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はじめに

　ヨーグルトは嗜好性の高い食品である。それを毎
日摂取すると多様な保健効果を体感できる。ヨーグ
ルトの製造では、乳を原料とし、それに主役である
乳酸菌を働かせることが基本となる。そのため、ヨー
グルトの価値を議論する場合には、乳酸菌ばかりで
はなく乳の価値も含めた議論が必要であると考え
る。それぞれは独立した価値を有する原料であり、
乳酸発酵という工程を経て、付加価値がより高い食
品となっている。
　本稿では、乳酸菌および乳に関する知見を含め、
ヨーグルトの保健効果ならびに腸内細菌との関係に
ついても紹介する（わが国では、ヨーグルトと発酵
乳の名称を区別して使用していないことから、本稿
でも同様の取扱いとする）。

Ⅰ. 発酵食品

　日本の伝統発酵食品を挙げると、味噌・醤油・日
本酒などがある。原料の種類や主役である微生物に
違いはあるものの、発酵の場では多種・多様な微生
物が協調し、それぞれの役割を担っている。発酵の
場が開放系であることや、微生物相としての変遷が
あるにも拘わらず、発酵が問題なく成立することは驚
きでもある。このような複雑さゆえ、味・香りに特徴
を備え、嗜好性に富んだ発酵食品が醸成されると考
えられる。発酵は、食品の保存性を高める手段でも
あり、また、ビタミンなどの微量栄養素の産生による
栄養改善を行う手段でもある。そして、人の健康増
進に寄与できる食品を創り出す重要な手段でもある。
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Ⅱ. 発酵乳

　世界の発酵乳の歴史は古く、ウシ、ヒツジ、ヤギ
などの動物を家畜化し、乳を絞り、それを利用し始
めたころと考えられる。絞った乳に自然界から混入
した乳酸菌の作用により酸乳（凝乳）ができあがっ
たのが発酵乳の誕生と考えられている。それら動物
が家畜化された時代を紀元前 10,000 年～ 8,000 年前
であるとすると、発酵乳の誕生もその時代となる。
世界各国にそれぞれ固有の発酵乳が存在し、乳の種
類や使用される微生物は多様である。北欧にはビィ
リー、ラングフィル、テッテなどがあり、それらは
粘性（多糖体による）を帯びているのが特徴であり、
それでカード組織が安定化されている。インド・ネ
パールの代表はダヒであり、乳牛、水牛、ヤクなど
の乳から創られ、乳酸菌以外にも酵母が使用される。
その他、アイラン（トルコ）、アイラグ（モンゴル）、
ダティヒ（東南アジア）、ケフィア（コーカサス地方）
等も発酵乳である。
　朝鮮半島を経由して日本に入った乳・乳製品は上
流階級に利用されたが、ヨーグルトに関しては、明
治の中頃に凝乳という名称で製造・販売され、明治
の末頃になりヨーグルトという名称が使われるよう
になった。工業生産に至っては昭和に入ってからで
あり、初期のものは、寒天やゼラチンで固められガ
ラス瓶に充填されたハードタイプのものである。最
近では、プレーンタイプのヨーグルトも多く摂取さ
れるようになったが、特有の香りと酸味が際立つこ
とからなかなか受容されず、その普及には時間が必
要であった。ヨーグルトの製造の基本は、乳にスター
ターを接種したのち、40 ～ 45℃で 3 ～ 4 時間発酵さ
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せることである。スターターとして使用する乳酸菌
の種類や発酵温度、さらには原料中の溶存酸素濃度
など製造条件により、味、香り、食感、物性が異なる。
　日本では発酵乳とヨーグルトを区別しないで呼称
しているが、FAO（国連食糧農業機関）とWHO（世
界保健機関）により設立された国際政府間機関「コー
デックス委員会」で提示された規格では、ヨーグル
トは Streptococcus thermophilus と Lactobacillus del-

brueckii subsp. bulgaricus の 2 菌種を使用したもの
をいう。日本ではこの規格に準拠せず、一般名称と
してヨーグルトという表現が使われている。両菌種
が使われず、他の乳酸菌種を単一菌株で使用し、ヨー
グルトを製造している事例もある。発酵乳の定義は、

