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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　対象中で１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させるための食用組成物であって、
前記食用組成物が、可溶性コーンファイバーと、ブチリキコッカス（Ｂｕｔｙｒｉｃｉｃ
ｏｃｃｕｓ）属、およびオシリバクター（Ｏｓｃｉｌｌｉｂａｃｔｅｒ）属から選択され
た１つ以上のバクテリア集団とを含み、可溶性コーンファイバーが、
・線状デキストロースオリゴマーを含有し、かつ、少なくとも９０質量％の固体濃度を有
する、コーンスターチの加水分解により製造されたシロップを含有する水性供給組成物を
提供するステップ；と、
・前記供給組成物を、０．１～１５分の間、少なくとも１４９℃の温度で、グリコシル結
合の分解または形成速度を加速化する少なくとも１つの触媒と、非線状デキストロースオ
リゴマーの形成を誘導するのに十分な時間接触させるステップであって、ここで、前記少
なくとも１つの触媒は、前記供給組成物のｐＨを１．０～２．５に調整するのに十分な量
で供給組成物に添加される酸であり、ここで、非線状デキストロースオリゴマーの濃度が
線状デキストロースオリゴマーの濃度よりも少なくとも２倍高く、かつ、少なくとも３の
重合度を有する非線状デキストロースオリゴマーの濃度は乾燥固形分を基準として少なく
とも５０質量％である、生成組成物が形成され、その際、前記生成組成物は主に難消化性
または主に遅消化性であり、かつ、残留単糖類を乾燥固形分を基準として５０質量％未満
含有するものである、前記ステップ；とを含む方法によって得られるものであって、
前記可溶性コーンファイバー中での非線状デキストロースオリゴマーの濃度は、線状デキ
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ストロースオリゴマーの濃度よりも少なくとも２倍高く、かつ、少なくとも３の重合度を
有する非線状デキストロースオリゴマーの濃度は乾燥固形分を基準として少なくとも５０
質量％であり、その際、前記可溶性コーンファイバーは主に難消化性または主に遅消化性
であり、その際、前記可溶性コーンファイバーは、残留単糖類を、乾燥固形分を基準とし
て５０質量％未満含有し、
その際、前記デキストロースオリゴマーは２～３０の重合度を有するものである、前記食
用組成物。
【請求項２】
　ブチリキコッカス（Ｂｕｔｙｒｉｃｉｃｏｃｃｕｓ）属から選択された１つ以上のバク
テリア集団を含む、請求項１に記載の食用組成物。
【請求項３】
　オシリバクター（Ｏｓｃｉｌｌｉｂａｃｔｅｒ）属から選択された１つ以上のバクテリ
ア集団を含む、請求項１に記載の食用組成物。
【請求項４】
　対象中で１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させるための食用組成物であって、
前記食用組成物が、可溶性コーンファイバーと、アナエロコッカス（Ａｎａｅｒｏｃｏｃ
ｃｕｓ）属、およびカテニバクテリウム（Ｃａｔｅｎｉｂａｃｔｅｒｉｕｍ）属から選択
された１つ以上のバクテリア集団とを含み、可溶性コーンファイバーが、
・線状デキストロースオリゴマーを含有し、かつ、少なくとも９０質量％の固体濃度を有
する、コーンスターチの加水分解により製造されたシロップを含有する水性供給組成物を
提供するステップ；と、
・前記供給組成物を、０．１～１５分の間、少なくとも１４９℃の温度で、グリコシル結
合の分解または形成速度を加速化する少なくとも１つの触媒と、非線状デキストロースオ
リゴマーの形成を誘導するのに十分な時間接触させるステップであって、ここで、前記少
なくとも１つの触媒は、前記供給組成物のｐＨを１．０～２．５に調整するのに十分な量
で供給組成物に添加される酸であり、ここで、非線状デキストロースオリゴマーの濃度が
線状デキストロースオリゴマーの濃度よりも少なくとも２倍高く、かつ、少なくとも３の
重合度を有する非線状デキストロースオリゴマーの濃度は乾燥固形分を基準として少なく
とも５０質量％である、生成組成物が形成され、その際、前記生成組成物は主に難消化性
または主に遅消化性であり、かつ、残留単糖類を乾燥固形分を基準として５０質量％未満
含有するものである、前記ステップ；とを含む方法によって得られるものであって、
前記可溶性コーンファイバー中での非線状デキストロースオリゴマーの濃度は、線状デキ
ストロースオリゴマーの濃度よりも少なくとも２倍高く、かつ、少なくとも３の重合度を
有する非線状デキストロースオリゴマーの濃度は乾燥固形分を基準として少なくとも５０
質量％であり、その際、前記可溶性コーンファイバーは主に難消化性または主に遅消化性
であり、その際、前記可溶性コーンファイバーは、残留単糖類を、乾燥固形分を基準とし
て５０質量％未満含有し、
その際、前記デキストロースオリゴマーは２～３０の重合度を有するものである、前記食
用組成物。
【請求項５】
　アナエロコッカス（Ａｎａｅｒｏｃｏｃｃｕｓ）属から選択される１つ以上のバクテリ
ア集団を含む、請求項４に記載の食用組成物。
【請求項６】
　カテニバクテリウム（Ｃａｔｅｎｉｂａｃｔｅｒｉｕｍ）属から選択される１つ以上の
バクテリア集団を含む、請求項４に記載の食用組成物。
【請求項７】
　組成物が１回投与分当たり少なくとも２．５ｇの可溶性コーンファイバーを含む、請求
項１から６までのいずれか１項に記載の食用組成物。
【請求項８】
　組成物が１回投与分当たり１００ｇ以下の可溶性コーンファイバーを含む、請求項１か
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ら７までのいずれか１項に記載の食用組成物。
【請求項９】
　哺乳類対象中で、ブチリキコッカス（Ｂｕｔｙｒｉｃｉｃｏｃｃｕｓ）属、およびオシ
リバクター（Ｏｓｃｉｌｌｉｂａｃｔｅｒ）属から選択された１つ以上の結腸バクテリア
集団を増加させるために用いられる、請求項１に記載の食用組成物。
【請求項１０】
