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はじめに 

アトピー性皮膚炎をはじめとするアレルギー疾患は、家族性があり、遺伝の関与が以前か

ら疑われていましたが、2006 年の Nature Genetics に、表皮のバリア機能を担う蛋白であ

るフィラグリンに機能的変異をもたらすフィラグリン遺伝子の変異が、アトピー性皮膚炎

患者では一般人口に比べて有意に高いことが報告され、アトピー性皮膚炎の発症や病態に

皮膚のバリア機能が重要な役割

を果たしていることが、それま

でに増して強く認識されるよう

になりました。その後、日本人で

も欧米とは異なる箇所ではあり

ますがフィラグリン遺伝子の変

異がアトピー性皮膚炎患者に多

いことが発表されました。そし

て 2014 年には、フィラグリン遺

伝子の変異があるとアトピー性

皮膚炎のリスクが高くなるだけ

でなく、その後の食物アレルギ

ーのリスクも増大することが報

告されました。 



ただ実際には、フィラグリン遺伝子の変異がないアトピー性皮膚炎患者のほうが多いこ

と、治療するとフィラグリン遺伝子の変異の有無にかかわらず、多くの患者は寛解状態に持

ち込めることなどがわかってきましたので、この遺伝子が決定的な役割を果たしているわ

けではなさそうです。ただ、フィラグリンの最終産物である天然保湿因子はほとんどのアト

ピー性皮膚炎患者で低下していることから、やはり表皮のバリア異常がアトピー性皮膚炎

の病態に決定的な役割を果たしていることは間違いありません。 

 

乳児期のアトピー性皮膚炎と食物アレルギーは合併することが多い 

さて、乳児のアトピー性皮膚炎患者は高率に食物アレルギーを合併していることが知ら

れています。そのため、かつては、食物アレルギーの初期の表現型としてアトピー性皮膚炎

という病型をとるのではないかという仮説や、有病率の高い特定の食物を母親が妊娠中か

ら除去することにより、食物抗原による感作を防ぎアトピー性皮膚炎の発症を予防しうる

のではないか、という仮説を信じる医師が多かったように思います。しかし、欧州で妊娠中

や授乳中の母親に食物制限を行うランダム化比較試験が行われ、この仮説は否定されまし

た。そして、ご存じのように、今では世界中の食物アレルギーのガイドラインには、妊娠中

や授乳中の母親の食物制限は推奨しない、と書かれています。 

では、妊娠中から卵や牛乳、ピーナツなどの食物を母親はもちろん本人も避けていたにも

関わらず、それらの食物に感作を受けてしまい、食物アレルギーやアトピー性皮膚炎を発症

してしまう子どもがいるのはなぜでしょうか。 

 

