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研究成果の概要：近年注目される食物アレルギー（特に植物性食品による口腔アレルギー症候

群、納豆による遅発性アナフィラキシー、小麦による食物依存性運動誘発アナフィラキシー）

の抗原同定、及び抗原の体内動態について解析した。植物性食品による口腔アレルギー症候群

では、バラ科食物が原因として頻度が高く、カバノキ科花粉感作と強い相関をみとめた。モモ

抗原解析で、花粉との交差反応による場合は PR-10 や profilin による頻度が高いが、花粉と関

連せず重症化に関わる抗原は海外既報告の抗原 LTP とは異なる可能性が示唆された。 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
2006 年度 1,200,000 0 1,200,000 

2007 年度 1,000,000 0 1,000,000 

2008 年度 1,100,000 330,000 1,430,000 

年度  

  年度  

総 計 3,300,000 330,000 3,630,000 

 
 
研究分野：医歯薬学 
科研費の分科・細目：内科系臨床医学・皮膚科学 
キーワード：皮膚診断学 
 
１．研究開始当初の背景 ２）食物摂取後の抗原の体内動態を解析する。

体内動態を知ることはとりわけ食物アレル
ギーの治療や予防法の開発への応用が期待
できる。 

食物アレルギーの関与するアレルギー疾
患は、アトピー性皮膚炎、アナフィラキシー、
慢性蕁麻疹、口腔アレルギー症候群など多彩
であるが、食物アレルギーの診断のために、
現在市販されている検査方法の感受性、特異
性は十分とはいえず、また本症の根治療法は
確立していない。 

 
３．研究の方法 

１）食物アレルゲンの同定 
Ａ）花粉アレルギーに合併する、植物由来
食品による口腔アレルギー症候群（Oral 
allergy syndrome: OAS) 

 
２．研究の目的 

① OAS の特徴と検査毎の陽性率の検
討：2000～2005 年までの 6 年間に当
院通院中の OAS 症例の特徴を解析し
た。 

本研究の目的は食物アレルギーの診断方
法の開発に帰着することであり、そのための
研究として大きく２つに分けて行う。 
１）未知の食物主要アレルゲンを同定し、国
際アレルゲン登録やエピトープ解析を行う。 ② 植物由来食品による OAS に関与する



 責任花粉の同定：当院通院中の OAS
患者の特徴を把握するとともに、本症
に関連性の高い花粉感作を統計学的に
解析した。 

③ カバノキ科花粉（ハンノキ、シラカン
バなど）主要な感作抗原の検索：既知
の感染特異的蛋白質PR-10とプロフィ
リンに対する特異的 IgE 抗体測定を実
施した。方法としてハンノキと同じカ
バノキ科に属すシラカンバ花粉 PR-10
（Bet v 1）とプロフィリン（Bet v 2）
を抗原に用い CAP-FEIA 法で測定し
た。 

④ OAS の原因食品別の責任花粉の同
定：上位 4 品目について各責任抗原を
統計学的に解析した。 

⑤ モモアレルゲンの解析 
モモによる OAS18 例（男女比＝ 

5：13, 年齢 10～60 歳）について、花
粉やモモのリコンビナント抗原 rPru p 
1,3,4 対する特異的 IgE 抗体測定（CAP
－FEIA 法）とモモのイムノブロット
を施行した。  

Ｂ）納豆による遅発性アレルギー 
当施設では、わが国の伝統的食品である、納
豆による遅発性アレルギーを 2004 年に初め
て報告した。本症 5 例の抗原解析を
IgE-immunoblotting により施行した結果、4
例の血清 IgE は 38、28、26ｋｄの蛋白質に
共通に反応を示した。Ｎ末端アミノ酸配列解
析による抗原解析および抗原精製を実施し
た。 
C） そのほかの重症食物アレルギー 
キュウリ、ダイズ、ソバ、ナッツ類等の抗原
を、イムノブロットやリコンビナント抗原を
用いた ELISA による抗原解析を実施した。 
 
２）アレルゲンの体内動態の解析 

小麦や卵白、他数種のアレルゲンの血清中抗
原測定法（ELISA）を確立した上で、健常者
や患者の血清を用い血液中抗原濃度を測定
し、アレルゲンの血液中動態の解析を実施す
る。 
 
