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 以上のように、学術試験という一時的な精神的ストレス

状況下での医学部生のストレスを軽減することが示唆され

ましたが、同様のストレス状況下で損なわれると予想され

る睡眠状況に、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料がどのよう

な効果を示すか評価するため、進級試験を控えた医学

部の学生を対象に、図3で示した飲用試験と同様の試験

前8週間に加え、試験終了後3週間まで、毎日飲用しても

らいました（⑥）。睡眠には浅い眠りのレム睡眠と、比較的

深い眠りのノンレム睡眠があり、睡眠中の脳波を測定す

ることで眠りの深さを評価することができます。最も深い

眠りとされるのがノンレムステージ3で、この状態にある

時間を熟眠時間と呼びます。飲用試験の結果、プラセボ

群では学術試験が近づくにつれて熟眠時間が悪化しま

したが、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群では良好に保た

れました。また、脳波を解析することによって深い睡眠時

の熟眠度を示すデルタパワー値を評価することできます

が、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料を飲用することでプラ

セボ群よりも熟眠度が向上していることが示されました

（図6）。

　起床時の眠気をアンケート調査に基づいて評価したと

ころ、両群ともに学術試験が近づくにつれて悪化しました

が、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群では飲用期間を通じ

てプラセボ群よりも有意に良好な値を示し、特に試験

直後の目覚めが良くなることが示唆されました（図7）。

　以上のように、Ｌ． カゼイ・シロタ株を100mlに1000億

個含んだ飲料を継続飲用することで、一時的な精神的

ストレスのかかる状況において、ストレスの体感やスト

レスマーカーの改善、睡眠の質の改善がそれぞれ認め

られました。
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　「ストレス」という言葉は広く使われていますが、一般的

には「外部からの刺激、あるいはそれにより生じる緊張

状態」とされています。ここでいう外部からの刺激には、

天候や騒音などの物理的要因、薬品や公害物質などの

化学的要因、人間関係や仕事上の問題、家庭の問題など

の心理的・社会的要因といった、さまざまなものが挙げら

れます。進学、就職、結婚、出産といった喜ぶべき出来事も

刺激の一種といえ、実はストレスの原因になり得ます。

　日本の厚生労働省が2016年に実施した国民生活基礎

調査によると、日本人の約半数は日常生活において悩み

やストレスを感じており、特に働き盛りの世代といわれる

30代から50代の男性のおよそ5割、女性のおよそ6割が、

日常生活で悩みやストレスを感じると答えました（図1、①）。

　ストレスが続くと、疲労や倦怠感、めまい、頭痛、食欲不

振、睡眠障害といった身体的な症状や、不安感や怒りと

いった心理的な症状が表れることがあります。このような

状況が続くと、いわゆるメンタルヘルスが損なわれること

によって、労働生産性の低下や、ある種の疾患発症につ

ながる可能性もあり、ストレスの緩和は解決すべき重要

な社会的課題といえます。

　精神的なストレスの状態を評価する方法として、標準化さ

れたさまざまなアンケート調査の方法が確立されています。健

常人も含めた多くの方の精神状態を調査する、うつ病等の病

態の症状を診断する、IBS患者でのQOLを評価する、といった

さまざまな用途がありますが、それぞれに対して適切なアン

ケートが用意されており、学術的にも受け入れられています。

これに対して、より客観的に評価するために生化学的な指標

を用いる場合もあります。中でも、唾液中のコルチゾール濃度

を測定する方法は血液採取などの侵襲が不必要で、かつスト

レス状況下で上昇することが報告されており、アンケート調査

で得られる結果と同様によい指標になるとされています。

　ストレス状況下では、就寝時に寝つきが悪くなるといっ

たことが起こり、睡眠の質が低下することが予想されます。

また、忙しい現代社会に生きる私たちは、不規則な生活や

長時間労働に伴って睡眠時間が確保できず、さらにストレ

スが続くといった悪循環に陥ることも往々にしてあります。

したがって、睡眠の状態を測定することも、ストレスの評価

につながる手法だといえます。幸い、睡眠の状態を評価す

る方法として脳波測定が確立されており、睡眠の質を機器

によって測定した数値によって評価することが可能となっ

ています。また、アンケート調査によって睡眠に関するQOL

を評価することも有効な手段とされています。

１． ストレスとその弊害
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　不安感や緊張感が高まったときに腹痛になる、急な下
痢になる、食欲がなくなる、といった生理現象がよく知ら
れています。これは、脳で感じた刺激が自律神経を介して
腸にストレスの情報を伝えるために起こります。また、
反対に腹痛が起こることで憂うつになることや、消化管か
ら放出されるホルモンが食欲を制御していることなど、腸
の状態が脳の機能に影響を及ぼすこともよく知られてい

