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（研究成果の要約）今回、食物アレルギー患者に対する軽微な症状も判別できるより客観性で

安全性の高い経口食物負荷試験（OFC）を実施するために、OFC中に唾液中バイオマーカーを測

定し、その有用性を検証しようと試みた。当院での OFC 時に唾液採取を行い、唾液中の脂質濃

度と誘発されるアレルギー症状を比較した。結果は、有意差はないものの、陽性群でプロスタ

グランジン D2(PGD2)が高い傾向が見られた。しかしながら、唾液の採取方法（採取タイミング、

採取時間、採取部位）に関しては、まだ検討する課題が多いため、最も適切な唾液採取方法の

確立が優先されると考えられた。 

 

１．研究目的 

 食物アレルギーの診断法は OFC がゴール

ドスタンダートであり、原因食物を摂取し

て症状が出現するかで診断を行う。しかし、

多くの患者は原因食物を摂取することに嫌

悪感をもつため腹痛や口腔内違和感など心

因的反応が出ることが多く、食物アレルギ

ーによる症状との判別が困難なことが多

い。また、OFC はアナフィラキシーを伴う検

査法であり、侵襲性が高い。我々は、原因

食物摂取後 4 時間後に尿中プロスタグラン

ジン D 代謝物（PGDM）が上昇し、食物アレ

ルギー症状と相関することを非侵襲的な方

法として世界で初めて発見した。しかし、

尿検査は非侵襲的な検査ではあるが、自立

排尿ができない乳幼児では測定が困難であ

る。そこで今回、食物アレルギー患者に対

する軽微な症状も判別できるより客観性で

安全性の高い OFCを実施するために、OFC中

に唾液中バイオマーカーを測定し、その有

用性を検証することとした。本研究で証明

された新規バイオマーカーを利用した OFC

は、食物アレルギーの標準検査法になるこ

とが期待され、ガイドラインで推奨される

治療法になり一般診療で普及することを目

的とした。 
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３．研究成果 

 本年度の研究は、国立成育医療研究セン

ターにおいて日常診療で行っている食物経

口負荷試験を受ける児を対象として行っ

た。食物摂取開始前、開始後に複数回唾液

試料を採取した。アレルギー症状出現時に

は、出現 5、10、30 分後に唾液の採取も行

った。医師の診察によるアレルギー症状と

唾液中 PGD2 値の関連を検証した。約 70 例

のオープン負荷試験での唾液データを用い

て、唾液採取のタイミングや採取方法の条

件を検討した。結果としては、症状出現し

てから 10分後が最も適切なタイミングと考

え ら れ た 。 Double-Blind, 

Placebo-Controlled Food Challenge

（DBPCFC）での唾液検体を用いて症状と唾

液中 PGD2との関連を検討した。 

DBPCFC での検討は 16症例で行い、陰性群（9

例）、陽性群（7 例）に分けて、症状誘発

10分後の唾液中 PGD2について検討した。結

果としては、有意差はないものの、陰性群

に比較して、陽性群で高い傾向が見られた。



 

症例数が増えれば有意差が示される可能性

も示唆された。 

 
しかしながら、唾液中 PGD2の基礎値にもば

らつきがあり、安定しないことが分かった

ため、採取方法による影響が非常に高いこ

とが予想された。唾液の採取方法（採取タ

イミング、採取時間、採取部位、採取前の

うがいの有無等）の最も適切な条件に関し

ては、まだ検討する課題が多いため、最も

適切な唾液の採取方法の確立が優先される

と考えられた。 

今後は、アレルギー症状が出現した際の唾

液中成分の変化をより確実に捉えることが

できる条件を確立し、その採取方法でのさ

らなる検討が必要であると考えられた。そ

の条件設定の確立のために、現在ダニの舌

下免疫療法で口腔内症状が出現する成人に

対して、様々な採取条件を試すことで、よ

り安定して確実に唾液中成分の変化を捉え

ることのできる条件を検討中である。今の

段階では、症状出現から 10分後に頬粘膜か

らの唾液を採取する方法が最も正確ではな

いかと考え、その再現性を確認している。

 

 

 
４．研究内容の倫理面への配慮 

 本研究は、ヘルシンキ宣言に基づく倫理

的原則、人を対象とする医学系研究に関す

る倫理指針（平成 29 年 2 月 28 日）、独立

行政法人等個人情報保護法（平成 23年 8月

10 日）を遵守し、国立成育医療研究センタ

ー倫理審査委員会の承認（承認番号：1895）

を得て実施した。また、研究の開始に先立

ち、研究参加者（保護者）に対して説明文

書に基づき説明し、十分な理解を得た上で、

研究への参加について参加者（保護者）の

自由意思により文書で同意を得た。試験実

施に係る生データ類および同意書等を取扱

う際は参加者の秘密保護に十分配慮した。

参加者のデータを抽出し解析する際には、

氏名や住所および診療 ID等個人を特定でき

る情報を解析用の二次データに含めず、研

究登録 ID を利用して個人情報を記号化し

た。データに関しては、鍵の付いた保管場

所に厳重に管理した。本研究のために収集

した個人情報は、研究関係者のみがアクセ

スできるものとし、研究目的以外に使用し

なかった。試料は特定の個人を識別するこ

とができないように研究 IDを付与して管理

した。 

 


