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は じ め に

年 々 減少す る 食物繊維摂取量が問題 と さ れ， 1950

年 の23g／ 日 か ら 1985年に は16g／ 日 と 減少 し て い る

こ と が， 大腸癌 を 増加 さ せ， さ ら に は糖尿病， 高脂

血症や肥満 な どの病気が増加 し て い る 一因 と さ れて

い る 。

人間 の腸管 は草食動物 と 異 な り 食物繊維 を消化す

る 能力 が退化 し て い る た め に， 野菜 な どの食物 は よ

く 噛む か， 煮 て 食べ る こ と が前 田 ら の SOD活性 の

検討か ら も 推奨 さ れ て い る I ） 。 穀物 に は次代の生命

が宿 っ て お り ， 土 に種子 を 蒔 く と 日 光 と 水 な どの 自

然、の力 に よ り 発芽 し， 緑の色 を 生 じせ し め る 葉緑素

を 造 り だす能力 と， 種子 は長期 に わ た り 自 己 を 保存

す る 必要性か ら 抗酸化物質 に も 恵 ま れ て い る 。 す な

わ ち 栄養 と 免疫 の鍵 を握 る の は抗酸化的防御機構 を

強化す る 食品群 と 言 う こ と も で き ， 癌 の コ ン ト ロ ー

ル と も 共通す る 。
一般的 に消化 と 言 え は 食べ た食物が消化管の 中

で さ ま ざ ま な栄養素 に分解 さ れ， 腸か ら吸収 さ れ る

働 き で あ り ， 糖質 は プ ド ウ 糖 に， 蛋 白質 は ア ミ ノ 酸

に， 脂肪 は脂肪酸 と グ リ セ リ ン に と い う 具合 に細分

化 さ れ る 。 こ の考え方 は消化活動 を 物理化学的作用

と み な し て お り ， 食物が細分化 し な が ら 生体 に と っ

て生 き た物質へ と 質的 に変化す る こ と は無視 さ れて

い る 。 こ の消化管内で繰 り 広 げ ら れて い る プ ロ セ ス
は単 な る 栄養素 を補給す る と い う メ カ ニ ズ ム と い う

よ り は食物が人の血 と 肉 に な る 生命進化の プ ロ セ ス

と み る こ と も で き る 。

今回 は食物繊維の消化管内 に お け る各種作用 と こ

の作用 が ど の よ う に消化器癌発生 と 関連 し， ま た 消

化管内の浄化作用 に 関 わ る 乳酸産生菌 を 含め た食品

成分が癌の肝転移 を 抑制す る な どの成績 に つ い て述

べ て み た い。

消 化 と 席敗

“ 老化や万病の原因 は， 腸管内で発生す る腐敗毒

素 に よ る 中毒 ” を 唱 え た の は メ チ ニ コ フ で あ る が こ

れ は蛋 白 質 を た く さ ん食べ る と ， 腸管内 に腐敗菌 が

増加す る こ と を 意味 し， 蛋 白質 の分解産物が腸管 内

に異常発生 し， 腐敗毒素 た る ア ミ ン， 硫化水素 フ ェ

ノ ー ル， イ ン ドー ル， ア ン モ ニ ア が腸粘膜か ら 門脈

系 を 介 し て血 中 に吸収 さ れ肝臓で グル ク ロ ン酸や硫
酸 に よ っ て抱合解毒 さ れる プ ロ セ ス で あ る る が， こ

の時に， チ ト ク ロ ー ムp450が活性酸素 を 放出す る た

め に肝臓の免疫力 も 障害 さ れ る 。 そ の 結果， 炎症，

癌， 慢性病， 老化 な どの原因 に な る 可能性があ る 。

人間の腸管 内 は， 生 ま れ落ち た時は無菌だ杭 3 -

4 日 の後 に は さ ま ざ ま な腸内細菌が住み着 き ， そ の

後の食事変化 に よ っ て， 細菌の構成が変化す る 。 普

通 は ピ フ イ ズ ス 菌 や乳酸菌が主 た る 菌種であ る が肉

食が増加 し て く る と ウ エ ル シ ュ 菌 な どや大腸菌が優

勢 に な り ， 腸内の腐敗が促進す る 2 ） 。 われわ れが食

べた蛋白質は， 腸内 で各種 ア ミ ノ 酸に分解 さ れて吸

収 さ れ る れ 吸収 さ れず に 残 っ た ア ミ ノ 酸が嫌気 的

に分解 さ れ る た め に悪臭の あ る 分解産物 と な り ， こ

