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研究成果の概要（和文）：本研究では，ω6多価不飽和脂肪酸の多い綿実油やブドウ種子油食と比較して，飽和
脂肪酸含量の高い牛脂，パーム油食や，ω3多価不飽和脂肪酸の多い亜麻仁油と魚油食が，難消化性オリゴ糖摂
取下での大腸ALP活性と腸型ALP遺伝子発現，糞中Mucin含量を顕著に増加させることを明らかにした。また，難
消化性オリゴ糖による大腸ALPを含む腸内環境関連因子への影響が最大限に発揮されるには，通常より多くの脂
肪量を要する可能性を示した。これらの結果より，プレバイオティクスの大腸内環境調節作用には，油脂の脂肪
酸組成や摂取脂肪量といった栄養条件が関与していることが示された。

研究成果の概要（英文）：This study demonstrated that the elevating effect of non-digestible 
oligosaccharides on colonic ALP activity and the gene expression of intestinal type ALP, and colonic
 luminal variables including mucins was prominent in the beef tallow and palm oil diet groups (high 
in saturated fatty acids), linseed oil and fish oil diet groups (high in ω3 polyunsaturated fatty 
acids), compared with the cottonseed oil and grapeseed oil diet groups (high in ω6 polyunsaturated 
fatty acids). This study further suggested that in order to exert the maximum effect of 
non-digestible oligosaccharides on the colonic luminal environment, including ALP activity, 
significantly more fat may be required than with low-fat or control-fat content.

研究分野：食物学，栄養学

キーワード： 大腸ALP　プレバイオティクス　大腸内環境　脂質栄養　ラット

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
腸内環境と健康との関りが注目される中で，難消化性オリゴ糖などのプレバイオティクスによる腸内環境改善作
用に関する研究が多く行われている。一方で，プレバイオティクス作用がどのような栄養条件で発揮されるかを
検討することも必要である。本研究では，腸内環境関連因子として大腸における腸型ALPに着目し，難消化性オ
リゴ糖の大腸ALP誘導をはじめとする腸内環境調節作用が，飽和脂肪酸やω3多価不飽和脂肪酸の多い油脂で高ま
ることと，摂取脂肪量としては通常より多くの脂肪量を要する可能性を新たに見出した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

近年，腸管機能は食品の消化・吸収に果たす役割だけでなく，その機能不全は腸疾患やメタボ
リックシンドローム等の疾病と密接に関係することが知られてきている。腸管の機能維持には
多様な因子が関わっており，食生活の面からも幅広く研究されている。 
これまでの研究において，腸内環境改善作用が知られている水溶性食物繊維や難消化性オリ

ゴ糖といったプレバイオティクスが共通して，近年抗炎症作用やメタボリックシンドローム抑
制作用が指摘されているアルカリホスファターゼ（ALP）活性を大腸特異的に誘導することを見
出してきた（引用文献①②）。また，プレバイオティクスによる大腸 ALP 誘導と栄養条件との関
連性について検討する過程で，プレバイオティクスの大腸内での働きは摂取する脂肪の種類と
量により異なる可能性を示してきた（引用文献③）。プレバイオティクスによる腸内環境改善に
関する報告は多くみられるが，脂質の種類や量といった栄養条件によりその作用がどのように
変化するかについては，ほとんど報告がなされていない。 
 

２．研究の目的 

本研究の目的は，プレバイオティクスによる大腸 ALP 活性誘導をはじめとする腸内環境調節
作用に，摂取脂肪の質と量が与える影響を詳細に検討し，プレバイオティクスの大腸内環境調節
作用と脂質栄養との関連性に新規知見を見出すことである。 
 
