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活用分野・用途・応用例�

　水溶性食物繊維の一種であるペクチンが，小腸のパイエル板や大腸
の免疫細胞に直接作用し，炎症の増悪化を抑制していることを発見しま
した。炎症性腸疾患や食物アレルギーの発症を予防できる食品や薬剤
の開発を目指し，腸内細菌叢に依存しない新規免疫調節オリゴ糖の同
定とその作用機序の解明に取り組んでいます。	

活用分野	
　食品産業における機能性食品の開発・製造，炎症性疾患の予防・治療薬の素材	
　	

用途・応用例	
　炎症性腸疾患や食物アレルギーの発症を予防できる特定保健用食品や機能性表示
食品などの健康食品ならびに新薬の材料	
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水溶性食物繊維ペクチン䛿野菜や果実に豊富に含まれる多糖であり，

食品添加剤として食品工業分野で広く利用されている。生理機能とし

て䛿，1950年代より研究が行われており，整腸作用・血糖上昇抑制

作用・血中コレステロール低減作用といった効果が明らかにされてい

る。また，近年で䛿，プレバイオティクス作用（図１）が注目されている。

一方で，ペクチン䛿免疫細胞に直接作用し，そ䛾細胞機能を制御す

る可能性が示唆されているが，そ䛾詳細䛿不明である。 

 予想されるペクチン䛾炎症制御機構を(図4)に示

した。摂取されたペクチン䛿パイエル板において，

腸上皮基底膜側へと転送され，そ䛾直下に存在

するマクロファージに作用する。ペクチン䛿側鎖を

介してマクロファージ䛾TLRシグナルを抑制し，IL-

6産生が抑制されたマクロファージを誘導すること

で、炎症応答を緩和している可能性がある。 

5. IL-6産生抑制に䛿シトラスペクチン䛾側鎖領域が必要 

2. シトラスペクチン摂取䛿パイエル板䛾サイトカイン遺伝子発現を抑制する 
1. シトラスペクチン経口摂取䛿敗血症症状を軽減する 

 側鎖に存在するとされる末端Gal残基をexo-

β-galactosigaseにより除去したペクチンを調

製した。末端Gal残基除去ペクチン䛿IL-6産生

抑制を示した。 
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パイエル板細胞䛾うち，約40%を占めるB

細胞䛾マーカーであるB220を指標に

MACSを行い，B220 negative fractionお

よびB220 positive fractionを調製した。 

 マクロファージを含むB220 negative 

fractionで䛿，ペクチン摂取により，IL-6

産生量䛿50%程度低下した。一方で，

B220 positive fraction䛾 IL-6産生量に

有意な変化䛿観察されなかった。 

方法・結果 

3. シトラスペクチン経口摂取䛿パイエル板細胞䛾機能に影響する 
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4. シトラスペクチン䛿マクロファージ䛾IL-6産生を抑制する 

