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要旨 

 20年以上前より欧米では糞便微生物移植
(FMT)が臨床現場で行われるようになり、2014
年には米国 FDAはクロストリジウム感染症(CDI)
の治療において第一選択の治療法と位置付けてい
る。日本国内でも2013年以降大学病院を中心に
FMTの臨床試験が行われているが、CDI 以外の
疾患に対する有効性はまだ確定していない。ファ
インバブル水は、工業界では排水処理などに応用
されている技術であるが、ファインバブル水の泡
をさらに小さくしたウルトラファインバブル水に
著者たちが独自の加工を加えたものをFMTに使
用し、臨床試験を行った（UB-FMT）。今回、
UB-FMTが有効であった２症例を経験したので報
告する。 
 
Summary 
 In Europe, Fecal Microbiota Transplantation(FMT) has 
been performed in practice for more than 20 years. The 
Food and Drug Administration of US considered the 
FMT as the first line treatment for the Clostridium 
Difficile Infection(CDI) in 2014. In Japan, the FMT has 
also been performed in practice by several medical 
colleges as clinical researches since 2013. They say that 
other than CDI, inflammatory bowel disease like UC 
and CD has not come to the satisfactory results by the 
FMT so far and the results of several studies about the 
effectiveness of FMT on IBD vary and still 
controversial. We applied the Ultrafine bubble water, 
which has been utilized in mainly industrial field as a 

waste water treatment, with our unique processing on 
the FMT(Ultrafine bubble-Fecal Microbiota 
Transplantation : UB-FMT). We conducted clinical 
researches on UB-FMT and experienced two cases 
which the UB-FMT appeared to be effective. These are 
case reports of the two cases. 

はじめに 
Introduction 
 近年、腸内細菌叢の乱れ（dysbiosis）が、腸関連疾
患のみならず全身性疾患につながることが続々と報告
されており、腸内細菌叢の恒常性の維持やdysbiosis
の改善方法について、多くの研究者が注目し研究を続
けている。 
 dysbiosis 改善の有効な改善手段として「糞便微生物
移植（Fecal Microbiota Transplantation : FMT）」
が注目されるようになったが、疾病の治療に糞便を使
用した歴史は古く、約1600年前の中国で行われてい
たという文献がある7)。医学的な文献では、1958年
に偽膜性腸炎に対する症例報告が最初であり、2013年
のNEJM誌に、Clostridium difficile 感染症(CDI)にお
ける FMTの有効性が報告され、米国FDAは FMTを
CDI に対しての第一選択の治療法と位置付けた。 
 海外からの報告に比べ、日本でのFMTの経験はまだ
少ないものの、大学病院を中心に2013年より FMTの
臨床研究が行われるようになっているが、本邦での
FMTの経験がまだ少ないことから主に安全性の確認と
施行方法の確立を目的として行われている。 
 ウルトラファインバブル式腸内糞便微生物移植(UB-
FMT)は清水らが発案し、本邦の大学関連施設でFMT
が開始される以前の2009年から民間の医療機関にお
いて臨床応用されたFMTの一つであるが、今回UB-
FMTが有効であった２症例を経験したので報告する。 

UB-FMTの実際 

 UB-FMTでは被検者の負担軽減を考慮し注腸方式を
採用した。さらに従来の方法ではドナーの選定方法と
して二親等以内の親族とされる場合が多かったが、UB-
FMTでは清水らが設立したドナーバンクに登録されて
いるドナーから安全性の担保された糞便の提供を受け
UB-FMTを行なった。原則、レシピエントの腸内細菌
叢バランスを次世代型シーケンサーを使ったメタゲノ
ム解析を行いdysbiosis の有無を確認したうえで、目
標とする腸内細菌叢バランスを有するドナー複数人か
らの菌液をブレンドし移植菌液とした。加えて、UB-
FMTでは移植菌液の生着率（生着、生着率については
後述する）を向上させる目的で、菌液の濃度勾配をつ
け、複数回に分けて移植を行った。つまり初回は比較
的低い濃度の菌液から開始し、バランスはそのままで
濃度を徐々に上げていきながら計３回の UB-FMT を行
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なった。 

