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研究成果の概要（和文）：本研究は，食物繊維の摂取が腸管免疫系の発達に及ぼす影響を明らかにすることを目
的とし，パイエル板の形態と機能に与える影響について検討を行った。ラットでは，食物繊維の摂取はパイエル
板数に影響しないことが明らかとなった。一方，食物繊維の摂取は小腸下部のパイエル板サイズを有意に大きく
することが明らかとなった。また，食物繊維の摂取は，小腸粘膜組織での炎症性サイトカイン発現量を上昇させ
ることも明らかにした。これらの結果は，食物繊維の摂取が小腸の免疫系に作用することを示している。

研究成果の概要（英文）：This study aimed to examine the effects of dietary fiber ingestion on 
intestinal immune system, development of Peyer's patch in particular. In rat study, ingestion of 
dietary fiber did not affect the number of Peyer's patch in the small intestine. However, dietary 
fiber increased the size of Peyer's patch in the lower part of small intestine (ileum). Further, our
 study revealed that ingestion of dietary fiber up regulated expression level of cytokine such as 
IL-17 and IFN-g. These results indicated that dietary fiber affects immune system in the small 
intestine.

研究分野：栄養化学

キーワード： 食物繊維

  ２版



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

Control 8% WB
Initial body weight, g 95.4±3.6 94.6±2.9
Food intake, g/7d 94.8±2.4 92.6±0.9
Body weight gain, g/7d 51.0±0.6 51.5±2.8
Small intestinal length, cm 110.2±1.2 109.4±2.0
Payer's patch number, n 14.7±0.3 14.0±1.7
Upper half
    Longitudinal length, mm 0.32±0.02 0.32±0.01
    Horizontal length, mm 0.22±0.01 0.21±0.01

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.07±0.01 0.07±0.01
Lower half
    Longitudinal length, mm 0.40±0.03 0.45±0.02
    Horizontal length, mm 0.23±0.01   0.32±0.01*

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.10±0.01   0.14±0.01*
Duodenum  payer's patch
    Longitudinal length, mm 0.27±0.02 0.29±0.01
    Horizontal length, mm 0.21±0.02 0.19±0.00

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.06±0.01 0.05±0.00
Mid-jejunum  payer's patch
    Longitudinal length, mm 0.40±0.06 0.44±0.06
    Horizontal length, mm 0.25±0.01 0.31±0.01

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.10±0.01 0.13±0.02
Mid-ileum  payer's patch
    Longitudinal length, mm 0.36±0.03 0.31±0.01
    Horizontal length, mm 0.23±0.01   0.25±0.03*

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.08±0.01 0.08±0.01
Terminal ileum  payer's patch
    Longitudinal length, mm 0.41±0.19 0.52±0.08
    Horizontal length, mm 0.20±0.06   0.40±0.01*

    Longitudinal×horizontal length, mm 2 0.11±0.08 0.21±0.03

Table. 1 Food intake, body weight gain, small intestinal length, number of payer's patch
and size of peyer's paches in  rats fed the control diet or a diet containing 8% wheat bran

for 7d1

1 Data are mean ± SE, n =6. *Different from the corresponding control, when analyzed
by Student's t -test or Welch's t -test (P  < 0.05).

１． 研究開始当初の背景 
生体は，食事抗原や微生物のような外
来抗原に絶えずさらされており，これ
らに起因する各種疾患に対抗するため
の生体防御機構として免疫系を備えて
いる。しかしながら，免疫系は，加齢，
ストレス，栄養状態などの各種環境因
子等に起因してその機能が低下し，こ
れにより各種疾患や感染症が引き起こ
されやすくなると考えられている。そ
の中にあって，生体の防御機能である
免疫力を強化することは，生体の恒常
性の維持に重要である。 
近年の研究から，食物繊維（DF）の摂
取が腸管免疫系を修飾することが明ら
かになってきている。DFの腸管免疫
系への作用の一部は，腸内で特定の腸
内細菌群の増殖を刺激することによる
細菌叢の変化や代謝産物である短鎖脂
肪酸によると考えられている。実際，
短鎖脂肪酸の一種である酪酸が結腸に
おいて制御性 T細胞の分化・増殖を誘
導することが明らかになっている。つ
まり，DF摂取による腸管免疫系の修
飾作用は大量の腸内細菌が存在する大
腸で発現すると考えられる。一方で，
DFの摂取は，経腸成分栄養で管理下
のラットにおいてパイエル板由来リン
パ球の増殖活性を回復し，細菌の透過
性を抑制することが報告されている
（Xu et al. JPEN 1998）。このことは，
DFの摂取が大腸のみならず小腸にお
いてもパイエル板を介し免疫応答を修
飾している可能性を示すがその機序は
明らかでない。 