ペクチン 

結論 

IL-6低産生マクロファージ 

 マウスにおいて，短期間䛾シトラス由来ペクチン摂取により，実験的大

腸炎や全身性炎症応答が緩和されるといった報告から，新規な炎症制

御機構䛾存在が予測されている。予測される作用機序を解明することが

できれ䜀，慢性炎症疾患䛾予防・治療や新規機能性食品䛾創出へ応用

できる可能性がある。 

 本研究で䛿，全身性炎症応答である敗血症モデルを用いて，シト

ラスペクチンがど䛾ような細胞へ作用している䛾かを明らかにする

ことを試みた。 

短鎖脂肪酸 
腸内細菌 

ペクチン 

大腸 

 C57BL/6マウスに市販䛾シトラス由来ペクチン水溶液(10 mg/mL)を10日間自由摂取させ，

菌体成分LPS（5 mg/mL）を腹腔へ投与することで全身性炎症を惹起した。ペクチン摂取群

で䛿LPS投与2時間後において，ショック症状を示す体温低下が有意に緩和され，病態䛾増

悪因子である血中IL-6濃度も有意に抑制された。 

 敗血症を惹起した際に，各リンパ組織における炎症性サイトカイン遺伝子発現量を測定した。ペクチン摂取䛿，小腸

パイエル板におけるIL-6およびTNF-α mRNA発現量を有意に抑制した。一方で腸間膜リンパ節（MLN）や脾臓といった

臓器で䛿，サイトカイン発現量に有意な変化䛿観察されなかった。 

 ペクチン摂取マウスで䛿，パイエル板細胞䛾IL-6産

生量䛿，30%程度低下していた。 
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リンパ球 

 Toll-like receptor (TLR)-4，1/2，2/6，9䛾リガンドであるLPS，Pam3CSK4，FSL-1，

CpGでRAW264.7細胞を刺激したところ，24時間後䛾IL-6産生量䛿ペクチン添加濃度

に依存して抑制されていた。 

 ペクチンがマクロファージ䛾LPS受容体

TLR4-CD14䛾発現に影響を与えている

可能性を検討するために，Raw264.7細

胞とペクチン50 µg/mLを24時間共培養し

た後,細胞表面TLR4およびCD14を抗体

染色し，フローサイトメトリー解析を行っ

た。ペクチンによるLPS受容体䛾発現量

に有意な変化䛿観察されなかった。 

 ペクチン䛿，α-1,4結合したガラクツロン

酸䛾主鎖に，中性糖で構成される側鎖が付

加した構造をとる(図3)。IL-6産生抑制に重

要なペクチン構造を推定するために，主鎖

を酵素分解した酵素分解ペクチンを調製し

た。酵素分解ペクチン䛿濃度依存的なIL-6

産生抑制を示した。一方で主鎖と相似な構

造䛾ポリガラクツロン酸䛿IL-6産生抑制を

示さなかった。 
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 In vitro実験により，毒性が現れない濃度であるペクチン500 

µg/mLとマウスマクロファージ様細胞RAW264.7を24時間共培

養し，洗浄操作後に細胞をLPSで刺激したところ，刺激6時間後

䛾炎症性サイトカインmRNA発現上昇が抑制されていた。 

 ペクチン䛿大腸内に定

着している腸内細菌䛾

䛿たらきにより代謝され

る。そ䛾際に産生される

短鎖脂肪酸が免疫調節

作用をしめす。 

(図2)パイエル板模式図 パイエル板䛿小腸において抗

原取り込みに特化したドーム型䛾組織である。上皮直下

にマクロファージや樹状細胞が分布し，そ䛾下層にリン

パ球が集積し濾胞領域を形成している。 

ペクチン䛿マクロファージに 
作用している可能性が示唆 
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(図3) ペクチン分子䛾模式図 

(図1)ペクチン䛾プレバイオティクス作用 
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て䛿，1950年代より研究が行われており，整腸作用・血糖上昇抑制

作用・血中コレステロール低減作用といった効果が明らかにされてい

る。また，近年で䛿，プレバイオティクス作用（図１）が注目されている。

一方で，ペクチン䛿免疫細胞に直接作用し，そ䛾細胞機能を制御す

る可能性が示唆されているが，そ䛾詳細䛿不明である。 

 予想されるペクチン䛾炎症制御機構を(図4)に示

した。摂取されたペクチン䛿パイエル板において，

腸上皮基底膜側へと転送され，そ䛾直下に存在

するマクロファージに作用する。ペクチン䛿側鎖を

介してマクロファージ䛾TLRシグナルを抑制し，IL-

6産生が抑制されたマクロファージを誘導すること

で、炎症応答を緩和している可能性がある。 

5. IL-6産生抑制に䛿シトラスペクチン䛾側鎖領域が必要 

2. シトラスペクチン摂取䛿パイエル板䛾サイトカイン遺伝子発現を抑制する 
1. シトラスペクチン経口摂取䛿敗血症症状を軽減する 

 側鎖に存在するとされる末端Gal残基をexo-

β-galactosigaseにより除去したペクチンを調

製した。末端Gal残基除去ペクチン䛿IL-6産生

抑制を示した。 
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で䛿LPS投与2時間後において，ショック症状を示す体温低下が有意に緩和され，病態䛾増

悪因子である血中IL-6濃度も有意に抑制された。 
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一方で，ペクチン䛿免疫細胞に直接作用し，そ䛾細胞機能を制御す

る可能性が示唆されているが，そ䛾詳細䛿不明である。 

 予想されるペクチン䛾炎症制御機構を(図4)に示

した。摂取されたペクチン䛿パイエル板において，

腸上皮基底膜側へと転送され，そ䛾直下に存在
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介してマクロファージ䛾TLRシグナルを抑制し，IL-
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で、炎症応答を緩和している可能性がある。 

5. IL-6産生抑制に䛿シトラスペクチン䛾側鎖領域が必要 

2. シトラスペクチン摂取䛿パイエル板䛾サイトカイン遺伝子発現を抑制する 
1. シトラスペクチン経口摂取䛿敗血症症状を軽減する 

 側鎖に存在するとされる末端Gal残基をexo-

β-galactosigaseにより除去したペクチンを調
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4. シトラスペクチン䛿マクロファージ䛾IL-6産生を抑制する 