ます。このように脳と腸が双方向で影響しあう現象は
「脳腸相関」と呼ばれていますが、ここに腸内細菌が密接
に関わっていることが明らかになり、近年多くの研究結果
が報告されるようになってきました。
　本レポートでは、腸内細菌とメンタルヘルスのかかわりにつ
いて概説するとともに、精神的ストレス状況下でのＬ．カゼイ・
シロタ株の摂取効果について最近得られた知見を紹介します。

精神的ストレス状況下でのＬ．カゼイ・シロタ株の
摂取効果

2． 腸内細菌とメンタルヘルス

3． ストレスの評価方法

　脳と腸が双方向で影響しあう脳腸相関については古く

から知られています（図2）。脳腸相関の例としてよく挙げ

られるのが過敏性腸症候群（IBS）で、腸に問題となる異常

が認められないにもかかわらず、腹痛や便秘・下痢などの

便通異常が続く疾患です。精神的なストレスが強くなると

症状が悪化することが知られており、通勤・通学の途中で

急な便意を感じるといった症状もIBS患者の生活の質

（QOL）を低下させる典型的な例です。IBSの症状を悪化さ

せる要因として、以前からホルモンや免疫系の関与が指

摘されていましたが、近年では腸内細菌の関与も示唆さ

れています。現在ではIBSに限らず、脳腸相関に腸内細菌

が深く関与することが、多くの研究者の間で認識される

ようになってきました。

　腸内細菌とストレスとの関係についての先駆的な研究

は、2004年に九州大学の須藤らによって報告されました

（②）。須藤らは、マウスを用いたストレス評価系におい

て、腸内細菌を持たない無菌マウスでは、腸内細菌を持

つ通常マウスと比較してストレス負荷に対する反応（以

下、ストレス反応）が高いことを示しました。また、無菌マ

ウスに特定の菌を定着させるノトバイオートという手法を

用いて同様の比較をしたところ、ある種のビフィズス菌を

定着させたマウスではストレス反応が通常マウスと同レ

ベルになったこと、腸管病原性大腸菌を定着させたマウ

スでは無菌マウスよりもさらに過剰なストレス反応を示し

たことを、それぞれ確認しました。これらの結果から、脳腸

相関に腸内細菌が関係することが強く示唆されました。

　上述の例は実験室内での前臨床試験ですが、ヒトにお

いても脳腸相関への腸内細菌の関与が示唆されていま

す。その一例がうつ病で、大うつ病性障害の患者と健常者

の腸内細菌を比較した研究が報告されています（③）。そ

れによると、うつ病患者では健常者と比較して有用菌であ

るビフィズス菌の菌数が有意に少ないこと、乳酸桿菌の

菌数が少ない傾向にあることが、それぞれ明らかになり

ました。うつ病は過剰なストレスによって発症するといわ

れていますが、慢性炎症の関与なども指摘されおり、いま

だ詳細な原因は不明です。うつ病患者と健常者の腸内細

菌の違いがうつ病発症の原因か結果か、現時点では判断

できませんが、腸内細菌がうつ病の病態発症や進展に影

響しうることを示唆する結果として注目されています。

　脳腸相関に腸内細菌が関与しうることを2.で紹介しま

したが、それならば、腸内環境を改善することが知られて

いるプロバイオティクスを摂取することによって、脳腸

相関を介して精神的ストレス状況下で生じる問題を解決

することは可能なのでしょうか。一時的な精神的ストレス

状況下でのＬ． カゼイ・シロタ株の摂取作用を検討する

ため、進級試験を目前に控えてストレスを感じている医学

部の4年生に協力してもらいました（図3、④、⑤）。

　本試験では、Ｌ． カゼイ・シロタ株を100mlに1000億個

含んだ飲料を毎日1本8週間継続飲用する群と、Ｌ． カゼイ・

シロタ株を含まないプラセボを飲用する群で比較しまし

たが、その結果、視覚的アナログ尺度（VAS）という手法を

用いたアンケート調査によって評価されたストレス体感

が、プラセボ群と比較してＬ． カゼイ・シロタ株含有飲料

群で有意に低値を示しました（図4）。また、ストレスマー

カーとして用いられている唾液中のコルチゾール濃度

についても、プラセボ群では学術試験が近づくにつれて

濃度が上昇しましたが、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群

では濃度上昇が有意に抑制されました（図5）。

4． 一時的な精神的ストレス状況下でのＬ． カゼイ・シロタ株の摂取効果
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　「ストレス」という言葉は広く使われていますが、一般的

