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要　旨　新生児における腸内フローラの形成と推移に・ガラクトオリゴ糖（GOS；70％ガラクトシルラクトース

（GL），25％ラクトス，5％グルコース）がどのような影響を及ぼすかを明らかにするために・無菌マウスを用い

て新生児に代表的な腸内細菌9菌種5加珍妙bcocc加古ゆ肋m撼ざ2414，且肛ためC旭coJi128・勘助COCmgカgdgざ

132，L，aCtObacillussalivariusATCC1174lT，ClostridiumPerfyingensATCC13124T・BiPdobacteriumbreveYMM－

1，BacleroidesvuLgaiusYM18，およびEubacteriumaerqfbciens151とClostridiumParqPutriPcumVPI6372を

記載順に1週間隔で経口投与して，糞便内フローラの形成および酵素活性の追跡検討を行った・マウスには0％ま

たは5％GOS添加AlN93G飼料を与えた．その結果，S．4，idemidisはGOS摂取に関係なく・Ecoli・En・Jbecalis

の定着によって菌数が低下した．GOS群では助．カ。仏の菌数が・励む・α印画e乃ざ・Cpα嘲，鮎姉如刑の定着に

ょり有意に低下した．LsalivariusはGOS群でのみ定着した・CperfHngensはGOS摂取において，且vuLgtztus，

励み．α叩如e乃ざおよびC卯明細両地仰の定着後，顕著に減少した・GOS群のβ瑳わ作がβの菌数は実験期間を

通して対照群と比べ約100倍も高かった．また，実験終了時の各菌種の占有率では，GOS群でβ狂わ柁相，且co玖L

sα加α血Sの占有率が高まった．その他の菌種は低下した．

g…加における糖資化性試験ではβ狂わ柁紺がGLの資化性が最も強く，助・カeCαぬ，且が軸助S・C・

pa頑〉utriGcumも資化性を示したが，その他の菌種はGLを資化しなかった・GOS摂取により糞便・盲腸内容pH

の低下傾向が認められた．糞便中酵素活性測定試験では・GOS摂取群での且co比丘∽砲研鮎の定着後に，β－ガラ

クトシダーゼ，α－ガラクトシダーゼ，β－グルコシダーゼ，β－ダルクロニダーゼにおいて，酵素活性上昇が認められ

た．GOSは新生児の腸内フローラの形成と菌種間の相互関係に強い影響を及ぼすことが示唆された・

Abstract GermfreemicewereorallylnOCulatedwithrepresentativebacterialspeciesofinfantfecessingly

orincombinationatintervalsofaweektodemonstratetheeffectof5％dietarygalactooligosaccharide

（GOS）（70％galactosyllactose，25％lactose・5％glucose）ontheformationoffecalmicroflora・Wedetermined
bacterialnumbers，pH，andenzymeactivitiesoffreshfecesorcecalcontentsfromanimalSandinvitro

utilizationofGOSbyeachbacterialspecies・StqPhylococcusゆidemidiswasdecreasedbycolonizationby
Escherichiac。IiandEnterococcusJbecalisirrespectiveofGOS．BacterialnumberofEcoliwasslightly
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largerin the GOS group thanin the controlgroup．EJbecalis decreased after the establishment of

EubacteriumaerqfbciensandCLostridiumparqPutriPcumintheGOSgroup．ClostridiumPerqinBmSremark－

ablydecreasedaftertheestablishmentofBacteroidesvuLgtZtuS，Eub．aerqfbciensandCparaputr所cuminthe

GOSgroupbutnotinthecontrol．B所dobacteriumbreveincreasedaboutlOO－foldinnumberintheGOS

groupascomparedwiththecontrol・ThececalandfecalpHvalueswereloweredintheGOSgroupof

animalscomparedwiththoseinthecontroIwhentheywerecolonizedbypluralspecies．Bif：breveshowed

themostutilizationinvitroofgalactosyllactose，andB．vuLgtztus，Eub．aerqfaciens，CparqpuかiPcum，andEn・

jbecalis moderately utilizedin vitro the oligosaccharide．Fecal a－galactosidase，β－galactosidase，β一

glucosidase，andβ－glucuronidaseactivitieswereenhancedaftertheestablishmentofbacterialspeciessuch

asEcoliandB．vuLgtZtuSmainlyintheanimalsfedGOS．InconclusionGOSwassuggestedtohaveeffects

onthedevelopmentoftheintestinalmicr080raandthebacterialinteractioninnewborninfants・