　哺乳類対象中で、アナエロコッカス（Ａｎａｅｒｏｃｏｃｃｕｓ）属、およびカテニバ
クテリウム（Ｃａｔｅｎｉｂａｃｔｅｒｉｕｍ）属から選択された１つ以上の結腸バクテ
リア集団を増加させるために用いられる、請求項４に記載の食用組成物。
【請求項１１】
　１つ以上の結腸バクテリア集団が、非処理対象と比較して少なくとも１０％増加する、
請求項９または１０に記載の食用組成物。
【請求項１２】
　排泄物のｐＨが、非処理対象と比較して少なくとも１．５ｐＨだけ減少するよう投与さ
れる、請求項９から１１までのいずれか１項に記載の食用組成物。
【請求項１３】
　可溶性コーンファイバーが、少なくとも２週間に亘って、少なくとも１０ｇ／日の割合
で投与される、請求項９から１２までのいずれか１項に記載の食用組成物。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　関連出願に対する相互参照
　本出願は、その全体が援用により本明細書に組み込まれた、２０１３年３月２２日付で
出願された米国仮特許出願６１／８０４，５８４を優先権として主張する。
【０００２】
　技術分野
　本発明は一般的に、発酵性可溶性ファイバー、例えば可溶性コーンファイバー（ＳＣＦ
）、及びその用途並びに組成物に関する。ある態様において、本発明は対象における結腸
バクテリア集団を増加させる方法に関する。
【背景技術】
【０００３】
　腸内微生物相は、宿主細胞及び栄養分と相互作用する複雑な生態系を形成する。成人の
人体は、１０１４個を超える生きたバクテリアバイオマス及び４００種を超える異なる種
を含み、人体において最も広範囲、集約的、そして最も様々な微生物コミュニティを現わ
す。腸内バクテリアの存在は正常な人体生理学の一部であり、腸機能の発達、食餌炭水化
物からエネルギーを取り入れ、必須ビタミンを取り入れ、腸内で環境化学物質を代謝する
のに重要である。さらに、最近の研究では腸内バクテリアが脂肪の貯蔵に関与して体重増
加及び減量に影響を与え得ることを提示した。腸内バクテリアはまた、免疫系の成熟に関
与し、免疫系とコミュニケーションし続けて、病原体に対する保護に関与する。健康及び
ウェルネスにおける腸内バクテリアの重要性により、有益な腸内バクテリアの集団を増強
させるための機能性食品の成分に対する強い関心が示されるようになった。
【０００４】
　青少年期は、ミネラルの滞留を最大化して、晩年の骨粗鬆症－関連骨折の危険性を予防
するための特別な機会を提供する、骨の健康に重要な生命段階である。牛乳の摂取の減少
によりカルシウムは食餌においてますます欠乏するため、カルシウム利用率を増強させる
機能性食品の成分に対する強い関心が示されるようになった。
［発明の概要］
【０００５】
　ある広範囲な態様において、本発明は対象において１つ以上の結腸バクテリア集団を増
加させる方法を提供し、この方法は発酵性可溶性ファイバーを含む組成物を対象に経口投
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与するステップを含む。他の態様において、本発明は対象において１つ以上の結腸バクテ
リア集団を増加させる方法を提供し、この方法は可溶性コーンファイバーを含む組成物を
対象に経口投与するステップを含む。
【０００６】
　一つの態様において、本発明は対象においてパラバクテロイデス（Ｐａｒａｂａｃｔｅ
ｒｏｉｄｅｓ）属、ブチリキコッカス（Ｂｕｔｙｒｉｃｉｃｏｃｃｕｓ）属、オシリバク
ター（Ｏｓｃｉｌｌｉｂａｃｔｅｒ）属及びジアリスタ（Ｄｉａｌｉｓｔｅｒ）属から選
択される１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる方法を提供し、この方法は発酵性可
溶性ファイバーを含む組成物を対象に経口投与するステップを含む。他の態様において、
本発明は対象においてパラバクテロイデス、ブチリキコッカス、オシリバクター及びジア
リスタから選択される１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる方法を提供し、この方
法は可溶性コーンファイバーを含む組成物を対象に経口投与するステップを含む。
【０００７】
　他の態様において、本発明は対象においてバクテロイデス（Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｓ）
属、ブチリキコッカス属、オシリバクター属及びジアリスタ属から選択される１つ以上の
結腸バクテリア集団を増加させる方法を提供し、この方法は発酵性可溶性ファイバー（例
えば、可溶性コーンファイバー）を含む組成物を対象に経口投与するステップを含む。
【０００８】
　他の態様において、本発明は対象においてパラバクテロイデス属、ビフィドバクテリウ
ム（Ｂｉｆｉｄｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ）属、アリスティペス（Ａｌｉｓｔｉｐｅｓ）属、
アナエロコッカス（Ａｎａｅｒｏｃｏｃｃｕｓ）属、カテニバクテリウム（Ｃａｔｅｎｉ
ｂａｃｔｅｒｉｕｍ）属、クロストリジアーレス（Ｃｌｏｓｔｒｉｄｉａｌｅｓ）目内の
属、及びルミノコッカセエ（Ｒｕｍｉｎｏｃｏｃｃａｃｅａｅ）科内の属から選択される
１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる方法を提供し、この方法は発酵性可溶性ファ
イバー（例えば、可溶性コーンファイバー）を含む組成物を対象に経口投与するステップ
を含む。
【０００９】
　他の態様において、本発明は対象においてパラバクテロイデス属、ジアリスタ属、アケ
ルマンシア（Ａｋｋｅｒｍａｎｓｉａ）属、及びラクノスピラセエ（Ｌａｃｈｎｏｓｐｉ
ｒａｃｅａｅ）科内の属から選択される１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる方法
を提供し、この方法は発酵性可溶性ファイバー（例えば、可溶性コーンファイバー）を含
む組成物を対象に経口投与するステップを含む。
【００１０】
　他の態様において、本発明は対象において１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる
