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はじめに

　“食習慣は腸内細菌を介してヒトの健康に大きな
影響を与えている”、この様な思想は歴史が古く、ロ
シアの生物学者 Metchnikoff は 1907 年に著書「The 

Prolongation of Life」1, 2）で、ブルガリアに長寿者
が多い事に着目し、ヨーグルトに含まれる Lactoba-

cillus bulgaricus を摂取する事が、消化器疾患や腎
障害、皮膚疾患の予防に有効であると提唱していた。
同様の考え方はこれまでにも多くなされてきていた
が、腸内細菌は培養困難な菌が多くを占め全容が把
握しにくいこと、また無菌動物を用いた検証実験が
技術的に容易でないことなどから、食習慣の違いが
腸内細菌に与える影響、および腸内細菌が宿主へ与
える影響を明らかにすることは困難であった。しか
し近年、次世代シークエンサーを用いた遺伝学的検
査技術の進歩などにより、腸内細菌叢の菌叢組成や
機能解析が臨床レベルでも可能となり、また無菌動
物の飼育技術も向上したことと合わせて、腸内細菌
叢が宿主の病態をさまざまに修飾していることが
明らかになってきた。患者およびモデル動物の検討
から、肥満症や糖尿病、喘息などのアレルギー疾患
の病態に腸内細菌が密接に関与していることが示
されている。特に Bacteroidetes 門 Prevotella 属の
細菌は食物繊維の摂取習慣との関連が報告され、ま
た宿主の糖エネルギー代謝などに関連することか
ら、生活習慣病の治療標的として注目を集めている。
そこで本稿では、Prevotella 属の細菌に対して食習
慣、特に米食が与える影響、および Prevotella 属が
細菌と糖代謝異常症を含めた疾患の関連について概
説する。
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Ⅰ. 腸内細菌の分類とPrevotella 属

　腸内細菌はヒト一人あたりその数、1,000 種類以
上、100 兆個存在しており、その多様性から「腸内
細菌叢」もしくは「腸内フローラ」と呼ばれている。
生物分類学的にはヒトが動物界に属しているのに対
し細菌は真性細菌界に属し、さらに門・綱・目・科・
属・種といった分類で細分化されている。ヒトの腸内
細菌叢では門レベルにおいて主に 4 門で占められて
おり、Firmicutes門およびBacteroidetes門が優勢で、
続いて Actinobacteria 門、Proteobacteria 門と続く 3）。
ヒトの腸内細菌において約 90％は 2 つの門、Fir-

micutes 門と Bacteroidetes 門で占められる 4,5）。本
稿で取り上げる Prevotella 属は Bacteroides 属ととも
に Bacteroidetes 門を占める主要な属であり、Pre-

votella 属には属する細菌種として Prevotella copri、
Prevotella stercorea、Prevotella intermedia、Pre-

votella nigrescens などがあり、ヒトにおいて口腔か
ら腸管まで消化管全体に広く分布している常在細菌
である。Prevotella 属の多くは炭水化物の分解能が
高い特徴を持つことが知られているが、一部の種は
歯周病や膣炎といった感染性疾患の原因菌である。

Ⅱ. ヒト腸内細菌叢と食習慣・米食

　ヒトの腸内細菌叢の検討が遺伝学的手法を用いて
多くの民族で行われ、欧州、米国、アジアの住民の
腸内細菌叢は Bacteroidetes 門の Bacteroides 属、ま
たは Prevotella 属、または Firmicutes 門の Rumino-

coccus 属のいずれかが優勢となる 3 つのパターンに
大別可能であることが報告された 6）。特に米国や欧
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州では Bacteroides 属が豊富であり、一方でアフリ
カや南米、アジアの一部の国では Prevotella 属の特
に Prevotella copri が豊富な事で知られている 7）。腸
内細菌叢と食習慣の検討では、脂質やタンパク質の
摂取が多い場合 Bacteroides 属の細菌が多くを占め、
糖質や食物繊維の摂取が多い場合 Prevotella 属が多
くを占めることも報告されており、長期的な食習慣
が腸内細菌のパターンに大きく影響していると考え
られている 8）。さらにアジア人についての詳細な検
討により、アジア人の中でも Prevotella 属がメイン