Keywords：galactooligosaccharide；fecalmicroflora；gnOtObioticmice

腸内細菌の多くは腸内で何らかの自らの生命活動を営

み，相互に影響し合いながら腸内環境の質的量的変化，

つまり宿主自身の生理的変化や食物成分の変化の影響に

応じて全体として変動している（4，の．これらの細菌は

胎児が母体から独立個体として出生して初めて定着し，

腸内フローラが形成される，新生児では一般にいち早く

好気性のE乃われ0αCねrαgeαe E乃ねrOCOCC混ざ（5g作少fococ－

C〟ざ），SJとゆゐッわcocc混ざが定着し，そして微好気性のエdC一

g0わαCf〟鵬および嫌気性細菌が定着してくる．その後

嫌気性細菌のう　ち　βぴdoゐαCねrg祝刑，βdCね和ideg，

Cg05かidf〟桝が比較的早い時期に定着する．そして6～9

月齢ごろには励みαCfgr言祝∽および嫌気性グラム陽性球

菌などが安定した定着状態を示すとされている（の．こ

の形成は当然摂取食物の影響から逃れることはできな

い．オリゴ糖は有用菌とされているβぴdoαCねγα利昭増

殖促進因子であり，実用化されている（5，6）．そこで，

オリゴ糖としてガラクトシルラクトース（GL）を摂取す

ることにより，新生児，とくに母乳摂取がむずかしい新

生児を想定して，その腸内フローラ形成ならびにこれに

伴う腸内酵素活性およびpHに及ぼす影響を明らかにす

る目的で，新生児から高率に分離される菌種（J，のを

好気性菌群をはじめに，嫌気性菌群を順次投与したノト

バイオートマウスモデルを使用して実験を行った．

材料と方法

1．使用動物：動物は理化学研究所の動物試験室で繁

殖維持されている無菌BALB／C系雌マウスを1群8匹

ずつ，ビニールアイソレーター内で室温23±1℃，湿度

50±5％，明暗サイクル12時間で飼育し，飼料，飲料水

は自由摂取とした．

2．飼料：基本飼料には，精製飼料AIN－93Gを用い，

0％または5％ガラクトオリゴ糖（GOS；GL70％，ラク

トース25％，グルコース5％）を添加して試験飼料とし

た．GOS添加では，その分の上白糖の量を減らした．飼

料は放射線滅菌（50kGray）した．

3．使用菌株：使用菌株は，1）5瑚カッbcoccα5－砂才一

dgr椚肋52414，2）EscゐericあわcoJf128，3）E乃地相COCC〟5

カeCαJgs132，8）動血山都加乃朗叩何頭那151（以上

4株；理化学研究所動物細胞システム部より分与），6）

βぴdo dCねrM咤　γ留がeYMM－1，7）βdCねrOideぶ和也超〟S

YM18（以上2株；国立感染症研究所食品衛生微生物

部より分与），　4）Lactobacillus salivarius subsp．

salivarius ATCC1174lT，5）Clostridium pe7jyinBmS

ATCC13124T，8）Clostridiumparaputr所cumVPI6372

であった．これらの菌株を毎週，上記の番号順で単独あ

るいは2菌種同時に経口投与した．菌株はそれぞれ

ABCM培地（学研化学）で培養し，約1×108個を投与し
た．なお，抑制を受けることが予想されるS．ゆidgr

椚fdfgとCpeγ舟加ge乃吉は，それぞれ好気性菌種，嫌気

性菌種の最初に投与した．

4．腸内フローラの検索：各群4例から採取した糞便

試料をそれぞれ嫌気性希釈液を用いてホモジナイズし，

段階希釈して各培地に塗抹培養した．使用培地はTable

lに示した．Trypticasesoy血液寒天（BBL），Staphy－

lococcus培地110（栄研化学），DHL寒天（栄研化学），

NA寒天，LBS寒天（BBL），BL寒天（栄研化学），NN

寒天，BS寒天，NBGT寒天，ES寒天，PO寒天を用い

た（4）．NA寒天培地はTrypticasesoy血液寒天にナリ

ジキス酸100〟g／mlを添加して作製した．嫌気性培養は

CO2ガス置換したSteelwool法を用いた．培養後，グラ

ム染色標本を作製し，コロニー形態，菌形態を観察し，

菌数計算を行った．

5．酵素活性およびpH：上記の試料とは別に，各群

から無作為にマウス5～6匹の新鮮便をチューブにプー

ルし，直ちに－80℃で凍結し，測定時に解凍し，生理食

塩水で5・倍希釈後pHメーター（東亜電波工業）でpH

を測定し，さらに1000倍希釈にして酵素活性測定試料

とした．酵素活性はAPIザイム（日本ビオメリューバイ

テック）を用いて測定した．実験終了時には盲腸内容も

採取し，2倍希釈してそのpHを測定した．
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Tablel．Culture media．

