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Lactobacillus acidophilus L-92 含有食品摂
取による花粉症有症者に対する影響
The effects of oral administration of Lactobacillus acidophilus
L-92 on the symptoms of pollen allergy

勘里裕樹
Hiroki Kanzato

Fukagawa Fukagawa

Lactobacillus acidophilus L-92（L-92 株）は，抗アレルギー作用が期待される乳酸菌として選抜
されてきた．実際に，L-92 株を含む食品を摂取させたヒト試験において，通年性アレルギー性鼻炎
やアトピー性皮膚炎といった I 型アレルギー反応によるアレルギー症状の緩和が認められている．本
総説では，L-92 株含有食品の経口摂取による花粉症諸症状に対する影響を評価した．

2018 年 1 月 27 日〜 2018 年 4 月 20 日に，1 日摂取量当たり 20.7mg の L-92 株を含むタブレッ
ト食品を 12 週間摂取させ，アレルギー日誌による花粉症諸症状スコアを評価した．その結果，く
しゃみの回数スコアにおいて，摂取 12 週後にプラセボ群と比較して有意に低い値を示した．また，
眼のかゆみスコアにおいて，プラセボ群と比較して，試験期間を通して有意に低い値を推移し，ア
レルギー症状の緩和が認められた．また，血液中の抗原特異的 IgE 抗体量が低い値を示していた．

これらの結果から，L-92 株はアレルギー症状を緩和する安全な食品素材であることが示された．
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はじめに

Lactobacillus 属を含む乳酸菌は，古くからヨーグ
ルトやキムチなどの発酵食品に利用されている有用微
生物である．現代免疫学の基礎を築いたメチニコフ
は，ブルガリア旅行中に，ヨーグルトを常に食べてい
るブルガリア人には長寿者が多いことを発見し，ヨー
グルトに含まれている乳酸菌が腸内環境を改善し，長
寿をもたらしているという説を唱えた 1）．近年では，
腸内環境改善だけではなく，乳酸菌摂取による免疫賦
活 2），体脂肪低減 3），ストレス軽減 4）などといった健
康の維持・増進につながる機能が次々と明らかになっ

てきており，これらの機能を標榜したいくつかの商品
が機能性表示食品や特定保健用食品として販売されて
いる．

Lactobacillus acidophilus L-92（以下，L-92 株）
は，血中 IgE 抗体価上昇を抑制する効果が高い菌株と
して選抜されてきた乳酸菌であり 5），抗アレルギー効
果が期待された．われわれはこれまで，ヒト試験にお
いて L-92 株で発酵させた発酵乳を含む加熱殺菌飲料
や L-92 株の加熱殺菌体を含む食品の摂取が，通年性
アレルギー性鼻炎症状の緩和 6）や，アトピー性皮膚
炎症状の改善に有効である 7,8）ことを報告している．

通年性アレルギー性鼻炎症状を有する被験者に，
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使用状況から鼻 Medication score をスコア化し，鼻
Symptom score と鼻 Medication score を合算した
値を鼻 Symptom-medication score とした．また，
1 日のうちで，眼のかゆみ，流涙のうち高いスコア
を眼 Symptom score とし，医薬品の使用状況から
眼 Medication score をつけ，眼 Symptom score と
眼 Medication score を合算した値を眼 Symptom-

medication score とした．
また，摂取前，摂取 4 週後，摂取 8 週後，摂取 12

週後に採血を行い，非特異的 IgE 抗体価，スギ特異
的 IgE 抗体量，ダニ特異的 IgE 抗体量，ヒノキ特異
的 IgE 抗体量を測定した．

アレルギー自覚症状のうち鼻症状に関する結果を図
1に，眼症状に関する結果を図 2に示す．

くしゃみの回数については，L-92 株群において，
試験期間を通してプラセボ群よりも低値を推移する
傾向を示した（p=0.07）（図 1A）．また，摂取 12 週
後においては，プラセボ群よりも L-92 群のスコア
が有意に低い値を示した（図 1A）．鼻 Symptom-

Medication score は，摂取 6 週目以降で L-92 株群
のスコアがプラセボ群よりも低い値を推移していた
が，統計的な有意差は得られなかった（図 1B）．