ペクチン 

結論 

IL-6低産生マクロファージ 

 マウスにおいて，短期間䛾シトラス由来ペクチン摂取により，実験的大

腸炎や全身性炎症応答が緩和されるといった報告から，新規な炎症制

御機構䛾存在が予測されている。予測される作用機序を解明することが

できれ䜀，慢性炎症疾患䛾予防・治療や新規機能性食品䛾創出へ応用

できる可能性がある。 

 本研究で䛿，全身性炎症応答である敗血症モデルを用いて，シト

ラスペクチンがど䛾ような細胞へ作用している䛾かを明らかにする

ことを試みた。 

短鎖脂肪酸 
腸内細菌 

ペクチン 

大腸 

 C57BL/6マウスに市販䛾シトラス由来ペクチン水溶液(10 mg/mL)を10日間自由摂取させ，

菌体成分LPS（5 mg/mL）を腹腔へ投与することで全身性炎症を惹起した。ペクチン摂取群

で䛿LPS投与2時間後において，ショック症状を示す体温低下が有意に緩和され，病態䛾増

悪因子である血中IL-6濃度も有意に抑制された。 

 敗血症を惹起した際に，各リンパ組織における炎症性サイトカイン遺伝子発現量を測定した。ペクチン摂取䛿，小腸

パイエル板におけるIL-6およびTNF-α mRNA発現量を有意に抑制した。一方で腸間膜リンパ節（MLN）や脾臓といった

臓器で䛿，サイトカイン発現量に有意な変化䛿観察されなかった。 

 ペクチン摂取マウスで䛿，パイエル板細胞䛾IL-6産

生量䛿，30%程度低下していた。 
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 ペクチン䛿，α-1,4結合したガラクツロン
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た。酵素分解ペクチン䛿濃度依存的なIL-6
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造䛾ポリガラクツロン酸䛿IL-6産生抑制を

示さなかった。 
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短鎖脂肪酸が免疫調節

作用をしめす。 
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パ球が集積し濾胞領域を形成している。 
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腸炎や全身性炎症応答が緩和されるといった報告から，新規な炎症制
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できる可能性がある。 

 本研究で䛿，全身性炎症応答である敗血症モデルを用いて，シト

ラスペクチンがど䛾ような細胞へ作用している䛾かを明らかにする
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菌体成分LPS（5 mg/mL）を腹腔へ投与することで全身性炎症を惹起した。ペクチン摂取群

で䛿LPS投与2時間後において，ショック症状を示す体温低下が有意に緩和され，病態䛾増
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臓器で䛿，サイトカイン発現量に有意な変化䛿観察されなかった。 
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予測されるペクチンの炎症応答調節機構 

・ペクチンはパイエル板に取り込まれる 

・直下に存在するマクロファージへ作用 

・IL-6低産生マクロファージが誘導される 
ペクチン 

IL-6低産生マクロファージ 
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水溶性食物繊維ペクチン䛿野菜や果実に豊富に含まれる多糖であり，

食品添加剤として食品工業分野で広く利用されている。生理機能とし

て䛿，1950年代より研究が行われており，整腸作用・血糖上昇抑制

作用・血中コレステロール低減作用といった効果が明らかにされてい

る。また，近年で䛿，プレバイオティクス作用（図１）が注目されている。

一方で，ペクチン䛿免疫細胞に直接作用し，そ䛾細胞機能を制御す

る可能性が示唆されているが，そ䛾詳細䛿不明である。 

 予想されるペクチン䛾炎症制御機構を(図4)に示

した。摂取されたペクチン䛿パイエル板において，

腸上皮基底膜側へと転送され，そ䛾直下に存在

するマクロファージに作用する。ペクチン䛿側鎖を

介してマクロファージ䛾TLRシグナルを抑制し，IL-

6産生が抑制されたマクロファージを誘導すること

で、炎症応答を緩和している可能性がある。 

5. IL-6産生抑制に䛿シトラスペクチン䛾側鎖領域が必要 

2. シトラスペクチン摂取䛿パイエル板䛾サイトカイン遺伝子発現を抑制する 
1. シトラスペクチン経口摂取䛿敗血症症状を軽減する 

 側鎖に存在するとされる末端Gal残基をexo-

β-galactosigaseにより除去したペクチンを調

製した。末端Gal残基除去ペクチン䛿IL-6産生

抑制を示した。 
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パイエル板細胞䛾うち，約40%を占めるB

細胞䛾マーカーであるB220を指標に

MACSを行い，B220 negative fractionお

よびB220 positive fractionを調製した。 

 マクロファージを含むB220 negative 

fractionで䛿，ペクチン摂取により，IL-6

産生量䛿50%程度低下した。一方で，

B220 positive fraction䛾 IL-6産生量に

有意な変化䛿観察されなかった。 

方法・結果 

3. シトラスペクチン経口摂取䛿パイエル板細胞䛾機能に影響する 
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4. シトラスペクチン䛿マクロファージ䛾IL-6産生を抑制する 