「乳又はこれと同等以上の無脂乳固形分を含む乳等
を乳酸菌又は酵母で発酵させ、糊状又は液状にした
もの又はこれらを凍結したもの」となっている。発
酵乳などの成分規格（表 1 ）をみると、ヨーグルト
は本来、発酵乳の中に分類されるものであることが
理解できる。
　ヨーグルト製造で使用する 2 菌種の培養において
は共生関係がみられる。Stc. thermophilus はギ酸と
二酸化炭素を生成し、これらの生成物が Lb. bulgari-

cus の発育を促進することになる。そして、タンパク
質分解活性の強い Lb. bulgaricus は乳タンパク質を
加水分解し、ペプチドやアミノ酸を生成する。これが
新たに Stc. thermophilus の増殖を促進する（図 1 ）。
しかし、同じ種の組み合わせであっても共生関係が
明確にみられない菌株もあることから、菌株の代謝
特性に依存した関係と思われる。

Ⅲ. 乳

　発酵乳の製造では乳が原料である。国際食品規格
（コーデックス）の食品および飼料分類委員会の提
言によると、乳とは、「通常家畜化された、様々な種
の草食性反芻動物の乳腺分泌液」となっている。現

実には、牛乳、水牛乳、羊乳、山羊乳、馬乳などが
利用されている。母乳はその動物の児にとって完全
な栄養食である。しかし、動物間では乳の組成には
驚くほどの違いがある。生活環境への適応の結果と
考えられるが、例えば、脂肪・タンパク質・糖質の
順に濃度（％）を示すと、クジラでは、34.8、13.6、
1.8、ウシでは、3.8、3.1、4.4、ヒトでは、3.5、1.1、
7.2 である。ウシとヒトの乳を比較すると、タンパ
ク質濃度が 3 倍程異なり、ヒトの新生児が牛乳を飲
むと下痢を発症する。乳中のタンパク質濃度やミネ
ラル濃度は、出生児の体重が二倍になるために必要
な日数とも関係しており、成長が早い動物では、濃
度が高い。
　栄養学的側面を見ると、牛乳タンパク質は大豆や
パンのタンパク質と比較し、アミノ酸スコアが高く、
体内利用性が高い。また、アミノ酸の中でも分岐鎖
アミノ酸（イソロイシン、ロイシン、バリン）が多く、
特に、乳清タンパク質は、筋肉タンパク質の合成に
とって有利と考えられており、スポーツ選手は積極
的に摂取している。その他にも多様なタンパク質が
含まれており、骨芽細胞の増殖・分化の促進や破骨
細胞による骨吸収の抑制などの作用を示す乳塩基性

表 1  発酵乳、乳製品乳酸菌飲料、乳酸菌飲料の成分規格 1）

種類別 無脂乳固形分 乳酸菌数または酵母数
（1ml当たり） 大腸菌群

発酵乳
乳製品乳酸菌飲料
乳製品乳酸菌飲料（殺菌）
乳酸菌飲料

8.0％以上
3.0％以上
3.0％以上
3.0％未満

1,000万以上
1,000万以上

－
100万以上

陰性
陰性
陰性
陰性

図 1 Lb. delbrueckii subsp. bulgaricusと
Stc. thermophilusの単独と混合培養による
乳酸生成量の違い 2）
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タンパク質（BMP）、鉄結合性であり、抗菌・抗ウ
イルス作用をもつラクトフェリン、カゼインの分解
生成物であるペプチド（β-カゾモルフィン、カゾキ
シン、カゾプラテリン、カゼインホスホペプチドな
ど）などに関しても多様な生理活性（鎮痛、降圧、
抗血液凝固、カルシウム吸収など）が報告されてい
る 3）。また、牛乳は、日本人で唯一不足しがちなカ
ルシウムの供給源としても重要な食品である。
　一方、牛乳には、ヒトの母乳には存在しないタン
パク質としてβ-ラクトグロブリンがあり、これが
牛乳アレルギーの原因になっている。さらに、乳幼
児期には乳糖を分解するラクターゼ活性は強いが、
成長するにしたがい弱くなり、牛乳を飲むと下痢を
患う事例も増えてくる（乳糖不耐）。この乳糖不耐

