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発酵乳 な らび に乳酸菌の 抗変異原性機能

細 野 明 義
＊

〔AkiyoXhi　Hosono）

　 1．　 は じめ に

　近年，多種 多様 の 食品汚染物質や環境 汚染物質 が 人

体や 生活環境 を悪化 させ ，深刻 な問題 を提起 して い る 。

特 に ， 食物由来 の 変異原性物質や 癌原性物質は人体 に

対 して 癌 を惹 起 させ る恐 れ の あ る こ とか ら，食物の 安

全性 の 面 か ら大き な関心 が 寄 せ られ て い る。そ の た め ，

そ うした 毒性 を緩和 させ る機能をもっ た食品 （あ る い

は食成分 ）や微生物 を目常的に 摂 取する こ とは ， 癌予

防や 初期 段 階 の 癌 の 病 状 を改善 させ る上 で 有効な手段

と考え られ る
12 ＞，

　一
方，腸内細菌 につ い て 医学， 獣医学の領域 で 多 く

の 研究が な さ れ た 結果，ヒ トや動 物 の 健康維持の 上 で

腸 内細菌が 重要 な役割 を果 た して い る こ とが 判 明 し，

周知 されるよ うにな っ て きた 。 優れ た 整腸作用 をもつ

こ とで知 られ る乳酸菌は毒素生産性 の 腸内細菌 の 増殖

を 抑 制 す る こ とか ら宿主の 腸 内菌叢の 良好 なバ ラ ン ス

の 維持 に 貢献 して い る。例え ば，乳酸桿菌 （lactobaci1−

li）は腸 に お い て病原性細菌の 増殖を抑 え る
13・17’76）

と共

に，種 々 の 変異原性物質や癌 原性物質 を菌体に結合さ

せ て ， 体外 に 排泄 させ る役割を果た して い る
33’4S’53’57 ）。

また， 発酵乳 が 優 れ た抗変異原性を有 し て い る こ と も

明 らか に さ れ て い る
6’26 ’3S ’48 ’75 ’S2 ）。

　本稿 は ， 発酵乳 ならび に関連乳酸菌の もつ 抗変異原

性 に 関す る研究 の 動 向 に つ い て ま と め た もの で あ る。

　 2． 発酵乳

　発酵乳 （酸乳）は原料乳 として 牛乳，羊乳 ， 山羊乳 ，

馬乳，駱駝乳 を用 い て 多種 多様 の 微生物 で 発酵 させ た

もの の 総 称 で あ り， 世 界中 に は 多 くの 種類 が ある。発

酵乳が創製 された の は今か ら数千年前であ O，あらゆ

る乳 製品 の 中 で も っ と も歴史が古 く， 旧 訳 聖書 （創世

紀 18．110 ）や BC 　3000年前 に シ ュ メ
ー

ル 人が 残 した

石 刻 ， その 他仏典 な ど に そ の 事実 を知 る こ と が 出来

る
3s・66）

。

　今世紀の 始め メチ ニ コ フ （1845〜1916） （Fig．1）が

ヨ
ー

グル トを常 食 して い る コ
ーカ サ ス 地方 に 住 む 人達

の 中に 高齢 者 が 多い こ と を 根拠 に 不 老長寿 説 を提 唱

し，発酵乳が 入体に対 して 優れ た機能 をもつ こ とを世

界 に 喧伝 した こ とから ヨ
ーグ ル トは そ の 名が 世 界中に

知 られ る よ うに な っ た
T2〕
。しか し，こ の 学 説は詳細 な科

学的証明を欠 い て い た こ ともあ っ て そ の 信憑性 が 疑 わ

れ た一・一時期が あ っ た が ， 今 日で は ヨ
ー

グル トをは じ め

とす る 発酵乳 が 免疫賦活化作用
S2’74］

，整腸作用
LS・le’69〕

，

抗 コ レ ス テ ロ
ー

ル 効 果
1als’20｝

を有 し て い る 上 に，乳

ee4’7’1
’0 ，パ ーオ キ シ ド

9）
，

バ ク テ リオ シ ン
S’7D とい っ た

抗菌物質が産生 され て い る こ とが 明 らか に さ れ て お

り， 保健食品 と して 発酵乳が優れ て い る こ との 評価 は

不動 の もの とな っ た。

　しか し， 乳 酸桿菌や ビ フ ィ ズ ス 菌 と言 っ て も菌種 に

よ っ て そ れ ら の 効 果 が 異 な り， 今 目 Lactobacillus

acidoPlaigus や β玩40ろα伽 磁 彫 罐 伽 焜 を中心 に，関

連乳酸菌 と ビ フ ィ ズ ス 菌に つ い て 多 くの 研 究
85）

が な

さ れ て い る。

＊
　信 州大学 農学部

Fig．1．　 Metchnikoff　 Elie

　　　 （1845
−1916＞
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　 3． Ames 株ならび に Ames 株 の ス トレ プ トマ イシ