れ ら が門脈系 を経て肝臓 に運ばれ る。 肝臓 は最大 限

の解毒能力 を 発揮 し き れい な血液 を全身に送 り 出

す作用 も 担 う 。 癌原物質 を始め と す る解毒 さ れた物

質 は胆汁 と 共 に十二指腸 に排池 さ れ る が， 腸 管 内 の

腐敗がひ どい と 腐敗菌 に よ る β ・ グ ル ク ロ ニ ダ一 七
(Glucuronidase） な どの酵素が増加 し， も と の毒素
に還元 さ れて再吸収さ れ る 。 つ ま り 体外 に排池 さ れ
る べ き 物質が腸・肝臓・腸 と い う 悪循環 （ 腸肝循環）
と な り ， 少量の癌原物質で も 蓄積 す る 結果 と な る 。

し たがっ て腸内腐敗菌の浄化がで き な い と ， 肝臓 は
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常 に 最大限の解毒能力 を 発揮 し 能力 オ ー バの状態

と な る こ と が考 え ら 札 こ れが消化器癌発生の大 き

な 原 因 で あ ろ う 。 免疫力 と 活性酸素 と の 関連 も 興味

深 く ， 特 に， SOD （ 活性酸素除去酵素） と のバ ラ ン
ス のみ だれ に よ っ て， さ ま ざ ま な病気が発症す る こ

と が報告 さ 札 食事 と 深い関係に あ る こ と が判明 し

て い る 。

非吸収性の食品摂取の意義

非吸収性の食品の代表で あ る 食物繊維 と は， “ 人

の 消化液で は消化 し に く い杭 人体 に と っ て生理的

に 有用 な 難消化性物質 ” で あ る と き 札 FAO, WH 

O で は “ 人体の消化管固有の酵素 に よ っ て加水分解

さ れ な い食用 の 動植物の構成成分 ” と さ れ て い る 。

食物繊維の主 な も の は植物細胞壁の構造物質で あ る
セ ル ロ ー ス， ヘ ミ セ ル ロ ー ス， リ グニ ン， 果物 や 野
菜 に多いペ ク チ ン， 海藻 中 の ア ル ギ ン 酸， コ ン ニ ヤ

ク に含 ま れ る グ ル コ マ ン ナ ン な どで あ る 。

食物繊維 に は， 水溶性食物繊維 と 不溶性食物繊維

が あ り ， 生体への作用が異 な る 。 水溶性食物繊維 で

は， 胃 内pH は変化 し な い 杭 不溶性 で は低下 す る 。

血清 コ レ ス テ ロ ー ル低下作用 や食後血糖値上昇抑制

作用があ る の は水溶性食物繊維で あ り ， 不溶性食物

繊維で は変化 し な い。 逆 に便の重量 を 増加 さ せ る の

は不溶性食物繊維で あ る こ と か ら， ど ち ら か と 言 え

ば大腸癌の予防効果 は不溶性食物繊世にあ る と する。

し か し 水溶性食物繊維で あ る ア ッ プ ルペ ク チ ン な
どの大腸癌発生抑制効果3） か ら み て， ま だ は っ き り

し た結論 は だせ な い。

食物繊維 は， 消化酵素 に よ っ て ほ と ん ど消化 さ れ
な い の で， 栄養的 に は役立 た ず， 繊維の摂 り す ぎ は
消化器管 に 余分 に負担 を かけ て い る と 考 え ら れて い

た が， 食物繊維 は岨噌回数 を 増加 さ せ， 唾液の分泌
を 促 し， パ ロ チ ン の分泌 も 促す と さ れ， こ と に 唾液

に 含 ま れ る 酵素 ペ ル オ キ シ ダー ゼ は活性酸素 に対 し
て ス カ ベ ン ジ ャ ー と し て働 く 。 ま た， ピ フ イ ズ ス 菌

増殖因子 と し て働 き ， 短鎖脂肪 酸 の 生 成 が増加 し，

腸管内環境が弱酸性 と な り ， 腐敗菌 の 増殖 を 阻止す
る。 こ の こ と は腸管内の浄化作用 と してス カベンジャー
効果 を 発揮 し， 間 接 的 に 腸 管 壁 か ら の bacterial
translocation を 阻止 し 門脈血 の SOD活性 を 相対
的 に高め て い る と 考 え ら れ る U 。
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食物繊維摂取 と癌

