
A. 研究目的 

 近年、本邦においてある特定の加水分解コムギを

含有した石鹸の使用者が小麦摂取時に即時型アレル

ギーを呈する事例が多発した。本研究は、加水分解

コムギアレルギーの診断基準を作成し実態調査を行

うとともに予後調査、治療指針の策定を目的とした。
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研究要旨 

 近年、本邦においてある特定の加水分解コムギを含有した石鹸の使用者が小麦摂取時に即時型アレルギー

を呈する事例が多発した。本研究では、この加水分解コムギアレルギーの診断基準を作成し、実態調査を行

うとともに予後調査、治療指針の策定を目的とした。併せて、本邦における重篤な食物アレルギーである食

物依存性運動誘発アナフィラキシー（FDEIA）と口腔アレルギー症候群（OAS）の診断基準の作成、治療指針

の策定を行うことを目的とした。 

 平成25年度は引き続き日本アレルギー学会特別委員会との協力により、加水分解コムギアレルギーの実態

調査を行った。平成26年2月現在国内で2107名（女性2020名、男性87名）の患者が確認されたこと、県

別の石鹸の出荷数と患者数は相関していたこと、小麦関連の血清中特異的IgEの値が症状の重篤度と関連が

あり患者の25％はアナフィラキシーショックを経験していたこと、石鹸の中止により患者のほとんどで血清

加水分解コムギIgE抗体価、小麦関連抗原IgE抗体価および小麦抗原に対する好塩基球ヒスタミン遊離試験

や好塩基球活性化試験の低下が見られていること、平成25年10月現在約26％の患者が略治の状態であるこ

とが明らかとなった。また、年齢30歳以下では治癒し易く、強感作例では治癒しにくいことが判明した。発

症機序には加水分解コムギの分子量の大きさが関与していることを明らかにした。併せてFDEIAとOASの診

断基準の作成のため、食物アレルギー患者980名の症例集積を行い、その病型、原因食品、検査の陽性率を

検討した。 
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併せて成人の重篤な食物アレルギーである食物依存

性運動誘発アナフィラキシー（FDEIA）および口腔ア

レルギー症候群（OAS）の患者実態調査に基づき、疾

患概念や診断基準および治療指針を確立し、それを

啓発することを目的とした。この目的のため平成25

年度は以下の4課題についての検討を行った。 

1． 加水分解コムギアレルギーの実態把握と予後調

査 

2． 加水分解コムギの抗原解析と発症機序の解析 

3． FDEIAの実態調査 

4． OASの実態調査 

 

 

B. 研究方法 

1． 加水分解コムギアレルギーの実態把握と予後調

査 

 この課題については日本アレルギー学会「化粧品

中のタンパク加水分解物の安全性に関する特別委員

会」および難治性疾患等克服研究事業（免疫アレル

ギー疾患等予防・治療研究事業）福富班と密接に連

携し活動した。加水分解コムギアレルギーの診断基

準は平成24年度作成の基準（平成24年度報告書に

記載）を使用し、症例のオンライン登録を継続して

行い、日本全国から症例を集積した。加水分解コム

ギアレルギーの感作状況の把握、予後調査、重症度

に関与する要因を調査した。 

2． 加水分解コムギの抗原解析と発症機序の解析 

 当該石鹸に含有されていた加水分解コムギを患者

血清を用いて抗原の性状を解析した。 

3． FDEIAの実態調査 

 分担研究者および研究協力者の所属施設を過去 3

年間に受診したFDEIA症例219例を集積し、その実

態を把握するとともに、診断基準の作成に有用な情

報を解析した。 

4． OASの実態調査 

 分担研究者および研究協力者の所属施設を過去 3

年間に受診したOAS症例204例を集積し、その実態

を把握するとともに、診断基準の作成に有用な情報

を解析した。患者血清を用いたELISA 法や免疫ブロ

ット法の診断における有用性を検討した。福井県下

の耳鼻科医療施設を受診した患者のうち、OAS 症例

および対照患者の抗原特異的IgEおよびアレルゲン

コンポーネント特異的IgEの測定を行った。 

 

