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抄録 
【目的および方法】肥満とアレルギー疾患の関連性に着目した基礎研究は少なく，食物繊維とし

ての大麦摂取による両者の抑制効果に関する研究も少ない．本研究では，BALB/cマウスとC57BL/6J
マウスのF1であるCBF1マウスに高脂肪食(CO)，大麦添加高脂肪食(BF)を与え，ハプテンの反復塗布

によってアレルギー性接触皮膚炎の病態を形成し，食事内容の違いがマウスにおける接触皮膚炎に

及ぼす影響および大麦添加によるアレルギー症状抑制効果の有無の検討を行うことを目的とした．

【結果】BF群はCO群に比べ体重増加量が低い傾向にあり，飼料効率，腹腔内脂肪総重量，副睾丸

周辺脂肪重量，後腹壁脂肪重量が有意に低値を示した．両群ともにハプテン(TNCB;トリニトロクロ

ロベンゼン)を塗布した右耳の肥厚は左耳に比べ顕著に増加したが，耳介のトルイジンブルー陽性細

胞数はCO群に比べてBF群で有意に少なかった．BF群で盲腸内容物のLactobacillus属の菌数が有意に

多く，Bifidobacterium属の菌数は多い傾向にあった(p=0.065)．BF群でClostridium coccoidesグループ

の菌数は有意に少なかった．Eubacterium属，Bacteroides属の菌数は，群間に有意差は見られなかっ

た．【考察】マウスにおける接触皮膚炎の症状は食事内容および食餌性肥満と関連することが示唆

された．また，大麦摂取によって肥満とアレルギー症状の両者が抑制されることが示唆され，その

機構の一部に腸内細菌叢の状態変化が関与していると考えられた． 
 
 

１． 序論 
近年，日本を含む先進諸国ではアレルギー疾患

の患者数が増加している．アレルギー疾患の症状

緩和の方法として原因物質の除去や薬による対症

療法が行われているが，より副作用の心配が少な

い食事内容の改善効果によるアレルギー疾患の予

防や治療の可能性に注目が集まっている． 
肥満は 2 型糖尿病，高血圧，脂質異常症の重要

な原因であるのみならず，全身の免疫系が関与す

る様々な疾患との関連性が示唆されている．肥満

者においては感染症，特に術後感染症や乳幼児期

の呼吸器感染症の発症リスクが高いという報告[1]，

また，小児期の肥満と喘息の関連性を示唆する多

くの調査研究[2-4]から，肥満は免疫機能の異常に強

く関与していることが推察され，アレルギー疾患

の予防や治療の戦略を考えるうえで肥満との関連

性は重要なテーマであるといえる．疫学調査の結

果から肥満が免疫機能に影響を及ぼし，アレルギ

ー疾患を含む免疫系の異常を呈する疾患との関連

性が強いことが示唆されるが，肥満や脂肪組織の

炎症状態とアレルギー疾患の関係に着目した基礎

研究は未だ例が少ないのが現状である． 
大麦は日本において古来より継続的に食べられ

てきた穀物の一つであり，血中コレステロールの

低下作用を中心とした効果が注目されている．当

研究室における研究により，大麦の摂取によって
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GLP-1 分泌量の増加を介してインスリン抵抗性が