Bacteria Media Aircondition Incubation

time（days）

βねpム〆OCOCCuさ印jdem】Jd5　2414

月βCムe止血acoJi128

血】ferococcuきぬecaJJg132

エac亡0badJ山858Jivadug

subsp・SaJLYarius ATCC11741T

CTostTidLuL7）PertHngens ATCC13124T

月〟idobac亡erfumbret′e YMM・1

月aCferoJde5yu也凝血g YM18

gubac亡erfumael℃血cJeJ15151

α05亡ri粛umpampufd血Um VPI6372

Stap．110，TS aerobic　　　　　　2

DHL，TS aerobic I

NA★．TS aerobic I

LBS，BL anaerobic　　　　　4

NN．BL anaerobic

BS．BL anaerobic

NBGT，BL anaerobic

ES，BL anaerobic

PO、BL anaerobic

TS：trypticasesoyblood．BL；glucose－bloodliver．Stap・110；StaphyrococcusllO・

DHL；deoxycholatehydrogensulndelactose，NA：nalidixicacid・LBS：Lactobacil）us

8elective、NN：neOmyCin・Nagler．BS：BLL；dobacterium selectjve・NBGT＝neOmyCin－briliant

green－taurOCholate－blood，ES：Eubacterium selective・PO‥prOplOneteOleandmycin・

＊TSagarsupplementedwithnalidixicacidlOOFLg／ml・

6．g几p鉦roにおける腸内細菌による糖質化性試験：

各菌株はABCMブイヨン培地（栄研化学）で37℃，24

時間培養し，遠沈（3500rpm，20min）後，沈殿に滅菌

生理食塩水1．5mlを加え浮遊させ，接種用菌液とした．

試験糖はグルコース（Merck）0．025％，ラクトース

（Merck）0．125％，GOSO．5％を用い，ABCM糖分解用培

地（栄研化学）に添加した．この培地中の寒天は濾過除

去して使用した．各試験糖の添加された培地に菌液を

0．05mlずつ接種し，窒素ガスで置換し，ゴム栓をして

37℃，48時間培養後pHを測定して各試験糖に対する各

菌株の資化性を調べた．

成績と考察

1．各菌種の腸内における定着と推移

GOS摂取マウスの糞便細菌叢の変化をTable2に示

した．また実験終了時の両群間の細菌叢の比較をFig．1

に示した．

S．勿庖物Ⅶ元版の菌数は単独定着の時点では対照群，

GOS群ともに9．0（対数値／g）以上の高値を示したが，

GOS群の方で低値であった．しかし，本菌は且coggと

助．カgcαよね定着後に両群ともにその菌数の低下が認め

られ，且coJfや助．．わgCα胎によって抑制されたと考え

られる．またS．砂娘椚ぬ姑は4週目以降GOS群の方

が菌数が高い傾向であった．これが何によるのか結論は

できないが，GOS中の25％のラクトースを利用したた

めか，他の菌種の影響があったのかもしれない．この成

績は森下ら（タ）の通常ラットにおけるGL添加により

Sfα♪カツわでOCC〟Sが減少した成績と異なるものであった．

且coJgは実験期間中GOS群で有意に高い菌数であっ

た．これは，GOS群では対照群に比べ軟便の傾向が見ら

れることから，糞便の水分含量の増加と関係するのか，

83

あるいはGOS中のラクトースが且coJgの発育に有効に

作用したことも考えられる（6）．三橋ら（3）の乳児の成

績ではGOS群の且coJgの菌数は母乳栄養児と同程度で

あり，人工乳栄養児よりも低く，本成績と異なる傾向で

