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【背景】乳児の腸内フローラは誕生直後に形成が始まり、2 年から 3 年かけて成熟していくと考えら

れている。この腸内フローラ形成は、乳幼児期の健康だけではなく、後の宿主の生理にも影響してい

ることが明らかになりつつある。しかし、この腸内フローラの形成・成熟化は細菌叢組成の解析が進

められているが、その機能、特に宿主との相互作用については未知の部分が多い。特に宿主の生理に

重要な働きをする胆汁酸は、腸内環境を大きく左右させるが、腸内フローラの成熟化とそれによる胆

汁酸代謝の変動、そしてそれが宿主の代謝恒常性に与える影響について興味が持たれる。そこで、本

研究では、乳幼児の生後 3年間の腸内フローラの形成・成熟化と胆汁酸代謝の変動の関連性を明らか

にすることを目的にした。 

 

【方法】11 名の新生児とその母親を対象とし、母親からは出産前、新生児からは生後 1、3、6、12、

24、36ヶ月時に糞便サンプルを回収した。腸内フローラは便サンプルより抽出した全細菌 DNAを鋳型

とし、16S rRNA 遺伝子 の V1-V2 領域の配列を解析した。便中の胆汁酸量は凍結乾燥した糞便サンプ

ルからエタノールにより抽出し、LC-QMSにより定量分析を行った。 

 

【結果と考察】生後 3 年までの便中の胆汁酸組成は、抱合胆汁酸型、一次胆汁酸型、二次胆汁酸型、

ウルソデオキシコール酸(UDCA)型のいずれかの胆汁酸種が特徴的である 4つの群にクラスター分けさ

れた。生後初期は抱合胆汁酸型の乳児が多く、次いで一次胆汁酸型に変化し、離乳食開始とともに UDCA

型に変化し、その後、二次胆汁酸型へと移行する傾向が見られた。抱合胆汁酸型の乳児の腸内フロー

ラは他と比較して Bifidobacterium がほとんど存在せず、Bifidobacterium の定着を機に胆汁酸代謝

が開始されることが示唆された。一次胆汁酸型から UDCA型への移行時には、Ruminococcus gnavusの

優占化が見られた。UDCAは宿主に胆汁酸分泌を促進させ、脂質の消化・吸収を向上させることが知ら

れており、また、R. gnavus は栄養失調児の便を移植したモデルマウスの成長を回復させることが報

告されている。以上より、R. gnavus の定着は乳幼児の成長に重要な働きを担っていることが予測さ

れる。最終的（生後３年時）には、１名を除いたすべての乳幼児に二次胆汁酸型が観察された。二次

胆汁酸型では、多様な Firmicutes 門と Bacteroidetes 門を優占菌とする成人型腸内フローラが形成

されていた。以上、乳幼児期の細菌叢の成熟化が胆汁酸代謝と密接に関連している様子が伺えた。 
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