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研究成果の概要（和文）：鶏卵と牛乳の食物アレルギー患者に対して、複数の食材が含まれる加工品（アンパン
マンミニスナック：フジパン製）を用いた経口負荷試験と経口免疫療法を実施し、従来の卵や牛乳そのものを用
いた経口免疫療法と比較して、安全かつ効果的に免疫寛容を誘導することができるかを評価した。従来の方法と
比べ、加工品による経口負荷試験は陽性率が有意に低かった。また加工品による経口免疫療法は従来の方法と比
較したところ、寛解率や寛解期間に有意な差はなかった。

研究成果の概要（英文）：We conducted an oral food challenge test and oral immunotherapy using a 
processed product containing multiple ingredients (Anpanman mini snacks: made by Fujipan) for 
patients with food allergy of egg and cow's milk, and evaluated whether it could induce immune 
tolerance more safely and effectively than conventional oral immunotherapy of eggs or milk. Compared
 to the conventional method, the positive rate of the oral challenge test with processed products 
was significantly lower. In addition, oral immunotherapy with processed products showed no 
significant difference in remission rate or duration of remission compared to the conventional 
method.

研究分野：アレルギー

キーワード： 食物アレルギー　経口免疫療法

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
加工品による経口負荷試験は従来の方法よりも安全に行うことができ、加工品による経口免疫療法は従来の方法
と比べても寛解率や寛解期間に差を認めなかった。そのため、従来のアレルギー食材そのものでの治療方法の導
入が困難な食物アレルギー患者において、加工品での治療は安全に導入することができ、食物アレルギーの治療
方法の１つの選択肢になる可能性が示唆された。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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1．研究開始当初の背景 

【1】食物アレルギー患者の現状 

食物アレルギー患者は原因アレルゲンを摂取しない除去食を続け、自然寛解を期待すること

が唯一の対応であった。多品目に食物アレルギーがある小児は、加工品を含む多くの食品を摂取

することができず、日常生活での負担は非常に大きいものとなる。「食物アレルギー児と非食物

アレルギー児の食生活の QOL（Quality of Life）比較調査」（林典子ら、日本小児アレルギー学会

誌, 23(5):643-650, 2009）によれば、日常生活において「外食が制約される」と感じているのは、

1品目のアレルギーがある場合に 46.9％、3品目の場合には 76.3％の家族であった。複数品目の

アレルギーにより、日常生活での負担は増大してしまう。 

【2】経口免疫療法とその問題点 

近年、「Oral Immunotherapy for Treatment of Egg Allergy in Children.」Burks AW et al. N Engl J Med, 

136(4):1131-1133.2015などで、原因食物を摂取して寛解を獲得する経口免疫療法の有用性が数多

く報告されている。食物アレルギー患者にとって、経口免疫療法は非常に有益な治療法である。

しかし、複数の原因食物がある場合、食材を個別に摂取する必要があり、それによって治療期間

が長引き、食材の準備や調理が患者及びその家族にとっての負担となる。 

【3】経口免疫療法の安全性を高めるための試み 

経口免疫療法はアレルゲンを摂取することで、治療中にアレルギー症状が頻繁に誘発される

ことから、これまで安全性を高めるために様々な検討が行われてきた。 

①急速法と緩徐法 

 経口免疫療法は目標量を目指して摂取量を増やす方法である。増量方法として入院管理下で

急激に増量する「急速法」と自宅でゆっくりと増量する「緩徐法」がある。緩徐法は長期間かけ

てゆっくりと増量するため、症状誘発頻度を急速法と比べて減少させることができる。 

②低容量免疫療法と加熱処理 

摂取量を減量した低容量経口免疫療法 (A Single-Center, Case-Control Study of Low-Dose-

Induction Oral Immunotherapy with Cow's Milk,Int. Arch. Allergy Immunol. 168,131-7.2015)、加熱処理

