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論　説

腸内フローラと健康

宮川健＊1,2　青木孝文＊2,3　松生香里＊1,2　矢野博己＊1,2

要　　　約

　ヒトが宿す100兆個の腸管内微生物集団，腸内フローラは，近年健康に貢献する様々な働きを有す
ることが明らかとなってきた．したがって，腸内フローラをコントロールすることができれば，より
健康的な人生をおくることが可能となるであろう．食習慣と運動習慣は，私たちにとって有益な腸内
フローラを維持することに影響を及ぼす重要な要因である．ゆえに，腸内フローラを開花させるため
の食習慣（プロバイオティクス、プレバイオティクス，シンバイオティクス）と，腸内フローラと運
動習慣との関係を理解することが，より健康的な生活を実現するための第一歩である．あきらめかけ
た日常の闇を腸内フローラの改善といった視点から見直すことで，新たな可能性（明るい日常）につ
ながるならば，その価値は評価すべきである．腸内フローラによって生成された発酵産物の助けを借
りて，人間は免疫などの生物学的防御システムを構築し，恒常性を維持している可能性がある．腸内
フローラと会話する生活習慣の確立に注目すべき時がきている．

１．はじめに
　つい先日，著名な医学部微生物学教室の教授の著
書を目にする機会があった．昭和61年初版とあるの
で約30年前に書かれたものであったが，そのころの
腸内細菌の話題は，食中毒と感染症のみといっても
言い過ぎではない．感染症との闘いが医学領域にお
いて重要だった長い歴史を慮れば，まさか「腸内フ
ローラ」腸に咲く花？などと注目を浴びる時代が来
るとは想像もつかなかったであろう．私たちの腸内
に共生する100兆個を超える小さな生き物たちと私
たちの健康について，豊かな暮らしの基本となる食
事と運動との接点を中心に解説すると同時に大胆で
しかも新しい未来を見すえた仮説にも挑戦すること
とする．

２．腸内フローラとは
２. １　腸内細菌の種類とその特徴
　ヒト一人の体をつくる細胞の数は約37兆個，そし
てヒト一人のおなかに棲む細菌の数は約100兆から
1,000兆個と言われている1）．体を構成する細胞の，
少なくとも7割が自身の細胞以外の細胞集団という
ことになる．これらの細菌が我々の人生や健康に影

響を及ぼさないはずはない．近年，腸内細菌が免疫
細胞の活性化に関与していること，腸内細菌の減少
が癌やアレルギーの増加と関係があること，肥満症
と腸内細菌の関係、認知症と腸内細菌の関係などな
ど，腸内細菌が身体に及ぼす影響を具体的に示す研
究が数多く報告されるようになった2-6）．
　腸内細菌は大きく3つに分類されるようである．1
つは「善玉菌」と呼ばれ，乳酸菌やビフィズス菌が
よく知られている．2つめは「悪玉菌」で，ウェルシュ
菌やブドウ球菌などである．3つめが「日和見菌」で，
その名のとおり腸内の状況によっては善玉にも悪玉
にもなる細菌である．そして，顕微鏡で腸の中を覗
くと，それらはまるで植物が群生している「花畑」
のように見えることから「腸内フローラ」（花畑＝
フローラ）と呼ばれるようになった．学術的には腸
内細菌叢というが，これらは1,000種類の細菌から
なり，そのうちの30〜40種類で全体の大半を占めて
いる10）．ヒトの唾液には1ml あたり108個の細菌が
存在し，胃では内容物1g あたり105〜107個と減少す
るが，小腸の下部から大腸にかけて爆発的に増加し
1013個にまで達するとされている（図1）4,11,12）．
　「善玉菌」の特徴は，乳酸や酢酸などをつくり，腸
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内環境を整え，腸管を適度に刺激して腸管運動を促
進し1），「悪玉菌」は，タンパク質などを腐敗させて
有害物質をつくり，老化や発癌性物質と関係がある
と言われている10）．全体の2割を「善玉菌」，1割を「悪
玉菌」，残り7割を「日和見菌」が占める1）．近年，「善
玉菌」の特徴を活かした食品（プロバイオティクス
食材）や，その「善玉菌」の餌となる食品（プレバ
イオティクス食材）がクローズアップされている．
２. ２　腸内フローラと大便の関係
　食べたものは胃で消化され，腸を通して体内に吸
収される．当然ながら消化されなかったものは大便
（糞便）として体外へ放出されるが，その大便は必
要な栄養素を吸収し終わった残りかすだけで構成さ
れている訳ではない．大便の約60％は水分で，それ
以外は，未消化の食べもの，腸壁細胞，そして腸内
細菌である13）．しかも，水分以外の半分近くは腸内
細菌が占めると言われている13）．今日では，大便に
含まれる腸内細菌を遺伝子レベルで解析すること
で，疾患と腸内フローラの関連等の解明がすすみ，
腸内フローラの多様性が健康にとって重要な役割を
担っていることが明らかになりつつある6-9）．
　その昔，日本人の大便の量は今よりかなり大きかっ
たようである1）．今から70年前の第二次世界大戦中
には1回あたり400g 近くあったとの記録がある13）．
肉を中心に食べるアメリカ兵の大便は100gほどで，
戦地で日本兵の大便をみたアメリカ兵は大勢の日本
兵がいると勘違いし退散したというエピソードも残
されている13）．一方，現代の日本人の大便の量は，
1回あたり200g程度である．何故少量になったのか．
その原因は食の欧米化にある．肉食中心の食生活に
よって，食物繊維の摂取量が大幅に減ったのであ
る．終戦した1945年頃は，1日約27g の食物繊維摂

取であったが，現在では，12g 程度にまで減少して
いる1,13）．食物繊維は腸内フローラの餌となり，腸
内細菌を増殖させ，さらには短鎖脂肪酸やビタミン
といった有用な代謝産物を宿主に供給する．大きな
大便は，多様な腸内フローラと健康の証しだったの
かもしれない．

３．腸内フローラと食習慣 
３. １　腸内フローラと三大栄養素
　「食生活」を辞書で引くと，「人間の生活のうち，
食事に関する分野」と記載されている．さらに，「食
事」を辞書で引くと，「生命を維持する栄養を摂る
ため，一日に何度か物を食べること．また，その食
べ物．」と記載されている．流行語を代表するように，
言葉は時代とともに変わる，それは言葉の持つ意味
も含めての話であるが，将来，食事という言葉の意味
もこう変わるかもしれない．「生命を維持する栄養
を摂るため，さらには共生関係にある体内の生き物
に必要な栄養を摂るために，物を食べること．」近年，
こういった解釈の余地が広がるような，腸内フロー
ラに関する研究を数多く目の当たりにするように
なった14,15）．つい数年前までは，にわかには信じがた
いこのような解釈も，市民権を得つつあるようであ
る．では，腸内フローラに必要な栄養を摂る「腸内
フローラを咲かせる食生活」とはいったいどのよう
なものであろうか．食生活が腸内フローラに影響を
及ぼすメカニズムとしては，腸内フローラの利用可
能栄養源の違いからくる直接的な影響と，宿主の反
応を介した間接的な影響とが考えられている16,17）．
そして，この影響は最終的には宿主であるヒトの健
康に寄与する，逆に，急性感染性下痢症などの感染
性、あるいは生活習慣病や精神疾患などの非感染性