には「外部からの刺激、あるいはそれにより生じる緊張

状態」とされています。ここでいう外部からの刺激には、

天候や騒音などの物理的要因、薬品や公害物質などの

化学的要因、人間関係や仕事上の問題、家庭の問題など

の心理的・社会的要因といった、さまざまなものが挙げら

れます。進学、就職、結婚、出産といった喜ぶべき出来事も

刺激の一種といえ、実はストレスの原因になり得ます。

　日本の厚生労働省が2016年に実施した国民生活基礎

調査によると、日本人の約半数は日常生活において悩み

やストレスを感じており、特に働き盛りの世代といわれる

30代から50代の男性のおよそ5割、女性のおよそ6割が、

日常生活で悩みやストレスを感じると答えました（図1、①）。

　ストレスが続くと、疲労や倦怠感、めまい、頭痛、食欲不

振、睡眠障害といった身体的な症状や、不安感や怒りと

いった心理的な症状が表れることがあります。このような

状況が続くと、いわゆるメンタルヘルスが損なわれること

によって、労働生産性の低下や、ある種の疾患発症につ

ながる可能性もあり、ストレスの緩和は解決すべき重要

な社会的課題といえます。

　精神的なストレスの状態を評価する方法として、標準化さ

れたさまざまなアンケート調査の方法が確立されています。健

常人も含めた多くの方の精神状態を調査する、うつ病等の病

態の症状を診断する、IBS患者でのQOLを評価する、といった

さまざまな用途がありますが、それぞれに対して適切なアン

ケートが用意されており、学術的にも受け入れられています。

これに対して、より客観的に評価するために生化学的な指標

を用いる場合もあります。中でも、唾液中のコルチゾール濃度

を測定する方法は血液採取などの侵襲が不必要で、かつスト

レス状況下で上昇することが報告されており、アンケート調査

で得られる結果と同様によい指標になるとされています。

　ストレス状況下では、就寝時に寝つきが悪くなるといっ

たことが起こり、睡眠の質が低下することが予想されます。

また、忙しい現代社会に生きる私たちは、不規則な生活や

長時間労働に伴って睡眠時間が確保できず、さらにストレ

スが続くといった悪循環に陥ることも往々にしてあります。

したがって、睡眠の状態を測定することも、ストレスの評価

につながる手法だといえます。幸い、睡眠の状態を評価す

る方法として脳波測定が確立されており、睡眠の質を機器

によって測定した数値によって評価することが可能となっ

ています。また、アンケート調査によって睡眠に関するQOL

を評価することも有効な手段とされています。

１． ストレスとその弊害

SCIENCE REPORT
　不安感や緊張感が高まったときに腹痛になる、急な下
痢になる、食欲がなくなる、といった生理現象がよく知ら
れています。これは、脳で感じた刺激が自律神経を介して
腸にストレスの情報を伝えるために起こります。また、
反対に腹痛が起こることで憂うつになることや、消化管か
ら放出されるホルモンが食欲を制御していることなど、腸
の状態が脳の機能に影響を及ぼすこともよく知られてい

ます。このように脳と腸が双方向で影響しあう現象は
「脳腸相関」と呼ばれていますが、ここに腸内細菌が密接
に関わっていることが明らかになり、近年多くの研究結果
が報告されるようになってきました。
　本レポートでは、腸内細菌とメンタルヘルスのかかわりにつ
いて概説するとともに、精神的ストレス状況下でのＬ．カゼイ・
シロタ株の摂取効果について最近得られた知見を紹介します。

