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研究分野：小児科学 
科研費の分科・細目：小児科学 
キーワード：乳児喘息 感染 
 
１．研究計画の概要 
気管支喘息は近年低年齢で増加傾向にある。
乳児喘息は近年各国の喘息治療ガイドライ
ンにもとりあげられ、早期診断・治療、予防
のためにも病態の解明は緊急の課題である。
近年、乳児期の感染（RS ウイルス, ライノウ
イルスなど）がアレルギー性炎症を誘導する
という報告が散見され、乳児喘息の発症・病
態に役割を持っている可能性はかなり高い
と推測される。一方，感染免疫反応において
自然免疫反応（とくにトールライクレセプタ
ー（TLR））の重要性が示されている。喘息を
含めたアレルギー性疾患においても感染の
関与が報告され種々の免疫対象に初めて暴
露される乳児期の喘息発症にも感染は大き
な役割をもつことが予想される。我々は乳児
喘息と感染との関連について研究を継続し
て行っており、乳児喘息の発症への関与を解
明するために研究を行っている。 
２．研究の進捗状況 

前年までに 

1. 喘鳴患者における各種病原体感染頻度の

確認① 小児呼吸器感染症起因病原体の迅速

検出法の確立・再確認： 
② 乳児喘息患児と健常児の呼吸器感染症起
因病原体の差異の再確認： 
2. 喘息患児におけるTLR刺激による免疫反応
の異常の検討の開始 
 ①TLRファミリーの発現の検討： 
１）TLRファミリー（TLR1 TLR2 TLR3 TLR4 T
LR5 TLR6 TLR7 TLR8 TLR9 TLR10 IRAK1 IRAK
2 IRAK3 IRAK4, RP-105など）のmRNA・蛋白発
現の測定 
２）TLRの特異抗体と反応させ、TLRの発現の
違いをフローサイトメトリーで検出する。 

の研究は、まだ到達できていないが、是非今
年行いたいと思う。 
 また、一昨年に流行した新型インフルエン
ザについて、その重症度は気管支喘息の有無
により左右されるという報告が相次いだため
、急遽、佐賀県における新型インフルエンザ
の小児入院例の調査・解析を行い、気管支喘
息との関連も報告した。気管支喘息児、特に
ステロイドを含む抗炎症薬による治療を受け
ていない児は、インフルエンザの呼吸器症状
が増強しやすく、呼吸器症状発現までの時間
が短く、入院日数が長く、インフルエンザの
症状が重症化しやすいという結果を報告でき
た。喘息の重症度よりも治療の有無に関連す
るという結果であり、感染と喘息発症の考察
に有意義な研究となった。この結果も小児の
感染症が気管支喘息と関連する（特にウイル
ス感染が関連する）というこの研究の仮定・
目的を示唆する結果であった。 
３．現在までの達成度 
③やや遅れている。 
（理由） 
前述２の喘息患児における TLR刺激による

免疫反応の異常の検討の開始がまだできて
おらず、やや遅れているが、 
研究期間はあと 1 年となり、少しづつであ

るが結果も出てきているが、まだ達成度はま
だまだであり、残りの期間も継続していく。 
４．今後の研究の推進方策 
前年に引き続いて、 
1. 喘鳴患者における各種病原体感染頻度の
確認 
① 小児呼吸器感染症起因病原体の迅速検出
法の確立・再確認： 
② 乳児喘息患児と健常児の呼吸器感染症起
因病原体の差異の再確認： 
③抗菌薬治療による乳児喘息発症予防の検討
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開始： 
2. 喘息患児におけるTLR刺激による免疫反応
の異常の検討の開始 
 ①TLRファミリーの発現の検討： 
１）TLRファミリー（TLR1 TLR2 TLR3 TLR4 T
LR5 TLR6 TLR7 TLR8 TLR9 TLR10 IRAK1 IRAK
2 IRAK3 IRAK4, RP-105など）のmRNA・蛋白発
現の測定 
２）TLRの特異抗体と反応させ、TLRの発現の
違いをフローサイトメトリーで検出する。 
３）プロモーター領域の解析 
４）上記因子に関して、刺激前後をジーンチ
ップを用いて網羅的解析も考慮する。 
 上記を患児と対照である健常児を比較検討
し、乳児喘息患児とTLR発現の関連（特にTLR
発現のバランス）に注目し解析する。そして
乳児喘息の発症・病態進展への関わりを明ら
かにし、治療・発症予防への応用について検
討する予定である。 

また、感染と乳児喘息、免疫反応不良と乳
児喘息についてのデータはかなり出てきてい
るので、学会発表・投稿も検討したいと考え
ている。 
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