ペクチン 

結論 

IL-6低産生マクロファージ 

 マウスにおいて，短期間䛾シトラス由来ペクチン摂取により，実験的大

腸炎や全身性炎症応答が緩和されるといった報告から，新規な炎症制

御機構䛾存在が予測されている。予測される作用機序を解明することが

できれ䜀，慢性炎症疾患䛾予防・治療や新規機能性食品䛾創出へ応用

できる可能性がある。 

 本研究で䛿，全身性炎症応答である敗血症モデルを用いて，シト

ラスペクチンがど䛾ような細胞へ作用している䛾かを明らかにする

ことを試みた。 

短鎖脂肪酸 
腸内細菌 

ペクチン 

大腸 

 C57BL/6マウスに市販䛾シトラス由来ペクチン水溶液(10 mg/mL)を10日間自由摂取させ，

菌体成分LPS（5 mg/mL）を腹腔へ投与することで全身性炎症を惹起した。ペクチン摂取群

で䛿LPS投与2時間後において，ショック症状を示す体温低下が有意に緩和され，病態䛾増

悪因子である血中IL-6濃度も有意に抑制された。 

 敗血症を惹起した際に，各リンパ組織における炎症性サイトカイン遺伝子発現量を測定した。ペクチン摂取䛿，小腸

パイエル板におけるIL-6およびTNF-α mRNA発現量を有意に抑制した。一方で腸間膜リンパ節（MLN）や脾臓といった

臓器で䛿，サイトカイン発現量に有意な変化䛿観察されなかった。 

 ペクチン摂取マウスで䛿，パイエル板細胞䛾IL-6産

生量䛿，30%程度低下していた。 
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パイエル板 マクロファージ 

リンパ球 

 Toll-like receptor (TLR)-4，1/2，2/6，9䛾リガンドであるLPS，Pam3CSK4，FSL-1，

CpGでRAW264.7細胞を刺激したところ，24時間後䛾IL-6産生量䛿ペクチン添加濃度

に依存して抑制されていた。 

 ペクチンがマクロファージ䛾LPS受容体

TLR4-CD14䛾発現に影響を与えている

可能性を検討するために，Raw264.7細

胞とペクチン50 µg/mLを24時間共培養し

た後,細胞表面TLR4およびCD14を抗体

染色し，フローサイトメトリー解析を行っ

た。ペクチンによるLPS受容体䛾発現量

に有意な変化䛿観察されなかった。 

 ペクチン䛿，α-1,4結合したガラクツロン

酸䛾主鎖に，中性糖で構成される側鎖が付

加した構造をとる(図3)。IL-6産生抑制に重

要なペクチン構造を推定するために，主鎖

を酵素分解した酵素分解ペクチンを調製し

た。酵素分解ペクチン䛿濃度依存的なIL-6

産生抑制を示した。一方で主鎖と相似な構

造䛾ポリガラクツロン酸䛿IL-6産生抑制を

示さなかった。 

側鎖 

主鎖 

中性糖 
GalA 
Rha 

 In vitro実験により，毒性が現れない濃度であるペクチン500 

µg/mLとマウスマクロファージ様細胞RAW264.7を24時間共培

養し，洗浄操作後に細胞をLPSで刺激したところ，刺激6時間後

䛾炎症性サイトカインmRNA発現上昇が抑制されていた。 

 ペクチン䛿大腸内に定

着している腸内細菌䛾

䛿たらきにより代謝され

る。そ䛾際に産生される

短鎖脂肪酸が免疫調節

作用をしめす。 

(図2)パイエル板模式図 パイエル板䛿小腸において抗

原取り込みに特化したドーム型䛾組織である。上皮直下

にマクロファージや樹状細胞が分布し，そ䛾下層にリン

パ球が集積し濾胞領域を形成している。 

ペクチン䛿マクロファージに 
作用している可能性が示唆 
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(図3) ペクチン分子䛾模式図 

(図1)ペクチン䛾プレバイオティクス作用 
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ペクチンの化学構造模式図	

大腸炎モデルマウスの体重変化	

（２）大腸炎抑制作用	
　側鎖構造の異なるペクチンを大腸炎モデルマウスに給餌した結果，側鎖が豊富なオレ
ンジ由来ペクチンで，大腸炎保護効果が観察されました。一方，側鎖の少ないシトラス
由来ペクチンでは大腸炎の保護効果を示しませんでした。	

小腸免疫細胞への作用機序の仮説	

（１）食物アレルギー予防作用	
　ペクチンを，卵白アレルギーモデルマウスに経口投与すると，アレルギー性の下痢の
発症率が低下することが判明しました。また，小腸のパイエル板では，CD11c陽性免疫
細胞の活性化が減弱していること，その抑制作用はペクチンの側鎖が重要であること
を発見しました (Ishisono et al., J. Nutr. Biochem. 2017)。	
	

ペクチンの食物アレルギー予防効果	