となるタイプ（P タイプ）と Bacteroides 属または
Bifidobacterium 属がメインのタイプ（BB タイプ）
に分類することも提唱されている（図 1（a）（b））9）。
中山らは、中国、日本、台湾、タイ、インドネシア
の都市部および農村部の都市に住む健康な小児の
腸内細菌叢を調査し、日本や中国、台湾など東アジ
アでは BB タイプが多く、タイやインドネシアなど
の東南アジアに P タイプは多いことを明らかにし
た（図 1（c））。日本人は Bifidobacterium 属を多く有
しており、BB タイプが多かった。本研究の食事調

図 1 アジアにおける腸内細菌叢のタイプ

（a） 303人のアジアの子供の腸内細菌叢のUniFrac解析。5つの代表的な科による偏在を認める。
（b）Calinski-Harabasz Indexを用いて分類した結果PタイプとBBタイプの2つのクラスターに分類される。
（c）各都市のPタイプとBBタイプの子供の比率。東京や福岡はBBタイプが多く占めるのに対し、タイの地方
　  都市やインドネシアではPタイプが多い。 （文献9）より引用）
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（図 1 は巻末にカラーで掲載しています）
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査から、タイとインドネシアでは米の摂取が多く、米
の摂取頻度は P タイプと強い相関を認めた。米の
長期的な摂取が Prevotella 属を増加させていると考
えられているが、日本人では一致を見ないことにつ
いて、米においてもインディカ種やジャポニカ種な
どのイネの品種の違い、Prevotella 属が大豆、卵、鶏、
サツマイモ等の摂取にも影響を受けることなどが理
由として推察されている。実際、米を主には摂取し
ない欧米においても、菜食主義者では Prevotella 属
が多く、また Prevotella/Bacteroides 比が高い事が報
告されている 10, 11）。また興味深い事に、中国の遊牧
民の研究から、都市化の程度と共に Prevotella 属は
減少し、逆に Bacteroides 属や Ruminococcus 属が増
加することも報告されている 12）。
　Prevotella 属の多寡には、環境変化や食習慣の欧
米化に伴う食物繊維摂取量などが影響していると考
えられる。

Ⅲ. Prevotella 属と糖尿病

　Prevotella 属は多糖類やセルロース、キシランな
どさまざまな炭水化物を分解し、短鎖脂肪酸を合成
する酵素を多く有する事が知られており 13）、プロピ
オン酸など短鎖脂肪酸の腸管内産生との相関が報告
されている 14）。短鎖脂肪酸は腸管ホルモン分泌を促
進し、また脂肪細胞の肥大化を抑制することがモデ
ル動物およびヒトで最近示され、肥満糖尿病の治療
戦略として注目されている 14, 15）。実際に、食物繊維
が豊富な大麦全粒パンと、通常の小麦パンの摂取後
の血糖応答を健常者で比較した試験が行われている

が、大麦パンにより血糖上昇が抑制された群では、
抑制されなかった群に比較して、Prevotella/Bacte-

roides 比が有意に上昇していたことが報告されてい
る 16）。また、われわれは腸管腔内の胆汁酸組成の変
化が、やはり腸管ホルモン分泌を促進し、糖尿病を
改善する事を報告しているが 17）、Prevotella copri が
腸管腔内の胆汁酸代謝を変化させ、FXR を介して
耐糖能を改善する可能性が最近報告されており、
Prevotella copri は腸内環境にさまざまな変化を与え
ていると考えられる 18）。
　一方で、インスリン抵抗性を有する非糖尿病患者
では Prevotella copri が多く、インスリン抵抗性と
相関を示し、その機序としてバリン ･ ロイシン ･ イ
ソロイシンなどの分枝鎖アミノ酸（BCAA）の産生
亢進が認められることも報告されている 19）。
　このように結果の一致を見ない理由として、まず
Prevotella copri 自体の多様性が挙げられる。Pre-