眼のかゆみについては，L-92 群においてプラセボ
群よりも試験期間を通して有意に低値で推移し，摂
取 8 週後，10 週後において，プラセボ群よりスコ
アが有意に低い値を示した（図 2A）．眼 Symptom-

medication score についても，試験期間を通じて
L-92 群はプラセボ群よりも有意に低値を示してお
り，摂取 8 週後，10 週後のスコアは，プラセボ群よ
り有意に低値であった（図 2B）．これらのことから，
L-92 株を含む食品の摂取は，花粉症症状の緩和に有
効であることが示唆された．

血中 IgE 抗体量の値を図 3A，Bに示す．摂取 12 週
目において，L-92 株群のスギ特異的 IgE 抗体量の値
がプラセボ群と比較して低値傾向を示した（図 3A）．
また，L-92 株群のヒノキ特異的 IgE 抗体量の値が，
プラセボ群と比較して有意に低い値を示していた（図
3B）．このことは，L-92 株を含む食品の摂取が，わ
れわれの体内の免疫系に作用し，症状を緩和している
ことを示唆していた．

Ⅱ．作用メカニズムについて

われわれにとって異物である花粉やハウスダストと
いった抗原が体内に侵入してくると，それらの異物は

L-92 株で発酵させた発酵乳飲料（加熱殺菌）を 1
日 1 本，8 週間摂取させたところ，鼻症状－治療ス
コ ア（ 鼻 Symptom-Medication score） が 有 意 に
改善され，また眼症状－治療スコア（眼 Symptom-

Medication score）が改善傾向を示すというデータ
を得ている 6）．

さらに，加熱殺菌した L-92 株を含む粉末食品を，
アトピー性皮膚炎を発症している小児（1 〜 12 歳）
に摂取させたところ，皮膚 Symptom-Medication 
Score の有意な改善が認められた．また，アトピー性
皮膚炎の重症度を示す血液マーカーである TARC の
値が有意に低い値を示していた 7）．さらに，加熱殺菌
した L-92 株を含むタブレット食品を，16 歳以上の
アトピー性皮膚炎症状を有する被験者に摂取させたと
ころ，皮膚症状スコア（Severity Scoring of Atopic 
Dermatitis，SCORAD）の値が有意に改善しており，
炎症を引き起こす免疫細胞である血中の好酸球数が減
少するというデータが得られている 8）．

これらのことから，L-92 株を含む食品の摂取が通
年性アレルギー性鼻炎やアトピー性皮膚炎といった
アレルギー症状の緩和に有効であることが示されてい
る．

Ⅰ．L-92 株含有食品摂取による花粉症
諸症状への影響 9）

過去 2 年以上にわたってスギ花粉症諸症状を自覚
している被験者をリクルートし，2018 年 1 月から 4
月のスギ・ヒノキ花粉飛散時期にヒト試験を実施し
た．集まった被験者に対してスクリーニング検査を実
施し，過去の花粉症の症状が軽症または中等症と総合
的に判断した被験者をプラセボ群と試験食群の 2 群
に分け，12 週間，プラセボ食もしくは試験食を摂取
させた．試験食は，L-92 株を 1 日摂取量（2 粒）当
たり 20.7mg 含むタブレット食品，もしくは L-92
株を含まないプラセボ食品を用いた．

日誌によるアレルギー症状の重症度の調査について
は，日本アレルギー学会アレルギー総合ガイドライン
2013 の方法に基づいて実施し，各被験者に摂取 1 週
間前から摂取期間を通して毎日記入させた．くしゃ
み，鼻汁，鼻閉，眼のかゆみ，流涙の程度を 1 日単
位で 0 ～ 4（無症状～最重症）までの 5 段階で評価
させ，あわせて医薬品の使用状況についても記録さ
せた．1 日のうち，くしゃみ，鼻汁，鼻閉のうちで
最も高いスコアを鼻 Symptom score とし，医薬品の
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われわれの体内に存在する樹状細胞やマクロファージ
といった抗原提示細胞に取り込まれ，T 細胞に対して
抗原提示を行う．抗原提示を受けた T 細胞は，侵入
してきた抗原の種類によって，Th1 細胞，Th2 細胞，
Th17 細胞といったエフェクター T 細胞に分化し，免
疫応答を引き起こすことで異物の排除を行う．花粉症
のような I 型アレルギー反応では，Th2 細胞が過剰に