1971年のBurkitt sl の報告 に よ る と ， 繊維 を 多 く

摂 っ て い る ア フ リ カ の原住民 に は大腸癌， 心臓病が

少 な く ， 低繊維食で あ る 欧米諸国 で は， こ れ ら の疾

病が多 い た め， 大腸癌発生要因 のーっ と し て食物繊

維の欠乏説 を 提唱 し た。 食物繊維の摂取量の 少 な い
ス コ ッ ト ラ ン ドで は10万人当 た り 53人 と 大腸癌 の 死

亡率が高 く ， 食物繊維高摂取量の ウ ガ ン ダで は 4 人

と 少 な い。 日 本で も ， 最近， 大腸癌が増加 し て い る
の は食事習慣の欧米化 に よ り ， 穀物の精 白度が高 ま

り ， 動物性食品の増加， 野菜類 な どの食物繊維摂取
が減少 し た こ と に よ る と い わ れ て い る。 そ れ は消化

の よ い食物成分 は腸管内 に滞留 し， 蛋 白 質 な ど を 腐

敗す る ウ エ ル シ ュ菌 な どが増加 し， よ り 多 く の発癌

物 質 を作 る た め と 考 え ら れて い る 。

一方で は， 食物繊維 は発癌物質や発癌 を促す物質

を吸着 し， 体外への排出 を促 し， 便の嵩効果 と相 ま っ

て腸管壁の嬬動運動 を刺激す る た め に， 排便 ま で の

通過時間の短縮 に も 与 っ て い る 。 す な わ ち， 食物繊

維が大腸癌発生 と 関連 し て重要 な の は， ピ フ イ ズ ス

菌 な どの腸内細菌叢が増加 し腐敗菌が抑 え ら れ る こ

と ， 便の排j世を促進 し， 発癌物質や腸内細菌が生成

す る 有害物質 を 薄め る こ と で あ る 。

1 ） ベ クチ ン に よ る 発癌制御

Burkitt が大腸癌発生要因のーっ と し て 食物繊維

の 欠乏説 を提唱 し て以来 食物繊維の大腸癌発生予

防効果 に つ い て数多 く の研究が行 わ札 種類 に よ っ

て必ず し も 一致 し て い な い のが現状であ る 。 ベ ク チ

ン （水溶性食物繊維） に閲 し て も その有効性に は種々
の報告があ る がほ と ん どがシ ュ ト ラ ス （柑橘類） ベ
ク チ ン （CP） に 関す る も の で あ り ， ア ッ プ ル ペ ク
チ ン （AP） に つ い ての報告 は な い。 CP と AP と の

生理的活性の大 き な特徴 は腐敗菌， 病原菌 に対す る

静菌効果 に差があ り ， AP はCP に比較 し て優れ た 静

菌作用 を有 し てい る 6 ） 。
AP と CPの ア ゾキ シ メ タ ン （ AOM） に よ る 大腸

発癌 に対す る 抑制効果の検討 に お い て は， Table 1 
の よ う に腫揚発生率 は， 10% 含有AP群 で は70.0%
(14/20） で あ り . 20%含有AP群で は45% (9/20) 
と よ り 強 く 抑制 さ れ， Table l の ご と く 20%含有CP
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Table 1 Colon tumor incidence area occupied 
by tumor in rats fed diets containing 
pectin after induction of tumors by 
Azoxymethane 

D国t ( n )  
Animals with Number 。f Area occupied by 
c。Lon tumor tumors per rat tumor, per rat 

（ 首 ） (mean土SE) (mean土SE)

a apple pectin ( IO叫 or 20% ) 

Control ( 19) 19 ( 100) 3.2土0.6 79.7土39.5

10% AP (20) 14 (70）・ 1.4±0.3・ 60.0土23.0

20% AP ロ0) 9 (45）・ 0.9±0.3' 10.5士2.2・

b 20% 口trus pectin or 20% apple pectin 

Control 08) 18 ( 100) 2.4土0.2 52.2土17.8

20% CP (20) 14 (70）・ 1.6土0.4" 86.4±37 1 

20% AP ( 14 )  6 (43）・ 0.6±0.2' 初7土9.0

AP apple p田tin, CP citrus pectin • p<O 郎． ・ p<0.01, ' · p < O  005, • p<0.001 compared with control group 

群70.0% (14/20） と の比較 にお い て も ， 20%含有

AP群 は42 .8% (6/14） と 低発生率 で あ っ た 。 一 匹

当 た り の発生腫揚個数にお い て も， AP群で は0 . 6 ±
0.2 ,  CP群 は1.6 士 0.4 と AP群 にお い て 有意 な 減少 で