　　　 ン 依 存性株

　変異原性物質 を検 出す る た め の 種 々 の 方法が こ こ

30年間に開発 されて きたが ， 大量 の 試料に つ い て変異

原性 を調べ な くて は な ら な い 場合，微生物 の 変 異を指

標 にする の が もっ と も便利 で あ り，そ の 目 的 で 広 く用

い ら れ て い る の が Arnes株で あ る 。
　 Ames 株は カ リフ

ォ ル ニ ア大学の B ．N ，　Ames ら
1）

に よ っ て つ くられ，

よ く知 られ た 株 と し て Salmonella　麹帥珈 ％吻 卿

TA 　1537，　 TA 　1538
，
　 TA 　100，

　 TA 　98，
　 TA 　97 な ど が

あ る 。 と りわけ，TA 　1537か らつ くり出 され た TA 　IOO

と， TA 　1538か らっ くり出さ れ た TA 　98 が 今 日 もっ と

も広 く用 い られ て い る。

　 TA 　98 と TA 　100 の 2 株 は ア ン ピ シ リ ン 耐性 で あ

り，変異する と前者は塩 基交換変異 に よ り， また 後者

は フ レ ーム シ フ ト変異に よリヒ ス チ ジ ン 要求性 （his＋ ）
か ら非要求性 （hisつ に 変 わ る。こ の こ とか ら ヒ ス チ ジ

ン を含 まな い 培地 で の コ ロ ニ
ー

形成の 有無か ら検定試

料が 変異原性を有して い るか 否 か を肉眼的 に 判定す る

こ とが で き る便 利 さを有 して い る。ま た，本法は バ ク

テ リア を用 い た 検 出法 で あ る た め ， 108〜109個 に 1個

と い っ た定頻度で起 こ る変異株 を容易 に 識別 で きる点

で も優れ て い る 。 これ ら 2株は変異原性物質 に 対 して

uvrB （紫外線照射に よる DNA 損傷に対する修復機能

を欠失），rfa （ポ リサ ッ カ ライ ド変異に よ る薬物透過性

の 増大）の 特性 を有 して い るこ とに加 え ，
プ ラス ミド

（pkM 　101）を保有 し，変異原性物質に対 し非常に 高い

’

感受性 を有 して い る の が 特徴で あ る。ま た，TA 　98か

ら 作出 さ れ た YG 　1024も用 い られ る場合 も多い
94｝

。

　 しか し， TA 　100 と TA 　98 は ヒ ス チ ジ ン 要求性 か ら

ヒス チジ ン 非要求性 へ の 転換 を指標 に して い る こ とか

ら，ヒ ス チ ジ ン を含む試料 に 対 して は 操作 が 煩雑 に な

る 欠点 を有 して い る
68）

。 こ の 欠点 を改善す る た め に ，

Kada ら
fiL｝

は TA 　1 0お よ び TA 　98 に ス トレ プ トマ

イシ ン 依存性 （SMd ）か ら非依存性 （SML
” d
）へ の 変異

を指 標 に，試 料 の 変異原性 を判定 し得 る株 を造成 して

い る。また ， 筆者ら
4fi｝

は TA 　98 と TA 　100 か らス トレ

プ トマ イシ ン 依 存性株 の 造成 を試 み ， それぞれの 株か

ら目的株 （SD　510 と SD　4）を得 る の に成功 した。

　SD 　510株 は 食 品由来 の 物質 の 変異原性 試験 に対 し

て 極 め て有用 な指標菌で あ り，利用範囲 の 広 い こ とが

特筆 さ れる。また，SD 　510株 はネ コ や イ ヌ の 糞 の 温水

抽 出液 の もっ 変異原性
o「））

（Fig，2）や，硝酸ナ トリウ ム

と m 一
フ ェ ニ レ ン ジ ア ミ ン と の 反応 に よ り生成す る レ

ゾ ル シ ノ
ー

ル
45 ）

な ど を検 出す る こ と も 可能で あ る 。 な

6

5

　
　

4

　

9倒
鯉

＊

　，

　

　
　

3

言旧
”