図１　ヒトの消化管に沿った細菌数，構成菌の変化（安藤12）より引用）
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を問わず，疾患の原因にもなるようである15,18）．
３. １. １　炭水化物
　炭水化物の中で，主に腸内フローラへ影響を与え
ると考えられるのは，難消化性の炭水化物である．
すなわち，食物繊維，オリゴ糖，糖アルコールなど
が該当する．これらは，発酵が容易で，腸内フロー
ラの栄養源となり，直接的に影響を及ぼす成分と，
発酵性に乏しく腸内フローラの栄養源とはならず，
宿主の腸管等への刺激を介した間接的な影響を及ぼ
す成分に分類される．日本食物繊維学会から，難消
化性の食物成分が体系的に分類され，新しい用語と
して「ルミナコイド」19）という概念が提唱されてい
る．これは，「ヒトの小腸内で消化・吸収されにくく，
消化管を介して健康の維持に役立つ生理作用を発現
する食物成分」と定義されている．言い換えれば，
消化管の管腔内から生体内代謝を直接的あるいは間
接的に修飾、もしくは調節することを意味している．
後述するプレバイオティクスと大きく異なる点は，
発酵性に乏しい難消化性成分が含まれているという
ことである．
　難消化性炭水化物の発酵により産生される代謝産
物は，短鎖脂肪酸（主に酢酸，酪酸，プロピオン酸
を意味する），H2，CO2，乳酸などがある20）．なか
でも，最も主要かつ重要な役割を担う代謝産物は短
鎖脂肪酸である16,21）．産生された短鎖脂肪酸は，腸
管腔内の pH を低下させ，病原菌の成長を阻害やペ
プチドの分解を減少させることで，アンモニア，ア
ミン，フェノールなどの有害な物質の生成や有害な
細菌酵素の活性を減少させる．さらに，宿主にとっ
て好ましい腸内フローラの成長や活性を選択的に刺
激することで，腸管バリア機能や宿主の免疫機能の
改善，さらなる短鎖脂肪酸産生を誘導する．すなわ
ち，発酵に伴う短鎖脂肪酸の産生が中心となり，病
原菌を減少させ，有益菌を増やすことで，腸内フロー
ラが宿主にとって好ましい状態に形成され，宿主で
あるヒトの健康に有益な効果をもたらすという事で
ある．なお，この発酵によりもたらされる一連の変
化が，腸内フローラからもたらされる健康効果の機
序の1つである．
　では，発酵しない難消化性炭水化物の役割は何で
あろうか．多くの不溶性食物繊維は発酵性に乏しい
が，腸管に対する機械的な刺激により，水や粘膜
（ムチンなど）の分泌を促すことで，便の水分量の
増加，あるいはそれ自体によって便量を増加させる
ことが知られており，古くから便秘の改善に用いら
れてきた22）．ムチンは，腸管粘膜層の構成成分であ
り，共生している有益菌と病原菌の侵入のどちらか
らも腸管上皮を保護する最初の防御機構である．構

成成分としては高分子糖タンパク質であり，腸内フ
ローラの発酵基質になり得ることは，容易に理解で
きる23）．したがって，発酵に利用されない食物繊維
であっても，間接的に腸内フローラに影響を及ぼす
といえる．実際に，不溶性食物繊維，あるいは消化
されない発泡スチロールを餌に混ぜることでムチン
分泌が増加すること24）や発酵性の水溶性食物繊維と
発酵性に乏しい不溶性食物繊維を別々に単独で餌に
1％重量を添加した場合，腸内フローラの構成は異
なるものの，大腸内消化物の短鎖脂肪酸量には差が
ないか，あるいは無繊維食と比較し酢酸は有意に増
加することが報告されている25）．以上のことから，
発酵する食物繊維で述べたメカニズムに近い状況が
同様に誘導され，難消化性の炭水化物であれば，発
酵性質を問わず腸内フローラに好影響がもたらされ
ると考えられる．
　一方で，腸内フローラが機能しなくなってしまう
食生活もある，その1つに，食物繊維（難消化性炭
水化物）が少ない食生活が挙げられる．典型的な例
でいえば，欧米食である．すなわち，低食物繊維，
高脂肪，高単純糖質が組み合わさった食事である．長
期間食物繊維を取らない場合，炎症性腸疾患，大腸が
ん，アレルギー疾患，自己免疫疾患，肥満症，そし
てそれらの病理学的に関連がある疾患など多くの慢
性炎症性疾患の悪化に影響するといわれている14）．
これは，短鎖脂肪酸産生が減少するだけでなく，宿
主にとって有害と考えられる腸内フローラの多様性
の低下とタンパク質やムチン等への利用基質の変化
が関連している23）．すなわち，腸内フローラの代謝
産物のうち，有益な物質が減り，逆に有害な物質が
増加し，宿主に悪影響を及ぼすということである．
低食物繊維食あるいは短鎖脂肪酸産生の減少による
影響の1つとして粘膜層の劣化がある．前述の通り，
ムチンなど粘膜により腸管は保護されているが，食
物繊維，短鎖脂肪酸が減少することで，粘膜の産生
あるいは分泌に対する刺激が少なくなり粘膜層の全
体量が減る14）．さらに，利用可能基質が限られるこ
とで，ムチンを分解するような菌が増えるか，ある
いは菌の代謝変化が起こり，ムチン分解酵素の遺伝
子発現が誘導され，ムチンの分解が増加し，より粘
膜層が減少しやすい環境となることが報告されてい
る26）．その他にも，近年，大腸細胞が酪酸を利用す
る際に，酸素を消費することが明らかとなった27）．
有益菌とされている酪酸産生菌は酸素に弱く，有害
菌とされているプロテオバクテリア門の菌は酸素に
強いことから，低食物繊維食により有益菌が住みに
くく，有害菌が住みやすい環境が形成されることも
予想され，最終的には，易感染性や慢性炎症性疾患
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の悪化につながってしまうようである．
　腸内フローラの発酵に伴う主要な代謝産物である
短鎖脂肪酸の最大の特徴と考えられるのは，作用す
る臓器の多さである．腸をはじめ，脳，心臓，腎臓，
肝臓，膵臓，骨髄，肺，白色および褐色脂肪細胞，
骨格筋，末梢神経に対し，エネルギー源として，
あるいは受容体を介した情報伝達物質として作用す
る．その刺激は，循環系を介し直接的，あるいは神
経系を介して間接的に影響する可能性が考えられて
いる28,29）．ゆえに，その生理作用も多岐にわたり，仮
説も含めて多くの生理作用が示唆されてきている．
その中でも腸管における作用として，酪酸は，大腸
上皮細胞のエネルギー源となり増殖を促進し21），ま
たヒストン脱アセチル化酵素 （HDAC） 阻害作用に
よって，癌細胞にアポトーシスを引き起こさせる．
その結果，腸管の酸化ストレスを減らし，バリア機
能を改善する29）．制御性 T 細胞の新生には酪酸が
作用し，T 細胞蓄積には酢酸，そしてその両方に
プロピオン酸が関与し，抗炎症作用を発揮すること
なども報告されている30）．一方，短鎖脂肪酸の腸内フ
ローラに対する研究も進展してきている31）．短鎖脂
肪酸には，それ自体に抗菌作用があり，短鎖脂肪酸
非産生菌を抑制することが報告されている32）．すな
わち，短鎖脂肪酸産生菌は，短鎖脂肪酸を産生する
ことにより，それ自身に好ましい腸内フローラを形
成する可能性があるということである．このように，
短鎖脂肪酸は，pHの低下やそれ自身の抗菌性によっ
て直接的に腸内フローラに影響するとともに，宿主
の免疫や粘膜産生や分泌を刺激することによる間接
的影響も有する可能性があると考えられる．
３. １. ２　タンパク質
　タンパク質は，悪影響が懸念されている発酵基質
であるが，腸内フローラにとって必要不可欠な窒素
源であり33），減少させることが必ずしも好影響をも
たらすとも限らないと考えられる．すなわち，重要
なのはタンパク質と炭水化物の発酵バランスのよ
うである30）．腸内フローラの発酵基質となるタンパ
ク質としては，食物中含まれる難消化性タンパク
質，あるいはムチンや剥離した腸壁など宿主由来の
物質とされている33）．産生される代謝産物は，H2，
CO2，CH4，H2S などのガス，分岐鎖脂肪酸を含む
短鎖脂肪酸，アンモニア，N- ニトロソ化合物，ア
ミン，フェノール，クレゾール，インドールなどの
窒素代謝産物であり，炭水化物と比較し多岐にわた
る34）．注目すべきは，腸内フローラに有益と考えら
れる短鎖脂肪酸と有害に働く可能性があるアンモニ
アやフェノール類，H2S が同時に産生されることで
ある．多くのアミノ酸異化の共通した代謝に脱アミ