あ っ た （pく0.001） 。 糞便の酵素活性 で は， 3 ・ グ ル

コ シ ダー ゼ （glucosidase） はAP と CP群 と も に 減

少 し， β ・ グ ル ク ロ ニ ダー ゼ はAOM投与期間 中 の低

下 を認め た （pく0.01) 7 ） 。 ま た， 糞 便 中 の 短鎖脂肪

酸で はAP群 に酢酸量の増加 を認め （p<0 .05 ） ， 胆
汁酸量で はAP群 に総胆汁酸量の 減少 と 一次胆汁酸

量 の有意の減少 を み て い る （pく0.05） 。

ペ ク チ ン の大腸癌発生抑制作用 は， 腸内細菌叢 の

変動 を 介 し た 3 ・ グ ル ク ロ ニ ダー ゼ活性 の 初 期 の 大

幅 な低下 と 総胆汁酸量の減少 に よ る こ と と ， 以下 に
述べる 消化管粘膜 と 門脈血のPGE2 の低下 に よ る と
思 わ れ る 。

2 ） 消化管粘膜 と 門脈血の PG E2

PGE2 は直接 ま た は間接的 に免疫抑制作用 を有 レ
腫蕩の増殖 に必要 な ODC の 活性化8） ， 血管新生因
子 （TAF） の 活性化9） な ど を 引 き 起 こ す こ と が知

ら れて い る 。
AP経口投与時 の 大腸粘膜のPGE2 含有量 は， 遠

位大腸粘膜 に お い て対照群の422 . 1 ± 125 .6ng/ g に
対 し て， AP群で は166.6± 25 .8ng/ g と 有意 に低下

し （p<0.001) (Table 2 )  , 10% と 20%AP 群 聞 の

門脈血 中 に お い て も 対照群の0.81 ±0 . 17ng/ml に対
し て， 10%AP群で0.54±0 .13ng/ml, 20%AP群で

は0 . 30 士 0 .08ng/ml ( p<0.05） と 低下 し て い た

(Table 2 ) 1 0 i 。
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Table 2 Prostaglandin E2 levels in colonic 
mucosa and portal blood in rats fed 
diets containings pectin after induc
tion of tumors by Azoxymethane 

a .  20% citrus pectin or 20% app le pectin 

PGE2 level ( ng/g ) 

Group ( n )  prox imal colon d istal colon 
( mean 士SE) ( mea n 士 SE )

Control ( 5 )  397.6 土 62.3 422. l ± 1 25.6 

20% CP (5)  379.4 土 77.4 324 . 9 土 33.7・

20% AP ( 5 )  274 .3土80.6 166.6土 25.8・

b .  Apple pectin ( 10% or 20% )  

Group ( n )  

Control ( 7 )  

10% A P  (6 )  

20% A P  (7 )  

PGE2  level ( ng/ml )  
portal blood ( mean 土 SE)

0.81 土 0. 17

0.54 土 0 . 13

0.30 土 0.08b

Rats were kil led at the 30th week . 
PGE2 : prostaglandin E2,  CP : c itrus pectrn ,  
AP · apple  pらctin.
a ・ p < 0.00 1 , b :  p < 0.05 co:npared w ith control 
group 

大腸癌発生 に内因性PGE2 が プ ロ モー タ ー と し て

作用す る と さ れ， DMH誘発 ラ ッ ト 大腸癌 に お い て

大腸粘膜PGE2 が有意 に高 く ， 癌 の発生， 増殖 に 関

与 し て い る と の報告 も あ る 1 1 ） 。 わ れ わ れ の実験結

果 か ら み て も ， 腫蕩発生が多い遠位大腸粘膜 に お い
て， 特 にPGE2 含有量が低下 し て い る こ と は粘膜局

所での免疫能低下 を ペ ク チ ン が抑制 し てい る こ と が

推察 さ 札 非吸収性食品であ る ア ッ プルベ ク チ ン が

腸管内 に お い てハ ウ ス キー パ的作用 を有す る こ と に
な ろ う 。

3 ） ベ クチ ン によ る 肝転移抑制

ア ッ プルペ ク チ ン を経口投与す る と， 大腸粘膜 お

よ び門脈血 中 のPGE2 が基礎食投与 ラ ッ ト の そ れ に

比較 し て有意 に減少 し て い る こ と か ら， 門脈系 を 介

す る ス キ ャ ベ ン ジ ャ ー 効果が肝微小転移巣の抑制 に

関与す る ので は な い か と の仮説か ら検討 し た と こ ろ
Table 3 の結果が得 ら れ た 。 基礎食 に20%AP を 添

加 し， 1 週間投与後， AH60C を 門脈内 よ り 移植 す
る ラ ッ ト 肝転移モ デ ルI 2 ） に お け る ， 2 週 間 後 の 肝

転移の有無 転移結節数 を み た 。 転移形成率 はAP
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Table 3 Production of hepatic metastasis by 
2 × 1 0 6 cells of intra-portal AH6 0 C  
into rats fed 20% apple pectin 

