
 

北海道大学、ミツバチ産品の新たな抗アレルギー効果を発見 

 

北海道大学大学院薬学研究院の柏倉淳一講師及び松田 正教授らの研究グループ

は，ミツバチ産品プロポリスが IgEに依存した好塩基球の活性化反応を抑制すること

を見出しました。 

  

食物アレルギーは食物抗原の摂取により引き起こされるアナフィラキシー反応であ

り，時に死に至る非常に危険なアレルギー反応です。現在のところ，根治療法が存在

しないため原因食物の除去による対処が一般的であり，患者の生活の質の低下や

成長不全が問題になっていることから，食物アレルギーの発症機序や重症化のより

詳細な解明が必要とされています。 

  

好塩基球は白血球の一つで，アレルギー反応に関わることが知られています。特に，

食物アレルギー発症や重症化への好塩基球の関与が示されており，新たな好塩基

球活性化制御物質の発見は，食物アレルギー患者に対する，新規治療薬開発につ

ながると考えられています。 

  

今回研究グループは，ミツバチ産品の一つであるプロポリスが，好塩基球の活性化を

抑制し食物アレルギー反応を抑えることを見出しました。プロポリスを好塩基球に添

加し，活性化の変化を観察したところ，IgE 依存性のサイトカイン産生が減少しまし

た。また，プロポリスを投与したマウスでは，食物アレルギー反応の重症化が大幅に

抑制されました。本研究は，好塩基球を標的細胞として，食物アレルギー反応に対し

てプロポリスが作用することを発見したものであり，食物アレルギー疾患への新たな

治療薬開発に繋がります。 

  

  



 

プロポリスの IgE 依存性好塩基球サイトカイン産生に対する抑制機構の概略図 

   

本研究では，骨髄細胞を用いて試験管内で骨髄由来培養好塩基球（BMBs）を作製

し，好塩基球の活性化反応に対するプロポリスの効果を調べました。また，マウスに

プロポリスを投与した後，抗原誘導性皮膚炎症反応及び腸管アナフィラキシー反応を

観察し，生体内評価を行いました。 

  

初めに，BMBs を用いて IgE 依存的活性化反応に対するプロポリスの効果を調べま

した。BMBs を抗原で刺激する際，プロポリスを加えると（プロポリス処理），IL-4 など

のサイトカイン産生量が加えない群（未処理群）と比較して減少しました（図１）。さら

に，分子の活性化の程度を比較したところ，プロポリスを予め加えておいた BMBs の

方が，加えていない BMBs よりも抗原刺激後の様々な分子の活性化状態が抑制さ

れていました。 



 

 

図 1．好塩基球サイトカイン産生に対するプロポリスの影響。好塩基球を IgE 及び

抗原で刺激し，様々な種類のサイトカイン産生を解析。何も処理していない好塩基球

（未処置）では，様々なサイトカインが多量に産生。一方，プロポリスを処理した好塩

基球では，サイトカイン産生が低下。 

 

次に，生体内での好塩基球活性化反応に対するプロポリスの抑制効果を調べまし

た。初めに，マウスへのプロポリス投与による血中好塩基球数への影響を調べました

が，変化は観察されず，プロポリスは好塩基球維持には影響を与えないことがわかり

ました。そこで，次に生体内 IgE 依存性好塩基球活性化に対するプロポリスの効果

を解析したところ，プロポリス投与マウスでは IgE 依存性慢性皮膚アレルギー反応

（好塩基球が必要なアレルギー反応）が未投与マウスと比較して抑制されていまし

た。また，活性化に伴い観察される皮膚組織への好塩基球浸潤の抑制も見られまし

た。 

  

最後に，プロポリスが好塩基球活性化を抑制することで，果たして食物アレルギー反

応を抑制できるか調べました。抗原に反応できるようにしたマウスの胃に直接抗原を

投与すると，腸管アナフィラキシー反応（食物アレルギーの指標の一つ）が観察され

ます。このマウスに予めプロポリスを服用させておくと，食物アレルギー症状の軽減

が見られました（図 2）。また，食物アレルギー反応減弱に伴い，食物アレルギー反

応時に増加する血中 Mcpt-1＊7 量の低下も見られました。さらに，プロポリスを服



用させたマウスでは腸管での IL-4 発現量の低下も観察され，プロポリスが生体内

好塩基球活性化を抑制することで，食物アレルギー症状を軽減させていることが示唆

されました。 

  

  

 

図 2．食物アレルギー反応に対するプロポリスの影響。食物抗原に反応するマウス

を作製。何も処置しないマウス（未処置）に食物抗原を投与すると，食物アレルギーを

発症する（上段）。しかし，プロポリスを予め投与したマウス（プロポリス処置）では，食

物アレルギー症状が軽減（下段）。 

 

本研究で，プロポリスが好塩基球活性化及びそれに伴うアレルギー炎症を抑えること

が明らかになりました。今後，プロポリスに含まれるどの成分がこれらの反応を抑制

するかが明らかになれば，食物アレルギーの新たな治療戦略開発が発展すると期待

されます。 
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