ノ化反応がある．これは，カルボキシ基の酸とアン
モニアを産生する反応であり，この反応の主要な代
謝産物は短鎖脂肪酸である35）．
　脱アミノ化反応で産生されるアンモニアは，常に
腸管に存在している．腸管上皮細胞を用いた実験系
において，細胞増殖を刺激すること，生存期間を短
縮することのどちらも報告されているが，酪酸と同
時添加の場合，酪酸の増殖作用がみられないこと，
ミトコンドリアの酸素消費を阻害すること，腸管上
皮細胞の短鎖脂肪酸の異化を抑制することが悪影響
のメカニズムと考えられている．また，アンモニア
は腸内フローラのアミノ酸生合成過程を経て，ある
いは腸管上皮細胞がシトルリンやグルタミンに変換
する，または血中にゆっくりと放出することでアン
モニア濃度をコントコールしていることから，過剰
な場合に悪影響を及ぼすとも考えられる35,36）．
　フェノール化合物は，芳香族アミノ酸より産生さ
れ，毒性もあるが神経伝達物質として働く化合物も
ある35）．トリプトファンから代謝される主要な物質
であるインドールは，宿主の免疫防御に重要な役割
を担っている．同時にプレグナンX受容体（PXR）
あるいは芳香族炭化水素受容体（AhR）を介し，
タイトジャンクションを構成するタンパク質発現の
増加や，炎症性サイトカインの発現の減少を引き起
こす．その他，腸管内分泌細胞に作用し，グルカゴ
ン様ペプチド‐1（GLP-1）の分泌を引き起こし，
食欲の調節にも関与している．さらに，腸内細菌の
生理機能を調節する物質とも認識されつつあり，運
動性，生体膜の形成，抗菌薬への抵抗性，病原性に
影響し，サルモネラのような有害菌の定着能力を阻
害することも報告されている．しかしながら，過剰
に産生された場合，肝臓に放出され慢性腎臓病に関
連する尿毒素であるインドキシル硫酸に代謝される
こと，上述の好影響が無効になることが報告され
ている．一方，チロシンから代謝産生されるフェ
ノールや p- クレゾールは，数多くの腸内フローラ
（Enterobacteriaceae , Clostridium Clusters Ⅰ，Ⅺ，
ⅩⅣa）により産生され，腸上皮の健全性や腸管上
皮細胞の生存能力を減少させる．また，p- クレゾー
ルは，遺伝毒性を持ち，スーパーオキサイドの産生
と腸管上皮細胞の増殖を阻害し，腸と肝臓でクレシ
ル硫酸となりヘルパー T 細胞の免疫反応を抑制す
る．これらの反応は，炎症性腸疾患や慢性腎臓病患
者において観察されている35,37）．
　H2S は，硫黄含有アミノ酸（シスチン，メチオニ
ン）から産生される物質で，主要な産生菌としては
Desulfovibrio（硫酸還元菌）が挙げられる．宿主由
来のムチンが主な硫黄源であるが，脱硫酸酵素をも
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つBacteroides の代謝から得られる硫黄を利用し，
H2S を産生する．産生されたH2S は，ミトコンドリ
アシトクロムオキシダーゼ阻害作用を介した腸管上
皮細胞への直接的な毒性を持ち，またヘルパー T
細胞を介して炎症促進作用を持つことが知られてい
る．加えて，ムチンのジスルフィド結合に直接的に
作用し，ムチン分解を補助している．炎症性腸疾患
患者においては，腸管における H2S 濃度と腸内細
菌に占める硫酸還元菌の増加が観察されている35）．
　分岐鎖脂肪酸は，炭水化物の発酵も含めた全短鎖
脂肪酸産生の内5〜10％程度を占めると言われてい
る30）．主な物質として，イソ酪酸，2メチル酪酸イソ吉
草酸がある．プレバイオティクス摂取で産生の減少，
イソ吉草酸とイソ酪酸はアポトーシスを引き起こす
こと，酪酸が少ない時にイソ酪酸が大腸細胞のエネ
ルギー源になること，イオン交換に影響し Na 吸収
に関与する可能性があることが報告されているもの
のその役割については，はっきりしていない30）．現
在のところ大腸の健全性の指標というよりは，タン
パク質発酵のマーカー程度のものと考えられている．
　Clostridium , Bacteroides , Escherichia coli などの
タンパク質分解酵素を持つ菌群の増加，あるいは
Bifidobacterium の減少が，糞便を用いたバッチ培
養で観察されている34）．一方，介入研究では，高タ
ンパク質食のみでは，Bifidobacterium の減少のみ
が報告され，高タンパク質と低炭水化物食の組み合
わせによって，その影響はより強く誘導され，短
鎖脂肪酸産生の減少，アミノ酸発酵由来の代謝産
物の増加と酪酸産生菌（Roseburia，Eubacterium 
rectale spp.）の減少が観察されている38）．この影響
の違いは，タンパク質の発酵が難消化性炭水化物の
発酵の影響を受けることが考えられる．難消化性炭
水化物の内，非でんぷん性の炭水化物は，便量を増
加させ，移送時間を短縮することで，微生物のタン
パク質分解の程度を小さくする．加えて，発酵性の
炭水化物の場合，菌がより増殖することで，菌自体
の構造やその他の必要なタンパク質の合成に使用さ
れるために，タンパク質の発酵が少なくなる34）．
　以上をまとめると，一概にタンパク質の発酵が悪
影響を及ぼしているというよりも，一部の有害な産
生物質の増加が，腸管上皮細胞に悪影響を及ぼすよ
うである．さらに，低食物繊維摂取がより悪化を招
くものと考えられる．逆も然りであり，高食物繊維
食はタンパク質発酵を阻害し，肉や脂質（後述）の
悪影響を弱める可能性があると言える14）．
３. １. ３　脂質
　脂質は上述した栄養素と異なり，腸内フローラの
主たる発酵基質ではない。しかしながら、悪影響が

懸念される栄養素である．この悪影響は，1つ1つが
独立しているというよりは，脂質の摂取に伴う腸内
環境の変化に伴い，多くの変化が連鎖的に起こるこ
とで更なる悪影響を招くトリガーのように働いてい
るようである．また，実験食として脂肪がエネルギー
に占める割合は，8％〜80％までと多岐にわたるこ
と，単一のエネルギー栄養素が変化することは，そ
の他の炭水化物およびタンパク質の割合も同時に変
化しており，いずれの影響も組み合わせた結果とい
うことを想定する必要がある．さらに脂質の量だけ
でなく質，すなわち種類の影響も大いに考えられ，
いまだ解明できていない点が多い．ここでは，腸内
環境の変化，一部の代謝産物の産生，腸内フローラ
への影響について論じることとする．
　脂質による腸内環境の変化は，直接的なものと間
接的なものが複雑に絡み合っていると考えられる．
腸管は，まず粘膜に保護され管腔内容物と上皮が接
着することを防ぎ，次に細胞間の接着あるいは密着
を高めること，さらに，Toll 様受容体（TLR）を
介して，異物の認識を行い，病原体の侵入を防いで
いる．いずれの段階においても，高脂肪食摂取が悪
影響をもたらしている．高脂肪食摂取に伴い，胆汁
酸の合成，分泌が増加するがこれは低脂肪食摂取時
の10倍にもなるといわれている17）．脂質の吸収のた
めに必要ではあるが，長期間，多量の胆汁酸にさら
されることで，腸管の細胞間の接着や密着を担うタ
ンパク質の発現が抑制される．また，高脂肪食摂取
に伴い，リポポリサッカライド（LPS）を持つ腸内
フローラが多くなること，管腔のミセルの取り込み
やエンドサイトーシスによりLPSが生体内に入り，
全身性の炎症を惹起すること，その炎症に伴う酸化
ストレスで，腸管上皮細胞の障害が起こり，アポトー
シスの増加や増殖抑制，分泌される粘膜の変性や前
述の細胞間接着と密着を担うタンパク質の変性や発
現抑制が起こるようである17）．さらに，LPS が増加
し，TLR に認識されやすくなることや脂質自体が
TLR に認識されることで，腸管の炎症を惹起し，
結果として細胞間密着タンパク質を変化させ，腸管
上皮細胞の障害を引き起こすともいわれている17）．
　脂質は，主たる発酵基質ではないものの，一
部，悪影響を及ぼす代謝産物が産生されることが
報告されている35）．摂取した食事由来の脂質が大
腸まで到達すのは5％に満たないといわれている
が，一部の菌（Lactbacilli , Enterococci , Clostridia , 
Proteobacteria）はリパーゼを持ち，グリセロール
を1,3-propanediol へ代謝し，電子を得ている．この
反応の中間体である，ロイテリンは，病原菌あるい
は共生菌どちらに対しても，抗菌活性があるが，ホ
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ルムアルデヒドと同等の遺伝毒性を持つアクロレイ
ンに代謝される36）．
　前述の通り，脂質の量の変化は，他の栄養素の影
響も加味されるため，腸内フローラに及ぼす影響は
まだよくわかっていない．しかしながら，脂質摂取と
腸管のバリア機能の負の相関関係からメカニズムを
説明できる可能性がある．高脂肪食摂取は，一時的
に細胞間の密着結合を形成するタンパク質の発現を
刺激することが報告されているLactobacillus spp.,  
Bifidobacterium spp., Clostridiales spp., Akkermansia  
muciniphila を減らし，逆にそのタンパク質を減少
させるOscillibacter spp., や前述した悪影響を及ぼ
す物質である H2S を産生するDeslufovivrio spp., 
Bilophila wadsworthia などを増加させ，腸管の健
全性を減少させることが報告されている17）．以上の
ことから，脂質は主に腸内環境を悪化させることで
宿主に悪影響をもたらし，その結果から腸内フロー
ラに悪影響を及ぼすことが予想される．
　三大栄養素が及ぼす腸内フローラへの影響は，単
一の栄養素の影響というよりは，相互が影響するこ
とで，腸内環境あるいは腸内フローラを変化させて
いる．特に，腸内フローラの発酵基質となり直接的
に影響を及ぼす難消化性物質が中心となり，その増
減により最終的に宿主にとって好影響あるいは悪影
響となるようである．すなわち，難消化性物質を積
極的に摂取することが，腸内フローラを咲かせる食
生活には必須であると言えるだろう（図2）．