奮
冒”
詈

2

1

0

翩 Faecal　mut 猷gen　oητy

［：：：1　F己ec観1　mutag Ωn　a廂d　cel τ　wal ！　preparation

Fig．2．　 Desmutagenic　activity 　of　cell　wall 　preparation

　　　 StrePtococcus／laecalig　against 　dog （A ）and 　cat

　　　 （B）f巳cal 　extract6
の．

＊ Mutagenicity　ratio 　is　obtained 　by　dividing　the　totaI

　revertants 〔｝f　experi 皿 ental 　plates　by　that　of 　spontane ・

　ous 　revartants 　of 　control 　plates．

お，動物糞の 変異原性 試験 には Es6加 物 物 coti　 E／r
WP 　2　trp

『
や Eco 　li　B／r 　WR 　2　trp

−
hcゴ の 使用 も可

能で ある こ とを筆者 らは 認 め て い る が
47）
，実験操作と

し て は SD 　510 株 を用 い た ときの ほ うが 遥 か に簡便で

ある よ うに思わ れ る。

　 ま た
， SD　510株 は 各種 ス パ イス

1°’11’50’77’7s｝
，脂質加熱

物
93＞

そ れ に タ ン パ ク質 加 熱物
51・es｝

の 変 異原性 試験 に

は 極 め て 有用 で あ り，検 出ス ペ ク トル が か な り広 い 株

で あ る と判断され る。さ らに ， ア ミノ酸の加熱分解物

で ある Trp −P1 ，　 Trp −P　2，　 Glu−P1 な ど に よ っ て

SD　510株は敏感な復帰変異 を起 こ すた め，加熱 タン パ

ク質に対する変異原性試 験に有用 である 。 とりわけ ，

Trp −P　1 を変異原性物質 と して 用 い た場合 ，
　SD 　510株

は S−9mix の 非存在下で抗変異原性試験 が 出来る こ

と も操作 の 簡便化 に つ なが っ て い る
55）。

　な お ， 筆者
43 ）ら は タ マ ネ ギ種 子 を用 い ，根長 と染色

体 の 増加 ， 減少さ らに は染色体 の 転座 ， 欠失 ， 切 断等

の 異常か ら変異原性を知 る方法 も確 立 した が，感度 の

点 で は SD 　510株 を用 い た変異原性試験法 が優れ て い

る．

52 （52）
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　4， 発酵乳 の抗変異原性

　食品 （お よび そ の 成分 ）中には変異原性物質や発癌

物質 に 対 して そ の 作用 を減弱 させ る性質の あ るもの が

多々 見い 出されて い る。変異原性物質を減 弱 させ る 物

質 （抗変異原性物質）は 通常次 の 二 つ に 分け られ る
8）

。

そ の
一

つ は 変異原性物質 に直接作用 し，その 変異原性

を減弱また は 不活化 させ る作用 をも っ た 変異原不活化

因子 （desmutagen ）で あ り， もう
一

つ は細 胞 に作用 し

て細胞 の 突然変 異誘発 を著 し く低下 させ る作用 をもっ

た 抗突然変異原因子 （antimutagen ）で あ る。こ れ まで

に 明 らか に さ れ て き た 変 異 原 性物質 を減弱 させ る物質

で は変異原不活化因子が 圧倒 的 に 多い
65・7S）。筆者 らは，

発酵乳やチーズ の 他 に ， 種 々 の 薬草
39）

， くぬ ぎPts4｝， ジ

ャ ス ミ ン ass3），メ イ ラ
ー

ド反 応物
29 ，go

それ に シ イ タ

ケ
54 ）

な どに 変異 原不活化作用 の あ る こ とを確 認 して

い るD

　 と こ ろ で ， 発酵乳 の 栄養生理 的効用 に つ い て 多 くの

機能 が 知 られ て お り，筆者 ら は 主 と して 癌予防効果を

中 心 に し た 関連 論文 を こ れ ま で に 紹 介 し て き

た
35・37β脚 ・41 ・42 ）。

　具体 的 に は ，各種乳酸
’
菌を用 い て 調製 した発酵乳 が

変異原性 をもつ 4NQO や AF 　233’48）， 各種 ア ミ ノ酸加

熱分解物
25・58）

， 各種 ス パ イス エ キ ス
49），N 一

二 1・ロ ソ化合

物
2G’”°6 ｝

，
ア フ ラ トキ シ ン

23）
，加熱ua7M67’94）

等に 対 し，抗

変 異原性 の ある こ とを SD　510株や Ecoli 　B ／r　WR 　2

trp
−
hcr

一
を指標菌 に 用 い て 明 らか に して き た。　 Table

1 は イ ン ドネ シ ア の ス マ トラ地 方 に 伝 わ る発 酵乳，ダ

デ ィ ヒ か ら分 離 し た LeuconostOC　Paramesenteroide∫

R −62 お よ び R −8， Lactococcπs 　lactis　subsp ．

diacelylactts　R −62，　 Lc．　cremoris 　R −431）を用 い て 調 製

した 発酵乳に よる N 一
ニ トロ ソ ピ ロ リジ ン （NPYR ），

N 一
ニ トロ ソ ジ メ チ ル ア ミン （NDMA ），ニ トロ ソ ピ ペ

11 ジ ン （NPIP）に 対す る抗変異原性 を調 べ
， カ ッ コ 内

に 抑制率 （％）を示 した
32）

もの で ある。

　 Table　1か ら 明 らか な よ うに ，
い ずれ の 菌株 を用 い

て調製 した 発酵乳に お い て も NDMA ，　NPYR ，　NPIP

に対する抑制率が 高 い こ とが認 め られ た が ， と りわけ 、

NDMA に 対す る 抑制率 が 高 い 値を示 した。こ の 実験

と併行 して
， 筆者 ら

ZL・32’S9 ）
は 世界各地 に 伝 わ る種 々 の

発酵乳 よ り乳酸菌を分離 し， それ ら分離 菌株 を用 い て

発酵乳 を調製 した後 SD 　5工0 株を指標菌に 用 い て 種 々

の 変 異原性物質に 対する抗変異原性 を調 べ た。そ の 結

果，い ずれ の 供試菌株を用 い て 調製 した 発酵乳 に も強

い 抗変異原性の あ るこ とを認 め た 。

　 Table　2 は一L述 した ダデ ィ ヒか ら分離 した 乳酸菌 6

株を用 い て 製造 した 発酵乳 が Trp −P　1，
　 Me1Q な らび

Table　1．　 EfFects　of 　lactic　acid 　bacteria　Qn 　mutagen 星cities 　of 　N −nitrosodimethyl