（症）を示す人口割合は、人種により大きく異なり、
少ないところ（北欧）では 5％以下であるが、多い
ところ（東アジア）ではほぼ 100％である 4）。有色人
種に多く、白人系では少ない。それは、牧畜が食生
活に関与し、乳利用の歴史が長い人種ほど乳糖不耐
が少ないことから、ラクターゼを有することは獲得
形質と考えられている。しかし、発酵乳では乳酸菌
が乳糖の 30 ～ 40％を発酵していることから、乳糖
不耐の人が発酵乳を摂っても腹部不調を訴える人は
少なく、乳糖不耐の回避にもなる。
　乳にはいろいろな側面があるが、乳タンパク質の
消化によりどのような分解物が生成し、それらが生
体においてどのような作用を及ぼすのか等、まだま
だ未知なことが多い。

Ⅳ. スターター

　乳酸菌は、乳酸を作る細菌群として慣用的に用い
られてきた呼称であり、大腸菌も乳酸菌の仲間と考
えられていたことがある。その後、細菌の中でブド
ウ糖を発酵し、消費された糖のモル比で 50％以上
の乳酸が生成する細菌群を、乳酸菌と定義するよう
になった。さらに、形態、生化学、分子生物学的特
性が加味され、現在の分類がある。ビフィズス菌は、
発見当初、Lactobacillus 属として取り扱われた。し
かし、乳酸の生成量が糖の 50％に及ばないことや、
主要な生成物は酢酸と乳酸であることからも、乳酸
菌の定義には該当せず、Bifidobacterium 属として独
立した。

　発酵乳の製造に使用される主要な乳酸菌およびビ
フィズス菌の一部を以下に示した 5）。

主要な乳酸菌
　　 乳酸桿菌： Lb. delbrueckii subsp. bulgaricus

Lb. jugurti, Lb. delbrueckii, 

Lb. helveticus, Lb. fermentum

　　 乳酸球菌： Stc. thermophilus, Stc. lactis 

subsp. cremoris, Stc. lactis subsp. 

lactis, Leuconostoc citrovorum

ヒト腸内由来菌
　　 乳酸桿菌： Lb. acidophilus, Lb. gasseri, 

Lb. johnsonii, Lb. casei, Lb. reuteri, 

Lb. casei subsp. rhamnosus

　ビフィズス菌： Bif. bifidum, Bif. breve, 

Bif. adolescentis, Bif. longum, 

Bif. infantis

　主要な乳酸菌である Lb. bulgaricus、Stc. thermo-

philus などは、ヒト腸内では増殖できないと考えられ
ている。それに対して、ヒト腸内由来菌を使用する場
合には、腸内での生存と増殖が期待されているもの
の、生きて腸管を通過するとの成績はあるが腸内で
増殖するか否かについては明確になっていない。

Ⅴ. 醗酵乳の保健効果

　20 世紀初頭、メチニコフ（1908 年、ノーベル生
理学・医学賞）がブルガリア地方を旅している時、
スモーリアン地方に高齢者が多く、ヨーグルトを良
く摂っているということを見聞し、ヨーグルトに含
まれるブルガリア菌が腸内で増殖し、腐敗菌の増殖
を抑え、長寿をもたらすのでは、と考え、不老長寿
説を唱えた。これを契機に、ヨーグルトが健康に良
いと注目されるようになったが、それは、不老長寿
説の発表からおよそ 100 年を経過してからのことで
ある。ヨーグルトの保健効果では、整腸作用に関す
るものが多く、便性の改善や腸内腐敗産物の低減、
ビフィズス菌の菌数・占有率の上昇などが主たる評
価対象であった。しかし、近年では、極めて多様な
領域における保健効果に関する報告が多い。これら
の保健効果は腸内細菌との関連において議論される
ことが多い。
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Ⅵ．腸内細菌

