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研究成果の概要（和文）：アレルギー性鼻炎に対する舌下免疫療法は根本的な治療である一方、長期的な治療と
なり、またその効果には患者差を認める。舌下免疫療法の治療抗原が最初に反応する生体因子が唾液であること
から、我々は唾液に注目し、唾液を用いて舌下免疫療法の治療効果が予測できないか検討した。その結果、唾液
には単球系細胞から免疫を制御するIL-10の産生を誘導する作用があることが判明した。さらに舌下免疫療法が
著効する患者では、治療前の唾液のIL-10産生誘導能が有意に高いことが判明した。以上の結果からは、治療前
の唾液を用いることで、舌下免疫療法の著効例が予測できる可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Although sublingual immunotherapy (SLIT) is a curative treatment for 
allergic rhinitis, this treatment needs long period to archive clinical remission. In addition, some
 patients are resistant to the treatment. We sought to determine whether saliva is associated with 
the clinical effectiveness of SLIT in Japanese cedar pollinosis.Both monocytes and THP-1 cells 
produced substantial amounts of IL-10 in response to whole saliva. Levels of IL-10 produced by THP-1
 cells in response to saliva collected prior to SLIT were significantly higher in asymptomatic 
patients than disease-onset patients following SLIT. Our results provide a basis for why the 
sublingual route is effective and preferable in allergen immunotherapy. Saliva-induced IL-10 levels 
produced by THP-1 cells may be a predictive marker for clinical remission after SLIT.

研究分野：耳鼻咽喉科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
研究成果の学術的な意義として、①舌下免疫療法の作用メカニズムの一端が解明されたこと、②舌下免疫療法の
新しい治療効果予測法が開発されたことが挙げられる。舌下免疫療法の治療抗原が最初に反応する宿主の因子が
唾液にも関わらず、これまで唾液に注目した研究はみられなかった。唾液が舌下免疫療法の効果に関わるという
今回の研究成果は、国内外を通じて独創性が高い知見と考える。社会的意義としては、本研究によって舌下免疫
療法が著効する患者選択を治療前に予測できる意義が挙げられる。舌下免疫療法は長期間の治療を要することか
ら、より有効な患者に医療資源を投入することは医療経済的な意義も高いものと考える。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 
舌下免疫療法はアレルギー性鼻炎の寛解を誘導できる、根治的な治療である。その一方で、
寛解を誘導するには長期的な治療期間が必要であること、全ての患者に効果を示さず、著
効例がある一方で、無効例も存在することなどが知られている。したがって、舌下免疫療
法の効果予測因子の同定および臨床開発が望まれている。 
 
２． 研究の目的 
舌下免疫療法の治療エキスが最初に反応する宿主因子が唾液であることから、唾液を用い
た舌下免疫療法の治療予測が可能か検討した。 

 
３． 研究の方法 
健康成人およびスギ花粉症患者より唾液を採取した。自己単球または単球系細胞株 THP-1
細胞に唾液を添加し、制御性サイトカインである IL-10の産生を測定した。スギ花粉症患
者においてはスギ花粉飛散期の症状をモニターし、IL-10産生量との関連を検討した。 
 
４． 研究成果 
ヒト唾液は単球系細胞からの IL-10 産生を誘導した。IL-10 産生は唾液のフィルター処理
やポリミキシン B/抗 TLR2 抗体処理にて減弱したことから、唾液の細菌叢の関与が示唆さ
れた。舌下免疫療法が著効した患者では、著効しなかった（発症）患者と比較して、治療
前唾液刺激による THP-1 細胞からの IL-10 産生量が有意に高かった。以上の結果より、治
療開始時の唾液の性状（IL-10 産生誘導環境）が舌下免疫療法の効果に関与することが示
唆された。 
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