活性化してしまっている状態である．Th1 細胞，Th2
細胞，Th17 細胞といったエフェクター T 細胞は，サ
イトカインといった液性因子などを介してお互いの反
応を制御したり，制御性 T 細胞がエフェクター T 細
胞の過剰な応答を抑制したりすることでバランスを
保っている．このバランスが破綻してしまったとき
に，自己免疫疾患や I 型アレルギー性疾患といった免
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図 1 L-92株摂取が花粉症有症者の鼻症状に与える影響186

(A) くしゃみの回数スコア，(B) 鼻 Symptom-medication score．実線は L-92株群，187

点線はプラセボ群を示す．値は平均±標準誤差で示し，試験期間を通した群間188

比較は反復測定二元配置分散分析を，各時点の群間比較はMann-Whitney U test189

を行った．*p<0.05 vs プラセボ190

引用文献 8)のデータを改編．191
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図 2 L-92株摂取が花粉症有症者の眼症状に与える影響194

(A) 眼のかゆみスコア，(B) 眼 Symptom-medication score．実線は L-92株群，点195

線はプラセボ群を示す．値は平均±標準誤差で示し，試験期間を通した群間比196

較は反復測定二元配置分散分析を，各時点の群間比較はMann-Whitney U testを197

行った．*p<0.05，**p<0.01，#p<0.1 vs プラセボ．198

引用文献 8)のデータを改編．199
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図 3 L-92株摂取が花粉症有症者の血中 IgE抗体量に与える影響203

(A) スギ特異的 IgE，(B) ヒノキ特異的 IgE．実線は L-92株群，点線はプラセボ204

群を示す．値は平均±標準誤差で示し，各時点の群間比較はMann-Whitney U test205

を行った．*p<0.05，#p<0.1 vs プラセボ．206

引用文献 8)のデータを改編．207
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図 1　L-92 株摂取が花粉症有症者の鼻症状に与える影響
（A）くしゃみの回数スコア，（B）鼻 Symptom-medication score．実線は L-92 株群，点線はプラセボ群を示す．値は平均±標
準誤差で示し，試験期間を通した群間比較は反復測定二元配置分散分析を，各時点の群間比較は Mann-Whitney U test を行っ
た．*p<0.05 vs プラセボ．引用文献 9）のデータを改編．

図 2　L-92 株摂取が花粉症有症者の眼症状に与える影響
（A）眼のかゆみスコア，（B）眼 Symptom-medication score．実線は L-92 株群，点線はプラセボ群を示す．値は平均±標準誤
差で示し，試験期間を通した群間比較は反復測定二元配置分散分析を，各時点の群間比較は Mann-Whitney U test を行った．
*p<0.05，**p<0.01，#p<0.1 vs プラセボ．引用文献 9）のデータを改編．

図 3　L-92 株摂取が花粉症有症者の血中 IgE 抗体量に与える影響響
（A）スギ特異的 IgE，（B）ヒノキ特異的 IgE．実線は L-92 株群，点線はプラセボ群を示す．値は平均±標準誤差で示し，各時
点の群間比較は Mann-Whitney U test を行った．*p<0.05，#p<0.1 vs プラセボ．引用文献 9）のデータを改編．
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疫系異常による病態を発症する 10）．
I 型アレルギー反応の場合，花粉やハウスダストと

いった抗原（アレルゲン）がわれわれの体内に侵入
してくると，ナイーブ T 細胞が Th2 細胞に分化し，
Th2 細胞が産生する IL-4 や IL-5 といったサイトカ
インが B 細胞に作用することで抗体産生細胞に分化
し，IgE 抗体を産生する．抗体産生細胞に分化した B
細胞から産生された IgE 抗体は，肥満細胞膜上の IgE
抗体レセプターに結合し，次のアレルゲンの侵入に備
えた状態になる．そこに，侵入してきたアレルゲンが
マスト細胞上の IgE 抗体に結合し架橋した状態にな
ると，肥満細胞内にシグナルが伝達され，肥満細胞内
の顆粒が細胞外に放出される状態（脱顆粒）になり，
ヒスタミンやロイコトリエンといったケミカルメディ
エーターが放出される．これらのケミカルメディエー
ターが，くしゃみや鼻水といったアレルギー反応を引
き起こしてしまい，われわれの Quality of Life（QOL）
が低下をまねく 11）． 

