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狙った腸内細菌を生きたまま選択的に集める技術を開発 

―個別化マイクロバイオームに向けて「探す」から「自在に集める」へ― 
 

 神奈川県立産業技術総合研究所腸内環境デザイングループの中藤学サブリーダー（現 順天堂

大学大学院医学研究科 腸内細菌療法リサーチセンター特任助教）、井上浄サブリーダー（研究

当時）、および福田真嗣グループリーダー（現 慶應義塾大学先端生命科学研究所特任教授・順

天堂大学大学院医学研究科腸内細菌療法リサーチセンター特任教授・筑波大学医療系客員教授

を併任）らの研究グループは、標的腸内細菌に反応するモノクローナル抗体を作製し、複雑な

腸内細菌群の中から目的の細菌を生きたまま選択的に回収する技術を開発しました。 
 
 腸内細菌は、私たちの健康状態や疾患と深く関わることが知られており、その構成や働きに

は個人差があることも知られています。また、腸内には多種多様な細菌が存在しているため、

目的とする細菌だけを生きたまま取り出して詳しく調べることは容易ではありません。本研究

では、完全ゲノム配列が解読されているヒト由来の腸内細菌である Bifidobacterium longum 
Jih1 株を対象に、この細菌に特異的に反応するモノクローナル抗体（8H2）を作製しました。

その結果、作製した抗体を用いることで、複数の細菌を含む混合菌液やヒト便中細菌叢から、

標的となる腸内細菌を生きたまま選択的に回収できることを明らかにしました。さらに、この

抗体が認識する標的分子の候補としてグルタミン合成酵素を同定し、Jih1 株ではこの分子が細

胞表層に検出されることを示しました。本成果は、個人ごとに異なる腸内細菌を活用した新た

な健康維持・疾患予防の基盤技術につながることが期待されます。 
 
本成果は、国際学術誌「Gut Microbes Reports」に 2026 年 4 月 29 日付で掲載されました。 

 
【本研究成果のポイント】 
 ヒト由来腸内細菌 Bifidobacterium longum Jih1 株に対して選択的な反応性を示すモノク

ローナル抗体を作製しました。 
 
 作製したモノクローナル抗体を用いることで、複数の細菌を含む混合菌液およびヒト便中

細菌叢から、目的の腸内細菌を生きたまま選択的に回収できることを示しました。 
 
 回収した標的細菌は培養可能であったことから、生きたまま標的細菌を回収して機能解析

に活用できることが示唆されました。 
 
 作製した抗体が認識する標的分子としてグルタミン合成酵素を同定し、Jih1 株ではこの分

子が細胞表層に局在することを明らかにしました。 
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１．【研究の背景】 
 腸内細菌は、私たちの健康状態や疾患と深く関わることが知られており、その構成や働きに

は大きな個人差があります。近年、腸内細菌の定着や維持には個人ごとの腸内環境が影響する

ことが示唆されており、個人に由来する腸内細菌を生きたまま取得し、その性質を詳しく調べ

る技術が必要とされています。しかし、腸内には多種多様な細菌が共存しているため、従来の

培養法だけでは目的とする細菌を効率よく取得することは容易ではありません。そのため、複

雑な腸内細菌叢の中から目的の細菌を生きたまま選択的に回収できる技術が求められていまし

た。 
 
 
２．【研究成果の概要】 
 本研究では、二次リンパ組織移植法（Secondary Lymphoid Organ Transplantation：SLOT 法）

を用いることで、標的腸内細菌に対して選択的反応性を示すモノクローナル抗体の作製を試みま

した。その結果、ヒト由来腸内細菌 Bifidobacterium longum Jih1 株（以下、Jih1 株）に対して

選択的な反応性を示すモノクローナル抗体（8H2）を取得することができ、複雑な腸内細菌群か

ら標的細菌を選択的に回収するための基盤を構築しました（図 1）。 

図 1．モノクローナル抗体を用いた標的腸内細菌の選択的回収法の概要 
Jih1 株を用いて、SLOT 法によりモノクローナル抗体を作製した。この抗体を磁気ビーズと組み

合わせることで、複雑な腸内細菌叢の中から標的細菌を生きたまま選択的に回収した。また、作

製した抗体が認識する標的分子の候補としてグルタミン合成酵素（GS）を同定した。 
 
 
 次に、作製したモノクローナル抗体を用いて、複数の腸内細菌が混在する環境から Jih1 株を

選択的に回収できるかを検討しました。抗体を標的細菌に結合させた後、磁気ビーズを用いて抗

体が結合した細菌を回収する免疫磁気分離法により、Jih1 株を含む複数菌種の混合菌液から標的

細菌の回収を行いました（図 2、A）。その結果、作製した抗体を用いた条件では、対照条件と比

較して Jih1 株が濃縮されることが明らかとなりました。さらに、16S rRNA 遺伝子のメタゲノ

ム解析により、抗体を用いて回収した画分では Bifidobacterium 属細菌の割合が高まることが

明らかとなりました（図 2、B）。 
さらに、回収された Jih1 株が生きた状態であることを確認するため、回収後の細菌を培養しま

した。その結果、抗体と磁気ビーズを用いて回収した細菌は寒天培地上でコロニーを形成し、生

菌として培養可能であることが明らかになりました（図 2、C）。また、ヒト便中細菌叢に対して

も同様の手法を適用したところ、Jih1 株を選択的に回収し、培養できることを確認しました（図
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2、D）。これらの結果から、本手法は、複雑な腸内細菌叢の中から目的の腸内細菌を生きたまま

