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研究成果の概要（和文）：アジアの多様な食が腸内フローラを介して、我々の健康にどのような影響を及ぼしているか
について知見を蓄積することを目標として、アジア10カ国と共同でAsian Microbiome Projectを設立した。そして、小
学児童を対象とした第一期調査と、新生児から高齢者まですべての年齢層を対象とした第二期調査を実施した。その結
果、(1)アジア人は欧米人に比べてビフィズス菌が豊富なこと、(2)アジア人の腸内フローラは大きく２つのタイプに分
かれること、(3)すべての国において加齢とともにビフィズス菌が減少し腸内細菌科が増加する傾向があること、(4)各
国特有の特徴が腸内フローラに存在すること、が示された。

研究成果の概要（英文）：To gain knowledge on how diverse Asian diets affect host health through gut 
microbiota, we have established Asian Microbiome Project with ten Asian countries. Phase 1 targeted 
school-age children and Phase 2 targeted whole age group from newborn to elderly. We found that (1)Asians 
harbor Bifidobacterium more than Western population, (2)Asian gut microbiota can be classified into two 
types, (3)Bifidobacterium decreases and Enterobacteriaceae increases with age commonly among Asia, (4) 
country-associated features present in gut microbiota of Asians.

研究分野： 分子微生物学
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１． 研究開始当初の背景 
近年爆発的に進展したゲノム科学の技術

革新は、腸内共生菌学にも多大なる波及効果
を及ぼし、腸内共生菌と宿主の健康の関係に
ついて次々とメスを入れている。特に最近で
は、1000 種にのぼると言われる共生菌群に
おいて、どの菌がどのように宿主に影響を与
えているか、詳細なデータが示されるように
なってきた。特に、食を始めとする宿主の生
活習慣と腸内細菌叢との関係については、多
くの研究者の興味の下に精力的に研究が展
開されている。そして腸内細菌と宿主の健康
の関連性を理解することで、何を食すると、
どのような腸内細菌叢が形成され、どのよう
に健康が維持され、あるいは逆にどのような
疾病リスクが高まるかを予測することがで
きるようになると期待される。 
このような時代背景の中、米国 NIH 主導

の Human Microbiome Project(HMP)、欧州
では Metagenomics of Human Intestinal 
Tract (MetaHIT)と、多人数の腸内フローラ
データを収集する大規模プロジェクトが進
行している。そして、アジアでも、自身の腸
内フローラのデータを自分たちの手により
収集しようという機運が高まり、2009 年に
アジア乳酸菌学会連合のメンバーが中心と
なり、Asian Microbiome Project (AMP)を始
動した。 
 
２．研究の目的 
「食と体と健康」に関するライフサイエンス
への関心が日々高まってきている昨今、多民
族種が混在すると言われるアジアは、ユニー
クで健康効果の高い食文化の宝庫であり、
「食と体と健康」の疫学フィールドとして注
目される。一方、近年の腸内細菌学の発展に
より、500～1000 種の細菌から構成される腸
内フローラは、食と健康を繋ぐインターフェ
ースとして非常に重要な役割を果たしてい
ることが分かってきた。そこで、我々は、ア
ジア諸外国・計 10 ヶ国の研究グループと共
同で AMP を設立し、本調査研究を実施する
こととした。ここでは、アジア各地域におけ
る食と腸内細菌叢と健康状態について、詳細
かつ網羅的に調査し、基盤データベースを構
築し、さらにはそのデータベースを多次元的
に解析し、人種と食と腸内細菌叢と健康の間
の関連性を数多く見出すことを目的として
いる。 
 
３．研究の方法 
(1) 第一期調査（小学児童） 
比較的安定した成人に近い腸内細菌叢を

有するとされている、小学児童 7 歳から 11
歳を対象に、糞便細菌叢と日常の食生活と健
康状態について調査を行った。調査国は日本、
中国、台湾、タイ、インドネシアの 5ヶ国と
した。各国より、都会と地方の２都市を選び、
各都市から 30 名前後、計 303 名の参加者を
募った。 

食習慣調査は、各食品項目の摂取頻度を尋
ね た ア ン ケ ー ト (Food Frequency 
Questionnaire;FFQ)により行った。 
糞便細菌叢については、参加者より提供さ

れた糞便より、細菌 DNA を抽出し、全細菌の
16S rRNA 遺伝子 V6-V8領域をバーコードタグ
付きプライマーで増幅し、Roche 454 ゲノム
シーケンサーにて配列解析した。 
得られた配列は、クオリティーフィルタリ

ングとPCRキメラチェックによりデノイズし
た後、97%相同配列をグルーピングして
operational taxonomy unit(OTU)とした。同
時に、バーコードタグ配列をもとに、サンプ
ル毎の OTU table を作成した。次に、各 OTU
の代表配列をデータベースに照合して系統
情報を得た後、OTU table をもとに各サンプ
ルの各分類の存在比率を計算した。 
次に、各サンプルの細菌組成データを基に、

多様度解析、主成分分析、クラスタリング解
析、などを行った。 
 以上の解析に加えて、さらにモンゴル、韓
国、フィリピン、マレーシアの児童も加えた
調査も行った。また、細菌叢解析法として、
Roche 454 シーケンサーよりも低コストで解
析が可能なイルミナ社のMiSeqを用いたシー
ケンシングも行っている。 
 また、日本、韓国、タイ、インドネシアか
ら計６サンプルを選択し、全ゲノムのショッ
トガンメタゲノムシーケンス解析（2013 年度
ゲノム支援研究）も行った。 
 