方法を提供し、この方法は、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを
含む組成物を対象に約３ｇ／日以上、約５ｇ／日以上、約１０ｇ／日以上、約１５ｇ／日
以上、約２０ｇ／日以上、さらには約２５ｇ／日以上で経口投与するステップを含む。
【００１１】
　他の態様において、本発明は対象において１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる
方法を提供し、この方法は、排泄物のｐＨが約５．５未満の値に減少（例えば、排泄物の
ｐＨの約７から約４．５への減少）するように、可溶性コーンファイバーのような発酵性
可溶性ファイバーを含む組成物を対象に経口投与するステップを含む。このような減少は
例えばカルシウムの生体利用率を増加させる。
【００１２】
　他の態様において、本発明は排泄物のｐＨを約５．５以下の値（例えば、排泄物のｐＨ
約４．５）に減少させる方法を提供し、この方法は可溶性コーンファイバーのような発酵
性可溶性ファイバーを含む組成物を対象に経口投与するステップを含む。
【００１３】
　他の態様において、本発明は対象においてミネラル（例えば、カルシウム、鉄、亜鉛、
銅、カリウム及び／又はマグネシウム）吸収を増加させる方法を提供し、この方法は可溶
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性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物を対象に経口投与する
ステップを含む。本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、ミネ
ラルは２価のカチオンとして吸収される。本願に記述されるような方法及び組成物のある
実施形態において、ミネラルはカルシウムである。本願に記述されるような方法及び組成
物の他の実施形態において、ミネラルはカルシウム及び／又はマグネシウムである。本願
に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、ミネラルはカルシウム及び
／又は鉄である。本願に記述されるような方法及び組成物の他の実施形態において、ミネ
ラルはカルシウム、マグネシウム及び／又は鉄である。
【００１４】
　他の態様において、本発明は対象においてミネラル（例えば、前述したようなカルシウ
ム、鉄、亜鉛、銅、カリウム及び／又はマグネシウム）吸収を増加させる方法を提供し、
この方法は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物を対象
に約３ｇ／日以上、約５ｇ／日以上、約１０ｇ／日以上、約１２ｇ／日以上、約１５ｇ／
日以上、約２０ｇ／日以上、さらには約２５ｇ／日以上の割合で経口投与するステップを
含む。
【００１５】
　他の態様において、本発明は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバー
、及びラクトバシラス（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ）、バクテロイデス、パラバクテロ
イデス、アリスティペス、ビフィドバクテリウム、ブチリキコッカス、オシリバクター、
ジアリスタ及びこれらの任意の組み合わせからなる群より選択される１つ以上のバクテリ
ア集団を含む食用品を提供する。
【００１６】
　他の態様において、本発明は、（例えば、それぞれ異なる属から選択される）バクテロ
イデス属、ブチリキコッカス属、オシリバクター属及びジアリスタ属から選択される１つ
以上の（例えば、２以上又は３以上の）バクテリア集団を含む食用組成物を提供する。食
用組成物は選択的に発酵性可溶性ファイバー（例えば、可溶性コーンファイバー）を含有
することができる。
【００１７】
　他の態様において、本発明は、（例えば、それぞれ異なる属から選択される）パラバク
テロイデス属、ジアリスタ属、アケルマンシア属、及びラクノスピラセエ科内の属から選
択される１つ以上の（例えば、２以上又は３以上の）バクテリア集団を含む食用組成物を
提供する。食用組成物は選択的に発酵性可溶性ファイバー（例えば、可溶性コーンファイ
バー）を含有することができる。
【００１８】
　他の態様において、本発明は、（例えば、それぞれ異なる属から選択される）パラバク
テロイデス属、ビフィドバクテリウム属、アリスティペス属、アナエロコッカス属、カテ
ニバクテリウム属、クロストリジアーレス目内の属；及びルミノコッカセエ科内の属から
選択される１つ以上の（例えば、２以上又は３以上の）バクテリア集団を含む食用組成物
を提供する。食用組成物は選択的に発酵性可溶性ファイバー（例えば、可溶性コーンファ
イバー）を含有することができる。
【００１９】
　本願に示した本発明は図面を参照として有利に理解されることができる。
【図面の簡単な説明】
【００２０】
【図１】図１は、青少年初期の男子学生と女子学生を対象に、二重安定同位元素を用いた
カルシウムの吸収試験後第１日及び第２日の間の分画カルシウムの吸収（平均＋ＳＥＭ）
に与えるＳＣＦの効果を示したものである。それぞれの時期（０時間－２４時間及び２４
時間－４８時間）の間の処理、配列及びフェーズを含んだ一般的な線状モデルは、ＳＣＦ
に対するカルシウムの吸収が２４時間－４８時間ではコントロールより高かったが（＊Ｐ
＝０．０２）、０時間－２４時間では高くなかったことを示している（Ｐ＝０．０９）。
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【図２】図２は、０時間－２４時間目及び２４時間－４８時間目の尿収集により測定され
た分画カルシウムの吸収におけるＳＣＦ処理とコントロールとの比較を示したものである
。
【図３】図３は、臨床期間の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時の、対象におけるバクテリア科