精神的ストレス状況下でのＬ．カゼイ・シロタ株の
摂取効果

2． 腸内細菌とメンタルヘルス

3． ストレスの評価方法

　脳と腸が双方向で影響しあう脳腸相関については古く

から知られています（図2）。脳腸相関の例としてよく挙げ

られるのが過敏性腸症候群（IBS）で、腸に問題となる異常

が認められないにもかかわらず、腹痛や便秘・下痢などの

便通異常が続く疾患です。精神的なストレスが強くなると

症状が悪化することが知られており、通勤・通学の途中で

急な便意を感じるといった症状もIBS患者の生活の質

（QOL）を低下させる典型的な例です。IBSの症状を悪化さ

せる要因として、以前からホルモンや免疫系の関与が指

摘されていましたが、近年では腸内細菌の関与も示唆さ

れています。現在ではIBSに限らず、脳腸相関に腸内細菌

が深く関与することが、多くの研究者の間で認識される

ようになってきました。

　腸内細菌とストレスとの関係についての先駆的な研究

は、2004年に九州大学の須藤らによって報告されました

（②）。須藤らは、マウスを用いたストレス評価系におい

て、腸内細菌を持たない無菌マウスでは、腸内細菌を持

つ通常マウスと比較してストレス負荷に対する反応（以

下、ストレス反応）が高いことを示しました。また、無菌マ

ウスに特定の菌を定着させるノトバイオートという手法を

用いて同様の比較をしたところ、ある種のビフィズス菌を

定着させたマウスではストレス反応が通常マウスと同レ

ベルになったこと、腸管病原性大腸菌を定着させたマウ

スでは無菌マウスよりもさらに過剰なストレス反応を示し

たことを、それぞれ確認しました。これらの結果から、脳腸

相関に腸内細菌が関係することが強く示唆されました。

　上述の例は実験室内での前臨床試験ですが、ヒトにお

いても脳腸相関への腸内細菌の関与が示唆されていま

す。その一例がうつ病で、大うつ病性障害の患者と健常者

の腸内細菌を比較した研究が報告されています（③）。そ

れによると、うつ病患者では健常者と比較して有用菌であ

るビフィズス菌の菌数が有意に少ないこと、乳酸桿菌の

菌数が少ない傾向にあることが、それぞれ明らかになり

ました。うつ病は過剰なストレスによって発症するといわ

れていますが、慢性炎症の関与なども指摘されおり、いま

だ詳細な原因は不明です。うつ病患者と健常者の腸内細

菌の違いがうつ病発症の原因か結果か、現時点では判断

できませんが、腸内細菌がうつ病の病態発症や進展に影

響しうることを示唆する結果として注目されています。

　脳腸相関に腸内細菌が関与しうることを2.で紹介しま

したが、それならば、腸内環境を改善することが知られて

いるプロバイオティクスを摂取することによって、脳腸

相関を介して精神的ストレス状況下で生じる問題を解決

することは可能なのでしょうか。一時的な精神的ストレス

状況下でのＬ． カゼイ・シロタ株の摂取作用を検討する

ため、進級試験を目前に控えてストレスを感じている医学

部の4年生に協力してもらいました（図3、④、⑤）。

　本試験では、Ｌ． カゼイ・シロタ株を100mlに1000億個

含んだ飲料を毎日1本8週間継続飲用する群と、Ｌ． カゼイ・

シロタ株を含まないプラセボを飲用する群で比較しまし

たが、その結果、視覚的アナログ尺度（VAS）という手法を

用いたアンケート調査によって評価されたストレス体感

が、プラセボ群と比較してＬ． カゼイ・シロタ株含有飲料

群で有意に低値を示しました（図4）。また、ストレスマー

カーとして用いられている唾液中のコルチゾール濃度

についても、プラセボ群では学術試験が近づくにつれて

濃度が上昇しましたが、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群

では濃度上昇が有意に抑制されました（図5）。

4． 一時的な精神的ストレス状況下でのＬ． カゼイ・シロタ株の摂取効果

悩みやストレスを感じる方の割合（年齢別）図1

脳腸相関の概要図2

医学部生を対象としたＬ．カゼイ・シロタ株飲用試験の概要図3

ストレス体感の変化図4

唾液中コルチゾール濃度の変化図5
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 以上のように、学術試験という一時的な精神的ストレス

状況下での医学部生のストレスを軽減することが示唆され

ましたが、同様のストレス状況下で損なわれると予想され

る睡眠状況に、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料がどのよう

な効果を示すか評価するため、進級試験を控えた医学

部の学生を対象に、図3で示した飲用試験と同様の試験

前8週間に加え、試験終了後3週間まで、毎日飲用しても

らいました（⑥）。睡眠には浅い眠りのレム睡眠と、比較的

深い眠りのノンレム睡眠があり、睡眠中の脳波を測定す

ることで眠りの深さを評価することができます。最も深い

眠りとされるのがノンレムステージ3で、この状態にある

時間を熟眠時間と呼びます。飲用試験の結果、プラセボ

群では学術試験が近づくにつれて熟眠時間が悪化しま

したが、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群では良好に保た

れました。また、脳波を解析することによって深い睡眠時

の熟眠度を示すデルタパワー値を評価することできます

が、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料を飲用することでプラ

セボ群よりも熟眠度が向上していることが示されました

（図6）。

　起床時の眠気をアンケート調査に基づいて評価したと

ころ、両群ともに学術試験が近づくにつれて悪化しました

が、Ｌ． カゼイ・シロタ株含有飲料群では飲用期間を通じ

てプラセボ群よりも有意に良好な値を示し、特に試験

直後の目覚めが良くなることが示唆されました（図7）。

　以上のように、Ｌ． カゼイ・シロタ株を100mlに1000億

個含んだ飲料を継続飲用することで、一時的な精神的

ストレスのかかる状況において、ストレスの体感やスト

レスマーカーの改善、睡眠の質の改善がそれぞれ認め

られました。
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