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要 旨

近年食物アレル ギーのア レルゲンとして魚介類が注 目され るよ うになってきた.魚 介類ア レルギー患者の多く

がかな り広範囲な食物あるいは吸入抗原に感作 されている背景があり, 交差反応の影響 も大きいと思われる.

 今 回我々は食物アレルギーが疑われる小児アレルギー性疾患患児79名 を対象 として, 魚 卵, 魚類 のCAP-RAST(R)

値 を測定 し, 鶏卵 白のCAP-RAST(R)値 や 臨床症状 との関連性を検討 した.さ らに貝類のCAP-RAST(R)値 を測定 し,

そ の有用性 について検討 を行った.

 そ の結果, 魚卵(イ クラ, タラ コ)と その魚肉のCAP-RAST(R)値(P=0.14,  P=0.04)ま た鶏卵 白と魚卵のCAP-RAST(R)

値(p=0.34)や 症 状の間に相関関係 はみ られなかった.魚 卵や貝類のCAP-RAST(R)値 か ら実際の誘発症状を予測す

ることには限界があると思われた.

魚 介類ア レルギーでは複数の魚介類に対 してア レルギー症状を示す ことか ら広範 な食事制限を強い られ ること

が多かった.し か し1種 類の魚でのみ反応を示す症例や, 調 理す ることにより摂取可能 となる症例が存在する.

そ のためすべての魚介類ア レルギーの患児に広範囲な魚介類摂取制限を行 うのではなく実際には食物負荷テス ト

を行って摂取制限の内容を決定 してい くことが望ましい と思われた.

はじめに

日本は世界有数の魚消費国であり, 古来魚介類を好

んで摂取してきたが, 近年魚介類は食物アレルギーの

主要なアレルゲンとして注目されるようになってきた
1).魚 アレルギーは魚の摂取量の多い国では稀ではな

く, 特に北欧ではタラが魚アレルギーの主要な抗原と

して注目されている1).実 際日本の幼児においても魚

類は即時型アレルギーの原因食物として, その頻度は

卵, 牛乳に次いで頻度の高い食物である.魚 類, 貝類,

甲殻類アレルギーは各年齢層にわたってみられ, 成人

では食物アレルギーの原因の1位 が甲殻類と魚類であ

ると報告されている2,3).

魚アレルギーの臨床症状としては即時型反応と非即

時型反応がみられる.死 亡例姻 や, 調理や掃除の際

に室内に舞った魚の微粒子を吸入 したことで症状が誘

発 されたとの報告 もある6).魚 ア レル ギー として頻度

が高い魚種はサケ, ダラな どの比較的 日常的に多 く摂

取され るものであ り, 予 後は長期間の除去にもかかわ

らず寛解 しないことが多い とされている7).ま た魚卵, 

貝類 の特異的IgE抗 体 陽性率に関 してはこれ まで報告

はなく, 日本における現状については明 らかになって

いない.

 今 回, 我 々 は食物ア レルギーが疑われる小児ア レル

ギー性疾患患児を対象 として, 魚 卵のCAP-RAST(R)値

を測定 し, 鶏 卵 白のCAP-RAST(R)値 や 臨床症状 との関

連性を検討 した.さ らに, 貝類 のCAP-RAST(R)値 も測

定 し、その有用性 にっいて検討を行った.ま た二種類

の魚 とその魚卵のCAP-RAST(R)値, 臨床症状にっいて

も検討を行った.

対象と方法

対象は1998年4月 から2001年6, 月までの間に横浜市

立大学医学部附属市民総合医療センター小児科アレル

ギー外来を食物アレルギーが疑われて受診 した4ゲ 月

Abbreviation: RAST;radioallergosorbent test
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表1 ClinicalhistoryandCAP-RASTｮpositivity(%)offoodallergychildren.

(n=79)

表2 Clinicalmanifestationsofthepatients.

表3 CAP-RASTｮpositivityamongpatientswithshel-fish-CAP-RASTｮpositive.(n=21)
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から15歳 の合計79例(男 児:女 児=45:34, 平均年

齢4.0歳)で ある.対 象症例の年齢構成は0～3歳 で全

体の55.7%, 5歳 までで約71%と 低年齢症例が多く大

部分が乳幼児例であった.対 象症例の基礎アレルギー

性疾患は重複例を含めア トピー性皮膚炎53名, 気管支

喘息35名 などであった.こ れら対象症例における食物

アレルギーの臨床症状は, 急性奪麻疹31名, 湿疹19

名, 発赤1名, 下痢, 嘔吐などの消化器症状3名, 口

腔内違和感2名 であった.低 年齢層では今回検討した

食物の未摂取者が多く, 必ずしもすべての症例におい

て臨床症状が認められてはいない.食 物摂取により誘

発症状が見られた時期は, 自宅での原因食物の初回摂

取時や数回摂取後に初めて症状が見られた時, あるい

は除去食解除のための負荷試験時などであった.