votella copri には、さらに 4 つの系統群が存在し、
より多くの種類の Prevotella copri を有するヒトは
非先進国に多いとの報告がある。Prevotella copri に
おいても量のみならず系統群も重要である可能性が
ある（図 2）7）。
　また、Prevotella copri が代謝する腸管内容物の量
にも影響を受けている可能性が指摘されている。マ
ウスに対して生菌 Prevotella copri と殺菌後の Pre-

votella copri を投与して耐糖能を比較した場合、食
物繊維を含む標準飼料の投与下であれば、生菌 Pre-

votella copri は耐糖能を改善するものの、食物繊維
含有量の少ない高脂肪飼料投与下では耐糖能の改善
は認められない（図 3 A, B, C）16）。この結果から、Pre-

図 2 Prevotella属の系統樹と Prevotella copriの系統群

Prevotella属には多くの種が含まれるが代表的な種であるPrevotella copriにはさらに
4つの系統群（Clade）が存在する。 （文献7）より引用）
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votella copri が糖代謝を改善するためには、食物繊
維の存在が重要であることが示されている 16）。さら
に同報告では、無菌マウスに Bacteroides thetaiotao-

micron を投与することで耐糖能障害を誘発するモ
デルにおいて、同時に Prevotella copri を投与する事
で、Bacteroides thetaiotamicron の腸管内の増殖を
抑制し、耐糖能の悪化を予防する事も明らかにして
おり（図 3 D, E）16）、Prevotella copri は腸内細菌叢全
体の組成や機能に影響を与えていると考えられる。

おわりに

　Prevotella 属は米食や食物繊維摂取と密接な関係
が示されており、米食や菜食文化、都市化や欧米化
のマーカーとなりうる。一方、Prevotella 属は多種
多様な種の集団であり、属全体としていわゆる「善
玉菌」や「悪玉菌」といった分類は不可能であり、
先述の P タイプの腸内細菌叢が一概に疾患の予防
や治療に有益であるとするものではない。宿主の食

事内容に応じ腸内細菌そのものの作用が変化する事
を踏まえると、Prevotella 属を単純に増加させる事
が重要なのではなく、食習慣を修正することで「善
玉菌」として働かせる環境を整える事が重要と言え
る。これには米食に代表される食物に含まれる食物
繊維の摂取を増やし、動物性脂質の摂取を控えると
いう、日本食が基盤とする食習慣を維持することが
重要と言える。Prevotella 属を指標にした、日本食
の再評価が期待される。
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図 3 Prevotella copri投与による宿主への影響

A B 標準飼料を投与した2系統のマウスSW（A）, C57BL/6（B）においてPrevotella copri生菌経口投与群は滅菌投与群
（Control）に比べ耐糖能は良好であった。
C 高脂肪低繊維食を投与されたC57/BL6マウスでは、Prevotella copriの経口投与による耐糖能の改善は認められなかった。
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悪く、BTにPrevotella Copriを同時に投与されたマウスの耐糖能はBT単独投与群より良好であった。
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図 1 アジアにおける腸内細菌叢のタイプ

（a） 303人のアジアの子供の腸内細菌叢のUniFrac解析。5つの代表的な科による偏在を認める。
（b）Calinski-Harabasz Indexを用いて分類した結果PタイプとBBタイプの2つのクラスターに分類される。
（c）各都市のPタイプとBBタイプの子供の比率。東京や福岡はBBタイプが多く占めるのに対し、タイの地方
　  都市やインドネシアではPタイプが多い。 （文献9）より引用）

（a） （b） 

（c） 

北京 蘭州

東京 福岡

台北 台中

バンコク コンケン

ジョグジャカルタ バリ

北
京
蘭
州
東
京
福
岡
台
北
台
中

バ
ン
コ
ク

コ
ン
ケ
ン

ジ
ョ
グ
ジ
ャ
カ
ル
タ
バ
リ

わだい
「食文化と腸内細菌  －米食文化とPrevotella属－」  P.22掲載