 
２． 研究の目的 
本研究の全体構想は，多岐にわたる食
物繊維（DF）の生理機能のうち，腸管
免疫系への影響について明らかにし，
その応用を目指すものである。申請者
らは DFの摂取が小腸ムチンと杯細胞
数の増加を誘導することを見いだして
おり，この作用には DFの嵩や粘性と
いった物理化学的性質が関わることが
示唆されている。本申請課題では，DF
の摂取がパイエル板の形態に与える影
響および腸管粘膜でのサイトカインプ
ロファイルに与える影響を明らかにす
ることを目的とした。 

 
３． 研究の方法 

(1) DF摂取によるパイエル板の個数およ
びサイズへの影響 
Wistar系雄ラット(4週齢)に 8％の小麦ふ
すま（WB）を含む飼料を摂取させた小
麦フスマ群と食物繊維を含まない飼料
を摂取させた対照群を設け，7日後に解
剖を行った。なお，飼料は AIN-76に準
拠した粉末試料を用いった。解剖時に, 

小腸の長さおよび小腸各部位（十二指腸，
空腸中央部，回腸中央部，回腸末端部）
のパイエル板サイズを計測した。 
(２) DF摂取が小腸サイトカイン発現量
に与える影響（摂取期間に着目した解
析） 
Wistar系雄ラット(4週齢)に 8％の小麦ふ
すまを含む飼料を摂取させた小麦フス
マ群と食物繊維を含まない飼料を摂取
させた対照群を設け，14日および 56日
後に解剖を行った。解剖時に，小腸各部
位から粘膜を採取し，サイトカイン発現
量を測定した。 
 
（３）DF摂取が小腸サイトカイン発現
量に与える影響（摂取する DFの種類に
着目した解析） 
Wistar系雄ラット(6週齢)に 4％のグアガ
ムを含む飼料を摂取させたグアガム群
と食物繊維を含まない飼料を摂取させ
た対照群を設け，14日日後に解剖を行っ
た。解剖時に，小腸各部位から粘膜を採
取し，サイトカイン発現量を測定した。 
 

４． 研究成果 
（１） DF摂取によるパイエル板の個
数およびサイズへの影響 

 
8％のWB飼料の摂取は, 小腸全体の長
さおよびパイエル板数に影響を与えな
かった（Table1）。一方，8％の小麦ふす
ま飼料の摂取は,小腸パイエル板の１個
あたりの面積を有意に増加させた。また，
この作用は小腸下部（回腸）でのみ認め
られる効果であることが明らかとなっ
た。 

 
(２) DF摂取が小腸サイトカイン発現量
に与える影響（摂取期間に着目した解



Control 8% WB Control 8% WB
Jejunum
  Ifng 1.0±0.1 1.2±0.6 1.0±0.1 2.4±0.3*
  Il4 1.0±0.1 1.1±0.4 1.0±0.2 1.0±0.2
  Il17 1.0±0.2 4.7±0.9* 1.0±0.1 2.2±0.4*
  Il10 1.0±0.2 1.1±0.2 1.0±0.3 1.9±0.4
  Il13 1.0±0.1 0.9±0.3 1.0±0.2 2.3±0.5
  Tnf 1.0±0.1 0.6±0.1* 1.0±0.1 0.9±0.1
  Tgfb1 1.0±0.2 0.8±0.2 1.0±0.1 1.3±0.2
Ileum
  Ifng 1.0±0.1 1.0±0.2 1.0±0.2 1.6±0.3*
  Il4 1.0±0.1 0.7±0.2 1.0±0.1 1.3±0.3
  Il17 1.0±0.3 3.3±0.6* 1.0±0.3 1.6±0.1*
  Il10 1.0±0.1 1.6±0.3* 1.0±0.1 1.1±0.1
  Il13 1.0±0.3 0.6±0.1 1.0±0.2 0.7±0.1
  Tnf 1.0±0.2 0.8±0.1 1.0±0.1 0.8±0.1
  Tgfb1 1.0±0.3 0.8±0.1 1.0±0.1 0.9±0.2
Terminal ileum
  Ifng 1.0±0.1 1.1±0.4 1.0±0.2 2.3±0.5*
  Il4 1.0±0.2 1.0±0.2 1.0±0.2 2.1±0.5
  Il17 1.0±0.3 2.0±0.5* 1.0±0.2 3.0±1.3*
  Il10 1.0±0.1 1.2±0.2 1.0±0.1 1.0±0.1
  Il13 1.0±0.5 0.8±0.3 1.0±0.2 1.4±0.4
  Tnf 1.0±0.4 0.3±0.1 1.0±0.3 1.9±0.2*
  Tgfb1 1.0±0.2 1.0±0.2 1.0±0.2 1.1±0.1