Basal dicl 
Hepatic metastasis 

1nc1dence Av. no of tumor nodules/rat 

Apple pecline ( -1 14/15 (93.3% ) 56. 3 土 12.5・
Apple pectine ( + )  7/13 ( 53.9%戸 16.2士 5.4'

• mean 土 S E
' Significantly different from apple p配tine ( ) ( p < O  05) 
' Significantly different from apple pectine （ ー ） ( p < O  OJ) 

群53.9% と 有意 に 抑制 さ れ， 転移結節数 で も AP群

は平均16.2個 と 基礎食群の平均56.3個 の 約29% に と

ど ま っ た。

こ の現象 を説明す る と す れ ば腸管内 に お い て ア ッ
プルベ ク チ ンがPGE2 産生 を抑制 し ス キ ャベンジャー

的作用が腸管免疫 を 介 し て肝内免疫能賦活 に 関与 し
た こ と に な る 。 こ の よ う に非吸収性食物繊維 な ど の
摂取が癌 の転移予防 に大切 な役割 を 担 っ て い る と す
れ ば 現在の術後の 栄養管理 に よ っ て は癌転移 を 増

強 し て い る 心配 も あ る 。 癌の手術後の説明不可能 な

癌遺残の 自 然治癒 に は こ の よ う な メ カ ニ ズ ム が関与
し て い る 可能性 も あ る 。 栄養 と は吸収 さ れ る も の だ

け を テー マ と し て き た学問体系 に も 問題があ る が食

物繊維 に よ る 肝転移 の予防が可能 で あ る と す れ ば，

癌 治療 に食品の果 たす役割の大 き い こ と に 目 を覚 ま

す必要があ る 。

乳酸菌 と癌転移抑制

腸内細菌叢 は宿主 に様々 な影響 を 与 え て い る が，

乳酸菌， ピ フ イ ズ ス 菌 な どの乳酸産生菌 は宿主 に 有
益 と 考 え ら れて い る 。 こ れ ら の乳酸産生菌の熱処理

あ る い は化学処理 さ れ た細胞構成成分が抗腫場活性
を 有す る こ と が報告 さ れて い る I 3 ｝ 。 乳酸梓菌Lαct
obαcillus casei (L. cαsei） の加熱死菌体は生体内
の種々 の免疫反応 を賦活化 し， 高 い抗腫蕩効果や感
染防御効果 を示す と 考 え ら れて い る 。

1 ） 乳酸菌摂取 と 肝転移抑制

上記 に述べ た よ う に ア ッ プルベ ク チ ン の ス キ ャ ベ
ン ジ ャ ー 作用が腸管免疫 を 介 し て肝内免疫能賦活 に
関与 し た と すれ ば ハ ウ ス キ ー パ的作用 を有す る 乳

酸樟菌 に も 同様の メ カ ニ ズ ム が考 え ら れ る 。 乳酸梓
菌 の経口投与 に よ っ て も 肝転移抑制効果が期待 さ れ

Table 4 Dose-response relationship of orally 
administered Lαct obαcillus cαsei (BLP) 
on experimental hepatic metastasis 
produced by AH60C 

No. of mclaslalic oodulcs No. of ralS w1lh mclasla引S
G.-ouµ l n l  

mean土SE (T/V, ')(,) ( rat< of inhih1l>0n. % )  
日Cl.8 T 2� . I I I  1 15 :11  Vehici" ( ; :I) 

BL!' 50 mg/kg ( 9 )  

100 川区／kg 1 1 111 
2開 rng/kg 1 1 21 

;, (-H . 4 1  
4 (liU.11・・ j

4G. 7土：！2.5 (57 8 J  
22.11 ± 27.:l' i 2 7 . 2 J  
S O . � ！  12.Y ifi2.�l  。 （2S.OI

