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研究結果要約 

乳児期の食物アレルギーは、初めての経口摂取で発症することも少なくなく、最近ではアトピー性皮

膚炎などで障害を受けた皮膚を介した経皮感作が注目される。本研究では、乳児期の胃食道逆流による

経気道感作が牛乳アレルギーの発症機序の一端を担っていると仮説を立て、動物モデルを用いた解析を

行った。2020 年度の実験で、牛乳と酸の混合物（牛乳＋酸）の気道感作による牛乳アレルギーモデルマ

ウスを確立した。2021 年度の実験で、本モデルが TLR4 依存的な反応であることが明らかになった。 

モデルは確立したものの、その免疫機序の詳細は不明である。我々は初期の自然免疫の反応に注目し、

網羅的な解析を駆使することでその機序を明らかにする。本年度は、肺胞マクロファージの RNA-seq、

肺のサイトカインのマルチプレックス解析などを計画したが、結果的にはより強力な解析手法である、

肺の single cell RNA-seq 解析を行うことができた。 

また、TLR4 依存性を認めたが、牛乳と酸の感作に特異的な反応であるか確認するため、他の感作モ

デルでの TLR4 依存性を確認する必要があると考えた。 

研究課題名 
【演題番号 10】 

胃食道逆流に注目した牛乳アレルギーモデルマウスの免疫機序の解明 

フリガナ ノムラ タカヤス 

代表者名 野村 孝泰 

所属機関（機関名） 
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講師 
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論文，学会発表 
なし 

公益財団法人ニッポンハム食の未来財団 
2022 年度研究助成事業 個人研究助成 成果報告要旨 

 

15 
 

 

 

研究結果要約 

わが国の即時型食物アレルギーの原因食物として最も頻度が高いのは鶏卵であり、特異的 IgE 抗体測

定や食物経口負荷試験を用いた通常の診療で耐性獲得に至る患者も多いが、IgE 低値でも症状誘発が見

られる症例や耐性獲得が進まない症例など、問題も残っている。今回我々は鶏卵アレルギー患者をリク

ルートしてコホートを作成し、経口食物負荷試験と同時に免疫学的な解析を行うことにより、実臨床の

中で１：鶏卵への耐性獲得例・そうでない例の免疫学的な違いを明らかにし、２：鶏卵除去指導の指標

として食物負荷試験の補助となるバイオマーカーを同定することを目的に研究を進めている。 

2021 年 2 月より症例のリクルートを開始し、2023 年 3 月末時点までに 232 症例が参加した。各症例

はリクルート時の鶏卵摂取量でグループ分けしていて、卵白摂取不可の「持続群」が 98 人と最も多く、

加熱卵白１ｇ以上、１０ｇ未満「段階増量群」が 37 人、加熱卵白１０ｇ以上摂取可の「耐性獲得群」が

61 人、鶏卵アレルギーの既往のない「コントロール群」が 36 人となっている。初回のおよび 2 回目の

検体提供時に PBMC を凍結保存しており、これらの解析を通じて次年度以降、 

１，食物負荷試験結果と相関するバイオマーカーの探索 

２，低リスク群と高リスク群患者の間で有意に差のある指標の同定 

３，上記の指標が耐性獲得の中でどのように変化するかの追跡 

の 3 点の解明を引き続き進めていく。 
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鶏卵アレルギー小児の長期的観察による食物アレルギー寛容誘導機序の解明 
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代表者名 田中 孝之 
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