３. ２　プロバイオティクス
　プロバイオティクスとは , 有害な病原性細菌を抑
制する抗生剤の代わりになるものとして使われ始め
た腸内フローラの改善策であり，宿主に対し有益
に働くサプリメントとなるような微生物である．
FAO/WHO では「適切な量を摂取することで，宿
主の健康に有益な効果をもたらす生きた微生物」
と定義されている39）．よく知られている乳酸菌とビ
フィズス菌を挙げることができるが，主要な基準と
して以下の4つを示した16,39,40）．
　1） ヒトあるいは動物由来の微生物で，副作用がな

いなど安全性が保障されている．
　2） 胆汁酸や酵素，胃酸に抵抗性を持ち，大腸まで

到達でき，かつ生育できる．
　3）病原菌に拮抗するような機能を持つ．
　4） 簡便に産生でき，製品として調整・販売する際

に安定した生存能力を持つ．
　生体への有益な効果としては，①抗菌物質の産生
を介した拮抗作用，②上皮細胞への接着や栄養素の
利用に対して病原菌との競合作用，③宿主の免疫調
節，④細菌の毒素産生の阻害，⑤ビタミン B 群の
産生，⑥ビタミン・ミネラルの吸収促進，⑦短鎖脂
肪酸を含む有機酸，アミノ酸生産刺激，⑧抗発がん
作用などが報告されている16,39）．
３. ３　プレバイオティクス
　プレバイオティクスとは，宿主に対し有益に働く
微生物を選択的に成長あるいは活性化する刺激を持
つことで，宿主であるヒトの健康を改善する難消化

図２　食生活と腸内フローラの関係
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性食物成分である21）．要求される条件は，以下の5
つである16）．
　1）上部消化管で加水分解・吸収されない．
　2）腸内フローラによって発酵される．
　3）宿主の健康に対し，有益な効果を持つ．
　4）プロバイオティクスの成長を選択的に刺激する．
　5）様々な食物や食事の加工に対し安定的である．
　有益な効果としては，①脂質代謝の調整，②マグ
ネシウムとカルシウム吸収の増加，③免疫システム
への効果，④腸機能の調節，⑤有益菌のエネルギー
源になるムチン産生の増加，⑥プロバイオティクス
による発酵で産生される短鎖脂肪酸により，肝臓で
の脂質合成酵素の調節，⑦腫瘍遺伝子の転写因子の
利用を増やすヒストンのアセチル化の調節，⑧末梢
血リンパ球の増加，⑨リンパ球由来の IgA 分泌の
増加が知られている16,21）．
３. ４　シンバイオティクス
　シンバイオティクスとは，「消化管内においてプ
ロバイオティクスとして摂取した菌の定着や生存を
改善することで宿主に有益に働くようなプロバイオ
ティクスとプレバイオティクスの組み合わせ」と定
義される41）．この組み合わせにより，プロバイオティ
クスが生存し、大腸へ到達する数が増加すること，
外因性と内因性どちらの菌も大腸での成長や増殖が
刺激されることなど，相補効果あるいは相乗効果を
期待した摂取方法である．これは，有益な微生物を摂
取しても，生存して大腸に到達することが容易では
ないことから発展してきた考え方である．現在のと
ころ，以下の4つの有益な作用が考えられている42）．
　1） 乳酸菌やビフィズス菌を増やすとともに，腸内

フローラを安定させる．
　2）肝硬変患者で，肝機能を改善させる．
　3）免疫修飾活性を改善させる．
　4） 周術期患者において，院内感染の発生やバクテ

リアトランスロケーションを予防する．
　相補的な効果を得るためのシンバイオティクスの
摂取方法は，単純にプロバイオティクスとプレバイ
オティクスを摂取することで，それぞれが単独で好
影響をもたらすという考え方である．そのため，プ
レバイオティクスがプロバイオティクスによって必
ずしも資化される必要はなく，プロバイオティクス
の生存に有益に働く必要もない．一方，相乗的な効
果を得るためのシンバイオティクスの摂取方法は，
摂取するプロバイオティクスに資化されるプレバイ
オティクスをあわせて摂取することで，その成長や
増殖を助けること狙った考え方である．近年，よく
目にするシンバイオティクスを謳った製品は，後者
の方法を取り入れた物が多い．最大のメリットとし

ては，プロバイオティクスが消化管に定着しやすい
ように，プロバイオティクスの栄養や成長因子がプ
レバイオティクスによって確保されることで，その
他の菌に対する競合的な優位性も併せて確保される
ことである42）．しかしながら，有益な効果が表れる
ヒトとそうでないヒトがいる．すなわち，個人差が
あるということが分かってきている42）．これは，個
人の腸内フローラの違いにより，プレバイオティク
スを資化できる菌がいない，あるいは菌がいたとし
ても，他の菌に対する競合的な能力がない場合があ
るということが考えられている．さらに，自身が持
つ消化酵素や，胃や腸の pH，消化物の移送時間な
どの影響も含めて，最終的に腸内フローラが形成さ
れており，有益な効果を得らえるかどうかを予測す
るのは，必ずしも容易ではないのかもしれない．適
切なプロバイオティクス，プレバイオティクス，シ
ンバイオティクスの摂取が種類や量ともに一般的な
指標が明確にできない理由の1つとして考えられる．
少なくとも，現状で考えられる理想的な食事を挙げ
るとするならば，不利益が少なくかつ有益な効果の
可能性を最大限得られる，高食物繊維摂取 /高発酵
食品摂取を行うことになるだろう．
３. ４. １　日本人の食生活の現状
　腸内フローラに有益な食生活を実践するにあた
り，食生活の現状を把握する必要がある．日本人の
食生活の現状を知る方法に国民健康栄養調査と43），
日本人の食事摂取基準がある44,45）．この2つを組み
合わせて食生活の検証結果を図3に示した．若年者
（20－29歳）は，エネルギーの充足率が低く，脂質
の摂取割合が多く，食物繊維の摂取量が少ない．原
因として，朝食の欠食頻度の高さ，昼食の外食頻度
の高さなどが考えられる．同じ傾向が中年者（40－
49歳）にもみられる．すなわち，腸内フローラに対
しては，好ましくない状況が伺える．一方で，高齢
者（70歳以上，もしくは80歳以上）は，若年者に比
較すると脂質の摂取割合が少なく，食物繊維摂取量
は多い．しかしながら，懸念されることとして，
BMI （Body Mass Index）が痩せの者の割合が急増
していることから，食事摂取量がより少なくなる可
能性がある．さらに，食物繊維の摂取量に関しても，
相対的に多いとはいえ，充足してはいない．腸内フ
ローラに対しては，若年者と比較すると好ましい状
況ではあるが，悪化のリスクが高い状況にあると考
えられる．
３. ４. ２　 いしやかくまきこはっこう（医者欠くま