 方法 は末梢血 を用いて8種 のア レルゲン(鶏 卵白, 

イ クラ, タ ラコ, サケ, タラ, ア サ リ, カ キ, ホ タテ)

のCAP-RAST(R)値, 血清総IgE値, 白血球数 ならびにそ

の分画を測定 した.魚 卵, 貝類 のCAP-RAST(R)値 の測

定はファルマシア(有)診断薬事業部に依頼 した.各 アレ

ル ゲンキャップの測定の信頼性については, 2濃 度 の

陽性血清を用いて同時および測定問再現性試験を行い,

変 動係数(%)に つ いて検討 した.そ の結果, それぞれ,

イ クラが3.57～4.29%お よび3.27～3.89%, タ ラ コが

2.32～2.96%お よ び2.31～3.03%, ア サ リが2.81～

3.15%お よび2.58～3.04%, カ キ が1.81～2.15%お よ

び1.55～1.85%, ホタテが2.71～3.15%お よび2.44～

3.00%で あった.ま た, 陰 性血清はすべて陰性 を示 し

た.さ らに, 貝類 のCAP-RAST(R)値 陽性者では交差抗

図1a. Comparison of CAP-RASTｮscores between

salmon roe and salmon.

●Clinical symptom positive O no symptoms

Pearson's correlation coe而cient: 0.081 n=79

図2.Comparison of CAP-RASTｮscores between

salmon roe and egg white.

C-finical symptom: ▲eg9 white positive

■salmon roe positive

●both positive Ono symptoms n=20

図1b. Comparison of CAP-RASTｮscores between

cod roe and cod.

Pearson's correlation coefficient: 0.260 n=78

図3.Comparison of CAP-RAST(R)scores between

salmon roe and salmon.

Pearson's correlation coefficient: 0.193 n=77
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原性 を調べ るためにエ ビ, カ ニ, ダ ニのCAP-RAST(R)

値 も合わせて検討 した.同 時にCAP-RAST(R)値 測 定時

における該当食品の摂取状況, 臨床症状の有無を問診

によ り調査 し, 種 々の比較検討を行 った.な おCAP-

RAST(R)値 は クラス2以 上を陽性 と判定 した.統 計には

SpearmanとPearsonの 方 法を用いて相関係数や有意差

を検討 し, p<0.05を 有 意差あ りと判定した.

結 果

対 象 症 例 の 末梢 血 白血 球 数 は8,649±2,851/μ1

(mean±SD), 好酸 球分画は6.6±5.2%, 好塩 基球分画

は0.5±0.6%, 血 清 総IgE値 は1,299±1,9351U/m1で

あ った.CAP-RAST(R)の 陽性率 と同時期の臨床症状に関

して調べたところ, 臨 床症状, CAP-RAST(R)陽 性 率 と

もに鶏卵 白が最 も高く, 臨床症状の出現率はイクラ,

ホ タテの順 であった(表1).臨 床 症状では皮膚症状

が多 く, アナフィラキシーなどの重篤な症状は見 られ

なかった(表2).

次 に鶏卵白CAP-RAST(R)陽 性 者について魚卵のCAP-

RAST(R)値 を検討 した.そ の結果, 魚 卵のCAP-RAST(R)

陽 性率はイクラでは20%, タラ コでは8.9%と 比 較的低

値であった.こ れ らの数値が低かった要因 としてはイ

クラの未摂取者が多いことが影響 した ものと思われた.

ま たイクラのCAP-RAST(R)値 と臨床症状に関して検討

したところ, イ クラのCAP-RAST(R)の 感 度は50%, 特

異度 は75%で あ った.さ らにイ クラ, タ ラコのCAP-

RAST(R)陽 性者 についてサケ, タ ラのCAP-RAST(R)値 を

測定 した.そ の結果, 魚 肉とその魚卵のCAP-RAST(R)

値 が 両方 とも陽性 で あったの はサケ とイ クラでは

5.1%, タラ とタラコでは3.8%で あ り, それ ぞれ の一

致率は66.7%, 75.6%で あ った(図1a、 b).

鶏 卵 白とイクラに対するCAP-RAST(R)値 と臨床症状

の関係は図2に 示す ように, 両 抗原 ともにCAP-RAST(R)

陽 性 者では摂取 によ り臨床症状が認め られ るこ とが

多い傾 向にあった.し か し, イ ク ラに関 してはCAP-

RAST(R)値 が全体的 に低い傾向がみ られ, CAP-RAST(R)

値 か ら臨床症状を予測することは難 しいと思われた.