の平均相対比率の比較を図示したものであり、ここで、食餌は可溶性コーンファイバー（
ＳＣＦ）及びコントロール（Ｃｏｎ）を含んでいる。少なくとも１回の処理で総コミュニ
ティのうち１．０％超を示す科のみ図示されている。誤差棒は平均の標準誤差を示す。文
字はそれぞれの科内の有意な差を図示する（ｐ＜０．０５）。
【図４】図４は、それぞれのＳＣＦ食餌処理の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時の、主要バク
テリア門の平均割合を比較したヒストグラムを示したものである。
【図５】図５は、異なるＳＣＦ食餌処理時に、対象の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時に収集
した排泄物サンプルから作製されたＣｈａｏ１多様性測定の希薄化分析を示したものであ
る。
【図６】図６は、ＳＣＦ処理の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時に収集されたコミュニティ組
成物コードＳＣＦ栄養補助食品サンプルのジャックナイフブレイカーティス距離（Ｊａｃ
ｋｋｎｉｆｅ　Ｂｒａｙ　Ｃｕｒｔｉｓ　ｄｉｓｔａｎｃｅ）の主座標分析（Ｐｒｉｎｃ
ｉｐａｌ　Ｃｏｏｒｄｉｎａｔｅ　Ａｎａｌｙｓｉｓ；ＰＣｏＡ）を示したものである。
【図７】図７は、ＳＣＦ処理の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時に収集されたコミュニティ組
成物コードＳＣＦ栄養補助食品サンプルのジャックナイフブレイユークリッド距離の主座
標分析（ＰＣｏＡ）を示したものである。
【図８】図８は、ＳＣＦ処理の開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時に対象から収集されたコミュ
ニティ組成物のユニプラックＧ（Ｕｎｉｆｒａｃ　Ｇ）系統発生距離のジャックナイフ分
析の主座標分析（ＰＣｏＡ）を示したものである。
【図９】図９は、発酵性可溶性ファイバーの製造方法の一例を示す図式的な構成図である
。
【発明を実施するための形態】
【００２１】
　開示された方法及び物質が記述される前に、本願に記述される態様は、特定の実施形態
、方法又は組成物に制限されず、その分当然多様となり得ることを理解すべきである。ま
た、本願で用いられる用語は単に特定の態様を記述するためのものであり、本願で具体的
に定義されない限り、制限しようとするものではないことを理解すべきである。
【００２２】
　本明細書全体において、文脈上別途に要求しない限り、単語「～を含む」及び「～を含
ませる」及び変形（例えば、「～を含む」、「～を含んでいる」、「～を含ませる」、「
～を含ませている」）は、言及される成分、特徴、要素あるいはステップ、又は成分、特
徴、要素あるいはステップのグループを含むが、任意の他の整数あるいはステップ、又は
整数あるいはステップのグループを排除しないことを示唆するものと理解される。
【００２３】
　明細書及び添付される請求項で用いられるように、単数形（「ａ」、「ａｎ」及び「ｔ
ｈｅ」）は、文脈上別途に明示しない限り、複数形を含む。
【００２４】
　範囲は、本願において「約」１つの特定の値から及び／又は「約」他の特定の値までと
表することができる。このような範囲が表される場合、他の態様は、１つの特定の値から
及び／又は他の特定の値を含む。同様に、値が近似値で表される場合、先行詞「約」を用
いることで、特定の値が他の態様を形成すると理解される。さらには、範囲のそれぞれの
終点は他の終点と関連して有意であるとも、他の終点と関係なく有意であるとも理解され
る。
【００２５】
　本開示内容の側面において、本願に記述される方法及び組成物は、所望の必要性を満た
すため、当業者により構成されることができる。一般的に、開示される方法及び組成物は
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腸内微生物相を向上させる。例えば、ある態様において、本開示内容の方法は、発酵及び
短鎖脂肪酸の生成が可能な１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる。
【００２６】
　例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は１つ以上の結腸バクテリア
集団の数を増加させ、それぞれはパラバクテロイデス、ブチリキコッカス、オシリバクタ
ー及びジアリスタ並びにこれらの任意の組み合わせからなる群より選択される属に由来す
る。例えば、本願に記述される方法及び組成物の１つの実施形態において、可溶性コーン
ファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はパラバクテロイデスの
集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コ
ーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はブチリキコッカス
の集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性
コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はオシリバクター
の集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性
コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はジアリスタの集
団を増加させる。例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可
溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は、パラバク
テロイデス及びブチリキコッカス；パラバクテロイデス及びオシリバクター；パラバクテ
ロイデス及びジアリスタ；ブチリキコッカス及びオシリバクター；ブチリキコッカス及び