 

C. 結果 

1. 加水分解コムギアレルギーの実態把握と予後調

査 

⑴ 日本アレルギー学会「化粧品中のタンパク加水

分解物の安全性に関する特別委員会」との連携によ

り、加水分解コムギアレルギーの実態把握のためオ

ンライン登録を継続し、症例を集積した。平成26年

2月20日時点で確実例は2107例、うち女性2020例

（96％）、男性87例(4%)であった。年齢は1歳（男

児）から93歳（女性）、平均45.8歳で、多くは30

代から60代の女性であった。登録患者の都道府県別

症例数は、福岡県296例、北海道123例、東京都123

例、大阪府118例、広島県109例が上位であった。

都道府県別の石鹸出荷個数と症例数はよく相関して

いた。 

⑵ 患者の小麦製品摂取後の症状は、蕁麻疹、眼瞼

腫脹、鼻閉、鼻水、呼吸困難、嘔吐、下痢、アナフ

ィラキシーショックなどであり、アナフィラキシー

ショックを呈した症例は25％あった。 

⑶ 患者血清中の抗原特異的IgE検査の陽性率では、

加水分解コムギ76％（ELISA法）、小麦43％（CAP-FEIA

法）、グルテン48％CAP-FEIA法）、ω-5グリアジン6％

CAP-FEIA 法）であった。加水分解コムギ特異的IgE

の推移を検討できた404例では、当該石鹸の中止に

よりほぼ全例で抗体価の低下がみられた。小麦抗原

に対する好塩基球ヒスタミン遊離試験や好塩基球活

性化試験での反応性の低下がみられた。重篤な臨床

症状に関与する要因は、若年であること、小麦関連

抗原特異的IgEが高値であること、であった。 

⑷ 島根大学病院、相模原病院、広島大学病院、福

岡病院、藤田保健衛生大学病院を受診した加水分解

コムギアレルギー患者260例の予後調査を行った。

小麦摂取制限を解除して3ヶ月以上アレルギー症状

のない場合を略治と判定すると、69例（26％）が略

治と判定された。また、年齢30歳以下では治癒し易



く、強感作例では治癒しにくいことが判明した。 

⑸ オンライン登録された 2107 例の実態調査成果

を日本アレルギー学会および日本皮膚アレルギー学

会・接触皮膚炎学会ホームページに掲載し、一般向

け、医療従事者向けに情報を公開した。 

（ http://www.jsaweb.jp/modules/news_topics/index.ph

p?page=article&storyid=114）。 

 

2. 加水分解コムギの抗原解析と発症機序の解析 

⑴ 加水分解コムギ（当該石鹸に使用されたグルパ

ール19S®）のアレルゲン性について患者血清を用い

て解析した。ブロット法にて数種類の加水分解コム

ギに対する患者血清IgEの反応性をみたところ、グ

ルパール19S®は分子量の大きい加水分解コムギ成分

を含んでおり、高分子量が高いアレルゲン性の要因

であることが明らかとなった。 

⑵ 加水分解コムギに対する患者血清中IgEは小麦

γ−グリアジンに最も強く交差反応すること、そのエ

ピトープはQPQQPFPQであることも明らかになった。 

⑶ アスピリンの服用が、皮膚のタイトジャンクシ

ョン構成蛋白質occludin、Zo-1の低下を来たし、感

作を促進した可能性が示唆された。 

3. FDEIAの実態調査 

⑴ FDEIA の概念を「即時型食物アレルギーの特殊

型で、特定の食物摂取と運動等の二次的要因の組み

合わせで蕁麻疹等のアレルギー症状をきたすものを

いい、重篤な場合はショックをきたす。」とした。 

⑵ 分担研究者および研究協力者の所属施設を2009

〜2011年の間に受診した通常型FDEIA症例219例を

解析した。その症状は、蕁麻疹 (87%)、呼吸器症状 

(53%)、ショック (47%)などであった。219例の原因

食物の内訳は、小麦 61.7％、甲殻類 12.6％、果物

7.4％、魚類1.3％、大豆1.3％であった。小麦が原

因となるFDEIAにおける特異的IgE検査の陽性率は、

小麦37.2%、グルテン59.3%、ω-5グリアジン71.4%

であった。ω-5 グリアジンの陽性率は 16 歳以上

77.0% (77/100症例)、16歳未満25.0% (3/12症例)