皮膚が炎症によりバリアが低下すると食物アレルゲンの経皮感作が起こりやすくなる 

ここでもう一度、乳児期のアトピー性皮膚炎と食物アレルギーは合併することが多いこ

とを思い出してください。横断的

な調査ではわからなかったこと

ですが、出生コホート研究のよう

な縦断的調査によって、湿疹の出

現時期と食物抗原感作や食物ア

レルギーの発症時期が次第に詳

しく調べられるようになってく

ると、これまで考えていた因果が

逆向きであることがわかってき

ました。私が勤務する国立成育医

療研究センターで生まれた子ど

もの健康を成育コホート研究と

いう出生コホート研究で過去 10

年ほど追跡してきましたが、生後



半年の時点で湿疹を有していた子どもは、そ

うでない子どもに比べて5倍以上も１歳時点

で即時型の食物アレルギーを発症する確率

が高いことがわかりました。同様の知見が国

外からも報告されており、昨年、英国からは、

生後3ヶ月時点でアトピー性皮膚炎に罹患し

ていた子どもは、そうでないこどもに比べて

6 倍以上も食物アレルゲンに感作を受けやす

いことが報告されました。そして、これはア

トピー性皮膚炎の重症度に比例しており、重

症度の高いアトピー性皮膚炎の場合は実に

25.6 倍ものオッズ比で食物抗原の感作を受けやすいことが示されています。これらのデー

タは、皮膚が炎症を起こしてバリアが低下していると、経皮的に食物アレルゲンに感作を受

けやすくなることを示唆していると思われます。アレルゲンの経皮感作という現象はマウ

スなどの動物実験では以前から知られていましたが、人でも同様に経皮感作が起こると考

えると、これまで謎だった現象、即ち、なぜ母親も乳児も摂取したことがない食物抗原に対

する食物アレルギーを発症するのか、という現象にも説明がつきます。ただ、経皮感作が起

こるためには、乳児が生活している環境中に食物抗原が存在する必要があります。このこと

は、既に英国の小児科医がピーナツ抗原の存在を証明しています。すなわち、英国の家庭で

は、ピーナツの消費量に比例して寝室や居間のホコリに含まれるピーナツ抗原量が多いこ

とがわかりました。また、木製のテーブルでは、ホコリをふきとって３時間経ってもまだピ

ーナツ抗原が検出されています。卵は多くの国で消費量の多い食べ物ですから、英国でのピ

ーナツと同様に多くの家庭のホコリから抗原が検出されることでしょう。 

 

スキンケアにより皮膚バリア機能を正常に保つことが重要 

表皮のランゲルハンス細胞は、本来は免疫

寛容を誘導すると言われており、健常な皮膚

から抗原を注入した場合には、アレルギーに

はならず、むしろ減感作の方向に働くのです

が、アトピー性皮膚炎のように炎症がある箇

所から侵入した抗原がランゲルハンス細胞

にトラップされるとTh2型の免疫細胞が優位

となり、抗原特異的 IgE抗体を産生する B細

胞が誘導されてアレルギー体質へと傾いて

いくことが考えられます。 

 



従って、経皮的な食物抗原の感作を防ぎ、食物アレルギーを予防するためには、皮膚状態

を健常に保つことが重要になります。スキンケアにより保湿剤で皮膚のバリアを補強しア

トピー性皮膚炎の発症を抑制することができれば、経皮的に食物抗原の感作を受ける危険

性を減らすことができるのではないかという期待が生まれます。 

これまでの疫学データからは、食物抗原の感作は経皮的なルートが最も大きいと考えら

れますが、それ以外のルートが否定されたわけではありません。実際、動物実験では、コレ

ラトキシンと一緒に食物抗原を経口摂取させると、その食物抗原の感作を誘導できること

が証明されています。ヒトの場合は、実験するわけにいかないので想像にすぎませんが、腸

管感染症などで経口摂取のルートが炎症を起こしているときには、食物抗原の感作を受け

やすくなるのかも知れませ

ん。 

いずれにしても、スキンケ

アにより皮膚バリア機能を

正常に保つことは大切なこ

とだと思われますが、私たち

は、アトピー性皮膚炎の既往

があるハイリスク家系の妊

婦さんから生まれた新生児

を対象に、スキンケアによる

アトピー性皮膚炎の予防的

介入の有効性を昨年、ランダ

ム化比較試験で実証しまし

た。時を同じくして、米国と

英国の共同研究チームが、新

生児期からのスキンケアに

より生後6ヶ月時点でのアト

ピー性皮膚炎の発症を有意

に抑制できたことを示すラ

ンダム化比較試験を発表し

ました。私たちの研究でも従

来の報告と同じく、アトピー

性皮膚炎を発症した子ども

は未発症のこどもに比べて、

食物アレルゲンによる感作

率が有意に高いことが示さ

れていました。 



おわりに 

実際に食物アレルギーの予防がスキンケアだけで可能かどうかは、今後の検討に待つ必

要がありますが、アトピー性皮膚炎の発症予防効果がある以上は、三段論法の論理では、食

物アレルギーの予防も可能である、ということになりますが、現実は非常に複雑な要因がか

らんできます。 

スキンケアによって、完璧に皮膚のバリア機能を保全することができれば、おそらく経皮

的な抗原感作を防ぐことは可能と思われますが、1日 1回のスキンケアでは、一部の乳児は

よだれかぶれを防ぐことはできないだろうと思います。顔の皮膚は体幹や四肢に比べて非

常に吸収率が高いので、よだれかぶれに対しては頻回のスキンケアを徹底しないと口周囲

の皮膚バリアを守り切れない可能性があります。現状では、経皮的な食物抗原の感作の進行

と経口的な免疫寛容の誘導のどちらが優性か、によって食物アレルギー発症の有無が決ま

ってくるのではないかと思われます。 

従って、食物アレルギーを予防するためには、スキンケアを徹底すると同時に、離乳食の

摂取を遅らせることなく適切な時期に開始することも大切であろうと思われます。適切な

時期を正確に同定することは今後の課題ではありますが、昔の食物アレルギーが少なかっ

た時代を参考にすると、今よりは早めに開始するほうがよさそうだ、ということは最近の臨

床疫学研究のデータが示すところでもあります。 

 


