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愛知県における魚アレルギー患者の横断的研究

高 松 伸 枝１） 近 藤 康 人２）

【要 旨】
愛知県下の魚アレルギーを訴える患者対象の摂取調査では、「症状あり」と回答した

魚種はサケ、タラ、タイ、「症状なし」はツナ缶詰、カジキ、はんぺんなどの加工品が
多く、魚の系統的分類や筋肉の色による原因魚の傾向はみられなかった。ツナ缶詰やカ
ジキは食物経口負荷試験を安全に施行できる場合が多い。検査が保険適用されない魚種
は、Z score を参考に検査を考慮できる可能性が示唆された。
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１．目的

２０１７年度の即時型食物アレルギー全国モニタリング調査によると、成人の新規発症の原因食物
の３位に魚類があげられている１）。日本国内で摂取される魚類２００～３００種とされているものの、
食物アレルギーの原因として頻度の高いものは、魚種が限られている２）。魚アレルギーの主要な
アレルゲンは、パルブアルブミン、コラーゲンである。これらはほとんどの魚類が含有し共通抗
原性を有するために、医師より魚全般の除去を指示されることが多い。しかし、魚類は日本人に
とってビタミンD給源の一つであり、鶏卵及び牛乳アレルギーを合併し、かつ日光照射の機会
が少ない小児患者では、ビタミンD欠乏性くる病のリスクが高まる報告がなされている３）。し
たがって、成長期の食事では可能な限り魚類を摂取できることが望ましいとされる４）。
これまでの我々の研究では、特定の魚にアレルギー反応を呈した場合でも、それ以外の魚で食

物経口負荷試験が陰性となる場合があることを確認している５）が、摂取可能な魚種の臨床的検討
は国内でほぼなされていない。本研究は魚アレルギー患者における食物経口負荷試験を安全に施
行できる魚類を検索すること、ならびに患者の栄養素摂取とQOL維持のための食事指導の充実
を目的とした。そこで、愛知県に在住する魚アレルギー患者に対する魚種別摂取状況調査、及び
魚特異的 IgE抗体価の測定をともに、食物経口負荷試験の関連性について検討を行ったので報
告する。
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２．方法

１）魚種別摂取状況調査
対象者は２０１８年度に愛知県内病院を受診した魚アレルギー患者１４９名とした。調査方法は病院

受付にて調査票を配布し、日本食品標準成分表に掲載されている魚及び魚加工品４０種について
「症状あり」「症状なし」「未摂取」の３択で無記名記入とした。あわせて、症状及び症状を呈し
た魚料理（加工食品）を自由記述として受診時に回収した。

２）魚特異的 IgE 抗体価の測定
各魚の抗原は、KCl buffer を用いて１晩振とう抽出、遠心分離後をフィルターろ過ののち上清

を凍結乾燥し、抗原とした。測定は９６穴プレートに抗原を固相化し、患者血清と反応させ、Direct
ELISA法にて測定した（IgE-ELISA）。抗体はVector 製 BA-３０４０ Biotinylated Anti-human IgE
affinityを用い、検出はMP製３３’５５’-Tetramethyl benzidineを用いた。さらに測定値からControl
を標準として Z score の平均値と標準偏差を求め、log 変換後に比較した。あわせて症状を訴え
る魚種については通常診断に用いられ魚特異的抗体価CAP-FEIA（ImmunoCAPⓇ）をあわせて
測定し、関連性を検討した。

３）食物経口負荷試験
対象者は、何らかの魚アレルギーの明らかなエピソードをもち、摂取可否の確認と摂取できる

魚の検索を行うことに同意が得られた患者４７例とした。１）の摂取状況調査より症状誘発頻度が
低い傾向にあった魚３種（カジキ、マグロ、ツナ缶詰（マグロ））と摂取頻度が高い傾向にあっ
たサケの４種より、症例に応じて適宜選択した。ツナ缶詰以外の魚はすべて煮魚にして持参して
もらい、ツナ缶詰（マグロ）は直接摂取するオープン法とした。摂取の初期投与は２～３gとし、
３段階の漸増法で小児の場合には３０g以上、学童以上は５０g以上摂取できた場合を陰性とした。
統計処理は IBM SPSS Statistics２４．０．１を用い、Student t-test の有意水準は５％未満とした。

倫理的配慮
本研究は、藤田医科大学医学研究倫理審査委員会にて承認を受けた（HM１９―３９４）。本研究の

目的と意義については事前に文書で保護者及び本人に説明し同意を得た。

３．結果

１）魚種別摂取状況調査
回収した１４９名の調査票のうち、明らかなエピソードが認められた１０５名を有効回答とした。年

齢構成は２歳代が最も多く、ついで１歳、４歳、５歳の順で１０歳以上は１割であった。男女比は
６：４であった（図１）。訴えた症状では蕁麻疹（３９．４％）、発疹（３１．７％）、浮腫（１０．６％）、発
赤（７．２％）、嘔吐（６．７％）などがあり、アナフィラキシー症状が１．２％存在した。症状発現時に
摂取した料理は煮物や揚げ物が多く、刺身などの生での摂取は１割程度（１１．１％）であった。
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図１ 受診年齢