であった。甲殻類が原因となるFDEIA における特異

的IgE検査の陽性率は、エビ29.6% (8/27症例), カ

ニ 28.6% (6/21症例) であった。一方、プリックテ

ストの陽性率は、エビ 85.7% (18/21 症例)、カニ 

75.0% (3/4症例)であった。 

⑶ 小麦によるFDEIA の診断基準を、小麦製品の摂

取後数時間以内に、運動等の二次的要因により蕁麻

疹などのアナフィラキシー症状を生じる、に加えて、

①血清中に小麦タンパク質（ω-5グリアジンを含む）

特異的IgEが証明される、②小麦タンパク質のプリ

ックテストが陽性を示す、③経口小麦負荷試験（小

麦摂取+運動負荷、アスピリン+小麦摂取あるいはア

スピリン+小麦摂取+運動負荷）で即時型症状が誘発

される、のいずれか1つ以上を満たす、と定義する

とFDEIA症例141例のうち73.7％が該当した（感度

73.7％）。 

4. OASの実態調査 

⑴ OAS の概念を「即時型アレルギーの特殊型で、

食物摂取時に口腔・咽頭粘膜の過敏症状をきたすも

のをいい、重篤な場合はショックをきたす。」とした。 

⑵ 分担研究者および研究協力者の所属施設を2009

〜2011年の間に受診したOAS症例204例を解析した。

その症状は、口腔咽頭症状 (88%)、呼吸器症状 (41%)、

蕁麻疹 (36%)、血管性浮腫（27%）、消化器症状（23%）

などであった。原因食品 (計374 食品) に対する内

訳は、リンゴ 57 件 (15.2%), モモ 49 件 (13.1%), 

キウイ 44件 (11.8%), メロン 29件 (7.8%)、バナ

ナ 17 件 (4.5%)、大豆 16 件 (4.3%)、サクランボ 

4.0% (15 件)の順に多かった。バラ科の果物（リン

ゴ、モモ、サクランボ、西洋ナシ、アンズ）が原因

の症例は100症例 (49.0%)であった。その合併症は、

花粉症 69.0% (69 症例)、アトピー性皮膚炎 18.0％ 

(18 症例)、気管支喘息 12.0% (12 症例)、その他の

合併症 8.0% (8症例) であった。特異的IgE検査の

陽性率はリンゴ 63.2% (36/57 症例)、モモ 71.7% 

(43/60 症例)、Bet v1 60.4% (29/48 症例)、Pru p3 

10.9% (5/46 症例) であった。皮膚テストの陽性率

は、リンゴ61.0% (36/59症例)、モモ72.0% (18/25

症例) であった。 

⑶ バラ科の果物によるOASの診断基準を、バラ科

の果物を摂取時に口腔・咽頭粘膜の過敏症状を示す、

に加えて①血清中にバラ科の果物特異的IgEが証明

される、②血清中にシラカバあるいはハンノキ特異



的IgEが証明される、③バラ科の果物によるプリッ

クテストが陽性を示す、のいずれか1つ以上を満た

す（ただし非アレルギー性の血管性浮腫は除く）、と

定義すると OAS100 例のうち 92.5％が該当した（感

度92.5％）。 

⑷ 患者血清を用いた免疫ブロット法やELISA 法に

よる血清中抗原特異的IgEの検出を試み、プリック

テストの陽性率 82％、CAP-FEIA 法 64％に対して、

免疫ブロット法64％、ELISA法30％であり、感度は

低いものの併用して検査する価値のあるものと思わ

れた。 

⑸ 福井県下の医療機関における対照およびOAS患

者の抗原特異的 IgE は、シラカバ花粉(対照 4%, 

OAS30%: p <0.05)、ハンノキ花粉(対照0%, OAS12%: 