ある．これは食事内容，定着の速度や動物種の違いが関

係するのかもしれない．

助．カeC（ZJgsはGOS群では戯止（脚切払滋那とC．

如川砂祝gr所C鋸刑の定着後，菌数の低下が見られ，実験終

了時にはGOS群で対照群の1／10はどの有意なわく

0．01）減少が認められた．資化性試験ではE孔カecαJsは

GOSをよく利用するので（Table3）この減少は，Eub．

αe†現わCお花SとCpα托ゆ〟gr所C〟桝のGOSによる活性化

に伴う影響が考えられる．

ムざα肋αrねぎは対照群では全く検出されなかったのに

対してGOS群で定着した．これはLgα肋αrg混ざが，

GOSをよく利用するために発育したものと思われた．

しかしこの糖資化性試験によると，上．α肋αγ汀ねぎはGL

自体の資化性がないので，GOS中のラクトースの利用

に基づくものと考えられる．他の報告でもGLの投与に

よりエdCわあαCg〃〟Sの顕著な増加が認められている（2，

の．したがって，人工乳栄養児の腸内フローラ形成時に

GOSの摂取はエαCJo∂αCg〃祝Sの定着をしやすくすること

が考えられる．

C．♪βゆg聯乃Sは投与1週間後には対照群8．7，GOS

群8．8と菌数はほぼ同じであり，またβ瑳∂相即eの定着

後も，全く変化しなかったが，且∽碩画鮎の定着後6．9

に菌数の有意な低下を示しb＜0．05），且鋸五αβ頑cfg乃S

とC．如肌卯政所血刑が定着した後さらに減少した．こ

のことはβ狂わ柁〃eのGOS摂取による増加および活性

化が直接的にC．少の介加ge乃吉の減少をもたらさないこと

を示している．C．pg†介加ge乃SはGOS摂取によって増加



Table2．ChangesoffecalbacterialcountsandpHingnotobioticmicefedGOSdiet・

0　　　　　1　　　　　　2　　　　　　3　　　　　　4　　　　　　5　　　　　　6　　　　　　7　　　　　　8　　　　1（lweeks）

BacterialcounlS（log．。CFU／g）■’

5．甲i（おm肋2414
g．coJi128

伽．ねecaJi5132

上．gaJルadug ATCCl174ド

ConlrOI CperhTTgenS ATCC）3I241

βi bb eVe YMM－t

β．川収納5YM18

g〟わ．aeJp伯cfeJIgl51

CI〉叩U山鹿〟m VP16372

Tolalcounts

Fecalp廿■

CaecalpHl■

9．5±0．14　　　6．8±0．28　　　4．9±0．21　　4．6±0．30　　　5．0±0．94　　　4．9±0．30

10．0±0．10　　　9．8±0．05　　　9．8±0．29　　　9．7±0．19　　　9．7±0．15

1m0±0．10　10．1±0．17　　10．1±0．13　　10．2±0．00

0，0±0．（刀　　　0．0±0．00　　　0．0±0．00

8．7±0．29　　　9．0±0．29

8，0±0．52

4．3±0．34

9．9±0．19

10．3±0，15

0．0±0．（XI

8．3±0．76

8．2±0．42

10．7±0．10

9．5±0．14　10．0±0．10　10．3±0．（池　　川．3士0．15　10．2±0．05　10．4±0．（施　10．9±0．10

3．9±0．37　　　3．8±0．84

9．4±0．15　　　9．4±0．15

9．9±0．26　　　9．9±0．13

0．0±0．00　　　0．0±0．（旧

8．9±0．20　　　9．0±0．24

8．4±0．83　　　8．2±0．61

10．6±0．鵬　　10．6±0．16

9．4±0．32　　　9．5±0．42

8．6±0．39　　　9．3土0．71

10．7±0．10　　10．名士0．08

7．02　　　　　7．09　　　　　7．27　　　　　7．16　　　　　7．（カ　　　　　7．01　　　　7．（旧　　　　　7．17　　　　　7．02　　　　　6．87