A suspension of A H由正： cells 12 .SX 10‘ cells/ ra t !  WHS inoculated via the portal •C•n thrnugh a 29 庭内uge r1"eolr. in  th" h• ratu- ＂＇＂＂＂＇川町只 nwd,.J on ""·' II Tiu· 
• nl.< W円＇ then g•町n Ill.I’ po ＇＂附 v rl"v frnm dav I, foe ((I d a vs 【Jn day I I th・ ’川＂
were killed and the n u r n bcrs of heµ祖t rc 討Urfacc nodules deter川rncd－ p く 0.05 compared wllh the vehicle hy Studenl's l 回目
'' p <0.05 compared with the vehicle by the X '  lest 

る と 考え， 次の よ う な実験 を 試み た。

乳酸樟菌 はL. cαsei菌体2 .7 × 10 1 1 /g を 含む 乳 酸

樟菌菌末 （BLP : （株） ヤ ク ル ト 本社 よ り 提供） を

ス テ ン レ ス 胃 ソ ン デで ラ ッ ト に経口投与 した。 Table

4 の ご と く BLPlOOmg/kg投与群におい て40% (4 

/10） の 肝転移抑制が認め ら れ， 転移結節数 に お い
て も 対照群の1/4 に と ど ま っ た。 ま たBLPlOOmg/
kgの投与時期 と 期間 を変 え て み る とTable 5 の よ う
に前投与群 に お い て最 も 転移個数が抑制 さ 札 対照

群の平均42個に対 し て14個 と 大幅 な 減少 を み た1 4 ) 。

以上の実験結果はBLPの投与は肝転移抑制率に も ま

し て， 肝転移結節数において驚 く ほ どの抑制効果 を示

し た こ と は宇l戚拝菌L. cαsei が腸管内に存在す る こ と

が腐敗菌の環境 を変え， 腸管免疫賦活化 に大 き く 関係

す る こ と を示唆 し てお り， 腸管の炎症を拘耐jするスキ ャ

ベ ン ジ ャー 的作用 を有する 多 く の食品群 に も 門脈系 を

介す る癌転移の予防効果か浦野寺 さ れ る。

2 ） 乳酸産生三種生菌 と癌

生菌整腸剤 ピ オ ス リ ー を構成す る菌腫 Streptococ
cus fαecαlis, Clostridium butyricum ( C. 

butyricum) , Bαcillus mesentericus を用いた抗腫

療活性の実験結果につい て述べて み る 1 5 ｝ 。 こ れ ら の

3 菌種の生菌体10 9 cells/ rat, ホ ルマ リ ン死菌体108
cells/rat， 細胞壁分画l OO µ g/rat （ 東亜薬品工業
（株） よ り 提供） を週 2 回， 経口 ソ ン デで15週間経口

投与 し た。 AOM誘発大腸腫蕩発生率 と 腹腔穆出細胞
(PEC） のNK活性に及 ぼす影響 を検討 し た。 動物 は
C3H/Heマ ウ ス と ド ン リ ュ ウ ラ ッ ト を用いた。

腫爆発生率�i, 生菌投与群56.5%， 死菌体投与群70
% 細胞壁投与群では剖%であ り ， 生菌投与群 に お い
て有意 な腫蕩発生抑制率が認 め ら れ た （ pくO . 0 1 ) 
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Table 5 Effect of oral administration of Lαct obαcillus casei (BLP) on experimental hepatic 
metastasis produced by AH60C 

N o .  of metastatic N o .  of  rats w i th 

Group ( n )  nodules me tastas i s 

mean 土 SD ( T/ V ,  % )  ( rate of i n h i uitio n ,  % )  
Veh icle ( 13 )  242 . 2 土 256 .0 13 ( 0 )  

P r巴 ( 1 3 )  1 '1 . 2 土 1 J . 6 ・ ・ （ 5 . 9) I I ( I S . ti ) 
Post ( 10 )  4 1 . 5 ± 6 1 . 0 * 07 . l )  !:! ( 1 0 . 0 )  

Consecutive ( 1 1 ) I 7. 0 :l 26. 8 • • ( 7. 0 )  り （ 1 8 . 2 )  

Liver weight ( g )  Body weight （ ε ）  

mean 土Sυ

14.. 5 ±  1 . 6 

1 '1 . 8 :t I A 
1 :u 士 UJ

" 1 . 2 J l . 7 

272 . 8 士 16 .6

2:i�J . (i l I I .  :l • 
26 1 .G 士 Hi .7 
2fi2 2 !. I H . :I 

A sus pe n s i on of A H 60C cel l s ( 2 . !""1 × 1 0ι cel l s/ r：』 t ) w aメ i no cu I a l＜刊i v i a  th<! I】o rta l vc・ 1 11 th ro11gh :1 2�1 
gauge needle  i n  the hepa t i c  m 巴 tastasis m odel  on d a y  0.  The rn ls w ere gi ven 引 ， l’ （ 100 rng / kε p!! I 

day ) po at the times indicated . On day 1 1  the rats were kill巴d a nd the n u m bers of hepatic surface 

nodules determ ined.  The l iver and body we igh ts were also measured . 