p <0.01)、ヒノキ花粉(対照10%, OAS49%: p <0.05)、

Bet v1(対照9%, OAS29%: p <0.0001)、Aln g1(対照

7%, OAS27%: p <0.0001)、Cor a1.0101(対照 7%, 

OAS27%: p <0.0001)、 Ara h8(対照 2%, OAS17%: p 

<0.0001)、 Cor a1.0401(対照5%, OAS25%: p <0.0001)、

Gly m4(対照2%, OAS11%: p <0.0001)、Mal d1(対照

6%, OAS25%: p <0.0001)、Pur p1(対照5%, OAS21%: 

p <0.0001)、Api d8(対照 0%, OAS3%: p =0.027)、

Act g1(対照1%, OAS4%: p =0.097)であった。 

 

 

D. 考察 

 加水分解コムギ含有石鹸による小麦アレルギーの

患者実態は、日本アレルギー学会特別委員会との密

接な連携による調査で明らかにすることができた。

日本全国からのオンライン登録システムにおいて、

2013年の同時期の登録から277例が追加登録された

が、その年齢分布、男女比は同様であった。都道府

県別の石鹸出荷個数と登録患者数には高い関連がみ

られ、一定の割合で感作が成立していることが判明

した。本年度は、それに加えて加水分解コムギアレ

ルギー患者の予後調査を実施し、石鹸使用中止によ

り患者のほとんどで血清加水分解コムギ特異的IgE、

血清小麦関連抗原特異的 IgE、小麦抗原にたいする

好塩基球の反応性が低下し、患者の約4分の1は略

治の状態であることが明らかとなった。このことは

経皮感作による加水分解コムギアレルギーの場合、

抗原を完全に排除すると比較的短期間で感作が低下

することを示唆しており、通常型の成人小麦アレル

ギーが難治性であることと対照的である。一方、強

感作例では治癒しにくいことも判明した。これらの

治癒遷延例に対しては、抗IgE抗体療法の有用性を

調査する医師主導臨床研究が行われる予定である。 

 加水分解コムギの感作能に関しては、当該石鹸に

含有されたグルパール19S®は比較的大きな分子量の

成分を含有しており、このことが感作をおこす大き

な要因となったことが考えられた。また、患者血清

を用いたエピトープ解析結果から酸による加水分解

中に生じた脱アミノ化も感作能に関与していると思

われた。 

 併せて本年度は、FDEIAおよびOASの概念を定め、

その診断基準の策定を試みた。そのための資料とし

て、通常型のFDEIAおよびOASの症例を集積し、そ

の症状、原因食物、抗原特異的IgE検査、プリック

テストの陽性率を調査した。その実態は従来から認

識されている実態と大きな相違はないと思われた。

しかし、アレルゲンの同定に広く利用されている抗

原特異的IgE検査の陽性率は、FDEIA、OASともに低

く、今後感度の高い検査として原因アレルゲンの同

定に基づく特異的 IgE 検査法の開発が望まれる。

FDEIA のうち最も頻度の高い小麦による FDEIA およ

び OAS のうち最も頻度の高いバラ科果物による OAS

についてそれぞれ診断基準案を策定し、今回集積し

た症例において感度を検討した。その感度は、小麦

による FDEIA で 73.7％、バラ科果物による OAS で

92.5％であった。今回の検討では、特異度は検定で

きなかったが、その感度は臨床的には満足できるも

のと思われる。次年度はその精度を検定し、修正を

行いたいと考える。 

 FDEIA の診断については、運動誘発の既往のない

即時型食物アレルギーとの異同、甲殻類によるFDEIA

の診断基準の作成と検定、OAS の診断については、

バラ科以外の OAS の診断基準の作成と検定、OAS の

交差抗原の同定が可能な検査法の確立など、今後検

討すべき課題が山積である。また、FDEIAおよびOAS

の治療指針の策定はほとんど手つかずの状態であり、



今後の検討課題である。 

 