　近年の発酵乳市場の拡大の背景には、発酵乳の保
健効果に関する科学的根拠が豊富に蓄積、発信され
てきたことがある。この保健効果を理解するために
は腸内細菌に関する理解が必要である。
　腸内細菌の系統的な研究の始まりは、エッシェ
リッヒ（1885 年、ウィーン大学）による大腸菌、ティ
シエ（1899 年、パスツール研究所）による嫌気性乳
酸菌（後にビフィズス菌）、モロー（1900 年、グラー
ツ大）によるアシドフィルス菌の発見と言える。そ
して、成人の腸内では、嫌気性菌の方が大腸菌より
もはるかに多いということが明らかになったのは、
それから 30 年以上経過してからのことである。そ
の後、腸内細菌の分離培養技術と無菌動物の飼育技
術の進展により、腸内細菌の意義が明らかになり、
さらに、分子生物学的手法を取り入れた分類学が充
実し、現代の腸内細菌学の基礎が完成した。
　腸内細菌叢の構築は出生時に母体や環境からの感
染に始まり、宿主との間には生涯にわたる共存関係
が維持される。腸内細菌として、1,000 種、100 兆
個が定着しているといわれているが、その多くは難
培養菌である。腸内細菌は、当初は 16S リボソー
マル RNA 配列をもとに分類されたが、次世代シー
クエンサーの台頭により、新たな展開がなされた。
現在では、メタゲノム解析、トランスクリプトーム
解析、プロテオーム解析、メタボローム解析などの
解析手法の確立により、腸内細菌叢総体としての機
能が明らかになりつつある。
　多くの栄養成分は小腸において消化吸収される。
小腸では胃酸や酸素の影響が残り、そこに定着でき
る菌種も限られる。一方、大腸は極めて嫌気度が高
く、非常に高い密度で偏性嫌気性菌が生存している。
それらは、小腸において消化吸収されなかった栄養
素を利用することになり、食物繊維は便形成にも関
与するが、腸内細菌の重要なエネルギー源でもある。
腸内細菌叢総体としての遺伝子機能では、他の環境
の細菌叢のそれと比較すると炭水化物の強い代謝機
能に特徴がみられることからも伺える。
　無菌（GF）マウスに通常（CV）マウスの盲腸内細
菌を定着させると、摂餌量は減少するものの、体脂
肪の増加（57％）とインスリン抵抗性が増大する 6）。

遺伝子改変マウスを用いた実験では、肥満型マウス
の腸内細菌叢は、Bacteroidetes が減少し Firmic-

utes が増加していることが示され 7）、同様な変化が、
肥満者に食事療法を施すときにも観察されている 8）。
これらの成績から、肥満をもたらす腸内細菌叢ある
いは肥満を抑制する腸内細菌叢の存在が推察され
る。腸内細菌の定着による消化管遺伝子の発現変化
を調べた結果が報告されており、GF マウスに Bac-

teroides の 1 菌株を定着させたときの消化管 DNA マ
イクロアレイ解析から、糖質の輸送や代謝、脂質の
取り込みや蓄積が亢進し、主として、宿主のエネル
ギー獲得系を亢進させることが推察されている 9）。
また、腸内細菌による炭水化物の代謝により生成さ
れる短鎖脂肪酸は、腸管病原性細菌の感染防御 10）や
制御性 T 細胞の分化誘導 11）に関与することも報告
されている。このように腸内細菌の機能を考える時、
菌体あるいは代謝産物という両面からの視点が必要
となり、大変複雑になる。
　以上のように、腸内細菌あるいはその代謝産物が
生体に及ぼす影響は、多岐にわたり複雑であるが、
適切に構成された腸内細菌叢の存在は生体の恒常性
を維持するためには必須であることが理解できる。
また、腸内細菌が腸の疾患に強く関与していること
が認識されており、予防・治療のためには好ましい
腸内細菌叢の維持が求められる。腸疾患時の腸内細
菌叢として好ましくない状態は「dysbiosis」と呼ば
れ、それは食事や環境を含めた様々な要因が関与し
ていると考えられている。そこで、腸内細菌叢を全
体として取り扱う手法が注目を集めている。それは、
好ましい健常者の糞便微生物を患者に移植し疾患の
治療を行うというものである 12）。例えば、偽膜性大
腸炎（Clostridium difficile）に対しては、抗生物質に
よる治療では無効であったが、糞便微生物治療では
有効であったと報告されている 13）。この場合、大き
な治療効果を発揮したことは画期的であったが、さ
らに、薬剤耐性菌出現抑制という視点からも重要な
治療法である。
　近年のヒトマイクロバイオーム研究の成果から
は、個々人の腸内細菌叢の菌種レベルでの多様性は、
その個人の性別、年齢、食事、生活環境、遺伝的背
景などに影響を受けていると考えられているが、腸
内細菌叢の機能としての視点から見ると高い類似性
がみられるとのことである。難治性疾患予防には多
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様性のある腸内細菌叢の構築・維持が大切であるこ
とから、「ヒトマイクロバイオーム治療薬（Human 