３．研究の方法 
（１）脂肪酸組成の特徴が異なる油脂がプレバイオティクス摂取ラットの大腸 ALP 誘導をはじ
めとする腸内環境調節作用に及ぼす影響の比較検討 
 実験動物として SD 系雄ラットを用いた。食餌脂肪として，実験 1 では，長鎖飽和脂肪酸を多
く含む牛脂，パーム油，中鎖飽和脂肪酸の多いヤシ油，ω6 多価不飽和脂肪酸の多い綿実油，ブ
ドウ種子油，及び ω3 多価不飽和脂肪酸含有量の多い亜麻仁油，魚油を用いた。実験 2 では，飽
和脂肪酸の多いラード，ω6 多価不飽和脂肪酸の多いブドウ種子油，ラードとブドウ種子油を 4：
1 又は 1：1 の比率で配合した油脂を用いた。実験食として，これらの油脂を 30%添加した飼料を
用い，それぞれの飼料に 4%フルクトオリゴ糖（FOS）をセルロースに置き換えて添加し，14 日間
自由摂取させた。飼育終了後，糞および大腸 ALP 活性の測定と，大腸 ALP 遺伝子の発現解析（RT-
PCR 法）を行った。また，糞中の腸型 ALP（IAP）タンパク質をウエスタンブロッティングにより
検出した。さらに，糞中 Mucin（蛍光光度法）および細菌類（qPCR 法）を解析した。 
 
（２）脂肪の添加レベルがプレバイオティクス摂取ラットの大腸 ALP 誘導に及ぼす影響 
実験動物として，4 週齢の SD 系雄ラットを用いた。7％ラード食を基本食とし，低脂肪食とし

て 2.5%，高脂肪食として 20%および 40%ラード食を用い，それぞれの飼料に 4%フルクトオリゴ糖
（FOS）をセルロースに置き換えて添加した 4 群（1 群 6 匹）を設け，14 日間自由摂取させた。
飼育終了後，大腸および糞中 ALP 活性の測定と，大腸 ALP 遺伝子発現解析を行った。さらに，糞
中 Mucin 含量と盲腸内有機酸含量（HPLC 法）を測定した。 
 
（３）ペクチンの添加レベルが高脂肪食摂取ラットの大腸 ALP 誘導に及ぼす影響 

4 週齢の SD 系雄ラットに，高脂肪（20%ラード）の 5%セルロース食を基本食とし，ペクチンを
セルロースに置き換えて 1.0%，2.0%および 4.0%となるように添加した飼料を与え，14 日間飼育
した。飼育終了後，糞と大腸の ALP 活性を測定し，ウエスタンブロッティングにより糞中 IAP タ
ンパク質の検出を行った。また，大腸 ALP 遺伝子発現の解析も行った。 
 
４．研究成果 
（１）脂肪酸組成の特徴が異なる油脂がプレバイオティクス摂取ラットの大腸 ALP 誘導をはじ
めとする腸内環境調節作用に及ぼす影響の比較検討 
実験 1 の結果より，長鎖飽和脂肪酸の多い牛脂食（図 1A），パーム油食，中鎖飽和脂肪酸の多

いヤシ油食では，FOS 摂取による大腸 ALP 活性と腸全域に高発現する ALP 遺伝子（Alpi-1）発現
および糞中 Mucin 含量の有意な増加が認められた。一方，ω6 多価不飽和脂肪酸の多い綿実油食
（図 1B）とブドウ種子油食では FOS 摂取によるこれらの因子への同様な影響は認められなかっ
た。また，牛脂食，パーム油食およびヤシ油食では FOS 摂取による Lactobacillus spp.の割合
の有意な増加と Clostridium coccoides の割合の有意な減少が示されたが，綿実油食とブドウ
種子油食では同様の影響は認められなかった。興味深い現象として，ω3 多価不飽和脂肪酸の高
い亜麻仁油食（図 1C）と魚油食においても飽和脂肪酸の多い油脂食と同様に，FOS 摂取による大
腸 ALP 活性，Alpi-1 発現および糞中 Mucin 含量の増加と Clostridium coccoides の割合の減少
が認められた。ウエスタンブロッティングの結果より，FOS摂取ラットの糞中 IAPタンパク質は，
ω6 多価不飽和脂肪酸の多い油を摂取した場合と比較して，飽和脂肪酸やω3 多価不飽和脂肪酸
の多い油脂食でより強く検出されることが新たに認められた。 
これらの結果より，ω6 多価不飽和脂肪酸の多い油と比較して飽和脂肪酸の多い油脂食では，