 

E. 結論 

 加水分解コムギ含有石鹸による小麦アレルギーの

アウトブレイク実態およびその予後を明らかにする

ことができた。また従来型のFDEIAおよびOASの概

念の作成と診断基準案の作成を行い、その感度を検

定した。診断基準案の修正と治療指針の策定が今後

の課題である。 
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義. 食物アレルギー研究会会誌, 13(2), 81-87, 2013 

25. 安井正宏、日野明日香、前田徹、小林貴江、羽根田

泰宏、漢人直之、伊藤浩明: 当科でアドレナリン自己

注射器を処方した患者の実態調査. 日本小児アレル

ギー学会誌, 27(5), 684-691, 2013 

26. 小林貴江、漢人直之、羽根田泰宏、安井正宏、前田

徹、日野明日香、楳村春江、小田奈穂、伊藤浩明: 鶏
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1. 伊藤浩明: 食物アレルギー Up to date. 第116回日
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7. 楳村春江、小田奈穂、和泉秀彦、伊藤浩明: 食物アレ
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患児と保護者の漢族土や負担感に関するアンケート

調査. 第 50 回日本小児アレルギー学会. 横浜, 2013

年10月. 

13. 佐々木渓円、楳村春江、小田奈穂、中川朋子、松井

照明、中田如音、杉浦至郎、漢人直之、伊藤浩明: 管

理栄養士による食事指導が離乳期の体重増加不良の

改善に寄与した食物アレルギー事例. 第50回日本小

児アレルギー学会. 横浜, 2013年10月. 
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11月. 
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Pacific Congress of Allergy, Asthma and Clinical 
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16. 伊藤浩明: アレルギー診療における コンポーネント

特異的IgE測定の意義 （小麦アレルギーを中心に）. 

第63回 日本アレルギー学会秋季学術大会 イブニン

グシンポジウム. 東京, 2013年11月. 

17. 板澤寿子、足立雄一、高橋豊、三浦克志、海老澤元

宏、上原由美子、伊藤浩明、亀田誠、喜多村哲朗、

楠目和代、手塚純一郎: 全国における経口食物負荷試

験による誘発症状に関する前向き調査. 第 63 回 日

本アレルギー学会秋季学術大会. 東京, 2013年11月. 

18. 杉浦至郎、松井照明、佐々木渓円、中川朋子、中田

如音、漢人直之、伊藤浩明: 鶏卵経口負荷試験の誘発

リスクに影響する因子の検討. 第 63 回 日本アレル

ギー学会秋季学術大会. 東京, 2013年11月. 

19. 漢人直之、松井照明、杉浦至郎、佐々木渓円、中川



朋子、中田如音、伊藤浩明: 卵白特異的 IgE 高値例

に対するゆで卵白負荷試験の摂取間隔と摂取量につ

いての検討. 第 63 回 日本アレルギー学会秋季学術

大会. 東京, 2013年11月. 

20. 小張真吾、磯崎淳、田中晶、菊地信行、安藤枝里子、

内田理、宮地裕美子、小堀大河、菅井和子、伊藤浩
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ちを用いた経口負荷試験の２施設間での比較. 第 63

回 日本アレルギー学会秋季学術大会. 東京, 2013年

11月. 

21. 中田如音、松井照明、中川朋子、杉浦至郎、漢人直

之、伊藤浩明、弘田辰彦、加藤慎二、山田和久、中

村康則 : 乳幼児アトピー性皮膚炎に対する

Lactobacillus acidophilus L-92の治療補助効果につ

いての検討. 第 63 回 日本アレルギー学会秋季学術

大会. 東京, 2013年11月. 