ま た鶏 卵 白のCAP-RAST(R)値 が 高 い群 で もイ クラの

CAP-RAST(R)値 は 低 い 傾 向 が あ り, 鶏卵 白のCAP-

RAST(R)値 か らイクラに対す る反応を予測す ることも

難 しい と思われた.さ らに, 鶏 卵 白とイ クラのCAP-

RAST(R)値 の比較 をした ところ, 両者の相関関係 は認め

られなかった(P=034)(図3).

 次 に貝類のCAP-RAST(R)に 関す る検討を行った.貝

類のCAP-RAST(R)値 陽性者について貝類 と交差抗原性

があ る とい われ て い る8)ダ ニ, エ ビ, カ ニ のCAP.

RAST(R)値 を測定 した。 その結果, これ らの群ではダニ,

エ ビ, カ ニ に対す るCAP-RAST(R)値 の陽性率は52%～

90%と 高い傾 向を認めた(表3).一 方 で, 貝類 のCAP-

RAST(R)値 陽性者 のほとん どが多種 の食物抗原や吸入

抗原に対するCAP-RAST(R)値 が陽性 である多種抗原 に

対する特異的IgE抗 体 陽性者 であった(表3).今 回検

討を行った症例の中で実際に貝類に対 して臨床症状が

認 められ たのは2名 のみであり, 貝類 に対す るCAP-

RAST(R)値 も陽1生であったのは2名 中1名 であった.以

上のことか ら貝類 のCAP-RAST(R)値 か ら臨床症状の出

現を予測することは難 しいと思われた.最 後に, 貝類

のCAP-RAST(R)値 の 陽性者 と陰性者の間で血清総IgE

値 と年齢を比較 したところ, 貝類 のCAP-RAST(R)値 陽

性者 は有意に総IgE値 が高 く(貝 類陽性2,817±2,996,

貝類 陰性750±903, p<0.01), 年齢 が高い(貝 類陽性5.8

±4.1, 貝類 陰性3.4±3.7, P<0.05)傾 向が認 められた.

考 察

今回鶏卵 白と魚卵, 魚 肉と魚卵, 貝類 と甲殻類など

の交差反応性 についての検討を行った.そ の結果, 鶏

卵 白と魚卵両方のCAP-RAST(R)値 が 陽性 であった患児

は比較的少数であった.ま た未摂取者が多 く, 有 症状

症例が少数での検討 ではあるが, 鶏 卵 白とイクラの

CAP-RAST(R)値 と臨床症状との相関関係は認め られず,

CAP-RAST(R)値 か ら実際の臨床症状 を予測することは

難 しいと思われた.今 回の対象症例 においては, 魚 卵,

貝類のCAP-RAST(R)値 は比較的陽性者が多かったが,

これは他のア レルゲンとの交差反応 の影響によるもの

と思われた8,9).さ らに, 魚 肉 とその魚卵の検討か らは,

CAP-RAST(R)値 で は魚種問に比較 して相 関関係はみ ら

れず, 臨床的な交差反応 も認め られなかった.

 魚 アレルギーの患者では複数の魚種に対 してアレル

ギー反応を示す ことが多 くその頻度は約50%で あ ると

いわれてお り8), 初 めて摂取す る魚でも臨床症状がみ

られ ることがある.こ れは魚種間に共通のエピ トープ

が存在す るためであると考えられている10).近 年 皮膚

テス ト, SDS-PAGE, immuno-blotting, IgE inhibitionな

どの検査法により, 魚種間の交差抗原性の検討が行わ

れてきている11・12).魚ア レル ギー患者は魚消費量の多

い北欧などに多く, 特 にタラに対するア レルギーの頻
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度 が 高いため, 広 く研究が行われている13).タ ラの主

要ア レルゲンはparvalbuminに 属 するGad c Iで あ り,

他 の魚種か ら得 られ るparvalbuminと 構 造上の類似性

が高 く, このことが種々の魚種間特に(タ ラ, サバ, 

ニ シン, カ レイ, ヒラ メ, バ ス, サバ な ど)で の交差

反応性 に関与 しているとされている7, 14, 15).

 一 方, エ ビ, カ ニ などの甲殻類は即時型のア レルギー

症状 を起 こす ことが多 く, エ ビの主要ア レルゲ ンは

tropomyosinで あ る16).一 般 にtropomyosinと

parvalbuminの 間 には交差抗原性がない とされてい る

がtropomyosinは 筋収縮調節蛋 白であ り, 多 くの生物 よ

り単離されている.今 回の検討では広範囲の吸入, 食

物ア レルゲンに対 してア レルギー症状 を合併 した症例

のなかで, 甲殻類を未摂取であるにもかかわらずCAP-

RAST(R)値 が陽性である症例 もみられた.甲 殻類同士の

交差反応がみ られる確率は約75%と い われてお り8), 

さらに, 甲殻類はダニと同じ節足動物である.し たがっ

て, 今回検討 した症例 で甲殻類に対す るCAP-RAST⑪

値 が陽性 となった理由としては, 吸入感作されていた

ダニのtropomyosinに よる交差反応性 による可能性が

推測 された.