Microbiome Therapeutics）」という捉え方で、新興
技術トップ 10 の一つに取り上げられている 14）。

Ⅶ. プロバイオティクスの保健効果

　発酵乳の保健効果として、整腸作用ばかりでなく、
感染防御、消化管免疫制御、炎症性腸疾患改善、が
ん抑制など多方面にわたり検証が行われている。そ
こで使われている有用菌株は、膨大な数の菌株のス
クリーニングの結果、選ばれた菌株であり、プロバ
イオティクスと呼ばれる。Fuller 15）により、プロバ
イオティクスとは「腸内常在菌のバランスを変える
ことにより宿主に保健効果を示す生きた微生物」と
して定義されている。しかし、プロバイオティクス
をより広義に捉えた考え方があり、「宿主に保健効
果を示す生きた微生物、またはそれを含む食品」と
して Salminen ら 16）により再定義された。プロバイ
オティクスは、後述するようにヒトの健康にとって
重要な食素材でもある。そして、安全であり、容易
に摂取することが可能であり、身近で安価に入手で

きることなど大きな利点をもっている。ここで、こ
れまでの研究で明らかにされてきたプロバイオティ
クスの機能と今後期待される機能の一覧を表 2 に示
した。ヒトでは未検証のものもあり、今後の成果を
期待することになる。
　次いで、すでに検証されているプロバイオティク
スの各種保健効果に関する研究成果や臨床試験成績
について紹介する。

1. 抗生物質使用による下痢症の予防・治療

　抗生物質を使用すると下痢症を発症する場合があ
る。この下痢症の予防・治療に関する臨床試験成績
をメタ解析した結果である（表 3）。プロバイオティ
クスとして、Saccharomyces boulardii あるいは Lac-

tobacillus rhamnosus GG 株（以下、LGG 株）を使用
した試験では、両菌株ともに単独使用でも有効で
あった 18）。また、投与量は多い方がより有効である。
これらの臨床試験において使用した菌株による感染
事例などの報告がなく、安全上問題がないと考えら
れる。このような取り組みは、死亡率低下、入院期
間短縮、医療費抑制などをもたらす。

表 3  抗生物質誘導下痢症に対するプロバイオティクスの
タイプの違いによる効果（メタ解析）18）

プロバイオティクス 臨床試験数 統合相対リスク 95％信頼区間 p値
Saccharomyces boulardii
Lactobacillus rhamnosus GG
プロバイオティクス（単一菌株）
プロバイオティクス（複合菌株）

6
6
6
7

0.37
0.31
0.46
0.51

0.26, 0.52
0.13, 0.72
0.21, 1.03
0.38, 0.68

＜0.0001
0.006
0.06

＜0.0001
単一菌株： Clostridium butyricum, Enterococcus faecium, Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium longum, Bacillus clausii, 

Bifidobacterium lactis, Streptococcus thermophilus, Lactobacillus sporogenes
複合菌株： Lactobacillus acidophilus/Lactobacillus bulgaricus, Lactobacillus acidophilus/Bifidobacterium lactis, 

Lactobacillus acidophilus/Bifidobacterium infantis

表 2  すでに明らかにされているプロバイオティクスの機能および期待される機能 17）

科学的に証明されている健康表示

ロタウイルス下痢症改善作用
抗生物質誘導下痢症改善作用
乳糖不耐症軽減作用
乳児食餌性アレルギー症軽減作用
整腸作用

ヒト試験が求められる試験研究

発がんリスク低減作用
免疫能調節作用
アレルギーの低減作用
血圧降下作用
胃内ピロリ抑制作用
腸内環境改善作用
過敏性大腸炎、クローン病および潰瘍性大腸炎の軽減作用
Clostridium difficile下痢症の低減作用
食餌性コレステロールの低減作用
乳児および児童の呼吸器感染症の抑制作用
口腔内感染症の低減作用
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2. 偽膜性大腸炎の予防