をしたマフィンを摂取する経口免疫療法（Dietary baked milk accelerates the resolution of cow's milk 

allergy in children. J Allergy Clin Immunol 128(1):125-131.2011）で安全性と有効性が報告されてい

る。申請者らは、加熱処理した加工品としてパンを選定し、予備的な検討において、食物アレル

ギー患者に対する少量摂取の安全性を確認している。 

 

2．研究の目的 

 多品目の食物アレルギー患者に対して、複数の食材が含まれる加工品（アンパンマンミニスナ

ック®：フジパン製）を用いた経口免疫療法を実施し、従来の経口免疫療法と比較して、安全か

つ効果的に免疫寛容を誘導することができるかを評価し、食物アレルギー患者の生活の質向上

を図るための方法を確立することを目的とする。 

 

3．研究の方法 

複数アレルゲンを含む加工品を使用した経口免疫療法の安全性と有効性について以下の方法

で評価した。 

【1】アンパンマンミニスナック®含有の鶏卵・牛乳・小麦のアレルゲン量の測定 



【2】アンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試験 

①鶏卵・牛乳アレルギー患者に対する経口負荷試験の安全性 

2018年 4月から 2021年 3月までの期間において、鶏卵及び牛乳の食物アレルギー患者に対す

るアンパンマンミニスナック®の経口負荷試験結果を分析した。 

②鶏卵アレルギー患者に対するアンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試験と卵白経口

負荷試験の安全性の比較検討 

2017年 4月 1日から 9月 30日の間に加熱卵白を用いた経口負荷試験を実施した患者群（卵白

群）と、2018年 4月 1日から 9月 30日の間にアンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試

験を実施した患者群（アンパンマン群）を対象として、各試験の安全性について評価を行った。 

③牛乳アレルギー患者に対するアンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試験と牛乳経口

負荷試験の安全性の比較検討 

 2016 年 4 月から 2018 年 3 月の間に牛乳を用いた経口負荷試験を実施した患者群（牛乳群）

と、2018年 4月から 2020年 3月の間にアンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試験を実

施した患者群（アンパンマン群）を対象として、各試験の安全性についての評価を行った。 

【3】アンパンマンミニスナック®を使用した経口免疫療法の安全性と有効性 

①鶏卵アレルギー児に対するアンパンマンミニスナック®の経口免疫療法の効果と安全性 

鶏卵アレルギーに対して、アンパンマンミニスナック®を用いた経口免疫療法群（アンパンマ

ン群）と、加熱卵白を用いた経口免疫療法群（卵白群）の間で、鶏卵及び鶏卵加工品に対する耐

性の獲得時期についての評価を実施した。 

②牛乳アレルギー児に対するアンパンマンミニスナック®の経口免疫療法の効果と安全性 

牛乳アレルギーに対して、アンパンマンミニスナック®を用いた経口免疫療法群（アンパンマ

ン群）と、牛乳を用いた経口免疫療法群（牛乳群）の間で、牛乳及び牛乳加工品に対する耐性の

獲得時期についての評価を実施した。 

 

4．研究成果 

【1】アンパンマンミニスナック®含有の鶏卵・牛乳・小麦のアレルゲン量の測定 

アンパンマンミニスナック®における鶏卵、牛乳、及び小麦のアレルゲン量は、日本ハム

FASTKIT エライザ Ver.Ⅲキット並びにモリナガ FASPEK エライザⅡキットを用い、株式会社フ

ァルコバイオシステムズにおいて測定を行った。測定結果は、下記の表に示す。 

 日本ハム モリナガ 

卵抗原量 1300μg/g 1300μg/g 

牛乳抗原量 3700μg/g 3600μg/g 

小麦抗原量 83000μg/g 100000μg/g 

 