改善されること，インスリン抵抗性の誘導因子の

1 つである脂肪細胞の初期炎症を抑制することが

明らかになった．しかしながら，食物繊維源とし

ての大麦の摂取によるアレルギー疾患症状の抑制

効果に関する研究例は少ない． 
本研究では，高脂肪食によって肥満を誘発した

マウスを用い，接触皮膚炎の炎症を惹起して食事

内容の違いがマウスにおける接触皮膚炎に及ぼす

影響および大麦の摂取によるアレルギー疾患の症

状と肥満の抑制効果の有無を検討することを目的

とした． 
 

２． 方法 
2.1.実験の概略 

アレルギー応答性が高いことで知られている

BALB/c マウスと高脂肪食摂取により肥満を呈す

る C57BL/6J マウスの F1 である CBF1 マウスに高

脂肪食ならびに大麦(ビューファイバー全粒粉)添
加高脂肪食を摂取させた．本マウスにおいて

1%TNCB を反復塗布して皮膚炎症状を惹起させて

高いアレルギー応答性を示すか，ならびに肥満を

形成するかどうか，また大麦による両者の抑制効

果が得られるかを検討した． 
 
2.2.実験動物 

5 週齢雄の CBF1 マウス(日本エスエルシー株式

会社)を 16 匹用いた．固形飼料(NMF;オリエンタル

酵母工業株式会社)による 1 週間の予備飼育後，体

重が均一になるように 1 群 8 匹の 2 群に群分けし

た． 
 
2.3.実験飼料 
飼料組成を Table1 に示した． 
コントロール(CO)群の飼料はAIN-93G組成を基

本とし，脂肪エネルギー比が 50％になるよう，ラ

ードを添加し高脂肪食とした．大麦(BF)群の飼料

はビューファイバー全粒粉(総食物繊維 23.5%，タ

ンパク質 8.8%，脂質 4.3%)を添加し，総食物繊維

として 5%になるように調整した． 
大麦は独立行政法人農研機構作物研究所より分

与を受けた．大豆油，重酒石酸コリン，t-ブチルヒ

ドロキノンは和光純薬工業株式会社，ラードは植

田製油株式会社より購入した． 

(g/kg diet)
CO BF

カゼイン 200 180.36
L-シスチン 3 3

β-コーンスターチ 132 -
α-コーンスターチ 197.486 195.507

スクロース 100 100
大豆油 70 70
ラード 200 200

セルロース 50 -
大麦(ビューファイバー全粒粉) - 212.8

AIN-93Gミネラル混合 35 35
AIN-93ビタミン混合 10 10

重酒石酸コリン 2.5 2.5
t -ブチルヒドロキノン 0.014 0.014

Table1 飼料組成

 
 
2.4.飼育方法(動物実験) 
動物は，室温 22±1℃，湿度 50±5%，12 時間明

暗サイクル(8:00～20:00)で飼育した．Table1 に示し

た実験飼料と水をそれぞれ自由摂取させ，2~3 日

毎に体重と飼料摂取量を測定した．飼料添加前お

よび添加後の給餌器の重量を測定し，その差を摂

取量とした．測定記録より，体重増加量，飼料摂

取量，飼料効率を求めた． 
接触皮膚炎の病態を形成するために，マウスの

耳介にハプテンとしてトリニトロクロロベンゼン

(TNCB,和光純薬工業株式会社)を反復塗布した．各

飼料の摂取開始から 4 週間後，初回感作としてア

セトン溶液に溶解した 1%TNCB を 20μL，右耳介

内側に塗布した．初回感作の 1 週間後より，同様

の方法を 2~3 日毎に繰り返し，4 週間の間に計 12
回塗布を行って炎症を惹起した． 

 
2.5.動物解剖とサンプル採取 

12 回目のハプテン塗布の 24 時間後，ダイヤル

シックネスゲージ(アズワン株式会社)を用いて左

右の耳介の肥厚を測定し，差を肥厚増加量とした．

麻酔下で開腹し，心臓より採血，耳介，肝臓，後

腹壁脂肪組織，副睾丸周辺脂肪組織，腸間膜脂肪

組織を摘出し，重量を測定した．血液は氷中保存

し，6,000rpm，4℃で 15 分間遠心分離し，血清を

採取して－80℃で保存した． 
 

2.6.分析方法 
(1)血清分析 

採取した血液より血清を分離したのち，100 倍

希釈し「レビス IgE-ELISA キット(マウス)」(株式

会社シバヤギ)を用いて総 IgE を分析した． 
(2)耳介のトルイジンブルー陽性細胞数の測定 
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耳介の一部を 10%のホルマリン溶液に浸漬して

