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はじめに
　ヒトの大腸内には多様な常在菌が常在
し、複雑なエコシステムを形成している。
腸内常在菌の構成は様々な要因：年齢や性
別などの属性、食習慣、生活習慣、運動習
慣および居住地域などの環境、便秘、肥満、
ストレス、アレルギーや腸疾患に代表され
る健康状態などにより、変化することが明
らかにされている。詳細な研究によりヒト
の大腸内には実に500～1000種類、その数
たるや歓送糞便１グラムあたり約１兆個に
近い常在菌が棲みついている。これまでの
培養可能な腸内常在菌の解析から分子生物
学的手法を用いて培養困難な腸内常在菌を
含む多様性解析が行われ、ようやくその全
容が見えてきた。

　本稿においては、１）培養を介さない手
法による腸内常在菌の多様性解析および
２）食物繊維が腸内常在菌のパターンを変
える有効な手段であることを紹介する。

培養を介さない手法によるヒト腸内常在菌
の多様性解析
　腸内常在菌の約20%は培養可能な既知菌
種であるが、残り80%は培養困難かあるい
はその菌数が低いため、難分離性の未知菌
種（群）であると推定されている（図１）1-3）。
ところがこの腸内常在菌の70～80%を占め
る難培養・難分離の腸内常在菌の解析に
16S リボゾーム（r）RNA遺伝子を指標とす
る分子生物学的手法が導入され、ようやく
難培養・難分離の常在菌を含めた腸内常在

図１　腸内常在菌の全容解明
（分子生物学的手法の導入によりその全容を解明）
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菌の全容が見えてきたのである1, 2, 4-6）。分
子生物学的手法によるヒト腸内常在菌の多
様性解析に関する研究の一環として、16S 
rDNAクローンライブラリー法によりそれ
の検索を行ったところ、健康な日本人男性
３名の糞便より744クローン（DNA）を取
り出し、抽出クローンの25%を98%のホモ
ロジー率を示す31既知菌種に同定し、残り
75%のクローンが99の新規なファイロタイ
プ（系統型、Phylotype）に属することを
明らかにした（表１）。このような16S 
rDNAによるクローンライブラリーの構築
によって、ヒト腸内常在菌はClostridium 
rRNAクラスターIV、IX、XIVaおよび
XVIIIやBacteroides、Streptococcus、Bifi -
dobacteriumの各グループなどに属する菌
種（群）であることが明らかにされたのであ
る3）。また、極端な菜食主義者の腸内常在

菌を検索したところ、Clostridium rRNA
クラスターXIVa、IVおよびXVIIIが優勢
に検出さることを認めた7）。さらに、高齢
者（75～88歳）の腸内常在菌の解析の結果、
240クローンを分離し、その46%を27種の
既存菌種に同定し、残り54%はファイロタ
イプである8）。
　16S rDNAクローンライブラリー法は腸
内常在菌を構成している菌種（群）の解析が
可能であるが、それを行うには時間と多額
の費用が求められる。従って、腸内常在菌
の解析において、迅速、簡便および大量の
サンプル処理が要求される。そこで多様な
微生物叢を数値として把握する分子生物学
的手法としてRFLP法による多様性解析と
遺伝子解析システムによる全自動解析を組
み合わせたterminal-restriction fragment 
length polymorphism （T-RFLP） 解析と呼

表１　16S rDNAクローンライブラリー法による健康成人、菜食主義者および高齢者の腸内菌叢の比較（%）

健康成人3） 菜食主義者7） 高齢者8）

細菌（群） A B C D E F
Clostridium クラスター I 0 1.1 0 0 0 0 0
Clostridium クラスター IV 22.7 12.4 11 13.1 34.7 16.1 9.5
　（Clostridium leptum グループ）
Clostridium クラスター IX 0 9.8 34 0 0 35.8 14.3
Clostridium クラスター XI 0 0.4 0.8 0 0 1.2 0
Clostridium サブクラスター XIVa 58.8 23.7 29 59.6 25.3 2.5 3.6
　（Clostridium coccides  グループ）
Clostridium サブクラスター XIVb 0.5 0 0 0 0 0 0
Clostridium クラスター XVI 0 4.1 0 1.7 4 0 0
Clostridium クラスター XVII 0 8.3 0 0 0 2.5 0
Clostridium クラスター XVIII 0 0 0.4 12 0 0 0
Bifi dobacterium 0 0.4 5.3 0.5 0 0 0
Lactobacillus 0 0 0 0 0 1.2 0
Cytophaga-Flexibacter-Bacteroides 5 9.4 16.3 6 20 8.6 15.4
Streptococcus 3.7 28.8 0.4 0 2.7 1.2 0
Preteobacteria 0.5 0.8 1.6 0 5.3 17.3 54.8
その他 8.8 0.8 1.2 7.1 8 13.6 2.4