選択的に回収する方法として有用であることが示されました。  
 

図 2．作製した抗体による標的腸内細菌の回収と培養 
（A）モノクローナル抗体と磁気ビーズを用いた標的腸内細菌の選択的回収法の概略図 
（B）16S rRNA 遺伝子のメタゲノム解析による濃縮前後の腸内細菌叢組成。作製した抗体を用

い た条件では、回収画分において Bifidobacterium 属細菌の割合が高まった。 
（C）濃縮後に回収された標的細菌のコロニー形成。抗体と磁気ビーズにより回収された細菌は

寒天培地上でコロニーを形成した。 
（D）ヒト便中細菌叢から濃縮後に得られた単離株の確認。Jih1 株特異的プライマーおよびビ

フィズス菌検出プライマーを用いた PCR、ならびにグラム染色により標的細菌であることを確

認した。 
 
 
 また、本研究では、作製した抗体が認識する標的分子の候補についても解析しました。免疫沈

降法および質量分析法により、抗体が認識する分子の候補としてグルタミン合成酵素を同定しま

した。グルタミン合成酵素は通常、細菌の細胞内で働く酵素として知られていますが、Jih1 株で

はこの分子が細胞表層に局在することが明らかとなりました（図 3）。一方で、比較対象とした 
B. longum JCM1217 株では、Jih1 株とは異なる染色パターンが観察されました。このように、

標的細菌に特徴的な分子の存在様式が、抗体による認識と選択的回収の効率に影響している可能

性があります。  
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図 3．標的分子であるグルタミン合成酵素の発現パターン 
作製した抗体が認識する標的分子としてグルタミン合成酵素を同定した。本酵素は通常、細胞内

で働く酵素として知られているが、Jih1 株では細胞表層にも検出され、抗体による認識に関与し

ていると考えられた。 
 
 
３．【今後の展望】 
 本研究では、モノクローナル抗体を用いることで、複雑な腸内細菌叢の中から標的となる腸内

細菌を生きたまま選択的に回収できる方法を開発しました。今後は、本手法をさまざまな腸内

細菌に応用し、どのような細菌を選択的に回収可能であるかを検証する必要があります。ま

た、本研究で作製した抗体は、標的細菌に特徴的な分子の存在様式を認識していると考えら

れ、腸内細菌ごとの表層分子の違いを利用した新たな解析技術の開発にもつながる可能性があ

ります。さらに、本手法で選択的に回収した細菌は培養可能であったことから、生菌を用いた

機能解析や、宿主との相互作用解析にも活用できると考えられます。特に、個人に由来する腸

内細菌を継時的に追跡することで、腸内細菌の腸内定着性や代謝変動、さらには宿主の健康状

態との関連をより詳細に解析できると考えられます。 
 一方で、本研究は特定の腸内細菌を対象とした概念実証研究であり、今後は対象菌種の拡大

や、異なる腸内細菌叢における選択性の検証を行う必要があります。本技術は、個人ごとに異

なる腸内細菌の特徴を理解し、個別化マイクロバイオーム研究を進めるための基盤技術となる

ことが期待されます。 
 
 
【特記事項】 
 本研究は、科学技術振興機構 戦略的創造研究推進事業（JST ERATO）（課題番号：

JPMJER1902）、日本医療研究開発機構（AMED）（課題番号：JP23gm1010009）、日本学

術振興会 科学研究費助成事業（JSPS KAKENHI）（課題番号：JP21J12844、23K07470、
JP22H03541）、糧食研究会、公益財団法人エリザベス・アーノルド富士財団、森泰吉郎記念研

究助成金、Sylff Research Grant、山岸学生プロジェクト支援プログラム、潮田記念慶應義塾大

学博士課程学生研究助成プログラムの支援を受けて実施されました。 
 
 
【用語解説】 
1）腸内細菌叢 
ヒトや動物の腸内に存在する多種多様な細菌の集まりのこと。健康状態や疾患、免疫、代謝などと

関わることが知られている。 
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2）モノクローナル抗体 
特定の分子や細胞表面の特徴を認識する、性質のそろった抗体のこと。同じ標的に対して一定の性

質を示すため、研究や診断などに広く用いられている。 
 
3）選択的回収 
多数の細菌が混在する中から、目的とする細菌を集めること。目的の細菌だけを完全に単離するこ

ととは異なり、標的となる細菌を効率よく回収・解析するための手法。 
 
4）Bifidobacterium longum Jih1 株 
ヒト便由来のビフィズス菌の一種。Bifidobacterium longum はヒト腸内にも存在する代表的なビフ

ィズス菌の一種。Jih1 株はその一株であり、完全ゲノム配列が解読済みである。 
 
5）免疫磁気分離 
抗体と磁気ビーズを組み合わせて、目的の細胞や細菌を磁石で回収する方法。抗体が標的に結合

し、磁気ビーズを介して磁石に引き寄せられる性質を利用する。 
 
6）グルタミン合成酵素 
細菌などが窒素代謝に用いる酵素の一つ。グルタミン酸とアンモニアからグルタミンを合成する反

応に関わる。通常は細胞内で働く酵素として知られている。 
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