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研究成果の概要（和文）：アレルゲン免疫療法はスギ花粉症の自然暦を変えうる現段階で唯一の治療法である
が、最近、従来の皮下免疫療法に比べて痛みによる苦痛が少ないスギ舌下免疫療法が開発された。その免疫学的
作用機序は十分に明らかでなく、特異的T細胞がその中心的役割を担うと考えられるが、細胞数が少ないことが
一因で技術的に解析が困難である。今回、活性化マーカーCD154とマルチカラーフローサイトメトリーを組み合
わせた新しい解析手法を用いることで、舌下免疫療法におけるその関与を明らかにした。スギ花粉の自然暴露で
血液中のスギ特異的IL-5産生細胞、IL-4産生細胞数が増加したが、舌下免疫療法はその増加を抑制した。

研究成果の概要（英文）：The contribution of antigen-specific TH cells in peripheral blood to 
immunologic mechanisms underlying sublingual immunotherapy (SLIT) remains unclear. To clarify the 
role of antigen-specific TH cells, we used a sensitive method analyzing activation marker 
CD154-positive TH cells with multicolor flow cytometry. We assessed antigen-specific TH cells in 
patients with Japanese cedar pollinosis receiving SLIT at baseline and during the first pollen 
season after the initiation of SLIT. A total of 18 patients were enrolled in the present study. Of 
these, 8 patients received SLIT (SLIT group) and 10 patients received symptomatic treatment only 
(control group). Although seasonal pollen exposure significantly increased the number of Japanese 
cedar-specific interleukin 5- and interleukin 4-producing TH cells in the control group, SLIT 
ameliorated this increase in the SLIT group. The present study indicates that peripheral 
allergen-specific TH2 cells are involved in mechanisms underlying SLIT.

研究分野： 小児アレルギー

キーワード： 舌下免疫療法　スギ花粉症　抗原特異的T細胞

  １版



Y Y Y

y  
z y

ba t y t Z
Y y s

e
e j Y2014 10 d e

j pZ 
tY y z

d s Z IgE
y uoy y Y

IgG4 y Y y Y
T y fY e j eY

y T Th y
r sz e d s Z

Th z e g Th y 10-4

10-6 Y e t iueoy t
Z 

ch y Th
y z g j p t

t peY y k
t MHC II

CD154 p tYoy
e d j a pZ

u
p tY

ch Th y
d kp Nomura T. Ann Allergy 

Asthma Immunol, 2013 Z 
 

y  
tz y Th y

z u b sfpeY
toy d kp

y sY t o
y d m g pZ 
 

y  
2014 11 d 12 dhsY

ks
Y#961-2 y

Y ls
kp Y Z

p SLIT u d p Control
ksY PreY11 d 12
u PostY3 d 4

pZ u y
kszY Y

y p
Z

 

 
 

AIM-V medium t
5×106/mL 400µL y ukY

100µg/mL t 6 y
pZ kp ks EMA

Y Y Y

CD4Y 5
pZ kp y zm s
ytY

FACSCanto II t 8 y
kpZ 

 

Th  
 

CD4 kpabt
A−D YCD154
y m iut E−I Y

kp Th y u
kpZ t kp

CD154 d
t p

k fY e 0 y z 0uks pZ 
z y kp k

s Fisher’s exact test z Mann 
Whitney U test pZ y 2
y z Wilcoxon’s matched-pairs 
signed-rank test pZ z
Prism 6.0g kpZ 

12 d 44 y 18 y
e kpZSLIT 8 u

Control 10 t Y y Y
IgE Y IgE

d pZ pY y t
y Y

y d p Z 
 

y tzYSLIT t
IgE A Y IgG4

B y peYControl
tz e d pZ Th

y tzYControl t y
IL-5 z IL-4

e kpy ksY

Control

SLIT

Nov May

Pollen Season

pre

pre post

post

Dec Jan Feb Mar Apr

A B C

D E F

G H I

CD154

CD154

FS-Area

FS
-H
ei
gh
t

SS
-A
re
a

SS
-A
re
a

CD4

IL
-5

IL
-4

TN
F-
α

IL
-1
0

IF
N
-γ

EMA

FS-Area

FS
-A
re
a



zoy kp Z 
 

 

 

y  
 

Th
y  

 
t m
y y d kpZ
y t IL-5

YIL-4 z kY

z 1 tYmt oy
ks pZ 

z 100 y
e nYoy e

j s uz b Z
y Th y
z tY ch oy z

e pZkdkY y
p Y t

zoy e d sc Y
tz t oy miu
etfpZ 

z e s
iuY uy e iu

e t ZIL-4 z IL-5
y e du peY z
y a e ydY

u y a e ydz t
Z 
iy a e yyY z

sY e Th
pb iu kp sy

uks t Z t p
Y Th y
u a miuet

fpZ

Y
z
 

 
AKAUART OMT A 8OSOHIKO T TKI

8AKOSO OKOSA ORHIHIRA AKAMT A
7A TUORHI : EKI ARTHIKO 5SO 5KTUA
RTGE HINJI AISOH 2 E S O

6A ANERE EDA R E I I RT INGTA
IMMTNOSHE A U ON A E GEN R E I I

4 E OTNSR IN OOD 0NN 0 E GU
0RSHMA 5MMTNO / ,., ,-

1:5. J ANAI ) (

 

e
Th b 42

2015 12 12

 
 

T y 55
2016 10 13

15
 

	

結果１：患者背景
SLIT group 

(n = 8)
Control group 

(n = 10) P-value

Sex (female/male) 3/5 4/6 1.00

Age, median (quartile), y 24.5 (22.3-29) 36 (20.3-41) 0.24

Doctor diagnosed asthma 1 0 0.44

Japanese cedar-specific IgE, 
median (quartile), IU/mL 45.1 (6.1-110.4) 15.0 (6.0-48.6) 0.42

Total IgE, median (quartile), 
IU/mL 303.0 (127.3-777.3) 172.0 (99.3-339.0) 0.51

Oral antihistamine during the 
pollen season 4 4 1.00

Nasal corticosteroid during 
the pollen season

0 2 0.48

*Fisher’s Exact test or the Mann-Whitney U test
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