これまでの研究から，iⓝ vitro の実験系において
L-92 株を作用させると，Th1 型サイトカインである
IFN-γの産生が上昇し，Th2 型サイトカインである
IL-4 の産生が抑制されることが明らかとなっている
12）．このことから，L-92 株による抗アレルギー作用
のメカニズムのひとつとして，Th1 細胞を活性化し，
Th2 細胞の反応を抑えることで，アレルギー症状を
緩和していると推察される．

また，アトピー性皮膚炎モデルの実験系において

L-92 株を経口投与し，皮膚における遺伝子発現を
解析すると，制御性 T 細胞のマーカーである Foxp3
の発現が上昇し，TGF-ϐ といった抑制性サイトカイ
ンの発現も上昇させていた 13）．これらのことから，
L-92 株は制御性 T 細胞の働きを活性化させること
で，アレルギー症状を緩和していることも示唆されて
いる．

腸管の管腔側は，食物や腸内細菌といったわれわれ
の体にとっての大量の異物に常にさらされているため
に免疫系が発達しており，全身の免疫細胞の約 6 割
が腸管に集まっているといわれている．腸管免疫系で
主要な枠割を果たしているのが，パイエル板と呼ばれ
る免疫組織である．パイエル板の上部には，細菌など
の比較的大きな異物を取り込む M 細胞と呼ばれる細
胞が存在しており，この M 細胞から取り込まれた異
物は，パイエル板に存在している樹状細胞に取り込ま
れ，有害か無害かを判断され，全身の免疫応答を惹起
させる．L-92 株は，この M 細胞を通過して，パイ
エル板の樹状細胞に作用していることをわれわれは明
らかにしている 14）．

以上のことから，腸管の M 細胞から取り込まれた
L-92 株は，Th1 細胞を活性化して Th2 細胞の反応
を抑制したり，制御性 T 細胞を誘導したりすること
で T 細胞の過剰な応答を抑えることで，アレルギー
症状を緩和しているものと考えている（図 4）．
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図 4 L-92株による抗アレルギーメカニズム211
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図 4　L︲92 株による抗アレルギーメカニズム
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まとめ

　現代の日本人の 2 人に１人は，何らかのアレル
ギー症状を発症しているといわれており，アレルギー
諸症状により仕事の効率が落ちたり，QOL が低下
したりすることで経済的な損失が生じてしまう．L. 
acidophilus L-92 は，これまでに記載したとおり，
花粉症，通年性アレルギー性鼻炎，アトピー性皮膚
炎といった I 型アレルギー反応によるアレルギー諸症
状に対して有効性が示された，安全性の高い食品素材
である．L-92 株を含む食品摂取することで，アレル
ギー症状を抑え，QOL を向上させることが期待され
る．
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Lactobacillus acidophilus L-92 (L-92) has been selected as a lactic acid bacterium expected to have anti-allergic 
function. We showed that ingestion of foods containing L-92 could alleviate allergic symptoms caused by type I 
allergic reactions such as perennial allergic rhinitis or atopic dermatitis in human clinical trials. In this article, we 
report the effects of oral administration of L-92 on symptoms of pollen allergy.

Subjects ingested tablets containing 20.7 mg of L-92 per day for 12 weeks and assessed their nasal and 
ocular symptoms scores every day. As a result, the sneeze scores showed significantly lower level   compared 
to the placebo group at 12 weeks. In addition, the itch eye score and ocular symptom-medication score were 
significantly compared to the placebo group during the test period. Antigen - specific IgE level in L-92 group 
was reduced compared with the placebo group in the 12-week period.

These results show that oral administration of L-92 could alleviate the symptoms of pollen allergy.

Abstract