ジアリスタ；オシリバクター及びジアリスタ；パラバクテロイデス、ブチリキコッカス及
びオシリバクター；パラバクテロイデス、ブチリキコッカス及びジアリスタ；パラバクテ
ロイデス、オシリバクター及びジアリスタ；ブチリキコッカス、オシリバクター及びジア
リスタ；又はパラバクテロイデス、ブチリキコッカス、オシリバクター及びジアリスタの
集団を増加させる。勿論、他のバクテリア集団が追加的に増加することができる。このよ
うなある実施形態において、カルシウムの吸収も（例えば、後述するように）増加する。
【００２７】
　例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は１つ以上の結腸バクテリア
集団の数を増加させ、それぞれはバクテロイデス、ブチリキコッカス、オシリバクター及
びジアリスタ並びにこれらの任意の組み合わせからなる群より選択される属に由来する。
例えば、本願に記述される方法及び組成物の１つの実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はバクテロイデスの集団を増
加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はブチリキコッカスの集団を
増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンフ
ァイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はオシリバクターの集団を
増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンフ
ァイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はジアリスタの集団を増加
させる。例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コー
ンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は、バクテロイデス及
びブチリキコッカス；バクテロイデス及びオシリバクター；バクテロイデス及びジアリス
タ；ブチリキコッカス及びオシリバクター；ブチリキコッカス及びジアリスタ；オシリバ
クター及びジアリスタ；バクテロイデス、ブチリキコッカス及びオシリバクター；バクテ
ロイデス、ブチリキコッカス及びジアリスタ；バクテロイデス、オシリバクター及びジア
リスタ；ブチリキコッカス、オシリバクター及びジアリスタ；又はバクテロイデス、ブチ
リキコッカス、オシリバクター及びジアリスタの集団を増加させる。勿論、他のバクテリ
ア集団が追加的に増加することができる。このようなある実施形態において、カルシウム
の吸収も（例えば、後述するように）増加する。
【００２８】
　本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーの
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ような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は１つ以上の結腸バクテリア集団の数
を増加させ、それぞれはパラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、アリスティペス、
アナエロコッカス、カテニバクテリウム、クロストリジアーレス目内の属（例えば、クロ
ストリジウム（Ｃｌｏｓｔｒｉｄｉｕｍ）、アナエロフスティス（Ａｎａｅｒｏｆｕｓｔ
ｉｓ）、アナエロコッカス、コプロコッカス（Ｃｏｐｒｏｃｏｃｃｕｓ）、ペプトストレ
プトコッカセエ（Ｐｅｐｔｏｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃａｃｅａｅ）、スポラセチゲニウム
（Ｓｐｏｒａｃｅｔｉｇｅｎｉｕｍ）ではない）；及びルミノコッカセエ科内の属並びに
これらの任意の組み合わせからなる群より選択される属に由来する。例えば、本願に記述
される方法及び組成物の１つの実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵
性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はパラバックテリオデスの集団を増加させる。本
願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーのよう
な発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はビフィドバクテリウムの集団を増加させ
る。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバー
のような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はアリスティペスの集団を増加させ
る。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバー
のような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はアナエロコッカスの集団を増加さ
せる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバ
ーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はカテニバクテリウムの集団を増
加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はルミノコッカセエ科の集団
を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーン
ファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はクロストリジアーレス
目の集団を増加させる。例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態におい