7．46±0．11

BacteriaJcounts（Log川CFU／g）

且印相即血触2414

EmJf128

励．ねecaJf5132

上．SaJルad〟g ATCC11741

GOS CJ）e〟加g印g ATCC13124

β〟」加引疋　YMM－1

且川也a仙g YM18

a止．aeJpねCね〟ざ15l

CpaJ叩〟扇庇Um VP16372

TotalcountS

托calpH

CaecalpH

9，l±0．13＊＊＊　6．7±0．27　　　5．0土0．97　　　5．2±0．80　　　5．4±0．33　　　6．3±0．67＊＊＊

10．4±0．05＊＊＊10．5±0．13＊＊＊10．6±0．（略＊　10．5±0．08＊＊＊10．5±0．14＊＊＊

9．6±n．05＊＊＊　9．9±0．13　　10．1±0．14　10．0±0．15＊

6．7±1．80＊＊＊　5．6±1．53＊＊＊　7．0±0．20＊＊＊

8．8±0．41　　8．8±0．33

10．2±0．17＊＊＊
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Fig．1．Effects of GOS on fecal microflOrain gnotobiotic mice two weeks after thelast

inoculation，

■SigniBcantlydifferentfromGOSforcontrolgroup（●p＜0．05，…p＜0．01），ND：nOtdetected．

Table3．b2Vitroutilizationofsugarsbybacterialstrains．

Control（A）　　Glucose（B）　　　　Lactose（C）　　　　GOS（J））　　　GL＊

0％　　　　　0．025％　　　　　　0．125％　　　　　　0．5％

且q血血m止血2414

且cdJ128

血．血ecaJ血132

6．97　　　　6．79　　－　　　　6．69　（＋）　　6．52　（＋）

6．04　　　　5．94　　　－　　　　　5．50　　　＋　　　　　5．26　　　＋

6．91　　　　6．75　　　－　　　　5．82

L．saljYaLlus ATCCl1741T　　　6．31　　　6．06　（＋）　　5．06

CpeLhgms ATcc13124T　　6．51　　6．31（＋）　　6．22

8正　作ye YMM＿1　　　　　　　6．27　　　　6．25　　　－　　　　5．47

｛
　
H
　
困
　
＋

5．11

4．94

6．05

4．44

…
…
‥
冊
　
｛

且yUなa加YM18　　　　　6．45　　　6．25　（＋）　　5．88　　＋　　　4．92　十十

■

　

＋

　

【

　

】

　

｝

　

十

guhaem血C血ざ151　　　　6．67　　　6．34　（＋）　　6．20　（＋）　　5．77　　＋

CpamPU山方cum VPI6372　　6．39　　　6・25　　－　　　5・81　＋　　　5・13　　＋＋　　　＋

DecreaseofpH（X）；＋＋：X≧1．0，十：0．5≦X＜1．0，（＋）：0．2≦X＜0．5，－：X＜0．2

＊（A－D）－1（A－B）＋（A－C）l；UtilizationofGLwasexceptedinfluenceofglucoseandlactoseinGOS．

したβぴdoαCねdM曙の影響で減少するという報告が多

数ある（6，7の．しかし今回の成績は，且∽埴厨∽，且ぬ

αe頑Cg跳ぶおよびC．♪αγ【ゆ鋸fr所C〟刑がC pe舟吻野S

の菌数の低下に強く関与していることを示している．し

かし，この効果はすでに定着している菌種の影響が基礎

的にある上に生じたことも考えられ，今後の菌種の定着

順も含めさらに検討を要する．また本実験ではC

pe所，喝で乃Sは楯資化性試験においてGOSを資化しな

85

かった．大塚らの結果では，C．♪β，舟f乃那花古は資化しな

いが（JJ），石川らによるとC如所吻即邪はGOSを資

化する（2）．これらの資化性試験の結果の違いは，純度，

測定方法および使用菌株の違いによる可能性が考えられ

る．

β瑳∂柁〃βは定着以降GOS群の方が10．2と対照群の

8．0に比べ菌数が100倍はど高かったわ＜0．01）．これは

糖資化性試験によってもわかるように，β瑳わ柁紺は他
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の細菌よりもGLを非常によく利用しており，そのため