魚 卵は卵膜と卵黄で構成 され, 魚卵 には卵 白は存在

しない.し か しなが ら, これまで鶏卵ア レルギー患者

に対 して魚卵の制限 も勧められていることが多かった.

一方, 実 際に鶏卵ア レルギーの患児で魚卵が どの程度

問題 とな るかは明 らかではなかった.イ クラア レル

ギーが乳児期に初回摂取で発症 していること, ま た摂

取歴がない症例 においてもイ クラのCAP-RAST⑪ 値 が

陽性である症例もみ られたことか ら魚卵同士, ま た他

のア レルゲンとの交差反応が影響 している可能性 が示

唆 された.

魚 介類 アレルギーのア レルゲン検索には皮膚テス ト, 

特 異的IgE抗 体測定, 経 口負荷試験な どがある.特 異

的IgE抗 体測定に関 しては検索できる魚種が限 られて

お り, 今 回の検討でも明 らかとなったが, 交差反応に

より偽陽性 となることがある.ま た非即時型反応 は必

ず しも検 出できないデメ リッ トもある.し たがって, 

即 時型の重症例以外ではア レルゲン検索法 としては経

口負荷試験が有効であると思われ る.Sampsonら17)は,

魚 の経 口負荷試験で95%以 上の患者で陽性 となる魚特

異的IgEのcut off値 は20 UA/ml以 上であると報告 して

いる.し か しなが ら, 今 回の検討においては魚卵, 魚

類や貝類に対 して特異的IgE値 が20 UA/ml以 上 を示 し

た6例 において該 当するア レルゲンに対す る臨床症状

は認められなかった.一 方, 臨床症状が見られた症例

のアレルゲンに対する特異的IgE値 はOUA/mlか ら

2.15UA/m1と 全体的に低値であり, 臨床症状と特異的

IgE値 との間に明らかな相関は認められなかった.

 今回の検討では魚卵や貝類のCAP-RAST(R)値 から実

際の臨床症状を予測することは難しいと思われた.魚

介類アレルギーでは複数の魚介類に対して交差反応を

示すことが多く, 広範な魚介類制限を強いられること

が多かった.魚 類には複雑な系統があるが, 魚種間の

palvalbumin構造の類似性は非常に高いとされている8).

近年では魚介類を様々な方法で分類し, 魚介類アレル

ギーのスクリーニングに活用する試みもされている18).

魚種間で構造的に類似性が高い場合であっても必ず し

もそのすべての魚種に臨床症状がみられるわけではな

い.し たがって, 魚介類アレルギーを有するすべての

患児に広範囲な魚介類摂取制限を行 うのではなく, 実

際には食物負荷試験を行って摂取制限の内容を決定し

ていくことが望ましいと思われた.
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Abstract

EVALUATION OF CAP-RASTR FOR FISH ROE AND SHELLFISH IN CHILDREN

SUSPECTED OF FOOD ALLERGY

Reiko Ito1), Yoshinori Kobayashi2), Shumpei Yokota2), Yukoh Aihara1).

Department of Pediatrics Yokohama City University Medical Center1)

Department of Pediatrics Yokohama City University2)

As a consequence of the general increase in allergic sensitization, the prevalence of hypersensitivity reactions to

multiple foods has become a significant clinical problem in these days. It was explained that the shared homologous

proteins in foods caused these cross reactions. The frequency of clinical allergy caused by cross-reacting proteins and

panallergens appear to be increasing and resulted in the increases of allergic diseases and allergen sensitization.
Recently, the rate of fish, shellfish, and fish roe allergy is increasing in even Japanese children. To determine the

risk of reaction to related foods, clinical evaluations such as a careful history taking, laboratory evaluation, and oral

food challenges are indispensable. The evaluation of food allergens is limited by high false-positive rate of CAP-

RAST R scores and skin test results, and they are complicated by cross-reactive proteins.

In this report we evaluated specific IgE antibody against hen's egg white, fish, shellfish, and fish roe in 79

children suspected of food allergy. And we found that positive rate of CAP-RASTR scores between egg white and fish

roe, and between fish and its fish roe were not correlative (p>0.05). The IgE antibodies against fish, shell fish, and

fish roe detected by CAP-RASTR appeared to have relatively low specificity. Therefore, it was difficult to predict

allergic reactions against these foods by the data of CAP-RASTR scores. Positive results with skin test or CAP-

RASTR need to be confirmed by diet elimination and/or oral challenges except for the severe cases. Careful diagnosis

is recommended for avoiding malnutrition caused by an unnecessary dietary restriction.


