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研究要旨 

 スギ花粉感作陽性ながら未発症者を対象に、スギ花粉エキスを用いた舌下免疫療法による発症予防

効果の有無についてプラセボ対照 2 重盲検試験により検討した。91 名が試験に参加して、21 名にスギ

花粉症も発症が花粉飛散期の症状ならびに誘発試験で確認されたが、実薬舌下投与群では有意に発症

の抑制がみられた。また、非発症群ではスギ花粉特異的制御性 T 細胞の増加がみられた。ヒノキ花粉

症の特徴を明らかにするために花粉飛散室でヒノキ花粉曝露試験を行ったが、同じ花粉数でのスギ花

粉曝露に比較して誘発症状は軽度であった。一方、ヒノキ花粉曝露によりヒノキ特異的並びにスギ特

異的 Th2 細胞の増加がみられ、両者に相関も確認され、スギ花粉症とヒノキ花粉症との関連を示す結

果であった。  

   

A. 研究目的 

  スギ花粉症患者の増加が認められるが、一

方で感作陽性ながら未発症者も多い。免疫治

療による介入によって発症の予防が可能かど

うかを検討することを目的として、感作陽性

未発症者を対象に舌下免疫療法の予防効果の

検討を進める。また、スギ花粉エキスを用い

た舌下免疫療法がヒノキ花粉症に効果を示す

のかどうかについても検討を進める。 

B.方法 

1. スギ花粉に感作陽性ながらこれまで発症し

たことが無い成人を対象に前向き検討を行

った。2011 年 12 月から 2012 年 4 月末、2012

年 12 月から 2013 年 4 月末まで、トリイスギ

花粉エキス 2000JAU 連日舌下投与をプラセ

ボ投与対照に 2 重盲検試験として実施した。 

2. スギ花粉症患者 30 名を対象に千葉大学亥鼻

キャンパスの花粉飛散室でヒノキ花粉の 3

時間曝露試験を 2 日間行い、症状解析と 1

日目の花粉飛散室入室前、2 日目の花粉曝露

後の飛散室退室時に採血を行い、スギ花粉、

ならびにヒノキ花粉特異的な Th2 細胞を

ELISPOT 法により解析した。 

（倫理面への配慮） 

本研究を遂行するにあたり、舌下免疫療法を用い

た臨床研究への参加者からは十分な了解を得るこ

ととし、十分な説明後に文書による同意を得て行っ

た。 

提供される血液の解析に際しては、本研究の方法、

必要性、安全性および有用性、さらに拒否しても不

利益にならないことを十分説明した後、同意の得ら

れた場合にのみ行った。これらの検討は千葉大学

内の倫理委員会に申請し、許可を得て行われた。 

 

C.結果 

  参加者は 91 名でプラセボ群 40 名、実薬群

51 名で、平均年齢はプラセボ群 30.6 歳、実

薬群 33.7 歳で差はなかった。性別、喘息合併

率、アトピー性皮膚合併率、通年性アレルギ

ー性鼻炎合併率、スギ IgE 値、ダニ IgE 値、

総 IgE 値についても 2 群間に差は認めなかっ

た。プラセボ群では 15 名 37.5%に、実薬群で

は 6 名 17.7%にスギ花粉症の発症が認められ

たが、実薬群で有意に低かった。末梢血中の

IL-10+Foxp3+/CD25+CD4+ iTreg の比率は実薬

群の非発症群で有意な増加がみられた。スギ

IgE 値は介入開始前と花粉飛散後では、発症

群では非発症群に比較して有意に上昇してい

た。また、スギ IgE 値/総 IgE 値が低い事が舌

下免疫療法によるスギ花粉発症予防の効果予

測因子となる可能性が示唆された。 

スギ花粉エキスを用いた舌下免疫療法の 2

重盲検試験の解析からヒノキ花粉が中心とな

る 4 月の症状薬物スコアを舌下実薬群、プラ

セボ舌下群で比較すると年により実薬群でス

コアが低値を示す年もあれば差を認めない年

もあった。花粉飛散が少ないと差が明らかで



はない傾向があった。花粉飛散室の検討では

ヒノキ花粉曝露は 12000 個/m3/hr の濃度でも、

スギ花粉曝露で用いている 8000 個/m3/hr で

みられる症状よりも軽症であった。しかし、2

日間連続のヒノキ花粉曝露前後での末梢血の

ヒノキ特異的 Th2 細胞数は増加がみられ、同

時に測定したスギ花粉特異的 Th2 細胞数と相

関がみられた。 

D．考察 

  スギ花粉感作陽性未発症者に対するスギ花

粉エキスを用いた舌下免疫療法はスギ花粉症

の発症を有意に抑制した。スギ IgE 値は発症

群で非発症群に比較して花粉飛散後には有意

に増加していたが、プラセボ群と実薬群では

差は明らかではなかった。花粉飛散前の花粉

エキスの投与期間が 2 カ月未満で短かった影

響もあると考えられた。一方、スギ花粉エキ

スを用いた舌下免疫療法の臨床効果は花粉飛

散数による影響を受け、かつヒノキ花粉によ

る症状はスギ花粉による症状に比較して軽症

であることが評価を難しくしている可能性が

ある。しかし、ヒノキ花粉による花粉飛散室

での検討から、ヒノキ花粉を認識する Th2 細

胞はスギ花粉も認識することが示唆され、ス

ギ花粉エキスを用いた免疫療法はヒノキ花粉

症にも効果を示すことが示唆された。 

E.結論 

  花粉症発症の二次介入として舌下免疫療法

の有効性が示された。スギ花粉エキスを用いた

舌下免疫療法はヒノキ花粉症にも一定の有効性

が示唆された。 
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