き子 発光）
　腸内フローラにとって，理想的なプレバイオティ
クス，プロバイオティクス，シンバイオティクスの
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量や種類は，必ずしも明確ではない．しかしながら，
それらを含む高食物繊維摂取 /高発酵食品摂取が必
要と考える．すなわち，シンバイオティクス食（主
食，主菜，副菜と果物，発酵食品の組み合わせ）の
摂取を提言したい．特に食物繊維に関しては，5g
の摂取増加で排便が促進されることなどから，腸内
フローラの変化の指標と考え目標値と設定できる．
具体的な食品としては以下のように考えることが出
来る。食物繊維に関しては，国民健康栄養調査によ
ると，その摂取量は20歳以上において平均約15g で
ある．その内，主要な食物繊維摂取源8つとその割
合は，①野菜類：36.7％，②穀類：20.7％，③果物類：
10.0％，④豆類：8.0％，⑤いも類：7.3％，⑥きのこ類：
4.7％，⑦海藻類：3.3％，⑧種実類：1.3％となる．
すなわち、この8つの食品群から効率よく摂取する
ことが望ましい．一方，発酵食品は，「酵素の作用
により食物成分の変換と微生物の増殖を調節し，産
生された食物あるいは飲料」と定義される．健康に
有益な効果として，プロバイオティクス（乳酸菌な
ど），プレバイオティクス，ビタミンが含まれてい
ることが挙げられ，ヨーグルトやチーズ，ザワーク
ラウト，キムチ，納豆，みそ，こうじなどが研究さ
れてきている46-48）．これらの，発酵食品を含めた9

つの食品群を組み合わせ，シンバイオティクス食を
積極的に摂取していくことが望ましい．
　覚え方としては、頭文字をとって「いしやかくま
きこはっこう」，すなわち「医者欠くまき子発光」
である（図4）．この言葉には，単に「腸内フローラ
に有益な食品群」というだけでなく，シンバイオティ
クス食を取れば，医者いらずで（医者欠く），元気
に輝く（発光），豊かな人生を送れるという思いも
込めてある．
　この「医者欠くまき子発光」をどのように摂取し
ていくのかについては，前述の通り，若年者は欠食
や外食，高齢者は摂取量低下のリスクを考える必要
がある．仮に，野菜類のみで食物繊維を5g 摂取す
るとなると（国民健康栄養調査で野菜から摂取して
いる食物繊維量で換算），1日250g 程度，およそ両
手の平2杯分となる．しかしながら，どの年代の問
題も解決するには，①手軽に摂取でき（用意が簡便），
②見た目のかさが増えたように感じず，③おいしく
食べられる（嗜好に合う）ことが要求される．この
3つのいずれかあるいは複数を克服するには，食品
形態の1つとして，食物繊維の多い乾物をあげるこ
とができる．例えば，すりごま，黄な粉，破砕したピー
ナッツ，カットわかめ，とろろ昆布，海苔，ドライ

図３　日本人の食生活の現状

平成29年国民健康栄養調査結果が示す世代別の食生活関連現状４項目の平均値（右図）と，
日本人の食事摂取基準（2015年版）の推定エネルギー必要量（身体活動レベルⅡ）・タン
パク質と脂質の目標量（タンパク質％ Ene 比と脂肪％ Ene 比）・食物繊維推奨量それぞ
れの充足率（％）（左図）．タンパク質％ Ene 比：タンパク質％エネルギー比（16.5％），
脂肪％ Ene 比：脂肪％エネルギー比（25％）を100（％）として表示．　　　は目標値
の許容範囲を示している．
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フルーツ，干し芋，雑穀などである．乾物であるため，
保存がきき，常備可能である．さらに，一般的な食
品が多く，どこでも手に入り，手間をかけずに料理
に追加できる．2つ目として，食物繊維を多く含ん
でいる既製品や，あるいは発酵食品でそのままもし
くは調味料等をかけるだけで摂取できるような既製
品である．味付けモズク，めかぶ，カット野菜，冷
凍野菜，納豆，キムチ，ヨーグルト，バナナやミカ
ンなどの果物などである．ほとんど手をかけずに摂
取可能で，欠食していても食事代わりとして，ある
いは間食に摂取する，もしくは単純に品数を増やす
ことも可能である．実際の使用例としては、①料理
に和える，混ぜる（胡麻和え，ピーナッツ和え，汁
物にカットわかめ，とろろ昆布を入れる，雑穀ご飯），
②間食に摂取する（黄な粉あるいはドライフルーツ
入りヨーグルト，干し芋，果物），③既製品を利用
する（味付けモズク，カット野菜あるいは冷凍野菜
にキムチを混ぜる，納豆）方法である。なじみ深く，
口にしたことがあるものばかりで，いずれも通常の
摂取量でおおよそ1g 以上の食物繊維の摂取が可能
である．もちろん，工業的に分離抽出された食物繊
維も市販されており，多くの製品が5g 程度摂取で
きるように設計されており，活用可能ではある．し
かしながら，食事，食生活は日々の活力，楽しみに
なるものでもある．ヒトが一生の内，食事を行う回
数は10万回近くになるといわれている．紹介した内

容は，身近なものであり，新たな組み合わせも容易
に考え出すことができるのではないだろうか．アレ
ンジを加え，あるいは自身の嗜好にあうもの，生活
スタイルに合うものを選択し，より前向きに食事，
食生活を楽しんでいただきたい．
　以上が，「共生関係にある体内の生き物に必要な
栄養を摂るために，物を食べること．」という意味
での食生活，「腸内フローラを咲かせる食生活」で
ある．どんなヒトがどんな物を食べてどんな花が咲
くか，いわゆるテーラーメイド化した食生活につい
ては，今後の研究が待たれるが，もし実現するなら
ば，究極の「医食同源」となりうるかもしれない．

４．腸内フローラと運動習慣
　アスリートの腸内フローラは強靭で万能なのか．
また，運動すると腸内フローラは変化するのか．昨
今，腸内フローラに関連する話題は枚挙に遑がない．
生活習慣病の予防を目的とした食事や運動について
のこれまでの報告と同じように，腸内フローラと運
動には極めて高い関心が集まっている． 
４. １　アスリートと腸内フローラ
　「たくさん食べられるアスリートは強い」と言わ
れることがある．食事を多く摂取できることは，消
化・吸収能力が高く，エネルギー源となる栄養を体
内へ摂取できる能力が高いことから，どんなトレー
ニングにも対応できるという意味で捉えられる．一

図４　腸内フローラを咲かせる食品群

プレバイオティクス8品目の頭文字をとって「いしやかくまきこ」，プロバイオティクス
の作用から「発酵食品」の「はっこう」を組み合わせて，ごろあわせと健康増進をこめて
「いしやかくまきこはっこう」すなわち「医者欠くまき子発光」と覚えることを提案．
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方で「強いアスリートは，どんなに厳しいトレーニ
ングをしても食欲が落ちることがない」ともいわれ
る．食事が腸内フローラを良い環境に育てるのか，
または自発的な運動・トレーニングという行動自体
が強い腸内フローラに育てるのか，という問題にも
発展する．
　たとえば，高強度・長時間運動といえばマラソン
がイメージされる．日常的にトレーニングを継続し
ているマラソンランナーの腸内フローラはどうだろ
うか．42.195km を2時間〜2時間半の間，止まるこ
となく全力疾走の7〜8割の速度で走り続ける全身持
久性能力を保持していなければならない．ベストパ
フォーマンスを発揮するため，骨格筋や内臓に蓄え
られたエネルギー源を効率よく小出しにしながら，
利用しながら走る．これらの現場的な背景から，日
常的にトレーニングを継続しているエリートマラソ
ンランナーの腸内フローラを調べた我々の研究で
は，肥満者の腸内フローラがマラソンランナーと類
似していることを明らかにした49）．一方，先行研究
において，BMI 25以上の肥満症を呈している者は，
腸内細菌のBacteroidetes が少なくFirmicutes が多
いことが示されている50）．肥満者とエリートマラソ
ンランナーが類似の腸内フローラである可能性を示
している．マラソンランナーは，あらかじめ蓄積し
ておいたエネルギーを枯渇させなように，長い距離
を走り切れるかが重要な鍵になる．エネルギーを事
前にどれだけ蓄えられるか，この能力もエリートラ
ンナーの条件かもしれない．しかしながら，単純に，
肥満者がマラソンランナーになれるわけではない．
ハーバード大学のグループは，マラソンランナーの
腸内フローラには，Veillonela 菌が豊富に存在して
いる特徴を報告しており51），こうした腸内細菌もま
た運動能力と関連するようである．一方，自らも自
転車競技者であった Petersen et al. は，33名のサイ
クリストの腸内フローラを調べた52）．この研究では，
サイクリストの腸内フローラの特徴は，3パターン
（Bacteroides  type，Prevotella  type，Mix type）
に分類でき，練習量が多いサイクリストは，東南ア
ジア系の人種に保有者が多いとされるPrevotella の
保有者が多いことを報告している．腸内細菌が人間
の行動に起因し，練習量を増やすのか，または，練
習量が多いから腸内フローラが変化するのか，この
因果関係は不明であるが、腸内フローラがヒトの行
動や運動能力を制御しているとするならば，「腸内
フローラを変える」ことで，運動能力の高いアスリー
トになれるのかもしれない．サイクリストの研究で
は，腸内フローラがパターン化できるという研究で
あったが，他方，ラグビー選手を対象とした研究に