22. 松井照明、中川朋子、中田如音、杉浦至郎、佐々木

渓円、漢人直之、伊藤浩明: 生後6か月以下の乳幼児
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いての検討. 第 63 回 日本アレルギー学会秋季学術

大会. 東京, 2013年11月. 

23. 樅山瑞季、加藤基、加納美紀、楳村春江、漢人直之、

伊藤浩明: 食物アレルギー児の食物除去解除後の食
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24. 遠山萌、加藤基、加納美紀、楳村春江、漢人直之、

伊藤浩明: 急速経口免疫療法を受けた患児のQOL調

査. 第15回子ども健康科学会. 名古屋, 2013年12月. 

25. 伊藤浩明: 食物経口負荷試験の進め方. 第 14 回食物

アレルギー研究会. 東京, 2014年1月. 

26. 中西里映子、伊藤浩明: 学校給食における食物アレル

ギー対応の現状～患者の立場から～. 第14回食物ア

レルギー研究会. 東京, 2014年1月. 

27. 加納美紀、楳村春江、和泉秀彦、佐々木渓円、松井

照明、中川朋子、中田如音、杉浦至郎、漢人直之、
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会. 東京, 2014年1月. 
 

 

(1) 論文発表 (高橋 仁) 
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(2) 学会発表 (高橋 仁) 

1. 高橋 仁：食物アレルギーの実態調査．山陰皮膚疾

患アカデミー レクチャー．松江市，2013年8月. 

2. 横大路智治，栗原早紀，千貫祐子，原田 晋，高橋 

仁，森田栄伸，石井 香，平郡眞記子，秀 道広，

松尾裕彰：加水分解小麦感作による小麦依存性運動

誘発アナフィラキシーの原因抗原の解析．第25回日

本アレルギー学会春季臨床大会．横浜市，2013年5

月. 

3. 千貫祐子，石渡賢治，高橋 仁，森田栄伸：牛肉ア

レルギー発症におけるマダニ咬傷の関与．第25回日

本アレルギー学会春季臨床大会．横浜市，2013年5

月. 

4. 花田美穂，高橋 仁，中川倫代，櫻井英一，佐藤隆

亮，馬場由美，馬場俊右，森 志朋，千貫祐子，森

田栄伸，赤坂俊英：獣肉による遅発性アナフィラキ



シーの2例．第25回日本アレルギー学会春季臨床大

会．横浜市，2013年5月. 

5. 千貫祐子，石渡賢治，高橋 仁，森田栄伸：牛肉ア

レルギー発症におけるマダニ咬傷の関与．第 112 回

日本皮膚科学会総会．横浜市，2013年6月. 

6. 千貫祐子，石渡賢治，高橋 仁，森田栄伸：牛肉ア

レルギー患者28例の発症原因と交差反応に関する検

討．第77回日本皮膚科学会東部支部学術大会．さい

たま市，2013年9月. 

7. 千貫祐子，石橋賢治，高橋 仁，森田栄伸：牛肉ア

レルギーの発症原因と交差反応性に関する検討（続

報）．第 65 回日本皮膚科学会西部支部学術大会．鹿

児島市，2013年11月. 

8. 千貫祐子，石渡賢治，高橋 仁，森田栄伸：牛肉ア

レルギーの意外な実態．第 43 回日本皮膚アレルギ

ー・接触皮膚炎学会総会学術大会 シンポジジウムⅣ．

金沢市，2013年12月. 

9. 花田美穂，高橋 仁，中川倫代，櫻井英一，佐藤隆
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フィラキシーの原因アレルゲンの同定．日本皮膚科

学会第127回山陰・第23回島根合同地方会．出雲市, 

2014年3月. 

 

 

G. 知的財産の出願・登録状況 

なし 

 

H.  健康危険情報 

加水分解コムギ（グルパール19S®）含有石鹸の

継続的な使用により、経皮的に吸収された加水分解

コムギに感作され、小麦製品の摂取による即時型ア

レルギー症状をきたすことが明らかとなった。 