 
＜症例１＞ 
 
［症例１］：34歳 男性 
［診断名］：ジアルジア感染症 
［主訴］：嘔気 
［現病歴］：2011年にインドに2か月間滞在。その
時に果物（水道水使用）を食べてから、下痢症状が続
いていた。その後母国帰国後（米国）も下痢、嘔気な
どの消化器症状があり、精査したところランベル鞭毛
虫によるジアルジア症と診断され、抗生剤を断続的に
6か月間投与された。その後、検査上はジアルジア症
は治癒したが、数か月~1年後より砂糖を摂取すると気
分が悪くなるようになった。特にデザートなどの精製
糖を使った食品やアルコール、牛乳（ヨーグルトは可
能）、摂取時の症状が目立つが、果物などの食物繊維
が入っているものは問題なかった。また白米も多量に
食べると症状が出たが全粒粉では症状は起こらなかっ
た。［既 往 歴］：特記すべきものなし 
［方 法］：下記プロトコールにより糞便移植を施行
した。（図１） 

（図１）症例１のプロトコール

 

1. 移植前に腸内フローラ検査（糞便）施行（①） 
2. 移植菌液調整に生理食塩水を使い、注腸方式でフロ

ーラバンクからの糞便移植（S1） 
3. 2週間後、腸内フローラ検査（糞便）（②） 
4. その後、ウルトラファインバブル水で調整した菌液

を注腸方式で糞便移植（UB1） 

5. 1週間ごとに3回ウルトラファインバブル水による
糞便移植（UB2、UB3) 

6. 2週間後、腸内フローラ検査（糞便）（③） 
7. それぞれの症状変化を問診により把握 

 
［経過］ 
<S1~②> 
生理食塩水による菌液を注腸方式で移植した後、腹部
膨満感が強く、食事が食べにくい状態。移植3日後に
3日間下痢があった。 
<UB1~UB2> 
UB1終了後、は腹部膨満感なし。下痢もなく、調子が
良かった。 
<UB2~UB3> 
調子は良くなっている。便通は正常（毎日1回有形
便）。<UB3~③> 
調子は良い。少しづつ今まで症状が出ていた食品を食
べているが、症状は出ていない。 
 
［結果］図２ 

 

 
［症例１腸内フローラの考察］： 
S-1 施行後では確認できなかったクロストリジウム属
クラスターⅩI が UB-FMTにより出現し、また全体に
占めるクロストリジウム属のバランスが増えている。
免疫調整及び精神症状が改善されていることが示唆さ
れる。また全体的なバランスもバクテロイデスの過剰
発現が抑えられており、UB-FMTにより改善傾向にあ
ると考えられる。 

 

＜症例２＞ 
［症 例 ２］：52歳 男性 
［主 訴］：慢性疲労症状 
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［既往歴］：虫垂切除（20代）腰椎椎間板ヘルニア
（30代） 
［現 病 歴］：日常生活には支障ないが、午後からの疲
労症状を自覚している。今回糞便移植の生着率評価目
的の臨床試験に被験者として参加した。 
［方法］：下記のプロトコールにより糞便移植を施行
した。（図３） 
 

 

 

（図３）症例２のプロトコール 

1. 移植前に腸内フローラ検査（糞便）施行（①） 
2. 移植菌液調整に生理食塩水を使い、内視鏡を使用

しフローラバンクからの糞便移植（S1） 
3. 2週間後、腸内フローラ検査（糞便）（②） 
4. その後、ウルトラファインバブル水で調整した菌

液を注腸方式で糞便移植（UB1） 
5. 1週間ごとに3回ウルトラファインバブル水によ

る糞便移植（UB2、UB3）、それぞれ移植後に腸
内フローラ検査（糞便）（③④⑤） 

6. それぞれの症状変化を問診により把握 
 
［経過］ 
<S1～UB1> 
S1施行翌日より疲労感に加え、腹部の蠕動亢進に伴う
腹鳴、腹部不快感が断続的に続いた。 
<UB1～UB3> 
UB-1 施行直後より腹部不快感は消失し、倦怠感等の自
覚症状も改善した。 
<UB-3 以降> 
排ガスはやや多い自覚はあるものの腹部不快や倦怠感
は伴わない。 
 
［結果］図４ 

 

 

 

 

 