FOS 摂取による大腸 ALP 活性，腸型 ALP 遺伝子発現，糞中 IAP タンパク質，腸内細菌類および
Mucin 含量への影響が高まり，さらに ω3 多価不飽和脂肪酸の多い油を用いた場合も同様に高ま
ることが明らかとなった。 

 
 
 

 
実験 2 の結果より，FOS 摂取ラットの大腸 ALP 活性は，ラード食群と比較して，ブドウ種子油

食で有意に低下した。ラードとブドウ種子油 4：1 配合食群では大腸 ALP 活性が低下傾向を示し，
1：1 配合食群では有意に低下した。大腸における腸型 ALP 遺伝子（Alpi-1）発現も，ALP 活性と
同様の挙動が認められた。また，大腸 ALP 活性とω6 多価不飽和脂肪酸摂取量との間には統計的
に有意な負の相関関係があることが示された。これらの結果より，FOS 摂取による大腸 ALP 誘導
作用は，ω6 多価不飽和脂肪酸の影響をより受けやすい可能性が示唆された。 
 
（２）脂肪の添加レベルがプレバイオティクス摂取ラットの大腸 ALP 誘導に及ぼす影響 
大腸 ALP 活性と Alpi-1 発現は，７%ラード＋FOS 食群と比較して 2.5%ラード＋FOS 食群では影

響が認められなかった。一方，20%ラード＋FOS 食群では大腸 ALP 活性が有意に高く，40%ラード
＋FOS 食群でも同様の傾向が示された（図 2A, B）。糞中 Mucin 含量も，７%ラード＋FOS 食群と
比較して 20%および 40%ラード＋FOS 食群でほぼ同程度に有意に増加した。また，20%ラード＋FOS
食群では，７%ラード＋FOS食群と比較して，盲腸内酪酸含量が有意に増加することが示された。 
以上より，FOS 摂取による大腸 ALP 活性と腸型 ALP 遺伝子発現，糞中 Mucin 含量および盲腸有

機酸含量への影響は脂肪添加量によって異なり，20%の添加量で顕著であることが示された。 
 

 

 

 

（３）ペクチンの添加レベルが高脂肪食摂取ラットの大腸 ALP 誘導に及ぼす影響 
プレバイオティクス摂取による大腸内環境への影響は，20％の脂肪添加量で顕著であること

が示されたことから，20％脂肪食の条件下で水溶性食物繊維ペクチンの添加レベルを設け，大腸
ALP への影響を検討した。その結果，大腸 ALP 活性と遺伝子（Alpi-1）発現は添加レベルに従っ
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図 2 脂質添加レベルが FOS 摂取ラットの大腸 ALP 活性と遺伝子発現に及ぼす影響 
a,b P<0.05 
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図 2 脂肪酸組成の特徴が異なる油脂が FOS 摂取ラットの大腸 ALP 活性に及ぼす影響 
** P<0.01 



て増加し，大腸 ALP 活性は 2.0%以上で，Alpi-1 発現は 4.0%ペクチン添加で有意に増加した。ウ
エスタンブロッティングの結果より，糞中 IAP タンパク質は，ペクチンの添加量に従って強く検
出されることが示された。糞中 Mucin 含量は添加レベルに従って有意に増加し，Clostridium 
leptum は添加レベルに従って低下した。以上より，高脂肪食条件下でのプレバイオティクスに
よる大腸 ALP 誘導をはじめとする腸内環境調節作用は，比較的現実的な添加レベルから引き起
こされることが示された。 
 
 本研究より，プレバイオティクスによる大腸 ALP 誘導をはじめとする腸内環境調節作用は，ω
6 多価不飽和脂肪酸と比較して，飽和脂肪酸やω3 多価不飽和脂肪酸の多い油脂を摂取させた場
合に高まることが示された。また，プレバイオティクスの大腸内での機能が最大限に発揮される
には，通常より多くの脂肪量を要する可能性が新たに見出された。今後は，長期摂取させた条件
下での影響や，大腸炎等の疾病が生じた状態での影響を詳細に検討する必要がある。 
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