
 

様式Ｃ－１９ 

 

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書 
平成２５年５月３１日現在 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）：ザクロ果汁は in vitroにおいて、臨床分離されたすべての H.pylori

株の増殖を抑制し、同菌株による胃細胞からのインターロイキン８分泌刺激作用をも抑制した。

無菌マウスへの H.pylori 感染モデルにおける胃内菌数および H.pylori 抗体価の検討では、ザ

クロ果汁単独投与では明らかな効果は見られなかったが、乳酸菌による増殖抑制効果を増強さ

せる可能性が示唆された。 

 
 
研究成果の概要（英文）：Pomegranate juice suppressed growth of all the clinically separated 
strains of H. pylori and interleukin-8 secretion from stomach cells stimulated by the 
strains in vitro. As for the germless mice model infected with H. pylori, there were no 
obvious effects of pomegranate on the bacterial number in the stomach and anti-H. pylori 
titers in the serum, however, it might strengthen the growth inhibiting action of 
lactobachilus on H. pylori in the mice model.  
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１．研究開始当初の背景 
ヘリコバクターピロリ（HP）感染症は、胃
癌、胃潰瘍を初めとした、多くの疾患発生に
関係しており、その除菌がこれらの疾患の予
防･治療に重要であることは周知の事実であ
る。しかしながら、医療経済、抗生物質耐性

や過敏性の観点から、すべての感染者に通常
の薬剤による除菌療法を行うことは現実的
ではない。したがって、機能性食品等の利用
により、除菌もしくはこれらの疾患の直接原
因と考えられる胃の慢性炎症をコントロー
ルすることは大きな意義がある。 
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２．研究の目的 
ザクロは HP 感染に対して有効な機能性食品
となりうる有望な候補であり、そのメカニズ
ム、有効成分の解析を行うとともに、動物へ
の投与試験を通じ有効性を検討することを
目的とする。 
 
３．研究の方法 
１）ザクロの HP 増殖抑制効果（液体培養法、
希釈寒天平板法） 
 既報（Matsushima, et al, 2008）の方法
に従い、液体培養では培養 3日目の titration、
希釈寒天平板法は最小発育阻止濃度ウにて
評価する。 
２）HP による胃細胞株炎症性サイトカイン産
生に対するザクロの抑制効果 
既報の如く、菌とともに 24時間培養を行い、
上清の IL-８等を ELISAにて定量する。 
３）ザクロ果汁の有効分画成分の同定 
アンバーライト XAD7HPカラム、セファデッ
クス LH20カラム、ODSにて順次有効成分分画
を行う。 
４）動物実験 
無菌マウスモデルに対し、H.pylori生菌を接
種後、ザクロジュースを自由飲水法もしくは
ゾンデによる強制投与を行い、４-８週後に
胃粘膜内の菌数を titrationにて評価すると
ともに、H.pylori 抗体価の ELISA を行う。乳
酸菌の投与は H.pylori生着後、ザクロ投与
前に行う。 
 
４．研究成果 
１）ザクロの HP増殖抑制効果 
In vitro 液体培養系においては、約 2％の濃
度ですべての菌株の増殖が抑制された。希釈
寒天平板法では株によって若干異なるが、
MIC は４％前後との結果であった。以前、ク
ランベリーにて行った同様の実験にて、クラ
ンベリーに対して耐性を示した株について
も増殖抑制効果がみられた。以上より、in 
vitro での、HP増殖抑制効果は菌株によらず
一般的であることが確認された。 
２）HP による胃細胞株炎症性サイトカイン産
生に対するザクロの抑制効果 
こちらについても、IL-8分泌刺激効果を示す
すべての菌株に対して、２％ザクロ果汁はそ
の効果を抑制していた。こちらについては、
クランベリーと同様の結果であった。 
３）ザクロ果汁の有効分画成分の同定 
両活性ともに HP-20、LH-20 カラムにおいて
ポリフェノール含有分画の一部に活性を認
めた。さらに ODSカラムでの分画を試みたが、
活性成分が複数の分画成分にみられた。両活
性の分布には異なった部分も存在し、ポリフ
ェノールの種類および重合度が異なってい
る可能性が想定された。収量が少なく、大き

なピークも見られなかったため、更なる有効
成分解析は不可能と判断し、この分野におけ
る更なる追求は断念した。 
４）動物実験 
無菌マウス H.pylori 感染モデルにおける胃
内菌数および H.pylori 抗体価の検討では、
ザクロ果汁単独投与では自由飲水法では、
１％ザクロ果汁群ではコントロール群に比
して飲水量そのものが低下し、５％ザクロ果
汁群ではその傾向がさらに増大した。胃内 HP
菌数、HP抗体価とも有意な差が認められなか
ったが、その理由がザクロ果汁自体の抗 HP
効果がないためか、摂取量不足によるものか
判断できなかったため、ゾンデによる強制投
与法に変更し、実験を継続した。しかしなが
ら、ゾンデ投与法においても菌数、抗体価に
差は認められず、無菌マウス HP 感染モデル
系においては、ザクロ単独投与では有意な抗
HP 効果を示さないと結論した。本動物モデル
においては、これまで、乳酸菌による抗 HP
作用が示されている。このため、ザクロ果汁
が乳酸菌による増殖抑制効果を増強させる
可能性があると考え、乳酸菌との併用におけ
る効果を検討した。現在、preliminary では
あるが、ザクロ果汁が乳酸菌の HP 増殖抑制
作用を促進すると考えられる示唆される結
果が得られている。現在、本実験結果の再現
性を確認する実験を行うとともに、in vitro
実験による併用効果の検討も同時に行って
いる。 
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