　　　　 amine （NDMA ），　N −nitrosopyrolidine 〔NPYR ），　and 　N −nitrosopiper −

　 　 　 　 idine（NPIPI31｝

Revertants〆plate
Treatment

NDMAa NPYRa NPIpa

Centro1

十 Leu，　Paramesenteroides　R −62

3mg5m

囈

7mg

十Leu．　Paramesenteroides　R −8
3mg5mg7mg

一一Lc，9actis　subsp ，　diacetylactis　R−63
3mg5mg7mg

⊥Lc．　Xactis　subsp ．078 嬲 o 露ε R…48
3mg5mg7m9

1，029

396　（61．52）
h

263　（74．44）
215　（79．11）

375　（63．56＞
298　（41．04）
279　（72．89）

659　（35，96）
419　（59．28｝
295　（71 ，33）

567　（44．90）
309　（69．97）
286　（72．21＞

104

1，035　（0，58）
b

1，024　（1．63）
1，025　〔1．54）

1，015　（2昌5D）
　962　（7．59）
　940　（9．7  ｝

1，043　（　一　＞

　984　（5．48）
　985　（5，3S）

960　（7．78＞
938　（9，89＞
946　（9．13）

1．LOU

ユ，042　（5．27）b

／，000　（9．09）
1，000　（　9．09）

1，046　（　4．91）
1，020　（　7．27）
1，023　（　7 ．00）

1，0ユ3　（　7，91＞
　989　（10，09）
　991　〔　9，91）

968　（12，DO〕
964　（12．36）
966　（工2．18＞

aThe
　amount 　of　NDMA ，　NPYR 　or　NPIP 　used 　was 　60，50，0r 　50μM ，　respectively ．

bInhibit
量on　values 　are 　g童ven 　in　parentheses．

〔53） 53
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Table　2．　 Desmutagenicity　of　the　finally　selected 　strains 　in　yogurt 　mix
−1．z1 ｝

Strain　No 、 Strain 　 　 　 　 　 　 　 　 　 cystein
−

Trp −P　1＊

　 MelQ ＊ ＊

　　　　 　　　　　　　　　 Soy　sauce
＊ ＊ ＊ ＊

　 　 　 　 　 　 　 　 glucose
”．＊ ＊

2227119136138173Lc．盈c然 aubsp ．　 cremonls 　R −14
Lb．ごasei 　subsp ．　 casei 　R −12
Lb ．　cczsei 　subsp ．　casei 　26

ヱ｝c．lactis　suhsp ．　 cγemoris 　80

五〇．lactdS　subsp ．　cre 脚 dS　I　I　l
Lc．　lactts　subsp ．　lzttis　12

817899

．182939L5

68．771
．665

．660
．854
，460

，6

63

．732
，564
．48
．566

．5

61．］
15，944
．762

．119
．77
．6

Yogurt 　mix
−l　c〔｝utainillg 】0％ skim 　milk 　and 　1％ soy 　bean　peptides　was 　inoculated　witl11 ％