固定したのち，株式会社栄養・病理学研究所に依

頼し，脱水・パラフィン浸透埋・薄切・伸展・乾

燥した後，0.05%トルイジンブルー水溶液で染色し，

パラフィン包埋した．耳の病理組織標本を光学顕

微鏡(キーエンス・デジタルマイクロスコープ)で観

察し，画像解析ソフトで 250μm2当たりのトルイ

ジンブルー陽性細胞を一検体につき 10 視野計測

し，平均値をトルイジンブルー陽性細胞数とした． 
(3)リアルタイム PCR 法による腸内細菌叢分析 
凍結した盲腸から，「QIAamp DNA Stool」

(QIAGEN 社)を用いて DNA を抽出した．盲腸内容

物の腸内細菌数(Bifidobacterium 属，Bacteroides 属，

Lactbacillus 属，Eubacterium 属，Clostridium 
coccoides グループおよび総菌数)をリアルタイム

PCR 法で測定し，標準菌株を用いた検量線によっ

て菌数を算出した． 
 

2.7.統計解析 
すべての測定結果は有意水準を両側 5％とした．

正規性の確認と Bartlett の等分散検定を行い，等分

散の場合は Student の t 検定を用いた．不等分散の

場合は Welch の検定を用いた． 
 
３． 結果 
3.1.成長結果 

大麦添加高脂肪食(BF)群において，対照(CO)群
に比べて体重増加量が低い傾向にあった(p=0.082)．
飼料効率は BF 群で有意に減少した．飼料摂取量

において群間で有意差はみられなかった． 
 

3.2.臓器重量 
盲腸重量においてBF群でCO群に比べて有意に

高値を示した．後腹壁脂肪重量，副睾丸周辺脂肪

重量および腹腔内脂肪総重量はBF群でCO群に比

べて有意に低値を示した．腸間膜脂肪重量は群間

で有意差はみられなかった． 
 

3.3.耳介の測定結果 
耳介の肥厚増加量はBF群でCO群に比べて低い

傾向にあった(p=0.058)．1 領域あたりの耳介のト

ルイジンブルー陽性細胞平均数は BF 群で有意に

少なかった． 
 

3.4.盲腸内容物の腸内細菌叢 
盲腸内容物の総菌数は，群間で有意差は見られ

なかった．菌種別の菌数では BF 群において

Lactobacillus 属の菌数が有意に多く，Clostridium 
coccoides グループの菌数が有意に少なかった．ま

た，Bifidobacterium 属の菌数は BF 群で多い傾向に

あった (p=0.065) ． 
Eubacterium 属，Bacteroides 属の菌数は，群間に

有意差は見られなかった． 
 

４． 考察 
本研究はアレルギー応答性が高い BALB/c マウ

スと通常では肥満を呈さないが高脂肪食によって

肥満を呈する C57BL/6J マウスの F1 である CBF1
マウスに，高脂肪食・大麦添加高脂肪食のいずれ

かを与え，ハプテンの反復塗布によってアレルギ

ー性接触皮膚炎の病態を形成した．CBF1 マウスに

おいて食事内容の違いおよび大麦添加によるアレ

ルギー症状への影響を検討することを目的とした． 
BALB/cマウスはアレルギー応答性が高く，ハプ

テンの反復塗布によるアレルギー性皮膚炎のモデ

ルマウスとして用いられることの多い系統であ

る[5][6]．しかし，この系統では高脂肪食による肥満

が誘導されにくいことが報告されており，高脂肪

食がアレルギー疾患の症状に及ぼす影響を評価す

ることは困難である．一方，C57BL/6Jマウスは，

通常の食餌では肥満を呈さないが高脂肪食の摂取

によって肥満を呈する．しかしこの系統はアレル

ギー応答性が悪く，ハプテンの反復塗布による炎

症を十分に引き起こすことができない[7][8]．そこで

本研究では，両者の特性を併せ持つことを期待し

て両系統のF1 であるCBF1 マウスを用いた．その

結果，両群ともにハプテンを塗布した右耳で，左

耳に比較して耳介の厚み，トルイジンブルー陽性

細胞数は顕著に増加した．このことから，ハプテ

ン塗布によって慢性的なアレルギー性皮膚炎の病

態を形成していたと考えられた．またトルイジン

ブルー陽性細胞数はBF群で有意に低値を示した． 
BF 群では飼料効率，腹腔内脂肪重量が CO 群に

比べて有意に低い値を示したことから，高脂肪食

による肥満が形成され，脂肪蓄積が大麦の摂取に

よって抑制されたことが示唆された． 
アレルギー疾患と食事との関連性において，腸

内細菌叢の状態改善は重要な因子であると考えら

れている．Fujiwara et al.はNC/Ngaマウスを用いた

研究で，難消化性オリゴ糖の一つであるフラクト

オリゴ糖(FOS)を妊娠・授乳期の母マウスに混餌投

与することで離乳前の仔マウスの腸内細菌叢を修
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飾し，仔マウスの皮膚炎が抑制されることを示し

た[9]．またヒトのアトピー性皮膚炎や食物アレル

ギーの患者では腸内細菌叢のBifidobacterium / 
Clostridium比が低く，分泌型IgA抗体および上皮中

のIgA抗体量が減少した[10]．総じてアレルギー疾患

に罹患している乳児では腸内の乳酸産生菌の減少

がみられることも報告されている[11]．本研究にお

いて，BF群では盲腸重量および盲腸内容物の

Lactobacillus属の数が有意に多く，Bifidobacterium
属の菌数が多い傾向にありClostridium coccoidesグ
ループは有意に少なかった．この結果から，大麦

の摂取により腸内細菌叢の状態が改善されたこと

によって，肥満とアレルギー症状の緩和に効果が

みられたと考えられた． 
本研究の結果から，マウスにおける接触皮膚炎

の症状は食事内容および食餌性肥満と関連するこ

とが示唆された．また，大麦の摂取は肥満とアレ

ルギー疾患の症状を抑制する可能性が示唆され，

そのメカニズムの一部は腸内細菌叢の改善を介し

たものであると考えられた． 
 
付記 
 本研究は大妻女子大学人間生活文化研究所「共 
同研究プロジェクト」（D028）の助成を受けたも

のである． 
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Abstract 
There are very few reports on the relationship between obesity and allergic dermatitis, in particular, the 

effects of barley intake on both obesity and allergic dermatitis are not established. The purpose of this study 
was to investigate the effect of dietary composition and barley intake on contact hypersensitivity in mice. 
Mice were fed a high-fat diet with (Beau Fiber; BF) or without (control; CO) barley powder and contact 
hypersensitivity was induced using 2, 4, 6-trinitrochlorobenzene (TNCB) on the right ear.  

The feed efficiency ratio, intraperitoneal and epididymal fat weights in the BF group were significantly 
lower than those in the CO group. In both groups, the right ear became swollen but the BF diet decreased the 
number of Toluidine Blue-positive cells compared with the control diet. A significant increase in the number 
of faecal Lactobacillus and decrease in Clostridium coccoides were observed in the BF group compared with 
the CO group. The number of Bifidobacterium tended to be higher in the BF group (p=0.065). There were no 
significant differences in the number of Eubacterium and Bacteroides between the two groups. These results 
suggested that barley intake may control both diet-induced-obesity and allergic dermatitis through 
modulation of the composition of intestinal microbiota. 
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