14d 56d

Table 2 Cytokine expression in the small intestinal mucosa in
rats fed the control diet or a diet containing 8% wheat bran

Control 4% GG Control 4% GG
Jejunum
  Ifng 1.0±0.1 2.3±0.7* 1.0±0.1a 6.3±2.0*
  Il4 1.0±0.1 0.6±0.1 1.0±0.2 1.0±0.1
  Il17 1.0±0.2a 8.7±3.1* 1.0±0.1a 5.3±2.0*
  Il10 1.0±0.2 1.5±0.3 1.0±0.3 1.7±0.2
  Il13 1.0±0.1 0.8±0.2 1.0±0.2 1.7±0.4
  Tnf 1.0±0.1a 2.4±0.9* 1.0±0.1a 6.9±1.5*
  Tgfb1 1.0±0.2 0.9±0.1 1.0±0.1 1.3±0.2
Ileum
  Ifng 1.0±0.1a 2.3±0.3* 1.0±0.2a 3.5±0.9*
  Il4 1.0±0.1 0.6±0.2 1.0±0.1 0.9±0.3
  Il17 1.0±0.3a 2.8±0.7* 1.0±0.3a 4.0±0.9*
  Il10 1.0±0.1a 2.7±0.7* 1.0±0.1 1.4±0.1
  Il13 1.0±0.3 1.0±0.2 1.0±0.2 0.9±0.2
  Tnf 1.0±0.2a 3.0±1.0* 1.0±0.1a 3.6±0.5*

  Tgfb1 1.0±0.3 0.6±0.2 1.0±0.1 1.2±0.1
Terminal ileum
  Ifng 1.0±0.1 1.3±0.6 1.0±0.2 3.3±0.7*

  Il4 1.0±0.2 0.8±0.2 1.0±0.2 2.2±0.5
  Il17 1.0±0.3 1.9±0.5* 1.0±0.2 8.7±1.7*

  Il10 1.0±0.1 1.2±0.1 1.0±0.1 0.8±0.2
  Il13 1.0±0.5 0.5±0.2 1.0±0.2 0.9±0.2
  Tnf 1.0±0.4 0.7±0.3 1.0±0.3 3.8±0.7*
  Tgfb1 1.0±0.2 1.0±0.2 1.0±0.2 1.8±0.2*

Table 3 Cytokine expression in the small intestinal mucosa in
rats fed the control diet or a diet containing 4% Guar gum (GG)
for 14 or 56d.

14d 56d

析） 
  8％のWB飼料の摂取は, 小腸の部位，摂
取期間によらず，IL-17 発現量を上昇さ
せた。また，長期摂取時には短期摂取時
には変化がなかったIFN-g応答も測定し
たすべての部位で上昇が観察された。し
たがって，食物繊維の摂取期間により免
疫応答は異なると考えられた。 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
 

（３）DF摂取が小腸サイトカイン発現
量に与える影響（摂取する DFの種類に
着目した解析） 
（２）の結果を踏まえ，不溶性食物繊維
であるWBとは全く物理化学的性質が
異なり水溶性食物繊維であるGGを摂取
させた際のサイトカインプロファイル
を測定した。その結果，GG飼料の摂取
により IL-17 および IFN-g 発現量が上
昇した。この特徴は WB 飼料と同様であ
った。一方，WB 飼料摂取時とは異なり，
TNF-a 発現量の顕著な上昇が GG 摂取時
に観察された。以上の結果から，IL-17
および IFN-g 発現量の上昇は，DF 摂取時

にその種類によらず共通して観察され
る減少であることが明らかとなった。一
方，TNF-a 発現量の上昇は水溶性食物繊
維である GG 摂取時にのみ観察される減
少であることから，今後，この違いがも
たらす生理作用の違いについて検討す
る必要があると考える。 
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