each 　culture 　 and 　incubated　at 　121℃ for　24h，

15
　
　
　
　
　
10
　
　
　
　
　
s

（
。

。。

巴
＼

・

8
ε
。

求
）

訂

身
噛

。

の
“

雪

寶
く

0o

Fig．3，

　 　 　 　 　 　 Each 　 value 　 is　 means

　　　　 　　
＊ Significantly　different　from　control （P＜ O，05）．

に 変異原性 を も っ た シ ス テ イ ン
ー
グ ル コ ー

ス の 加 熱 生

成物 と加 熱醤油 に 対 して 減 弱効果 の ．あ る こ とを示 し た

もの で ある
21）。とりわけ ，

Lb．　casei ・subsp ．　casei 　26や

Lc．9actis　subsp ．　cremoirs 　lll の Trp−P　1 に 対 す る 減

弱性 が 著 しいこ とが 認 め られ る 。

　
一

方 ， 発酵乳 （乳酸菌）が in　vitro の み な らず 跏 伽 o

で も抗変異原性 を発揮 して い る こ との 確 認は極 めて 重

要 と思われる。筆者 ら
63｝

は先ず ， ラ ッ ト（Wister系雄，

8週 齢） に Trp −P　l投 与 （1匹 当 た り 2mg ） と共 に
，

ダ デ ィ ヒ か ら分離 した Lb．　casei 　susp ．　Casei　R ・52 菌体

を市販飼料に 添加 （1％ ない し 9％）して与え，投与開

始後 4 日 目の 糞 と尿 中の Tpr −P　l の 量 を調 べ た。　Fig．

3 に 結 果 を示 す よ うに ，Trp −P1 投 与後 の 糞 便 中 の

Trp −P　l の 累積値は ，
コ ン トm 一ル 群 ， 1％ 乳酸菌 添加

群 ， 9％ 乳酸蘭群共 に 24 時問以内 に 殆 どが 排泄 され ，

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

　 1　
』
　　　　　 2　　　　 0　　　　　　1

　　　　Experinienta1　period（day）

Effect　of　freeze−dried　cells　on 　cumulative 　amounts 　of　Trp −P ユ

excreted 　into　feces（A）and 　urine 〔Bj　 of　ratca
）．

　　 エ S．D ．　 fer　 5　 animals ．○ ：

Z

controt ；● ：1％ cells ； ■ ： 9％ ce エ1s．

24 時閲 お よび 48 時間の聞で は僅か な量 しか排泄 され

な か っ た （Fig．3A ）。
一一

方 ， 尿 中の Trp −P 　1 の 累積値

で は 9％ 乳酸菌添加 によ っ て Trp −P　lの 排泄 量 が 有

意 （p＜ o．05）に 増 加 し た （Fig．3B ）。

　 さ ら に ， 筆者 ら
24 ）

は ヒ ト糞便 か ら分 離 し た Lb．
α cidoPhilus 　LA −2 を用 い て つ くっ た 発酵乳 （2．5 × 108

cfu ／g）を健康な成人男子 （平均年齢 32，6歳）に 1 口

1｛｝Og 摂取 させ （その 他 の 食事 と水分 の 摂 取 は 自由 ），摂
』
取後 5〜7時間に採取 した 糞便全量 を用 い て，発酵乳 を

摂取 しなか っ た グル
ープ の 糞便 の 示 す変異 原 性 と比 較

した。Table　3 に結果を示 し た とお り，発酵乳摂取 に

よ っ て 糞便 の 示 す個人差 は あ る もの の 変異 原 性 は 有為

（p 〈 0．05）に 減 少 し，ヒ トに よ っ て は 90％ 以上 も減少

して い る こ とが 認め られ た。

　
一

方 ， 発酵乳 の 他に チ
ーズ に お い て も抗変異原性 の

54 （54）
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Table 　3．Effect　of　adIninistration 　of 如 lk　fermented　with 　Lactobacitlusσcガゴα帥 砌 郷 LA −2

0n 　fecal　bacterial　compositiQn 　and 　properties　in　six 　healthy　vo 星unteers ，24｝

Microorganism Before　intake　　Frequency　 During　intakei　 Frequency

一
（log　cfu ／9）

一

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 X

TQtal　counts 　　　　　　　　　　　　　　　　　10．4

Anaerobes　　　　　　　　　　　　　 ユ0．3

Bacteroides　　　　　　　　　　　　　　］0．1

Eubacteria 　　　　　　　　　　　　　　　　　9 ．2

Peptostreptococci 　　　　　　　　　　　 8．5

Bifidobacterja　　　　　　　　　　　　　　9．2

Bifidobacteria，％
3
　　　　　　　　　　 11

Clostridia，　lecithinase−positive　　　　 3．3

Clostridia，　lecithinase
−
negative 　　　　8．8

Lactobacilli　　　　　　　　　　　　　　　6．4

Aerobes　　　　　 　　　　　 　　　　　 7．7

Enterobacteriaceae 　　　　　　　　　　　7．3

Enterococci　　　　　　　　　　　　　　　 7．7

］vloisture ，％　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　77『9

pH 　　　　　　　　　　　　　　　　　　 6 ．6

Fecal　ammonia ，μg ！g　of 　feces　　 472．8

SDO

，20

．20
．30
．40
．1

  ．14

．8

0．2
　 1．1

 ．8
　 〔1．2

　 0．8
　 7．2
　 0．3168

．8

（％）

100z1005

〔1100

171001

〔〕0

100

］OO

一．（log　cfufg ）一

　 XlG

．310
．29
．89

．38
．9

　9．9＊

33．3

　 0

　 9．3
　 7．6 ＊

　 7．8

　 7．2
　 7．878

．2

　 6．6476
．2

SDO

．20

，20

，40
．30

．90
．421
．9

 ．3
　 0．8
　 0．8

　 0．3
　 0．810

．6
　 0 ．3143

，7

（％）

］OO

／0050100

　o

ユOO100

10010

 

lThc
　LA −2　fermented　milk （100g）was 　admin 正stered 　three 　t正mes 　a　day　for　5　to　7　d．

zBifidobacteria
　popu 工ation 　in　relation 　to　fecal　bacteria．

＊ Difference　bef〔｝re　an 〔i　during　intuke（P ＜ O．05），

禽）
鐙
り

髷
O

要

晝
ヒ
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　Ripening　periods（weeks ）