おいて，アスリートは腸内フローラの系統的多様性
（腸内細菌の種類と働きの豊富さ）が著しく高いこと
が報告されている（図5）53）．一方，BMI が高い肥満者
においては，系統的多様性が低いことが示されてい
る．ラグビー選手は，練習中や試合において，ボディ
コンタクトによる身体的ダメージ（外傷など）による
細菌感染や炎症から身体を防御するために，腸内フ
ローラの系統的多様性が豊富である可能性が考えら
れている．これらは，トレーニングにおける骨格筋の
肥大効果のような身体の適応と類似しているのかも
しれない．日本の長距離・マラソンのエリートアス
リートを対象に実施した我々の調査では，一流選手
においてもストレスを感じやすく，試合時にストレ
スを感じている選手が多いことが示されている49）．
脳でストレスを感じると腸が影響をうけるという
「脳－腸相関」という言葉で表わされたり，「腸－
脳相関」という言葉を用いられ，脳と腸の関連メカ
ニズムの解明に，多くの研究者が挑んでいる54,55）．
身体にストレスを感じると HPA-axis（視床下部・下
垂体・副腎系）の活性や交感神経系の興奮によって，
心身がバランスを取ろうとすることから，自律神経
系や内分泌系を介して内部臓器に影響をきたす56）．
ストレスが大きければこれらのバランスを保つ能力
も高くなければならないと考えられる．勝利を勝ち
取るために，心身ともに強靭でなければならないア
スリートにおいては，いかに心身ともに鍛え上げて
いくかが鍵になる．エリートアスリートであるほ
ど，体調管理においては，ひときわ敏感であり，過
酷なトレーニングと緻密なコンディショニングスケ
ジュールが組まれている．これらに耐えられる身体
だけでなく，強靭なメンタルも必要とされる中で，
もしかすると，最強の腸内フローラをもつアスリー
トがエリートアスリートになり勝利を勝ち得るのか
もしれない．
４. ２　検便表と腸内フローラのかかわり
　腸内フローラを身近に感じているものの，精密な
装置と高度なテクニックがない限り，我々の腸内フ
ローラの詳細を知ることができない．どうすれば
日々の体調管理として確認ができるのだろうか．
このような疑問から，「検便表」を用いた日常の排
便の状況，コンディション確認ができる可能性を
提案した（図6）．本来，検便表は，過敏性腸症候
群を呈する人に対する診断の際に用いられる指標
で「Bristol Stool Scale: 便形状スケール」として，
Ferrazzi et al. ら57）が考案したものである．日常的
にトレーニングを継続しているアスリートが練習日
誌を記録するのと同様に，毎日の排便状態を確認す
ることで，腸内フローラ状態を簡易的に確認できる
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と考えられる．健康管理につながることから，一般
人の健康維持のためにも活用可能である．「4型：表
面がなめらかで柔らかくソーセージ状・蛇状の便」
を基準（普通便）とし，「1型：木の実のようなコロ
コロした硬い便」，「2型：硬い便が集まってゴツゴ
ツしたソーセージ状の便」，「3型：表面にひび割れ
があるソーセージ状・蛇状の便」これらが，排便状
態が良くない，いわゆる便秘の状態として表される．
一方，「5型：境界のはっきりした半固形の小さなか
たまり状の便」，「6型：不定形の柔らかい小さなか
けらのような便・かゆ状便」，「7型：固まりのない
水様便」という7つの型状で便の健康状態を確認す
る指標である．科学的な根拠は十分ではないが，日

常的に「3型」や「5型」で体調に問題ないと感じて
いる人も存在する．このことから，スケールが大き
く変化した場合に，何らかの体調の変化，不調とし
て捉えることが妥当かもしれない．これらが，腸内
フローラの状態を直接的に反映しているわけではな
いが，腸内環境と心身のコンディションチェックの
指標，健康状態の指標として用いることが可能であ
ると考えられる．
４. ３　腸内フローラを活用した運動処方
　「生活習慣病予防のために運動する」という文言
を耳にすることは多いが，「おなかを意識して腸内
フローラを鍛えるために運動する」とは言わない．
しかし，よく考えてみると，食事で栄養を摂取し，

図５　アスリートと腸内細菌

アスリート（ラグビー選手）は一般人と比較すると，腸内細菌種の
系統的多様性（検出される菌種の系統的幅広さ）が豊富．（Clarke et 
al.53）より改変引用）

図６　健便表

４型が健康的な便，１型は便秘傾向，７型は下痢傾向を示す．（Ferrazzi 
et al.57）より改変引用）
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消化・吸収され，骨格筋や脳のエネルギー源とする
ためには，腸を鍛えておかなければならない．楽し
みながら，継続できるように「健腸体操」を作成し
た（図7）．椅子に腰をかけ，腹部の筋肉を意識しな
がら『Beautiful Name』の曲に合わせ，楽しく身体
を動かすことが目的である．
　深呼吸から始まり，曲調に合わせて「座ったま
ま足踏みをおこなう」，「片足ずつ交互に床から5cm
程度あげる（右脚・左脚）」，「片足ずつ交互に，ふ
くらはぎを伸ばす（右脚・左脚）」，「体幹をねじる（右・
左，交互におこなう）」これを曲に合わせて繰り返
し，3セット実施する．各動作は，常に腹部の筋肉，
すなわち腸を取り囲む腹部周囲の筋肉（腹直筋，腸
腰筋，骨盤底筋）を意識することが重要であり，腸
内フローラを刺激しつつ，おなかの中から健康にな
ることを意識して，心身ともにリフレッシュするこ
とができる．座位で実施できることから，足腰に不
安を抱える人においても楽しみながら実施可能であ
る．
４. ４　 AI（人工知能）システムを利用した腸内フ

ローラの解析と運動処方の未来
　1940年代に実用的なデジタルコンピュータが世の
中に誕生した．さらに，コンピュータの性能が高く
なってくると，DNA を構成するヌクレオチドの塩
基配列の決定や遺伝子情報の配列が解明された．
1953年に，ワトソンとクリックの DNA 二重らせん
構造が発見されてから50年，ヒトゲノムプロジェク

トが発足し，2003年にはヒトのゲノムの塩基配列が
全て解読完了をむかえた．そして，2度目の東京オ
リンピックが開催されようとしている2020年現在，
PC（パーソナルコンピュータ）はもちろん，有線
であった固定電話から携帯電話が主流となり，現代
人にとって手放せない常識，必需品となっている．
先進国におけるライフスタイルの全てがデジタル化
しつつあるといっても過言ではない．もしかすると，
鉛筆で文字を書くことがない日もあるのではないだ
ろうか．携帯電話に導入されている Siri という AI
アシスタント機能が生活に根付いている人も多いの
ではないだろうか．AI は人間の言葉に応答し，気
持ちを読み解き，そして自らも学習していくように
プログラミングされている．このような AI アイテ
ムは，最先端の人工知能技術，ディープラーニング
ともよばれ，人間よりもはるかに優れていると評価
され，様々な対応を経験していくことによって，知
能をどんどん変化・成長させていく．昨今の対戦型
の将棋やオセロゲームには AI が導入されており，
人間の知能との競争が繰り広げられている．将来，
人間の知能が AI に追い越され，運動指導も AI に
よってコントロールされる世の中がくるかもしれな
い．朝の起床後に排尿し，鏡で顔を見ただけで，そ
の日の体調が把握できるシステムが導入された住宅
も開発されつつある．このように，全てがコンピュー
タ制御によって監視される世の中になりつつある．
　さて，話題は腸内フローラに戻るが，ヒトゲノム

