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研究結果要約 

食物アレルギーは食物抗原を取り込むことで起こるアレルギー反応であり、下痢や嘔吐、皮膚炎など

の症状が出る他、ショックを起こして死に至るケースもある。現在この疾患を予防・治療するには、抗

原を特定して摂食回避するか、減感作療法を行うより方法はない。食物アレルギーは子供に多い疾患で

あるが、その患者数は近年急激に増加しており、的確かつ簡便な診断方法と治療・管理方法の開発が求

められている。

現在、食物アレルギーを診断するには、医師が患者に抗原を食べさせて症状の有無を観察する「食物

経口負荷試験」行う必要がある。しかし、体調の変化に依存して誘発される食物アレルギーもあり、そ

の診断は容易ではない。減感作療法では、確定診断により決定された食べられる量以下の抗原を、毎日

食することで食べられる量を増やしていくが、この方法も医師の経験と勘によるところが大きく、客観

的な指標が無い。

申請者は子供でも採取が簡単な尿に、PGDM という物質が食物アレルギーに特異的かつ症状の程度に

比例して排泄されることマウスモデルを用いて発見し１）、このマーカーがヒトの経口抗原負荷試験の有

用な診断指標になることも証明してきた２）。

本提案では、この尿中 PGDM を用いた食物アレルギーの診断法・治療法の標準化を目的に掲げ、尿中

PGDM が広く食物アレルギーの診断や、免疫療法の治療指標として利用できる可能性を、ヒト患者やマ

ウスの尿を用いて示すことに成功した。
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研究目的 

食物アレルギーは食物抗原を取り込むことで起

こるアレルギー反応であり、下痢や嘔吐、皮膚炎

などの症状が出る他、ショックを起こして死に至

るケースもある。現在この疾患を予防・治療する

には、抗原を特定して摂食回避するか、減感作療

法を行うより方法はない。 

 

食物アレルギーを診断するには、医師が患者に抗

原を食べさせて症状の有無を観察する「食物経口

負荷試験」行う必要があり、非常に手間がかかる。

また、食事後の運動によりや薬物投与により誘発

される食物アレルギーもあり、その診断は困難を

極める。減感作療法では、確定診断により決定さ

れた食べられる量以下の抗原を、毎日食すること

で食べられる量を増やしていく。この方法も医師

の経験と勘によるところが大きく、寛解に数年を

要す。アナフィラキシーを起こすなどして、治療

を中断する患者も少なくない。つまり、安全かつ

的確な食物アレルギーの診断や治療には、病状を

反映できる病態マーカーの探索が必須である。 

 

申請者は乳幼児でも採取が簡単な尿を対象に、脂

質代謝産物の網羅的解析を行い、PGDM という物

質が食物アレルギーに特異的かつ症状の程度に

比例して排泄されることマウスを用いて発見し

た（Maeda Scientific Reports 2017）。また、成育医

療研究センター大矢幸弘センター長に御協力い

ただき、このマーカーがヒトの食物経口負荷試験

の有用な診断指標になることの証明に成功した

（Inagaki J Allergy Clin Immunol 2018）。 

 

これらの背景を本提案では、尿中 PGDM を用い

た食物アレルギーの診断法・治療法の標準化を目

的に掲げ、尿中 PGDM が様々な食物アレルギー

の診断や、免疫療法の治療指標となりうるか否か

を、ヒト患者とモデルマウスの尿を用いて明らか

にすることを目的に研究を行った。 

 

 

研究計画及び研究手法 

① 尿中 PGDM のアレルギー診断への応用（ヒ

ト）：成育医療研究センターにおいて、診断を

行った患者の尿を採取し、質量分析装置を用

いて PGDM の濃度を測定した。これにより症

状と比例してPGDMが排泄されるか確認した。 

 

② 尿中 PGDM の免疫寛容療法への応用（マウ

ス）： 食物アレルギーモデルマウスに対し、

脱感作療法を行った。これらのマウスの尿中

PGDM 濃度が症状と共に推移し、治療指標と

なりうるか評価した。 

 

③ 症状を抑える目的で処置される、薬剤の投与

が、PGDM の排泄量に影響を与えるかを、マ

ウスモデルを用いて確認した。 

 

④ マウスのアナフィラキシーモデルを作製し、

極度の症状を呈した場合にも尿中PGDMの濃

度が、診断の指標となるかを検証した。 

 

⑤ 免疫寛容療法への応用（ヒト）：成育医療研究

センターにて免疫療法を受けている患者の尿

中の PGDM 濃度を測定し、食物アレルギー患
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者の免疫療法時の症状とマーカー濃度の推移

に相関が確認されるか検証した。 

 

上記研究実施内容は、ほぼ申請時の研究計画通

りに行った。 

 

結果と考察 

① 結果：成育医療研究センターにおいて、リク

ルートされた患者 11 名に対しして、抗原摂食

後の尿中PGDMの濃度を測定した。その結果、

症状を呈した患者では、尿中 PGDM 濃度が上

昇する傾向が確認された。 

 

② 結果：感作したマウスへ、卵白アルブミンを

連続投与するとアレルギー症状が、発現・悪

化した後、症状が改善した。これを脱感作モ

デルとした。これらのマウスの尿中 PGDM 濃

度を測定したところ、症状の悪化や緩和に先

んじて、尿中 PGDM 濃度の上昇や低下が観察

されることが分かった。 

 

③ 結果：卵白アルブミンによる感作と刺激によ

る食物アレルギーモデルを作製し、上記と同

様に症状の評価を行った。これらのマウスに、

治療に用いられる薬物を投与した。その結果、

尿中のPGDM濃度の上昇に影響を与える薬物

と、与えない薬物があることが分かった。 

 

④ 結果：極度の血圧低下や体温低下を伴う、ア

ナフィラキシーモデルをマウスで作製した。

この時尿中のPGDMの濃度の上昇が確認でき

た。 

⑤ 結果：免疫寛容療法への応用（ヒト）：成育医

療研究センターにてリクルートされた、免疫

療法を受けている患者の尿中のPGDM濃度を

測定した。その結果、尿中 PGDM 濃度が低下

する傾向のある患者では、可食量が増える傾

向が観察された。 

 

今後の研究活動について 

本研究では、尿中の PGDM 濃度が、食物アレルギ

ーの診断や治療に有用な指標であることを実験

動物とヒト患者を対象とした研究で明らかにし

た。安全な食物アレルギーの診断や管理ツールと

して尿中 PGDM 濃度を応用・実用化していくこと

目標とし、今後それぞれの研究における例数を増

やし、より詳細な検討を行っていきたい。 
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