　Fig．4．　 Changes　in　the　desmutagenicity　of 　Camembert

　 　 　 　 cheese 　 during　 ripening 　to　Trp−P　l　 on 　Sa！．

　　　　 monella 　tp）himun
’
κ m 　SD　510　 by　 the　 cheese

　　　　 suspension 、e5 ，，

　　　 ●，2％ ；コ，1％ ；■，0．5％　（average ，　 n ；6）

あ る こ とが
一一

部 の チ
ーズ で 認め られ て い る

9J「’97）。　Fig ，4

に は，カ マ ン ベ ー
ル チ

ーズ の 熟成過程 に おけ る Trp −

Pl に 対す る 抗 変 異 原 性 の 変 化 を示 し た もの で あ

る
97）。反応溶液へ の チ ー一ズ 試 料 の 添 加 量 に よ ワ抗 変異

原 性に 違 い が あ る もの の
， 熟成 日数 の 経過 に 伴 い 抗変

異原性 が 増加する こ とが 認 め られ た （1％ 量添加 の 場

合）c

　抗変異原性 の 発現 は 乳酸菌 の 菌体 と牛 乳成分 ， 特 に

乳 タ ン パ ク質成分 ，ま た は そ の 分解物 に 依存 して い る

こ とは言 うまで もない が ， 乳酸菌菌体 に よ る抗変異原

性の 発現 は 生菌に お い て は ス
ーパ ーオ キ シ ドジ ス ム タ

ー
ゼ （SOD ）活性

28’52）
と も密接な関係 が ある反面 ， 死

薗 に お い て は 後述する よ うに 変異原性物質 の 吸着の 関

与 が 考 え られ る c また ， 乳 タ ン パ ク質成分 また は その

分解物 に よ る抗変 異原性 の 発 現 は 用 い る 変異原性物質

との 関連性 も大 きい 。

　筆 者 ら
49 ）

は コ シ ョ ウ の ア ル コ
ー

ル 抽 掲液 を 試 料 に

して 牛 乳タ ン パ ク質より，全 カゼ イ ン ，α，r カ ゼ イ ン
，

β
一
カ ゼ イ ン

，
x
一
カゼ イ ン を調製し，こ れ らタ ン パ ク質

の 抗変 異原性 を調べ た。そ の 結果 ， 企 カ ゼ イ ン と β
一
カ

ゼ イ ン に強 い 抗変異原性が あ る こ とが 認め られ た。β
一

カ ゼ イ ン が 強 い 抗変異原性 を示す こ との 理 由に つ い て

は 不 明 な部分 が あ る が，β一カ ゼ イン は Bigelow の 平均

残 基 疎水性 が 13305｝ と ， タ ン パ ク質 の 中 で もっ と も高

い 値 をもつ こ と を考慮す る と，β
一
カゼ イ ン の 疎水性が

抗変 異原性 の 発現 に密接 に関係 して い る の で は な い か

と推 測 さ れ る。

　 5．　 乳酸菌菌体 に よ る変異 原 性 物質の 吸 着 と 変異

　　　 原性 の 減弱

　 乳酸菌 の 菌体 が 様 々 の 変異原性物質や 発癌性物質 を

結合 させ る事実 は乳酸 菌の 諸機能 の 中 で も興味深 い も

（55） 55

N 工工
一Electronio 　Library 　



The Japan Society of Cookery Science

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Sooiety 　of 　Cookery 　Soienoe

日 本 調理 科学会誌　Vol．32　No ．1 （1999）

の の
一・

つ で あ る。筆者ら
59’6°，

は StrePtOCOCCtts　faecaldS
IFO　12965の 細 胞 壁 と ア ミ ノ 酸加 熱分 解 物 で あ る

Trp−P　I，　 Trp −P 　2，　 Glu−P　1 と を混 ぜ た後，そ の 上澄

液 中の Trp−P　1，
　 Trp −P　2，　Glu−P　1の 濃度 が 極端に減

少す る事実 を認 め た。この 顕著な 減少 を詳細 に検 討す

　る こ と に よ っ て 次 の こ とが 明 らか に な っ て きた。

　　（1）多 くの 細菌の 細胞壁 が 変異原性物質 （発癌性物質

も含 む） と結合する 性質を有 してい るが ， とりわけ乳

酸菌 の 細菌壁 に こ の 性 質 が 顕著 に 見 い 出され ， か っ 結

合能 も他種細菌 に比 べ て 高い
。 （2）細菌壁画分 の うち，

・ペ プチ ドグ リカ ン にそ の 性質が 見られ る。（3）乳酸菌 の

死 菌体 で もそ の 能力を有 して お り， 生菌 と死菌 との 間
の 結合能に有意な差 が 認 め られな い

。 （4）結合は 瞬間的

に 起 こ り，か つ 安定な結合 を保 つ 。（5）結合 に際し，SDS
（Sodium 　dodecyl　sulfate ）との 拮抗性 が 認 め ら れ る 、