　前述したが、Clostridium difficile は偽膜性大腸炎
を引き起こす原因菌であり、その治療には抗生物質
は有効ではない。ヘルスケア施設でよく発生する疾
病であるが、健常人でも 3％、入院患者では 25％が
保菌者であり、抗生物質使用の最大のリスクファク
ターになっている。この疾患の予防を目的に、プロ
バイオティクスを用いた臨床試験が実施された 19）。
複数の臨床試験が実施されたが、乳酸菌とビフィズ
ス菌の 3 菌株を混合し摂取させた場合、あるいは、
発酵乳を摂取させた場合にも効果がみられている
が、無効例もある（表 4）。しかし、試験全体をみると、
プロバイオティクスは偽膜性大腸炎の抑制に対し、
ある程度の効果を示すのではないかと期待できる。
効果をより確かなものにするためには、適切な摂取
条件（菌株、投与量、投与期間、単菌か複合菌か、
など）の設定が重要となる。

3. アトピー性湿疹の抑制

　プロバイオティクスを経口投与したときの、アト
ピー性湿疹の発症に及ぼす影響を調べたヒト試験成
績である（図 2）。プラセボ群（微小な結晶セルロー
ス）とアクティブ群（LGG 株の生菌）を設定し、ア
トピー性疾患を有する妊婦と新生児に LGG 株を半
年間毎日摂取させて、2 年間にわたる追跡調査を
行っている。アトピー性湿疹の２年後の出現率は、
68 名のプラセボ群では 46％であったが、64 名の
LGG 株群では 23％であり、半減していた 20）。

4. 腸管出血性大腸菌の感染予防

　本研究は動物実験によるものであるが、前もって
Bifidobacterium の一菌株のみを定着させたマウスに
腸管出血性大腸菌（Escherichia coli O157 : H）を感

染させた場合の致死性について調べられている10）。
マウスにBifidobacterium longum subsp. longum（BL）
を定着させておくと感染死を免れるが、Bifidobacte-

rium adolescentis（BA）を定着させた場合では、多少
の延命が認められるものの全て感染死した（図 3）。
感染防御の機序は明確ではないが、感染防御能の高
い菌株は、それが低い菌株と比較して酢酸の生成量
が多かった。この酢酸が、腸上皮細胞のバリアー機

表 4  プロバイオティクスによる Clostridium difficile 下痢症の
一次予防（臨床試験）19）

試験 発症割合（％）
n 摂取量（cfu/日） 摂取期間 介入群 プラセボ群 p値

Lb.acidophilusu, Bif. bifidum
Lb. acidophilus, Lb.bulgaricus, Bif. bifidum
Lb. casei, Lb. bulgaricus, Stc. thermophilus
S. boulardii
S. boulardii

138
100
135
180
246

2×10（10）
NA

2×10（10）
2×10（10）
1×10（10）

20（日）
Var
Var
Var
Var

3
11
0
3
3

7
40
17
8
8

NS
0.001
0.01
NS
0.08

n : number of patients、NA : data not available、NS : not significant、Var : variable treatment

図 2 アトピー疾患に対する Lactobacillus GG の
予防効果 20）

ア
ト
ピ
ー
性
疾
患
発
症
率（
％
）

図 3 E. coli O157 感染に及ぼすビフィズス菌の抑制効果 10）

BA：Bifidobacterium adolescentis JCM 1275
BL：Bifidobacterium longum subsp. longum JCM 1217

生
存
率（
％
）

感染後経過日数
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能を高め、O157：H 由来トキシンの消化管透過を
抑制したことも考えられている。
　その他にも、多くの動物実験や臨床試験の結果が
報告されており、有効性を示す結果も多い。紙面の
都合上割愛する。

