回答

が得られた小・中学生のうち、PFAS 該当例は約 7％であった。出現症状としては口唇・口腔内

症状などの局所症状のみが多かったが、約 30％に全身症状を認めた。その内訳は、過半数が皮



膚症状で、次いで、呼吸器、消化器、神経症状の順であり、全身症状の臓器別出現の割合は、

皮膚症状を 100 とすると、44、29、17 であった。これら児のうち、9名はアナフィラキシーと

考えられた。 

PFAS における全身症状の臓器別出現の割合は即時型食物アレルギーで出現する比率と類似し

ていた。“食物アレルギーの診療の手引き 2017”（厚生労働科学研究費補助金難治性疾患等克服

研究事業）２）では、即時型食物アレルギーの疫学として出現症状の割合を提示している。その

内訳は、皮膚症状を 100 とした場合、呼吸器 37、粘膜 30、消化器 20、ショック 11 であっ

た。PFAS は基本的には口腔粘膜の接触アレルギーのため、粘膜症状の頻度は高くなるが、その

他の症状の比率は皮膚、呼吸器、消化器症状の順で、即時型食物アレルギーの頻度に類似して

いた。全身症状の疫学的頻度からは、PFAS と即時型食物アレルギーにおける全身症状出現の機

序には共通の病態が背景に存在する可能性が示唆された。 
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