(2) 第二期調査（乳幼児） 
 乳幼児については、日本とインドネシアに
おいてのみ調査を行った。日本では、環境省
の「子どもの健康と環境に関する全国調査
（エコチル調査）」に参加の福岡市内出生児
101 名を対象とし、生後 1 ヶ月と生後 1 年時
の便をサンプリングし、MiSeqによりメタ16S
解析を行った。また、同エコチル調査に参加
の 10 名を対象に、生後 1ヶ月、2ヶ月、6ヶ
月、12 ヶ月、24 ヶ月（今後 36 ヶ月まで調査
を継続する）の調査も行った。このうち 6名
については、全ゲノムのショットガンメタゲ
ノム解析も行っている（2015 年度ゲノム支援
研究）。インドネシアの児童についても同様
に生後 3年間の便のサンプリングを行い、シ
ョットガンメタゲノム解析を行っている。 
 
(3) 第二期調査（成人、高齢者） 
 成人と高齢者については、日本、中国、モ
ンゴル、韓国、タイ、インドネシア、シンガ
ポールを対象国とした。各国１都市にて、成
人については 20 歳から 40 歳を対象に、高齢
者については 60 歳以上を対象に、各国各年
齢グループ約 30 名ずつから便をサンプリン
グし、細菌叢調査を上記同様行った。 
 
４．研究成果 
(1) 第一期調査（小学児童） 
各国の食文化を反映する食習慣を維持し



ているとされることを理由に、最初に、小学
児童を調査することとした。まず、アジアの
小学児童の腸内細菌叢と特徴として、ビフィ
ズス菌を豊富に含むことが示された。特に、
日本と中国の蘭州の子どもは全細菌の 20%程
度がビフィズス菌で占められていた（図１）。
また、5 ヶ国 303 名の腸内細菌組成データを
もとに主成分分析を行い、さらにクラスタリ
ング解析を行った結果、二つの腸内細菌叢型
（エンテロタイプ）に大きくクラスタリング
されることが示された（図２）。一つは、プ
レボテラ属細菌の占有率が高い P タイプで、
もう一つはビフィドバクテリウム属・バクテ
ロイデス属の占有率が高いBBタイプである。
P タイプはインドネシアやタイの地方の児童
に多く、BB タイプは中国、日本、台湾、そし
てタイの都市であるバンコクの児童に多か
った。特に、日本の児童は、調査した 43 名
の東京の児童、40 名の福岡の児童のうち、東
京の児童 1 名を除いてすべて BB タイプであ
った。 
 

 
 

 

 
 
 
         
図１. アジア５ケ国 10 都市児童 303 名の 

腸内細菌叢（科レベル） 
 

 
図２．アジア５ケ国児童 303 名の腸内細菌叢

の主成分分析 
 

全遺伝子を対象としたショットガンメタ
ゲノム解析から、P タイプの細菌叢にはアミ
ラーゼやペクチナーゼなど植物性多糖の分
解酵素が豊富であり、一方 BB タイプの細菌
叢には胆汁酸の代謝酵素が豊富にあること
が示された。前者から、P タイプの腸管内に
は、未消化のでんぷんや植物細胞壁成分など
が存在することが示唆された。このことから、
東南アジアの子どもにPタイプが多い理由と
して、野菜特に穀類、なかでもインディカ米
などの難消化性でんぷんを多く含むものを
多く食していることが関連していると推察
された。一方、BB タイプの腸管内には、胆汁
酸が多く、このことが理由で、胆汁酸感受性
のプレボテラ属などは生存できず BB タイプ
が形成されていると推察された。また、胆汁
酸が多い理由としては、高脂肪食により胆汁
酸の分泌がより、促進されていること、また、
胆汁酸の吸収排泄に大きな役割を果たすと
いわれている食物性繊維の摂取が少ないこ
とも関連いていると推察された。 
エンテロタイプに加えて、各国特有の細菌

叢も見られた。特に、日本の児童の菌叢は特
徴的で、他国に比べて多様性に乏しく、特に
大腸菌群やウェルシュ菌などの悪玉菌が少
ない傾向にあった。我国特有の食事様式に加
えて、生活環境が腸内フローラの構成に影響
を及ぼしている可能性が示唆される。 
 
(2)第二期調査（乳幼児） 
日本人新生児 100 名の解析結果からは、生

後１ヶ月の時点では、大きく 3つのタイプに
腸内細菌叢が分かれることが示された。1 つ
はビフィズス菌を豊富に有するタイプ、もう
一つは大腸菌群が多いタイプ、そして３つ目
はバクテロイデスが比較的多いタイプであ
る。興味深いことに帝王切開出産児には３つ
目のバクテロイデスタイプは見られなかっ
た。 
生後１年後になると、インドネシアの子ど

もの多くはプレボテラタイプ、日本人はバク
テロイデスタイプに分かれる傾向にあるこ
とが示された。この２つのタイプに分かれる
要因については大変興味が持たれる。 
 
(3)第二期調査（成人・高齢者） 
各国共通で、年齢とともに、ビフィドバク

テリウム属細菌が減少し、大腸菌群が増加し、
さらには細菌種の多様性が減少していく傾
向が見られた。しかし、その度合いは国によ
り大きく異なり、また同一国内でも個人間の
差が大きく見られた。これらの腸内細菌叢の
変化とその個人差が、宿主の健康や加齢にど
のような影響を及ぼしているか、大変興味の
もたれるところである。 
 
＜引用文献＞ 
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