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研究概要 
 富山県企業健診受診者 49 名からメタボリック症候群関連項目（腹囲、内臓脂肪量、BMI、脂
質、血糖、HbA1c など）と 3 日間の食事内容から算出した摂取栄養分析、生活習慣に関連する
問診結果と便の腸内細菌叢解析を行った。平均年齢 43 歳、BMI 23.9、HbA1c 5.5%、空腹時血
糖 97mg/dLであった。腸内細菌叢の特徴は Prevotella copri優位、Bacteroides 優位、その他の
３つの腸内細菌エンテロタイプに分かれ、さらにメタボリック指数と相関のあった腸内細菌種
11 種が同定された。腹囲や空腹時血糖などのメタボリック指数と負の相関のあった菌種がメタ
ボリック症候群に予防的に関与するという仮説を立て、マウスを用いて特定の菌種が糖代謝に
与える影響とそのメカニズムについて検討を行った。 
また、我々は最近和漢薬、防風通聖散が腸内細菌とりわけインスリン抵抗性改善作用が報告され
ている A. muciniphila を増加させインスリン抵抗性を改善することを報告した（Fujisaka et al 
Sci Rep. 2020）。そこで A. muciniphila を増加させる生薬を探索する目的で、富山大学和漢医薬
総合研究所の所有する生薬ライブラリーを用い、培養実験およびマウスで検討を行った。 
成果要約 

富山県企業健診受診者のメタボリック症候群関連項目と負の相関のあった候補菌の中から A菌と B 菌に
着目し、これを高脂肪食負荷マウスに経口投与したところ、肥満が抑制され脂肪肝や耐糖能が改善した。
これらの菌を 70℃で 30 分間低温で殺菌し投与すると、抗肥満作用、耐糖能改善作用がキャンセルされ
たことから生菌の作用であることが示唆された。抗肥満作用のメカニズムとして、A 菌や B 菌を投与さ
れたマウスは便中に排泄されるエネルギー量が有意に増加しており、便中の脂肪酸とりわけ飽和脂肪酸
含有量が増加していた。小腸の脂肪酸吸収トランスポーターの発現量が減少していたことから、これら
の腸内細菌は小腸の脂肪酸吸収を抑制し、高脂肪食負荷下で抗肥満作用を発揮するものと考えられた。
このように、健診では比較的健康と考えられるヒトにおいて、その生活習慣などの影響から腸内細菌叢
が特徴づけられ、A菌や B 菌はメタボリック症候群に予防的に作用することがわかった。 
また A. muciniphilaを増加させる生薬成分の探索では in vitroの共培養の検討で山薬などの生薬が見出さ
れ、高脂肪食負荷マウスに山薬を投与すると、A. muciniphila の増加とともに糖代謝が改善することを見
出し、Diabetology International 誌に報告した。 
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