図７　健腸体操

お腹の筋肉を意識した体操．『Beautiful Name』に合わせて．
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遺伝子情報も解読された現在，鏡に顔を映すだけで，
疾病や生活習慣病の予測に関連する運動処方の提供
がなされるかもしれない（図8）．携帯電話に顔を近
づけるだけで，その日のコンディションが把握でき，
さらに腸内フローラを基準にした運動の処方箋やト
レーニングメニューがオーダーメイドされるかもし
れない．
　人間の腸内には，未知なる腸内細菌がたくさん生
息していると予測できる．そして，運動トレーニン
グにおける適応と同様に，これらのはたらきには，
未知なる可能性をも秘めている．心身ともに健康に，
「健康寿命」を延ばすためには，腸内フローラのた
めの豊かな土壌作りと，運動の習慣化によって，食
事から得られたエネルギーを気持ちよく活用できる
ことが必要不可欠ではないだろうか．
　ある朝，目覚めて携帯電話に顔を近づけると，微
妙に変化し続ける日々の体調から，未来の病態を予
測し，今日，何を食べ，どんな運動をすると腸内フ
ローラが喜んでくれるか，AI から教えられる日が
くるかもしれない． 

５．腸内フローラと疾患（図9）
５. １　 心臓病の原因をつくりだす腸内フローラと

それを予防する腸内フローラ
　動脈硬化性心疾患と腸内フローラとの負の関
係性が報告されている58）．コリンを含む食品の
摂取は，ある種の腸内細菌［Clostridia（特に
Clostridium cluster ⅩⅣa, Eubacterium spp.）
やProteobacteria］ に よ る ト リ メ チ ル ア ミ ン 
（trimethylamine : TMA）の生成に利用され，
さらに肝臓で酸化されることで，動脈硬化の原
因物質であるトリメチルアミン N －オキシド
（trimethylamine N-oxide : TMAO）として血液中
で増加するとの研究成果である．これが末梢血管障

害や循環器疾患のリスクを上げていると指摘した．
さらに，心臓のミトコンドリア保護作用を有すると
報告されてきた L-カルニチン59）もまた，腸内細菌に
よって TMA に代謝され，動脈硬化性心疾患のリ
スクファクターとなりうる60）．L-カルニチン信者に
とっては，青天の霹靂である．副作用も少なく，
健康に良いサプリメント，そして、かつてはヤセ薬
としてもてはやされた L- カルニチンが，心臓病の
原因となり得るとされたのである．この論争には
まだ決着を見ないが，その一方で，Akkermansia 
muciniphila は，免疫系を制御することで，高脂肪・
高コレステロール食餌によって誘導されたアテロー
ム性動脈硬化を予防できるとする，動脈硬化を抑制す
る腸内細菌についての報告もある61）．血管や心臓の
健全さも，腸内フローラ次第なのであろうか．いすれ
にしても，腸内フローラは，私たちの循環器系を制御
する重要な共生者であることを理解しておきたい62）．
５. ２　腸炎が治る究極の医療
　2013年，オランダの研究チームは，抗生剤による
十分な治療効果が見られなかった腸疾患の患者に対
して，健常者の糞便を腸内移植することで，数日間
の下痢等の症状は見られたものの，その後 顕著な
治療効果が得られたことを報告した63）．糞便で，病
気が治る画期的な治療法が報告されたのである．
さらに，米国ボストン マサチューセッツ総合病院
では，カプセル化した凍結糞便の経口摂取による治
療効果の検討が始まっている64）．難治性感染症治療
のブレークスルーとしての糞便細菌叢移植（fecal 
microbiota transplantation：FMT）は，究極の医
療とも呼ばれる医療イノベーションの一つとなりつ
つある．
５. ３　腸内フローラと肥満の関係
　米国の微生物学者 Ley et al. 65）の研究チームは，
肥満マウスはやせ型のマウスに比べて腸内フロー

図８　腸内フローラの未来の利活用

人工知能（AI）の活用によって腸内フローラを基にした運動処方を提供する．
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ラに明らかな違いがあることを発見した．肥満マ
ウスではFirmicutes とBacteroidetes の比（F/B 
ratio）が高くなっているとの報告であった．そし
て Armougom et al. 66）は，肥満者（BMI= 47.09）
では，健常者（BMI= 20.68）や拒食症患者（BMI= 
12.73）と比較してBacteroidetes が明らかに少ない
ことを報告し，逆に高い割合で大量のLactobacillus
（Firmicutes 門に属する）を有していることを示
した．また，世の中には標準体型の人と同じくらい
の食事量であっても肥満体型で悩む人が多いが，
Vijay-Kumar et al. 67）は，太りやすい体質とは腸内
フローラの異常による可能性があると報告した．肥
満は感染症ともいえる驚きの報告であった．彼らは，
免疫を活性化するある種の遺伝子欠損マウスでは，
通常食であっても肥満を発症し，それは腸内フロー
ラの異変に由来するとした．この遺伝変異マウスは，
肥満に加え，糖尿病や脂質異常症，脂肪肝といった
メタボリックシンドローム様の症状を呈する．加え
て，正常マウスにこのマウスの糞便を移植するだけ
で，同様のメタボリックシンドロームが発症してし
まうという．抗生剤を用いた実験からも，体脂肪の
蓄積と腸内フローラとが関係していることが示され
ている68）．肥満で悩む前に，腸内フローラを見直す
べきだとそう単純には言い切れないが，興味深い発
見であることは事実である．

５. ４　血圧をコントロールしてくれる腸内フローラ
　腸内フローラは，血圧の調節にも関与するようで
ある．腸内フローラの発酵作用の結果産み出される
代謝産物の代表である短鎖脂肪酸は，宿主のエネル
ギー基質となる一方で，受容体を介して生理活性物
質として作用する29）．その中でもG-protein coupled 
receptor（GPR） 41，GPR 43，および olfactory G 
protein-coupled receptor （Olfr） 78を含む短鎖脂肪
酸受容体への刺激は，血圧を調節するとされる69）．
腸内フローラから産生された短鎖脂肪酸はOlfr78を
刺激し，求心性細動脈からのレニン放出を促進する
ことで血圧の上昇を誘導する．逆に GPR43は，血
管拡張に作用することで血圧上昇を抑制する．自然
発症高血圧ラットやアンギオテンシン II 誘導性高
血圧ラット，あるいはサンプルサイズの小さい報告
ではあるが，高血圧症患者では，腸内フローラの多
様性が低くなり，さらに F/B ratio も高くなること
が報告されている70）．また，抗生剤投与で腸内フロー
ラの変化を誘導すると，血圧改善効果も同時に観察
されるようになる．このように，腸内フローラは，
血圧を制御する機能にも関わっていると考えられ，
それらの機能不全は，高血圧症をまねくものと考え
られる．Khalesi et al. 71）は，システマティックビュー
の結果，プロバイオティクスが高血圧症患者の血圧
低下に有効であったとしている．