に対照群との有意な差が認められたものと思われる．石

川らは試験した4′－GOS3糖（3糖純度99％，主成分4′－

ガラクトシルラクトース）を，ヒト由来のβ研do－

dCねrM曙5菌種（且αdoJggC納め，且∂所血刑，且∂柁〃β，

且穐毎乃ぬ，且わ乃g鋸椚）すべてが資化することを報告し

ている（2）．また三橋らの実験でもβ瑳∂相即βはGOSを

よく利用していた（3）．また大塚らによると，4′GLは上

記4′－GOS3糖と同一物質であるが，β所doゐαCねわα椚

spp．は資化する（〃）．一般にオリゴ糖摂取は，ヒト，実

験動物においてβ所doみαCfgrgα桝の著しい増加が認めら

れているが，今回の成績はそれをマウスモデルにおい

て，明瞭に証明したことになる．

且∽砲厨鵬はGOS群，対照群ともに10．7前後という

ほぼ同じ菌数を維持し，最優勢菌であった．且Lm如才励路

が他の菌種の影響を受けているとは考えられない．

最後に投与した戯止（脚切抜庖那とCj叫肌ゆ摘出一

月C〟刑のうち助息αβ頑Cfe乃古は両群とも9．5前後で変

化はなく，Cpα叩卯とr所CW肌は対照群では8．6～9．3，

GOS群では9．0～9．5であった．C．♪α柁ゆ祝fr所C〟桝は菌

数面での影響は少ないようであるが，これはよれが加で

は他のGOS資化菌種が影響しているのかもしれない．

しかし本菌種は資化菌種であるので（Table3），その活

性に影響を及ぼしたことも考えられる．

総菌数では対照群の10．8に比べGOS群の方が11．0

と菌数が有意に高かったわ＜0．05）．また実験終了時の

マウス糞便中における総菌数に占める各菌株の割合を，

Fig．2に示した．対照群は且∽噛研邪が64．8％を占め，

つぎに丘花．ノbecαJg513．9％，C．如肌卵油顔血憫8．4％，

仇敵“叩布地那6．7％，且coJgが4．4％，Cpg所乃那乃5

1．6％，β狂わ柁〃gO．4％，S．ゆ娘卵油抽0．01％以下，ム

Sα肋αね〟50％となった．一方GOS群では対照群と同様

に且∽埴研鵬が最優勢であったが（47．2％），β瑳ゐ相即e

の占有率は27．3％と著しく増大し，以下且coJi18．2％，

E加わ．αβ拘わCね乃ざ5．2％，C pα和少加古rぴC〟椚1．1％，丘犯．

カeCα払1．0％であった．対照群では全く検出されなかっ

たム封蛸血雨脚は，GOS群では0．1％であった．またC

pe所聯和ぎ，S．砂娘椚ぬ鮎は0．01％以下であった．こ

のように占有率の点でもGOSがβ拝み相即βの増殖を著

しく促進することが明らかになった．ヒトおよび実験動

物でも兄姉血血泊物加刑の占有率が大きくなり（2），反

対にβαCgemOdes，Cわざfr肋〟刑，且coJgおよび拗ね一

S作少OCOCC混ざは減少する場合が多いことが報告されて

いる（2，6，9）．

2．使用菌株による糖資化性試験

今回実験に使用したGOSにはGL70％，ラクトース

25％，グルコース5％が含まれているため，それぞれの

濃度について試験した．また実験結果より計算上のGL

lO0％の資化性を評価した．資化性の程度は糖添加0％

を対照として，pHが1．0以上低下したものを［十十］，

0．5以上1．0未満低下したものを［＋］，0．2以上0．5未満

低下したものを［（＋）］，pHの低下が0．2未満のものを

0　　　　20　　　　40　　　　60　　　　80　　　100（％）

田　 β．yu匂arU5YM 18　Eヨ β／＝汀eVe YMM－1 巨ヨ　 E co〟128

冒 亡止aerDねd即古 田　　　151 C・p岬 q猫 蒜 2 皿 か・ねec油 132

田 ⊥・58箸諾 1174，T 固 C・p柵 2才 固 さ・画 当 然

Fig．2．Compositionoffecalmicroaoratwoweeksafterthelastinoculation・
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［－］とした（Table3）．