. . ・ p < 0.01 ， ・ · p < 0.05 com pared w i th the vehicle by Student ’s  t-test 

Table 6 Effects of Bio-three on tumor induction in the colon of Donryu-rats by AOM 

Bio-three ( B-3 ) 
Group Control 

living cell killed cell cell wall 

Prevalency 45/50 26/46 14/20 16/20 
90.0% 56 . 5 % 2  70 .0% 80.0% 

Frequency a 2 .60 土 2 . 17 1 0.96 土 1 .093 1 .85 ± 1 .87 1 .50 土 1 . 24 4

Multiplicity b 2 .89 土 2 .09 1 .69 ± 0 . 933 2 . 46 土 1 .69 1 .88 土 1 .01

Tumor size ( m m 2 )  28 . 3 土 36 . 5 24 .0 土 32 .9 28. 6 土 29.54 16.4 土 14 .24

Donryu rats were i nj ected 7 . 4  m g/kg o f  AOM subcutaneously for 1 1  weeks a weekly . Rats 
were given ora l l y  the three bacterial  m ixture for 15 weeks by two times a w eek from the 
start of AOM injectio n .  Tu m o r  outcome was assessed at necropsy 30 weeks after the first 
injection of  Azoxymethane ( AOM ) .  
・ ： Mean number of tu mors per rat including a l l  rats in each gro u p .  
i.. : M e a n  n umber of  tumors p e r  rat excluding rats w i thout a tumor. 
1 :  Mea n 土 SD
2 . Significant  di fference from the control gro u p  by X 2 test ; p < 0 .01 . 
3 Signi fican t  di fference fro'm the control gro u p  by Student ’s  t-test ; p < 0 . 01 . 
4 Sign i fican t  di fference from the control gro u p  by Student ' s  t-test ; p < 0.05 .  

(Table 6 ） 。
C3H/Heマ ウ ス に 3 種各々 108 cellsの死菌体合剤 を

腹腔内投与 してPECのNK活性を測定 した結果， 腹腔
内投与後 3 日 目 のNK活性 はE : T比50 : 1 で対照群の
16.7% に対 し て64.7% と 約 4 倍の活性を示 し た。

生菌整腸剤 ピオ ス リ ー は 3 種生菌の独特の共生作用

に よ り 腐敗菌， 病原菌 な どの増殖を抑制 し， ピ フ イ ズ

ス菌の増殖 を促進す る こ と に よ り 腸内細菌叢 を改善す
る 作用があ る と さ れて い る l 6 ） 。 対照群の腫場発生率
90% に対 し て， 生菌群 は56 . 5% と 腫蕩発生 を抑制 し，

平均腫蕩個数において も 対照群の2.60個 に対 し て0. 96

個 と有意な減少を認めた （p<0 . 0 1 ) 。 ま た， 腸内細

菌叢の検査におい て も 15週 目 よ り Enterobαcteraceae

とStreptococcusの増加が観察 さ れた。 本実験で使用

し た 3 種生菌の う ち， C. butyricumの 産生す る 酪酸

に は腸管内のpH低下や 2 次胆汁酸の生成阻害作用 が

大腸癌予防効果 と 共に報告さ れてい る 1 7 ） 。

ピオス リ ー は 3 種生菌の共生作用 に よ り 腐敗菌， 病
原菌な どの増殖を抑制 し ピフ イ ズス菌の増殖 を促進

し 腸内細菌叢を改善す る こ と に よ り 大腸癌発生 に対
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し て抑制 した と 考 え ら れる。

お わ り に

ア ッ プルベ ク チ ン は腸管内にお け る anti-inflamm

atory食品 と し て ス カ ベ ン ジ、 ャ ー 的作用 を 有 し， 門脈

血 を浄化す る。 ベ ク チ ン な どの食物繊維 や そ れ を有効

利用す るLαctobαcillusや， 腸内細菌叢の 改善作用の

あ る 3 種生菌な どは腸管内でス カ ベ ン ジ ャ ー と し て非

常 に重要な機能 を 担 っ てい る と 思われる。

文 献

1 ） 前田 浩 ： 野菜抽出物お よ び食府油の抗脂質 ラ ジ

カ ル活性 と抗DNA切断作用 ： がん予防 と 抗 ラ ジ

カ ル活性. Environ Mutagen Res 1 8 : 53-6 1 ,  

1996. 