 
［症例２の考察］ 
S1施行後にクロストリジウム属クラスターⅨが著明に
増加しバランスが大きく崩れている。この崩れたバラ
ンスを取り戻すため、続くUB-1 以降の糞便移植でタ
ーゲットバランスに近づくよう、移植した菌と被験者
の腸内細菌のせめぎ合いがうかがえる。精神状態に関
しても、S-1施行後に一時的に悪化した可能性が示唆
されるが、UB-3 終了後は概ね良いバランスに収束し安
定した精神状態であることがうかがえる。 

考察 
Discussion 
我々が経験した今回の２例では、ともに初回の生理食
塩水による移植（S-1)施行直後に症状の悪化を認め
た。その後に行ったUB-FMTでは、従来のウルトラフ
ァインバブル水を用いないFMTに比べ症状の改善とい
う点に加え、腸内フローラのバランスの改善という点
でも優位であると考えられた。 
 UB-FMTの特徴の一つとして、菌液の濃度勾配をつ
け、複数回に分けて移植を行うことでリバウンド反応
（宿主による拒絶反応）を起こしにくくし、移植菌液
の生着率を向上させる工夫を凝らしていることが挙げ
られる。初回は比較的低い濃度の菌液から開始し、バ
ランスはそのままで濃度を徐々に上げていきながら移
植回数を重ねることで、初回移植後のリバウンド反応
をできるだけ軽減し、菌液の生着率を向上させること
に寄与しているものと考えられている。 
 UB-FMTで用いられるウルトラファインバブル水に
含まれる細かな気泡が細菌を被覆するが、特に粘膜等
を介した生着率を上げるために、気泡の大きさは細菌
自体の大きさ（一般に1μm(1000nm)前後）より小さ
いことが好ましい。従来の気泡を有しない生理食塩液
等の溶媒を用いたFMTと比較して、UB-FMTでは細
菌よりも小さいナノサイズ以下の気泡が細菌を被覆
し、生体への生着を助けるため高い生着率を実現して
いると考えられる。 
 さらに、ナノサイズよりも大きな気泡の圧壊による
組成物変性が少ない点や、細菌の生着率がより高まる
という点では、できるだけナノサイズ以下の気泡の比
率が高いことが望ましく、今回の研究では数千個～数
億個/ml の気泡を含む加工水を用いた。 
 尚、従来のウルトラファインバブル水を用いな
いFMTでは、移植後、腸内細菌叢の変化は少なく、
またその疾患の改善の度合いも満足のいくものでは
ないと報告されている。 これに対して、清水らの資料
10)によれば、投与後、糞便中の腸内細菌叢バランス



 

 

が明らかに改善され、健康なドナーの腸内細菌叢に
大幅に近づいていた。 つまり、上記の試験結果は、
従来のFMTと比較した場合、驚くべきものであると
考えられる。 
 移植後の腸内細菌叢の変化は、移植した組成物が
生着せずにそのまま 排泄された結果によるものとい
う見方もあるが、移植した組成物中に含まれる菌の絶
対量は、レシピエント自身の腸内細菌と比較しては
るかに少なく、移植期間終了後の便中の腸内細菌叢
が図２、４で示したほどに劇的に変化するため
には、腸粘膜下に棲み着いた菌が対数増殖を繰り返
し、レシピエント自身の菌として便中に反映された
と考えるのが自然である10)。  
 今後本研究で得られた複数の細菌叢データを
UniFrac 解析等によって細菌叢間の非類似度行列を求
め、さらに移植の効果を裏付ける科学的なデータが蓄
積されることが望まれる。 
  

結論 
Conclusion 
 腸内の dysbiosis に起因する疾患に対する治療法の
一つとしてFMTは注目されているが、ウルトラファイ
ンバブル水を利用したウルトラファインバブル式腸内
細菌叢移植(UB-FMT)が効果のあった症例を報告した。
いずれの症例も生理食塩水によるFMTにより症状の悪
化を認めたがそれに続くUB-FMTにより症状の改善を
認めた。今後さらにUB-FMTの有効性に関する精度の
高い手法を用いた研究が望まれるとともに、生着した
細菌叢が長期にわたり生着する方法論の開発等につい
ても検討していく必要がある。 
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