計算上のGLは，βぴあ柁〃βが最もよく利用した．助．

カ跡助も且∽極印附，C卯明細砺地肌は中程度に利用

し，S．ゆ娘椚ぬ払，且co〃，ムSα肋αわ〟5，C・pe，カ血ge乃ぶ，

Eぬα8両Cge邪はGLをほとんど利用しなかった．

3．糞便pHおよび盲腸内容のpH

糞便および盲腸内容のpHをTable2に示した．糞便

pHは全期間を通した平均がGOS群6．97，対照群7・06

と前者が有意に低かった　わ＜0．05）．また，盲腸内容の

pHもGOS群7．14，対照群7．46とGOS群が有意に低

かった　わ＜0．05）．糞便および盲腸内容のpHは，GOS

群で有意に低かった．これは，GOSの腸内発酵の影響に
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基づくものと考えられる（わ．

4．酵素活性

糞便中の酵素活性への影響をFig．3に示した．GOS

群では且cogg定着後β－ガラクトシダーゼ（ラクターゼ）

活性が高くなった（Fig．3A）．これはEcoliのGOSに

よるβ－ガラクトシダーゼの活性上昇を示唆している．

しかしβ－ガラクトシダーゼ活性は助．．カccαJgの投与

後から低下することから，且coJiのβ－ガラクトシダー

ゼ活性は他の菌種によって抑制されることが考えられ

る．その後7週目すなわち且研鴫画附の定着後に再び

β一ガラクトシダーゼ活性は上昇した．対照群では6週目

までは活性が全く見られず，7週目から活性が高くなっ
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Fig．3．EffectsofGOSonbacterialglycolyticactivitiesinthefecesofgnotobioticmice・
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た．このように，β－ガラクトシダーゼ活性が実験期間を

通して対照群に比べGOS群で高かったのは，基質とな

るGOSの存在によるものと考えられる．α－ガラクトシ

ダーゼとβ－グルコシダーゼの活性がGOS群でのみ7週

目から見られたのは，且　和也αねぎによる影響と思われ

る（Fig．3B，C）．また，β－グルコシダーゼはBacteroides

のほかβ花．カecαJis，⊥αCわdC沼混ざ，Cわざfわdg祝刑，β所do－

∂αCねrf〟刑も活性を示すといわれているが（6），本実験

においてはこれらの菌種の影響は認められなかった．α－

グルコシダーゼは実験開始時の無菌状態から両群ともに

活性が認められ，GOS群は対照群の2倍であったが2

週目以降は対照群よりもGOS群において活性は低い傾

向であった．（Fig．3D）．ルアセチルすグルコサミニ

ダーゼの活性は6週目までは低く，且∽極印∽定着後，

軽度の上昇があり，Eめ．αe拘わcie乃S　と　C．♪α和一

♪αgrぴC〟刑の定着後GOS群でさらに活性上昇が見られ

た（Fig．3E）．β－グルクロニダーゼはE coli．Clostrid一

血別，βαC地相gdeざの一部の菌種に活性があるといわれて

いる（6）．しかし本実験ではGOS群において且

Ⅲ鹿融那定着以後，対照群では血息αerqわCね乃gとC

か椚ゆれ姉川肌の定着後β－ダルクロニダーゼ活性が認め

られた（Fig．3F）．この活性の出現は，菌種構成が複雑

になったことに関与すると考えられる．βαCねmgdeSの

多くは，多糖類を分解し，少糖化するため，月歩do－

∂αCおrgα刑など，多糖類を分解しにくい菌種の発育を助

ける働きがあることが知られている（6）．本成績は，糖

類の分解酵素活性化の多くにβαCねmidesが関与してい

ることを示した．しかし，各菌種の活性の程度は腸管の

部位によって異なることも考えられるので，糞便だけで

全てを推測し結論づけることはできないであろう．なお

上記以外の酵素については両群間で大きな違いは認めら

れなかった．

以上の成績から，GOS摂取は腸内フローラ形成にお

いて糞便中の細菌数を増加させ，腸内発酵を行うエαCわー

∂dCg〃〟5，月所doわαCねrf〟肌の定着を促し，腸内腐敗を引

き起こすC pe所聯乃Sの減少に且t胤如地場‥訊ね

α8両Cお花ざおよびCpαrtゆ姉βC〟刑のGOSによる活性

化が影響していると考えられた．
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