2 ） 光岡知足 ： 腸内 フ ロー ラ の生態 と 役割． （ 光岡知

足編） ： 学会出版セ ン タ ー， 東京， 1990.

3 )  Tazawa K . ,  Okami H . ,  Yamashita I. et al. 

:Effect of apple pectin on Azoxymethane

induced colon carcinogenesis-fecal enzyme 
activities 出ld prostaglandin Ez level in 

colonic mucosa. Recent Advantage in 

Management of Digestive Cancers (Takah

ashi T. ed. ) : 4 7 1 ・47 3 . Springer-Verlag, 

Tokyo, 1993. 

4 )  Tazawa K . ,  Okami H. ,  Yamashita I. et al. 
: Role of inflammation on AOM-induced 

rat colon carcinoma; Effects of apple 

pectin on AOM-induced colon carcinoma 

in rats.  Abstracts of the 16th International 
Symposium of the Sapporo Cancer Seminar 

: 64-65, 1996. 

5 )  Burkitt ,  D.P. : Epidemiology of cancer of 

the colon and rectum. Cancer 28 : 3 - 1 3 ,  

1971 . 
6 )  Tazawa K . :  Bacteriostatical properties of 

skin barriers. Proceding of the 7th Biennial 

Congress of the World Council of Enteros

tomal Therapists : 37-4 1 .  Hollister, USA, 

1988. 
7 )  Okami H . ,  Tazawa K . ,  Yamashita I. et al. 

: Effects of Apple pectin on fecal bacterial 

e四戸nes in Azoxymethane-induced rat colon 

carcinogenesis . Jpn J Cancer Res 86 : 523-

529 , 1995. 

8 )  Narisawa E， 日osaka S., Niwa M . :  Prost

aglandin Ez counteracts the inhibition by 

ornithine decarboxylase induction by deo

xycholic acid. Jpn J Cancer Res 76 : 338-3 

44, 1985. 
9 )  Form D.M. Auerbach R. :  PGE2 and ang.?；ー

ogenesis . Proc Soc Exp Biol Med 1 72 :  214-

218, 1983. 

10） 大上英先 田津賢次 岡本政広 ほ か ： AOM 誘発

ラ ッ ト 大腸腫蕩に対す るア ッ プルペ ク チ ン の効果

（ 第一報） 一 大腸粘膜お よ び門脈血 中 のPGEz 含

有量の検討一 ． 消化器癌の発生 と進展 5 : 91-94, 

19部．
11 ） 田中正人 中沢三郎 小池光正 ほ か ： DMH誘発

ラ ッ ト大腸癌における内因性プロ ス タ グ ラ ン ジ ン

の検討． 日 消誌 82 : 592・598, 19部．

12） 永瀬敏明 ： 転移性肝癌の治療に関する実獄民府院一

32P肝内照射法 に よ る転移予防 に 関 す る 実験ー ．

大腸虹門誌 39 : 149-161, 1986. 

13) Morinaga S. , Konishi N . ,  Suzuki M .  

Antitumor activity and its properties of 

Eubacterium lentum. Jpn J Cancer Res 

79 : 117-124 , 1988. 

14) Tazawa K . ,  Ohnishi Y. ,  Okar凶 H. et al. : 
Intestinal flora and cancer control-Inhibit

ory effect of oral administration of 

Lactobacillus casei in a model of hepatic 

metastasis of rat-. Proceedings of the 

International Conference on food factors. 

(Ohigashi H.  ed.) ,  367-370. Springer-Verlag, 
Tokyo, 1997. 

15） 山本克弥 回揮賢次 山下 巌ほか ： 大腸腫蕩発
生の予伽切院 ( 1 掛 －Azoxymethane (AOM) 

誘発大腸腫蕩に対する 3 種生菌生菌の効果一 ． 消

化著書癌の発生と 進展 1 : 249-252, 19回．

16） 吉岡 －. 田坂重元 西村雅子ほか ： い わ ゆ る乳

酸生菌製剤の乳児糞便細菌叢に及ぼす影響 につい

て． 臨床小児医学 14 : 281・283, 1967. 

17) Cumming, H . :  Dietary fiber, fermentation 

and large bowel cancer. Cancer Surv 6 : 
601-621 , 1987. 

RU

 

phu

 


