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研究成果の概要（和文）：従来，食物アレルギーは食物を経口摂取することにより消化管で感作

が成立してアレルギーを発症すると考えられていた。ところが近年，本邦において加水分解小

麦を含有した石鹸を使用して小麦アレルギーを発症する患者が多発したことにより，食物アレ

ルギー発症における経皮膚感作の重要性が注目されることとなった。今後の食品や化粧品の安

全性を確保するために，加水分解小麦のアレルゲン性について検討する必要があると考え検証

した結果、不完全な分解あるいは処理中の再重合による高分子量の蛋白質から成る加水分解小

麦が高いアレルゲン性を示すと考えられた。 

 
研究成果の概要（英文）：In the past, food allergy was considered to be caused by 
sensitization to food allergens through oral intake. Recently, a new subtype of 
wheat-dependent exercise-induced anaphylaxis (WDEIA) caused by hydrolyzed wheat protein 
(HWP) has been observed. The patients with this new subtype were likely to be sensitized 
to HWP primarily through percutaneous and/or rhino-conjunctival routes by using a facial 
soap containing the HWP. According to our analysis, HWPs composed of large polypeptide 
aggregates possibly have higher allergenicity than lower-molecular-weight HWPs. 
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１．研究開始当初の背景 
 食物依存性運動誘発アナフィラキシー 
(Food-dependent exercise-induced 
anaphylaxis: FDEIA) は，特定の食物を摂取
した上に二次的要因が加わることにより発
症する重篤な食物アレルギーである。本邦で
は小麦による FDEIA の頻度が圧倒的に高く，
全体の約 60％を占める。小麦が原因となる
FDEIA の原因抗原は，本研究室において同定
し，運動負荷やアスピリン負荷による症状の
誘発時に血中の小麦抗原量が上昇している
ことを明らかにした。さらにプロスタグラン

ジン製剤の併用が血中小麦抗原濃度の上昇
を抑制することを明らかにした。FDEIA の原
因食物は多彩であるが、原因食物が異なって
いても，基本的な発症機序 (特に抗原吸収機
序) は共通であると考えられる。今後，研究
の焦点は抗原吸収機序の解明に移ると推測
される。 
 ところが近年，石鹸中の加水分解小麦
(hydrolyzed wheat protein: HWP)で経皮ま
たは経粘膜感作されて，小麦による FDEIA を
発症したと思われる患者が多発した。 
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 HWP は，主に小麦不溶性蛋白質のグルテン
を酸や酵素で処理して部分的に分解したも
ので，処理方法によっては保湿性や粘弾性を
持つために，化粧品や食品の添加剤として利
用されている。今後の食品や化粧品の安全性
を確保するために，なぜ，今回の石鹸含有 HWP
（HWP-A）が特に高いアレルゲン性を有した
のか，について検討する必要があると考えた。
本研究では，石鹸に含有されていた加水分解
小麦を含む，本邦で入手可能であった計 6 種
類の加水分解小麦（HWP-B~F）各々のアレル
ゲン性を検証することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
 【対象】加水分解小麦に経皮感作され WDEIA
を発症した事を確認し得た 5 名の女性患者
（年齢；44〜54 歳）を対象とした。 
《確認方法》 
① 加水分解小麦（HWP-A）を含有した同銘柄
の石鹸の使用開始後に WDEIA を発症した 
(5/5)。 
②  小 麦 お よ び グ ル テ ン 特 異 的 IgE 
(CAP-FEIA) を検出 (5/5)。 
③ 加水分解小麦溶液を用いたプリックテス
トで陽性反応を示した (5/5)。 
④ウェスタンブロット法で加水分解小麦
（HWP-A）に反応する特異的 IgEを検出 (5/5)。 
⑤加水分解小麦（HWP-A）による好塩基球活
性化マーカー CD203c の発現増強を確認 
(5/5)。 
⑥誘発試験で陽性を示した (3/3)。 
以上①〜⑥を満たした WDEIA患者 5名を対象
とした。 
【方法】①加水分解小麦の準備（各製造会社，
販売会社などからの取り寄せ） 
HWP-A：酸分解型加水分解小麦（石鹸に含有
されていたもの） 
HWP-B：酸分解型加水分解小麦 
HWP-C：詳細不明加水分解小麦 
HWP-D：酵素分解型加水分解小麦 
HWP-E：酵素分解型加水分解小麦 
HWP-F：酸・アルカリ分解，酵素処理加水分
解小麦 
②ウェスタンブロット：5 名の患者血清を用
いてウェスタンブロットを施行し，6 種類 (A
〜F) の加水分解小麦への反応性を検討した。 
③好塩基球 CD203c 発現定量：5名の患者全血
を用いて，6 種類 (A〜F) の加水分解小麦に
よる好塩基球活性化マーカーCD203c 発現の
定量を行った。 
④ゲル濾過クロマトグラフィーによる分子
量分布測定：6 種類 (A〜F) の加水分解小麦
について，ゲル濾過クロマトグラフィーによ
る分子量分布の測定を行った。 
 
（倫理面への配慮） 
 研究施行に際しては，対象者に，本研究の

目的を説明して同意を得た上で行った。同意
は対象患者の意思によりいつでも撤回する
ことができることとした。検査データは他の
研究に供することはなく，得られたデータの
医学誌への掲載並びに学会での発表に際し
て個人名は公表しないこと，得られたデータ
は研究目的の他には使用しないこと，個人情
報を厳守することを説明し，かつ遵守した。 
 本研究は島根大学医学部医の倫理委員会
の承認を得て行った（承認番号：469, 703）。 
 
４．研究成果 

 1．患者血清中 IgE は加水分解小麦の高分

子量の蛋白質に強く反応する傾向があった

（図１）。 

 
2. 6種類の加水分解小麦をゲル濾過クロマト

グラフィーで解析した結果，HWP-A，B以外の

加水分解小麦には高分子量の蛋白質がほと

んど含まれていなかった（図２）。 

 
2．患者好塩基球活性化マーカーCD203c は高
分子量の蛋白質を含む加水分解小麦（HWP-A
と HWP-B）によって有意に発現増強した（図
３）。 

 HWP-A と HWP-B は、本来の小麦構成蛋白質

よりも大きい分子量の蛋白質を含んでいた。

両者とも酸分解された製品であるが、不完全

な分解によるものと考えられた。  

このことより，不完全な分解あるいは処理中

の再重合による高分子量の蛋白質から成る

加水分解小麦が高いアレルゲン性を示すこ

とが考えられた。 
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