１． 研究成果 
 
１食物アレルゲンの同定 
Ａ）花粉アレルギーに合併する、植物由来食
品による口腔アレルギー症候群（Oral 
allergy syndrome: OAS) 
① OAS の特徴 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
現行の in vitro 検査の信頼性について、skin 
prick test（SPT）と特異 IgE 抗体測定の相
関を調べた。OAS が疑われる 118 例に、被
疑食物に対する SPT と CAP を実施し、２つ
の検査結果の相関を解析した。明らかな病歴
を有し、かつ SPT 陽性である診断例 63 例の
主な原因食品はリンゴ、モモ、キウイ、メロ
ンであった。４つの食物についてCAPとSPT
の相関を調べた結果、リンゴでは両者の結果
の間に有意な相関をみとめたが (ｒ=0.39, 
p<0.05)、メロン、モモ、キウイではみとめ
られなかった。 
②植物由来食品による OAS における責任花
粉抗原の同定：ハンノキ花粉感作と OAS 発
症の間に有意な相関をみとめた。皮膚アレル
ギー337 例を対象にスギとハンノキの特異
IgE 抗体測定（CAP-FEIA：CAP）を測定し
た。 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
③カバノキ科花粉（ハンノキ、シラカンバな
ど）主要感作抗原：Bet v 1 に対する特異的
IgE 抗体陽性率は 43.7％、Bet v2 は 27.3％
であった。よって、PR-10 はハンノキ花粉ア
レルギーに合併する OAS の主要な責任抗原
である可能性が示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
④ OAS の原因食品別の責任花粉の同定： 
2006～2007 年に受診した皮膚アレルギー疾
患患者 627 例を対象として解析を行った。果
物別にみると、メロンの OAS と、カモガヤ
やブタクサ感作との間に相関をみとめた
（p<0.05)。よって、メロンのOASの発症は、
カモガヤやブタクサのアレルギーに関連し
ていることが示唆された。 
⑤モモアレルゲンの解析：18 例中 5 例に蕁麻
疹、2 例に呼吸苦、1 例は血圧低下をみとめ
た。蕁麻疹や血圧低下を伴った 5 例では rPru 
p 1,3,4 すべて陰性であったが、口腔症状のみ
の例は rPru p 1 は 93%, rPru p 3 は 0 %、Pru 
p 4 は 43%が陽性であった。花粉はスギ 15/18
例、ハンノキ 11/17 例が陽性であった。イム
ノブロットは蕁麻疹やショックを伴う 8例で
約 10-18,20,54kd にバンドを検出した。口腔
単独群では全例にハンノキ花粉感作あり、一
方、重症群ではハンノキ時花粉感作はなく、
複数の抗原が候補として検出されたが、Pru 
p 3 (LTP）は稀であることがわかった。 
 
Ｂ）納豆による遅発性アレルギー 
本症 5 例の抗原解析を IgE-immunoblotting
により施行した結果、4 例の血清 IgE は 38、

28、26ｋｄの蛋白質に共通に反応を示した。
Ｎ末端アミノ酸配列解析後抗原精製を行い、
阻害試験にて反応性を確認中である。 
 
C) そのほかの重症食物アレルギー 
キウイ、キュウリ、ダイズ、ソバ、ナッツ類
など複数の食物アレルゲン解析を実施した。
今後、症例を蓄積したうえで主要アレルゲン
を同定する予定である。 
 
２）アレルゲンの体内動態の解析 
小麦グリアジンを含め 4種の食品由来蛋白の
血液中濃度測定系（ELISA 法）を作成ないし
試作した。本研究では、特に小麦による食物
依存性運動誘発アナフィラキシーの主要抗
原であるグリアジンの血液中濃度を測定し、
運動や解熱鎮痛薬による抗原吸収への影響
を解析した。4 例において解析した結果、運
動やアスピリンによりグリアジン血液中濃
度の上昇がみとめられた。さらに、解熱鎮痛
薬の種類によって、グリアジン血液中濃度の
上昇の程度や症状誘発率が異なることが示
唆された。今後、食物アレルギーに及ぼす薬
剤の影響をさらに解析し、本症に影響を及ぼ
しにくい薬剤について患者へ情報提供でき
るようにしていく予定である。 
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