図９　腸内フローラが関係するとされる疾患
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５. ５　胃がんの原因，ヘリコバクターピロリ菌
　腸内フローラと癌との関係についても指摘されて
いる72）．腸内フローラの破綻が原因なのか，あるい
は癌発症の結果なのかについては，解明を待つ段階
ではあるが，例え原因ではなかったとしても，関
係性が明らかとなれば次なるイノベーションへの
発展が期待できる．一例として，C 型肝炎ウイルス
（HCV）の持続感染が腸内フローラを変化させ，
病状の悪化と腸内フローラの破綻が同時に進行して
いる可能性が報告された73）．腸内フローラの変化を
癌のバイオマーカーとして利用できる可能性，ある
いは創薬へと発展する期待が持てる．
　Helicobacter pylori 感染と胃癌の関係については
詳細な報告がなされてきた．H. pylori 感染のない
ところに胃がんは発生しないのかと問われれば，
Uemura et al. 74）の研究報告が有名である．すなわち，
日本人のH. pylori 陽性者1,246名，陰性者280名の前
向きコホート研究の結果，陽性者グループからは36
名の胃癌患者が発生した一方で，陰性者グループか
らは1例の胃癌も発生しなかった事実である．まさ
に，H. pylori 感染のないところに胃癌は発生しな
いと言える．しかし，H. pylori 陽性者の1,246名中
36名が胃がんを発症したという事実は，すなわち残
りの1,210名は胃癌にならなかったという事実であ
ることも忘れてはならない．除菌が無意味だと言い
たい訳ではない．重要なことは，二つの抗生剤とひ
とつの胃酸の分泌を抑える胃薬を用いるH. pylori
陽性者への胃癌予防策は，本来我々が有する腸内フ
ローラに対して強烈な影響を与えるというリスクも
知っておくべきであると言いたいのである．約15％
の割合で内服中に下痢をすることが報告されている
が，善玉菌や時に大切となる日和見菌は，1週間の
抗生剤処方によってその多くが失われる．そのうち
回復するから気にしなくて良いと言ってしまえるの
かどうかは，9割前後のヒトがH. pylori 陽性であっ
ても胃癌にならないという事実とどう折り合いをつ
けるのかになるのかもしれない．胃癌とH. pylori
に関する研究の第一人者であるニューヨーク大学の
Martin J. Blaster も，本来ヒトを宿主とする腸内フ
ローラの重要性を強調し続けている75）．
５. ６　「脳と腸内フローラ」
　イライラと腸内フローラは関係するのか？日常こ
んな言葉をよく口にすることからも理解できるのか
もしれない．少しの事でもかんしゃくをおこすよう
な状態を「虫のいどころが悪い」，なんとなく気に
くわないと「虫が好かない」，腹が立って我慢でき
ないと「腹の虫が治まらない」，胸がむかむかする
ほど不快な時には「虫ずが走る」と．身勝手な奴に

は「虫がいい奴だ」と言い，赤ん坊の夜泣きや暴れ
て手がつけられない様を「疳の虫」と言ったりする．
自身の心の動揺すら，体に寄生する別の生き物にそ
の責任（原因）を押し付けてきたのである．
　あながち的外れではないと言えるのは，アイル
ランドの Cryan et al. 76）が，性格や心の状態に影
響を与える要因として腸内フローラを挙げ，「サイ
コバイオティクス（psychobiotics）」と呼ぶよう
になったころからである．「腸内細菌が腸神経を刺
激することで，その刺激が求心性の迷走神経を経
て，中枢神経へと伝えられる」との学説である．
自閉症や注意欠陥・多動性障害（attention-deficit/
hyperactivity disorder : ADHD）など，心や精神
あるいは脳の病とされてきた病気と腸内フローラ
との関連性が次々と報告されるようになり，腸内
フローラが我々の行動に影響を及ぼしている可能
性は高い．Lactobacillus 摂取は，脳内のγ - アミノ
酪酸（gamma amino butyric acid : GABA）受容
体の発現をコントロールすることで迷走神経活動
を介した不安性行動を抑制するとされている77）．
また，自閉症スペクトラム障害（autism spectrum 
disorder : ASD）モデルマウスを用いた研究では，
Bacteroides fragilis 摂取で，腸内フローラの変化
とともに ASD 行動異常の改善が見られたとする報
告がある78）．ASD 患者に関する研究からも，発症
や病状悪化に腸内フローラが関連するとの指摘が
されるようになった79）．脳－腸－腸内フローラ相関
（brain-gut-microbiota axis: BGM axis）研究80）へ
の発展が大いに期待される．
　ストレスと腸内フローラとの関係については， 
脳―腸相関を軸に，抗生剤，FMT，germ-free（無菌）
マウスなどの実験モデルを用いて，行動観察実験（不
安様行動，うつ様行動，痛覚反応，ストレス回避反応，
味覚異常など）とともに報告されるようになった
（図10）81）．腸内フローラは，感情的行動，ストレ
ス，疼痛調節システム，脳神経伝達物質システムの
発達に影響を与えると考えられている．無菌マウス
は，血液脳関門の透過性が高く82），ストレスに対し
て，ストレスホルモン（ACTH や glucocorticoid）
が敏感に反応する56）．しかし，酪酸産生菌や酢酸・
プロピオン酸産生菌移植で血液脳関門機能が回復す
る82）．ヒトでの報告は，十分ではなく今後に期待す
るところではあるが，Steenbergen et al. 83）は，4週
間のプロバイオティクス介入によって，抑うつ感受
性尺度に効果が見られたとしており，ネガティブ思
考の改善を示唆しているのかもしれない．
５. ７　夢のような腸内フローラの話
　すでにショウジョウバエの活動性を左右する腸内
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細菌が確認されている84）．運動トレーニングを行っ
たマウスの便を全く運動経験の無いマウスの腸内に
移植することで，高い活動性を有するマウスが作成
できることが報告された85）．マウスの実験レベルで
は，すでに筋肥大に関連する腸内細菌も報告される
ようになった86）．さらに，マラソンランナーから採
取したヒトの便をマウスの腸内に移植することで，
持久的運動の継続時間が延びることも報告されるよ
うになった51）．いったい何が起こっているのかにつ
いては，まだ時間を要するかもしれないが，科学者
は優秀な運動能力を有するアスリートの腸内フロー
ラ自体に特殊な能力が隠されていることに気づき始
めているようである．一流スポーツ選手が，毎日の
ように排泄するそのもの自身に，ある種の輝きを放
つ一流スポーツ選手たる所以が隠れているのかもし
れない．そしてそれは，健康な肉体にこそ，健康な
フローラが宿り，その腸内フローラ自身が今度は健
康な肉体を生み出す双方向性の可能性を秘めた共生
のスーパーシステムを構築しているのかもしれな
い．乞うご期待のニューサイエンスである．
５. ８　腸内フローラとヒト
　ここまで私たちがかかえる様々な疾患と腸内フ
ローラの関係を紐解いた．腸内フローラの良し悪し
が，私たちの日常にとって重要となり得る可能性に
ついて理解できた．真偽のほどは将来の科学に委ね
るとしても，多くの研究報告がその関係性を確実
なものとしつつあるようである．したがって，あき

図10　腸―脳相関が示す腸内フローラの精神疾患への影響

らめかけた人生の闇を，腸内フローラの改善といっ
た視点から見直すことで，新たな可能性（明るい日
常）につながるならば，その価値は評価すべきであ
る．食事と運動といった基本的な日常生活の改善こ
そが，良き腸内フローラを生き返らせ，豊かな日々
を提供してくれる可能性があるのならば，挑戦すべ
き一考に値する．

６．おわりに
　腸内フローラによって生成された発酵産物の助け
を借りて，人間は免疫などの生物学的防御システム
を構築し，恒常性を維持してきた．腸内フローラと
のコミュニケーションがもたらす生活習慣の獲得に
改めて注目すべき時代がきたといえるのではないだ
ろうか．
　ヒトを宿とする腸内フローラにとって，ヒトは環
境そのものであり，住みやすい居心地の良い環境で
あるにこしたことはない．しかし，ときにヒトの心
身に悪影響を及ぼし（最悪の場合，死に追いやるよ
うな），自らの住む環境を破壊する理不尽な行動を
見せることもある．
　思いをはせれば，地球を宿とする我々人間にとっ
て，地球は環境そのものであり，ときに（実はもう
すでに），人間は環境を破壊することで住み続ける
ことに失敗しつつあるとも言える．「腸内フローラ
と健康」について考えることで，そのような思いを
抱く機会もまた与えられたように感じた．
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Abstract

　Recently, it has been shown that gut flora, a gut microbiome of 1014 in the human intestine, has various functions 
to contribute health benefits. Therefore, if we can control the gut flora, it is possible to achieve a healthier life. Both 
diet and exercise habits are important factors for keeping the beneficial gut flora. Therefore, it is the first step to 
realize a healthier life that understanding both the dietary habits for blooming the gut flora (i.e.: probiotics, prebiotics 
and synbiotics) and the relationship between the intestinal flora and exercise habits. If the darkness of daily life that 
has almost been given up is reframed from the perspective of improving gut flora and leads to new possibilities (bright 
daily life), you should recognize the value of gut flora. With the help of the fermentation products produced by the 
gut flora, human might have been built up a biological defense system such as immunity, and kept on homeostasis. It 
is time when you should pay attention to the establishment of the lifestyle which communicates with gut microbiota.
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