図２ 摂取経験のある上位魚種

図３ 「症状あり」と回答された上位魚種

図２に回答者の中で摂取経験の多かった魚（加工品）を示した。最も多いものはツナ缶詰であ
り、サケ、マグロ、タラ、サバ、サンマの順であった。これに対して「症状がある」と答えた魚
種では、サケが最も多く３９．０％、タラは３３．３％の患者が申告をしていた。次いでマダイ、サバ、
サンマの順であり、マグロは摂取する者が多い割に症状を申告した者が少ない傾向にあった（図
３）。症状を呈する頻度の高い魚類の系統的分類（サケ（サケ目サケ科）、タラ（タラ目タラ科）、
マダイ（スズキ目スズキ亜目タイ科））、及び筋肉部分の色（白身・赤身）に一定の傾向はみられ
なかった。
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図４ 魚種間の関連性（数量化Ⅲ類） 図５ 原因種数別の魚種内訳

図６ 摂取可能と回答した魚種

また、症状が誘発された魚類間の関連性を数量化Ⅲ類によって検討したところ（図４）、サバ、
サンマのみ比較的近い位置にあり回答の傾向が類似していた。さらに「症状があり」と回答した
魚数を検討すると、１種のみは２２．８％、２種は２０．０％、３種は１３．４％、４種は７．６％、５種は
５．７％で７割近くを占めたが、１０種以上訴える患者が１１．４％存在した。これら原因種数別の原因
魚の内訳を主要５種に限定して検討したが特徴はみられず（図５）、年齢、性別差もみられなかっ
た。

摂取経験があり、６割以上が「食べられる」と答えた魚種の人数割合を示した（図６）。摂取
経験のある魚のうちでもっとも食べられる割合の高いものにツナ缶詰、カジキ、カマス、はんぺ
んなどの加工品があげられた。

次に、前述の「食べられる」魚種の中から日常手に入りやすく汎用性のあるツナ缶詰（マグロ）、
カジキ、マグロ、及び「症状のある」割合の高いサケを対象魚として、食物経口負荷試験を実施
した。対象は摂取閾値の確認と摂取可能な魚の検索を行うことに同意が得られた患者とした。あ
わせて当該患者の魚特異的 IgE抗体価 IgE-ELISA（Z score）と摂取可否の関連を検討した（図７）。
食物経口負荷試験はツナ缶詰１３例、カジキ１２例、マグロ１１例、サケ１２例を施行した。ツナ缶詰や
カジキは全員陰性で、Z score が高値でも摂取できていた。一方、マグロは Z score が比較的低
値であった２例が陽性であり、サケは９例が陽性となった。症例全体の Z score の平均値は、サ
ケはマグロよりも有意に高い結果となった（p＝０．０１１）。
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図７ 食物経口負荷試験結果と魚特異的 IgE-ELISA（Z score）値

図８ CAP-FEIA（ImmunoCAPⓇ）と IgE-ELISA（Z score）値との関連

加えて、Z scoreと日常診療で用いる魚特異的抗体価CAP-FEIA（ImmunoCAPⓇ）との関連を
検討した。ImmunoCAPⓇで測定可能なマグロ、マグロ Z score、マグロ加工品であるツナ缶詰 Z
score とでは、いずれも弱い相関がみられた（図８）。

４．考察

１）原因魚種と症状誘発要因
今回愛知県下病院を受診した魚アレルギーを訴える患者の魚種別の摂取状況調査を行った。摂

取経験が多いものにツナ缶詰、サケ、マグロ、タラであったが、「症状あり」と回答した魚種は
サケ、タラ、タイ、「症状なし」と回答した魚種はツナ缶詰、カジキ、はんぺんなどの加工品が
上位に挙げられた。また、総務省の令和２年度家計調査から算出した国内の魚類摂取量で多いも
のは、サケ、マグロ、ブリの順である６）。よって患者の摂取頻度及び国内全体の摂取量がかなら
ずしも症状誘発頻度に結びつくわけではないことが推測された。
魚類の主要アレルゲンは水溶性のパルブアルブミン（PA）である。PAは熱に安定で、加熱
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しても抗原性は減弱しないとされている。一方、かまぼこはすりみを原料として製造されるが、
すりみの製造工程の「水さらし」操作によって PAが溶出するとされている７）。また、魚缶詰に
おいても通常調理ではアレルゲン性の変化はみられないが、加圧加熱殺菌（１２０℃、１時間以上）
を行う缶詰では、患者特異的 IgE抗体における反応性の低下が確認されている８）。よって、摂取
可能な魚種の上位にツナ缶詰や魚加工品が挙げられているものと考えられた。
魚種間における PAのアミノ酸配列の相同性は６０～９０％である。魚肉中の PA含有量は魚種に