Ⅷ. プロバイオティクスの安全性

　プロバイオティクスは、ヒトの健康にとって重要
な食素材であることは理解できるが、プロバイオ
ティクスの評価ガイドライン 21）に記載されているよ
うに、GRAS（Generally Recognized as Safe：米国
食品医薬品局による安全性認定制度）に収載されて
いる細菌であっても、安全性を保証することは重要
である。少なくとも以下（①～⑥）に示す試験を行
うことが推奨されている。①抗生物質耐性スペクト
ラム、②代謝活性（胆汁酸脱抱合）、③ヒト試験で
の副作用、④市販後副作用調査、⑤哺乳類に対する
毒素産生、⑥溶血活性の評価、である。さらに、免
疫力が低下した動物に対しても感染をもたらすこと
がないということが検証できれば、プロバイオティ
クスの安全性がより高まることになる。実際、市販
されているプロバイオティクスによると考えられる
感染事例が報告されている（表 5 ）。感染症を起こ
したプロバイオティクスは、それらは元来感染性を
有するものではなく、それを摂取した人が何らかの
基礎疾患に罹患しており、免疫機能が低下している
ために感染が成立したと考えられている 22）。した
がって、健常者には感染しないと考えても問題はな
い。乳酸菌やビフィズス菌はヒトや動物との関わり
合いが極めて長く、その間、生体に悪影響を及ぼす
ことは極めて稀であると考えられていることから、
過度な心配は不要である。

おわりに

　発酵乳もプロバイオティクスも様々な機能を有す
ることが示されている。それらの食品は、一般的に
は安価であり、かつ大変おいしい食べ物でもある。
このような食品を楽しみながら健康の増進に役立て
ることは、予防医学・医療費抑制の視点でも大変有
効な手段と考えられる。是非とも広く普及されるこ
とが望まれる。特に、衛生環境の不十分な地域・国
での感染防御を目的とした利用も素晴らしい成果を
もたらすと期待される。特に医療に携わる多くの
方々の積極的なサポートが得られると、より充実し
た確実な施策になると考えられる。
　近年のヒトマイクロバイオームの研究では、様々
な技術の高度化により網羅的な評価が可能となり、
腸内細菌叢が生体に及ぼす機能は特定の単一菌種に
よるものではなく、複数の種から構成される集団が
発揮する機能であることが示されている。したがっ
て、単一菌株の活用での取り組みには限界があると
思われる。しかし、腸疾患の罹患者が急増している
中で、潰瘍性大腸炎（UC）に対するプレバイオティ
クスを治療に用いた症例が報告 23）されていること、
また、過敏性腸症候群（IBS）患者の腸内細菌叢は健
常者と比較し Bifidobacterium と Lactobacillus が減
少しているとの報告 24）もあることから、プロ・プ
レバイオティクスの有用性にも期待が持てる。
　腸疾患の原因としては、免疫系の恒常性の破綻が
挙げられており、腸内細菌叢を構成する菌種の多様
性の減少が背景にあると言われている。したがって、
腸内細菌叢の多様性を回復させることにより免疫系
の恒常性を回復することが求められることになる。
その回復のためには、多様性のある腸内細菌叢をど
のように人為的に構築するのか、大変困難な問題が

表 5  病巣から分離されたプロバイオティクス 22）

心内膜炎から分離された菌種 敗血症など血液から分離された菌種
Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus plantarum
Lactobacillus casei
Lactobacillus paracasei
Lactobacillus acidophilus
Lactobacillus salivarius
Lactococcus lactis
Leuconostock mesenteroides

Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus plantarum
Lactobacillus acidophilus
Leuconostoc sp.
Pediococcus sp.
Bifidobacterium eriksonii (= B. dentium)
Bifidobacterium adolescentis
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横たわっている。このような現状の中で、単一菌株
あるいは 2 ～ 3 菌株から成る複合物としてプロバイ
オティクスを使い、腸疾患に対処することの困難さ
も容易に想像される。そこで、腸内細菌叢の多様性
回復という考え方で取り組まれていることが、健常
者の糞便微生物を移植することである。勿論、安全
性に配慮されなければならないが、確実な効果が得
られている。
　腸内細菌叢の網羅的な解析がますます進むと考え
られるが、一方では、難培養性の菌株の分離・培養
技術のさらなる向上や、分離菌株の特性把握のため
の in vitro、in vivo のアッセイ系の確立が求められ、
それらの総合力のもとで、多様性のある健全な腸内
細菌叢を人為的に構築できるのではないかと期待で
きる。
　今後、このような研究領域の中で、プロ・プレバ
イオティクス、さらには機能性食素材を含む種々の
タイプの食品が、腸内細菌叢の機能に関与できるこ
とがあれば、人々の健康増進に貢献できると考える。
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