な どで ある。

　Table　4 は モ ン ゴ ル 地方に伝 わるケ フ ィ ア か ら分離

し た Lc．　 lczctis　 subsp ．　 cremo7is ，　 ST ．　 faecalis，

Lactobα ciUzts 　Plantantm，　Lb，　brevdSそれ に Leuconos−

toc　dextraniczamの 死菌体 の Trp−P　1，　 Trp −P　2，　Glu−

P1 に対する結合性 を示 した もの で あ る
53 ）

。
　Table　4 か

ら明 らかな よ うに 分 離株 の 殆 ん ど が Trp −P1
，
　 Trp 一

Table　4，　In　vitro 　binding　of　aminQ 　 acid 　pyrolyzates 　to　Iact量c

　 　　　 acid 　bacteria　isolated　from　fcrmented　mi ！k　origi エ1at −

　 　　　ing　from　Mongelia．B6 〕

Strain

Binding％ of　amino 　acid

　　 I’yroLyzates ＊

Trp−P　l　　 Trp−P　2　　 Glu−P　1

ムc．lactis　Subsp ．　lactis
　 　 　 　 　 　 T2G

　 　 　 　 　 　 T70

　 　 　 　 　 　 T80

　 　 　 　 　 　 T12D

　 　 　 　 　 　 Tl30

Lc．　lactals　subsp ．6ア召 陽 o 瀕 窪

　 　 　 　 　 　 T5  

　 　 　 　 　 　 T110

　 　 　 　 　 　 T28  

St．　faecaldS
　 　 　 　 　 　 T320

Lb，カlantarum
　 　 　 　 　 　 T ユ

ム西．brevis

　 　 　 　 　 　 T2

Leu．　 dextranicum

　 　 　 　 　 　 T ／60

　 　 　 　 　 　 T180

　 　 　 　 　 　 T200

　 　 　 　 　 　 T240

　 　 　 　 　 　 T300

　 　 　 　 　 　 T30  

99 ．299

．8399
．6199
．3799

．78

99，8999
，6799

．71

99．61

99．54

99 ．89

99．1499
．5999
．7499

．7399
．6599
．58

97．3998
．5399
．9399

．9599

．93

98．5299

．7399
．93

98．86

98．65

99 ，36

99．8199
．299
．3699

．1499
，0899
．99

55．0329

．8373
．586669

．63

44．8553
．669
．54

32．41

32．6

55，24

51．4750
．9550

．7545
，6268
．8374
，91

Peak 　area 　 of 　the

filtrate　of 　amino

acid 　pyrolyzate
soludon 　CQntani  

the　 celI
＊ Binding 〔％ ）of　rnutagen ＝100一 一・一一 x100

Peak 　 area 　 of 　the
respective 　 amino

acid 　pyrolyzate

solution
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P2
，
　Glu−P　1 に 対 して 結合能力を有 し，とりわけ Trp −

P1 と Trp −P　2 に 対す る結合能力が 極 め て 高 い こ と が

理解 され る。同様の結果が 中国原産発酵乳 ， ナ イゲ ダ

か ら分 離し た Lc．　lactis　subsp ．　cremoris ，
　 St．　faecagis，

Lc，　lactis　subsp ．4」α6  齢6体 な ど の 乳 酸菌
ge），そ れ に

種 々 の 発酵乳 か ら分離した 乳酸球 菌
27’64）や 乳酸桿 菌

ge）

に も認め ら れ た。

　ち な み に ， 乳酸菌 の 菌体が Trp・−P　1，
　Trp −1’

　2，　Glu−

Pl に対 して 結合 性 を有 して い る こ と を示 す
…

例 とし

て Lc．  6孟然 subsp ．　lactis　T 　80 の 場合
53 ）

に つ い て 説

明 し た い 。Fig．5 は上記 3種類の ア ミ ノ酸加熱分 解物

を T80 株 の 死菌体 と 混 ぜ ，37℃ で 15分 間放置し た

後， 上澄液 を HPLC に か け て Trp −P　L　Trp −P　2 お よ

び Glu−P　l の 上 澄液 中 の 残 量 を示 した もの で あ る。

Fig．5 か ら明 らか な ように，上 澄液 中の ア ミノ酸加 熱

分 解物が 殆 ん ど，ま た は全 く検 出 されず，加え た ア ミ

ノ 酸加熱分解物が 乳酸菌 の 細胞壁 に 吸着 さ れ て しま っ

た こ とが 理解され る。

　一一
方 ，

ア ミ ノ 酸加熱分解物 として Trp −P　l を用 い た

場合，SDS の 濃 度 を上 げ て い く と，濃度依 存的 に

TRP −P　l の 菌体へ の結合が 著 し く阻 止 さ れ る こ と が

認 め られ た
s7’s8）

。こ の こ とは結合様式が 疎水結合 で あ

る こ と の 可 能性 を強 く示唆し て い る。

　筆 者 ら
79 ）

は 28 株 の L ろ． gasseri と 2 株 の

B 玩40ろ召漉 洳 賜 longblmの ア ミ ノ酸加熱分 解物 に 対

する抗変異原性 に つ い て 調べ ，2株の ビ フ ィ ズ ス 菌 も

Lb．　g鄰 廨 に 匹敵 し て 高い 抗変 異原性 を有 し て い る

こ と を認め て い る 。 か つ Table　5 に 示すよ うに ，
い ず

れ の 株の 菌体 も RNase な らび に DNase で 精製処 理

する こ とに よ り，Trp −P ／に対する結合性 が 際 立 っ て

高 くな る こ と も認 め た。さ ら に ，Lb．　gass
’
eri　SBT

10293菌体に Trp −P　1，
　 Trp−P　2，　Glu−P　1，　IQ ，　 MelQ

を複合的に 組 み 合 わせ て結合 試験 を行な うと，
Trp −

P1 と他の ア ミ ノ 酸加熱分解物と を組 み 合わせ た場合

に も っ とも高 い 結合が起 こ る こ とが 確 認 さ れ た
so）。同

時に，Lb．　g α∬ 副 菌体 と上記 の ヘ テ ロ サ イク リ ッ クア

ミン との 結合 に お い て 細胞壁 を構成す る タン パ ク質 を

含 まない 多糖体 が 関係 し て い る こ とも明 らか に な っ

た
81）。

　乳酸菌の菌体 は 死菌体 で あ っ て も， 生菌体 と同様 に

ε
‘

袤
冨

85

量
《

0　　2　　4　　6　　 8　　to　　 O　　2　 4　　6　　e　 10　　 0　　2　　4　　8　　e　　佃

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Hetentlen　tlme　Cmln｝

　　　　 Mg ．5．　B三nding 　of 　amino 　acid 　pyrolyzates 亡o 亡he　cells 　or

　　　　　　　　Laciococcus　lactis　subsp ．　lactts　T 　80B6）．

　HPLC 　chrQmatogram 　of 　Trp −P　1 （A ），Trp−P　2 （B）or 　Glu−P　l （C ）solution

was 　 compared 　with 　that　of 　the 創 trate　 Qbtai1 ユed 　from　the　 respective 　 solution