よって差がみられ、同じ魚であっても、部位（尾側、背側より腹側）によって含有量が異なると
いう報告がある９）。また、アジ、マダイ、イワシ、マサバでは、普通筋よりも血合筋中の PA量
が低いこと、１０）精製した PAの IgE 反応性は、魚種の分子的相違よりも含有量に依存することが
示されている１１）。一方、マイナーアレルゲンにはコラーゲンがあり、約３割の患者に反応すると
されている１２）。コラーゲンも魚種間で共通抗原性があるが、PAのように魚種や部位による分布
や含有量の差はみられない。
PAの反応性が高い場合には、含有量の少ない魚種を選定することで症状誘発のリスクを下げ

る可能性がある。PAには α type と β type があり α type は軟骨魚類（サメ・エイなど）、β type
は硬骨魚類（サケ、タラなど）に存在する。α typeのアレルゲン性は低く、軟骨魚類のPA含有
量は硬骨魚類と比較して少ないとされている。実際に海外１３）の臨床試験において、硬骨魚類に反
応する患者がエイを用いて経口負荷試験を行った結果、１１名中１名を除き陰性であったとされて
いる。国内では、板垣ら１４）が PA量の少ない軟骨魚類として「カスベ」を挙げている。「カスベ」
は北海道で漁獲されるカンギエイ目ガンギエイ科の魚類であり、北海道では煮付けやフライなど
家庭料理として親しまれている。北海道以南では冷凍品として流通するが、多くは通販に限られ
ており継続的な摂取が難しいことが課題である。
また、俗に、サバのような「青身の魚」はアレルギーを起こしやすいと言われている。神奈川

県が実施した食物アレルギーの実態調査１５）では、魚類でサバが最も多く報告されていたが、理由
としてヒスチジンによるアレルギー食中毒との混同の可能性を示唆している。魚を摂取して不利
益な症状（蕁麻疹など）を生じる原因には、ヒスチジンを含有し鮮度低下した魚中で、酵素分解
により増加するヒスタミン、また寄生虫のアニサキスによるものがある１６）。これらは魚側に原因
があり、同種の魚を別日に摂取すると症状を呈することは少ない。しかし、一度症状を経験する
とアレルギーであると誤解し避けてしまう傾向にある。真の魚アレルギーであるかどうかは、医
師の問診による鑑別が求められる。
今回の結果においは「症状あり」と申告された上位の魚は、すべてが「青身の魚」ではなかっ

た。また、系統的分類や魚肉の色による傾向は認められず、数量化Ⅲ類の結果からも特徴は見い
だされなかった。症状のある魚種は多岐にわたること、摂取部位、加工・調理、患者が反応する
アレルゲン、鮮度などの要因を認識した上で、摂取指導が必要と考えられた。

２）安全な食物経口負荷試験の施行
CAP-FEIA（ImmunoCAPⓇ）の保険適用での測定はタラ、イワシ、サケ、マグロ、サバ、カ

レイ、アジの７種類に限られている。摂取できる魚の検索には不十分であるので食物経口負荷試
験にて確認診断することが望ましいが、日本人の摂取する魚種は３００種に及び、負荷試験を施行
できる回数が限られていることなどから、摂取制限をせざるを得ない状況がある。しかし、今回
患者が「摂取可能」と回答数が多かったツナ缶詰、カジキにおいては、食物経口負荷試験で症状
誘発なく安全に摂取することができたことから、摂取可能な魚の検索に初期導入できる可能性が
示唆された。
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ツナ缶詰のような加工食品は ImmunoCAPⓇに測定項目がなく、摂取の判断に苦慮することが
多い。しかし、今回の測定結果から Z score と缶詰原料であるマグロの ImmunoCAPⓇ値に相関
がみられたことから、今後マグロCAP-FEIA値、Z score を参考にして食物経口負荷試験を考慮
できると思われた。一方、「症状あり」の回答数の多かったサケについては Z score が低くても
症状発現が認められ、アンケート調査でも「症状あり」の回答数が多かったため試験施行には注
意が必要である。一方、Kobayashi ら１７）の２２魚種による実験では、大型回遊魚であるサケ、メカ
ジキ、マグロの患者血清による IgE反応性は他魚より低いとされている。今後はサケ缶詰を用
いた食物経口負荷試験から考慮してもよいかと思われた。
今回の調査は愛知県下に限って行った結果である。一般的に魚類は他食材と比較すると、魚種

や摂取頻度が地域によって異なる。今後は地域の状況を考慮した調査とデータの蓄積を行うとと
もに、今回食物経口負荷試験で症状出現頻度が高かったサケ抗原の特性を検討し、積極的治療で
ある経口免疫療法に適用できる魚加工品の開発に繋いでいきたい。

５．結論

愛知県下病院を受診した魚アレルギーを訴える患者に摂取状況調査を行った。「症状あり」と
回答した魚種はサケ、タラ、タイが多く、「症状なし」の回答にツナ缶詰、カジキ、はんぺんな
どの加工品が多く挙げられた。魚の系統的分類や筋肉の色による原因魚の傾向はみられなかっ
た。ツナ缶詰、カジキは食物経口負荷試験を安全に施行できる場合が多く、摂取可能な魚の探索
に役立つものと思われた。また、ツナ缶詰の Z score はマグロ CAP-FEIA 値と相関がみられた。
検査が保険適用されない魚種は、Z score を参考に検査を考慮できるが、今後データを蓄積し検
討する必要がある。
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