【2】アンパンマンミニスナック®を用いた経口負荷試験 

①鶏卵・牛乳アレルギー患者に対する経口負荷試験の安全性 

対象は 69例で、男児 51人、平均年齢は 2.4歳であった。卵白、オボムコイド、牛乳、カゼイ

ンの特異的 IgE値の中央値はそれぞれ、80 UA/ml 、33.85 UA/ml、65.4 UA/ml、32.3 UA/mlであ

った。経口負荷試験の判定結果は表に示す。陽性が 1例、陰性が 64例、保留が 4例であり、陽

性の 1例は Sampson分類皮膚 Grade1、呼吸器 Grade2の症状が認められたものの、小麦アレルギ

ーが併存していた症例だった。アンパンマンミニスナック®に含有する小麦成分が負荷試験結果

に影響を与えた可能性も考慮される。保留の 4例の内訳は消化器 Grade2が 2例、皮膚 Grade1が



2例であった。アドレナリン投与を必要とする症例はなかった。 

 陽性 (n=1) 保留 (n=4) 陰性 (n=64) 

男児（人） 1 4（100％） 46（72％） 

経口負荷試験時の年齢中央値（歳） 1 1.25（0.8-3.5） 2.54（0.66-15.5） 

小麦アレルギー（人） 1 2（50％） 24（38％） 

アレルギー症状の既往  卵（人） 0 2（50％） 41（64％） 

            乳（人） 1 3（75％） 59（92％） 

アナフィラキシーの既往 卵（人） 0 0 7（11％） 

            乳（人） 0 0 17（27％） 

 鶏卵および牛乳アレルギーの食物アレルギー患者に対してアンパンマンミニスナック®を用

いた経口負荷試験を行ったところ、症状の誘発は少なく、アナフィラキシーの既往がある場合で

あっても、安全に試験を実施することが可能であると考えられた。 

②鶏卵アレルギー患者に対するアンパンマンミニスナック®経口負荷試験と卵白経口負荷試験

の安全性の比較検討 

経口負荷試験の陽性率は以下の図に示すように、アンパンマン群で有意に低かった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

③牛乳アレルギー患者に対するアンパンマンミニスナック®経口負荷試験と牛乳経口負荷試験

の安全性の比較検討 

 経口負荷試験の陽性率は以下に示すように、アンパンマン群で有意に低かった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

【3】アンパンマンミニスナック®を用いた経口免疫療法 

①鶏卵アレルギー児に対するアンパンマンミニスナック®の経口免疫療法の効果と安全性 

 2015 年 4 月から 2019 年 8 月に当科を受診した鶏卵アレルギー児を対象とし、経口免疫療法 

を加熱卵白で導入した群（卵白群）とアンパンマンミニスナック®で導入した群（アンパンマン



群）で鶏卵への寛解率を評価した。卵白群 43例、アンパンマン群 15例で比較検討したところ、

24か月時点での寛解率は卵白群が 56％、アンパンマン群は 61％であった。初回受診から寛解ま

での期間と寛解年齢は両群間で有意な差は認めなかった。経過中の誘発症状は、卵白群で 2人、

アンパンマン群で 5人であったが、アンパンマン群ではアナフィラキシーは認めなかった。 

②牛乳アレルギー児に対するアンパンマンミニスナック®の経口免疫療法の効果と安全性 

2016年 4月から 2020年 3月に当科で牛乳アレルギーに対し経口免疫療法を牛乳で導入した群

（牛乳群）とアンパンマンミニスナック®で導入した群（アンパンマン群）で牛乳への寛解率を

評価した。牛乳群 33人、アンパンマン群 17 人で比較検討したところ、24か月時点での寛解率

は牛乳群が 45％、アンパンマン群が 41％であった。経過中の誘発症状は牛乳群で 13人、アンパ

ンマン群で 5人であった。 

 

以上より、アンパンマンミニスナック®による経口負荷試験は安全に実施することができ、また

鶏卵アレルギーもしくは牛乳アレルギー患者において、アンパンマンミニスナック®による経口

免疫療法は従来の鶏卵や牛乳そのものを用いた経口免疫療法と比較し、寛解率や寛解期間に有

意な差はなかった。 
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