調査・研究-辨野義己.indd   35調査・研究-辨野義己.indd   35 2012/03/17   13:12:272012/03/17   13:12:27



－36－

いも類振興情報　111号　2012.04

ばれる手法が提案された9）。腸内常在菌の
多様性解析において本法と16S rDNA塩基
配列を使った各分子生物学的手法とを比較
すると、その多様性解析やデータベース構
築という点で優れた方法である。本法を用
いて個人毎のT-RFパターンで表現される
「腸内常在菌プロファイル」を作製し、そ
の集積によりデータベースが構築される
と、どのパターンが常態あるいは病態のど
の段階であるかという判定が可能になる。

食物繊維が腸内常在菌のパターンを変える
　腸内常在菌が棲む場である大腸はヒトの
臓器の中で最も種類の多い疾患が発症する
場であることを意味している。腸内常在菌
を構成している細菌が直接腸管壁に働き、
消化管の構造・機能に影響し、宿主の栄養、
薬効、生理機能、老化、発がん、免疫、感
染などにきわめて大きな影響を及ぼすこと
になる。
　特に、食物繊維の機能として、図２に示
すように、善玉菌である腸内ビフィズス菌
の増加、便量の増大化、そして、コレステ

ロール吸収抑制が注目されている。その機
能が様々な疾病リスクの軽減に貢献してい
ることも知られるようになった。
　国際的にヒトの各臓器のがんによる死亡
率は異なり、生活習慣、生活条件および食
餌成分の違いによることが知られている。
特に結腸がんによる死亡率と脂肪の摂取量
と正の相関関係にある点で注目され、近年
わが国における結腸がんによる死亡率の増
加は顕著である。米国ガン研究財団の調査
（www.aicr.org 、1997年７月発表、2007年
11月に第二次報告発表）によれば、食物繊
維の摂取量が少なく、運動不足が続くと大
腸ガンのリスクが決定的に高く、さらに動
物性脂肪の高摂取やアルコールの多飲が大
腸ガンによる死亡数を増加させると警告し
ている。これまで大腸がんの高リスク地域
と低リスク地域の人々の腸内常在菌を比べ
てみると、有意な差を認めないとされてい
たが、米国からの研究報告では伝統的な日
本食を摂取させると,ある種の嫌気性菌種
が優勢に検出されるとしている10, 11）。さら
に、高脂肪食を常食としている都市部のカ

図２　食物繊維の機能
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ナダ人および高脂肪食摂取の日本人の腸内
常在菌の構成を伝統的な日本食を常食とす
る農村部の日本人ならびに都市部の日本人
成人にそれと比較すると、高脂肪食摂取に
より、Bifi dobacteriumの比率が激減し、
逆にBacteroidesやClostridiumなどの比率
が増加することが認められている12）。また、
玄米食摂取による腸内常在菌パターンの特
徴は精白米摂取に比較して13）、Bifi dobacte-
rium adolescentisおよびEnterococcus fae-
calisの有意な増加が認められ、Collinsella 
aerofaciensおよび大腸菌が有意に減少する
ことも認められている。De Carlottaら14）

は、食物繊維摂取量の異なるヨーロッパの
子供と田舎にすむアフリカの子供における
腸内常在菌を検索したところ、セルロース
やキシランの分解に寄与しているPre-
votellaやXylanibacterが優勢であるアフリ
カの子供の腸内にはBacteroidetesの有意
な増加、Firmicutesの有意な減少を認め、
食物繊維摂取の需要性を示唆している。ま
た、食物繊維摂取により、短鎖脂肪酸量が
腸内常在菌により産生がうながされ、特に、
酪酸の産生が大腸がん形成に阻害作用して
いることも知られている15）。
　このように腸内常在菌の構成は食餌に
よって変動することは考えられるが、いま
だ一致した結論はえられていない。それは
腸内常在菌検索法の違いに加えて食習慣、
生活習慣、運動習慣、年齢差などの課題が
山積されているためである。

おわりに
　培養を介さない手法での腸内常在菌の多
様性解析の進展は食餌成分の機能と密接な
関係にある。特に、食物繊維を多く含む食

品を日常的に摂取することがヒトの健康増
進・病気予防に結びついている。今後、腸
内常在菌の詳細な解明とともに、それらに
大きな影響を与える食物繊維の機能解明が
期待されている。
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