（Trp−P　1，　D ；Trp
・P2 ，　E ；Glu−P1 ，　F）containing 　the　cells 　of 　T　80　strain ．

（57） 57

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japan Society of Cookery Science

NII-Electronic Library Service

The 　Japan 　Sooiety 　of 　Cookery 　Soienoe

Table　5．

日本調理 科 学 会 誌　Vol．32　 No ．1 （1999）

Binding　of 　3　 amino
一
ユ，4−dimethyl −5H −

pyridD ［4，3一酬 indole　with 　Lactobacil．
las　gasseli　and 　BtYidobacteriuin　longzam　cells，　crudecelr 　wrall，　puri丘ed 　cellwall ，
peptidoglycan ，　and 　cell 　extract ．79）

Bindingz

StrainsCells Crude　 cell　　　 Puri丘ed

wall 　　　　　 cell 　 walIPeptido
−
glycan

Cellextract

（％ 〉

L．9 硲 ∫6 ガ

　 SBT 　0274

　 SBT 　1703

　 SBT 　lO239

　 SBT 　10241

β．lon8wm

　 SBT 　2928

X 　 SD

61．4b62
．lb67

．8m63
，3ab

ワ冒
17

「
D

1001

文　 SD

70．2b77

．8a79
．oe72
．5b

∩コ

003

011

尸
つ

文　 SDX 　 SDX 　 SD

97．7巳　　1．3　　　40，0昌

　　4．3　　　22．8b　　O．3
99．0ロ　0、1　　　3王．4b　3．1　　　19．4c　6．3
97．oa　1．  　　　30．5b　2．9　　　26．7a　5．3
99．6a　O．6　　　32．4c　2．1　　　1ユ，3d　O，2

60，5b　　2 ，0　　　70．2b　3．2　　　99．3a　l．0　　　37 ．2z　1，4　　　17．7c　O．1
a・b・ら dMeans

　Within　the　same 　column 　with 　no 　common 　superscript 　letter　differ（P＜ 0 ．05）．
1Value

　of　mutagen 　binding　represents 　the　mean （± SD）of 　three　determinations．
20ne

　milligram 　of　the　cell，　crude 　cell　wall ，　purified　cell　wall
，
　and 　peptidoglycan　and 　l

ml 　of 　cell　extract 　were 　mixed 　with 　200μg　of　3−amino −1，4−d正methyl −5ff−pyrido 匚4，3一
わ】indole　and 　incubated 　at　37℃ fQr　30min，

ア ミ ノ 酸加熱分 解 物 の み な らず N 一
ニ ト ロ ソ 化 合

物
32・56 ）

や ア フ ラ トキ シ y27’s9）な どの 発癌物質 と も結合

する性質 を有 し て い る こ と を述 べ て きた 。近年， それ

ら物質 だ けで はな く，
コ レ ス テ ロ ー

ル
3°’92｝に も結合性

を有 して い る こ とが明 らか に な り，今後に お ける乳酸

菌 の 更な る有効利用 が 期待さ れ る。

　 6，　 おわ りに

　乳酸菌は古来人類 が 発酵食品 を通 じて体内に入れ て

きた 細菌群で あり，経験的 に み て安全 性 の 高 い こ とが

保 証 さ れ て い る こ とか ら，℃ RAS （Genera11y　Recog −

nized 　As　Safe）Bacteria”と呼｛ぎれてお り，また保健

上 重要な プ ロ バ イ オ テ ィ ッ クス
2’es 〕

の 筆頭 に挙げ られ

て い る細菌群 で ある。発酵乳 は そ うした 乳酸菌で 発 酵

させ て つ くちれ る こ と か ら，発酵乳 の もつ 機能性 へ の

追及は今 日で は 学術上 の み な らず産業 界 に お い て も大

きな期待が寄せ ら れ て い る。乳酸菌や そ れ を用 い て つ

くられ る発酵乳 の もつ 整腸効果 に 加 え， 本総説 で 述べ

た 抗 変異原牲 ， それ に 心疾患予 防の 上 で 重要 な抗 コ レ

ス テ ロ ー
ル 効果

22｝
な どが次 々 と 明 らか に さ れ て き て

い る。

　近年，環境 汚染物質 が 動物 や 植 物 の 生態 系 を乱 し，

特 に 人体 へ の 悪影響 が 危惧 さ れ て い る。食物由来 の 有

毒物質 の 生体 に 対す る弊害 も報告
44・7°〕

され て い る中で

優 れ た 保健 食品 の 摂取は
一

層大 きな意味 を も っ て く

る。その 観点 に立脚 した発酵乳 の 新た な機能性 の 追及

が 益 々 盛 ん に な っ て い る。
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