て、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は、パ
ラバクテロイデス及びビフィドバクテリウム；パラバクテロイデス及びアリスティペス；
パラバクテロイデス及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス及びカテニバクテリウム
；パラバクテロイデス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス及びクロストリジアー
レス；ビフィドバクテリウム及びアリスティペス；ビフィドバクテリウム及びアナエロコ
ッカス；ビフィドバクテリウム及びカテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム及びルミ
ノコッカセエ；ビフィドバクテリウム及びクロストリジアーレス；アリスティペス及びア
ナエロコッカス；アリスティペス及びカテニバクテリウム；アリスティペス及びルミノコ
ッカセエ；アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；アナエロコッカス及びルミノコッ
カセエ；アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；カテニバクテリウム及びルミノコ
ッカセエ；カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ルミノコッカセエ及びクロス
トリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム及びアリスティペス；パラ
バクテロイデス、ビフィドバクテリウム及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス、ビ
フィドバクテリウム及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウ
ム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム及びルミノコ
ッカセエ；パラバクテロイデス、アリスティペス及びアナエロコッカス；パラバクテロイ
デス、アリスティペス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、アリスティペス及
びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリスティペス及びルミノコッカセエ；
パラバクテロイデス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、
アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アナエロコッカス及
びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレ
ス；パラバクテロイデス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデ
ス、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペ
ス及びアナエロコッカス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス及びカテニバクテリウ
ム；ビフィドバクテリウム、アリスティペス及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテ
リウム、アリスティペス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカ
ス及びカテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス及びクロストリジ
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アーレス；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；ビフィドバ
クテリウム、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、カ
テニバクテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、クロストリジアーレス
及びルミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；ア
リスティペス、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；アリスティペス、アナエロ
コッカス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、カテニバクテリウム及びクロストリジ
アーレス；アリスティペス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；アリスティペス
、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；アナエロコッカス、カテニバクテリウム
及びクロストリジアーレス；アナエロコッカス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセ
エ；アナエロコッカス、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；カテニバクテリウ
ム、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバクテ
リウム、アリスティペス及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリ
ウム、アリスティペス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリ
ウム、アリスティペス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテ
リウム、アリスティペス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリ
ウム、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテ
リウム、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバ
クテリウム、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバ
クテリウム、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフ
ィドバクテリウム、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビ
フィドバクテリウム、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス
、アリスティペス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ア
リスティペス、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリ
スティペス、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アリスティ
ペス、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリスティ
ペス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アリスティペス
、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アナエロコッカス
、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アナエロコッカ
ス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アナエロコッカス
、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、カテニバクテリウ
ム、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペ
ス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム、アリスティペス
、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス
、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、カ
テニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、
カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス、
カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカ
ス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカ
ス、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、カテニバクテ
リウム、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカ
ス、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；アリスティペス、アナエロコッカス
、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカス、クロ
ストリジアーレス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、カテニバクテリウム、クロス
トリジアーレス及びルミノコッカセエ；又はアナエロコッカス、カテニバクテリウム、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエの集団を増加させる。勿論、５個、６個又は７
個の結腸バクテリア集団の任意の組み合わせが本願に記述される方法により増加可能であ
り、それぞれはパラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、アリスティペス、アナエロ
コッカス、カテニバクテリウム、クロストリジアーレス目内の属；及びルミノコッカセエ
科内の属からなる群より選択される異なる属に由来することを当業者は理解するはずであ
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る。勿論、他のバクテリア集団が追加的に増加することができる。
【００２９】
　本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーの
ような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は１つ以上の結腸バクテリア集団の数
を増加させ、それぞれはパラバクテロイデス、ジアリスタ、アケルマンシア、及びラクノ
スピラセエ科内の属（例えば、ラクノスピラではない）からなる群より選択される異なる
属に由来する。例えば、本願に記述される方法及び組成物の１つの実施形態において、可
溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はパラバクテ
ロイデスの集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において
、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はジアリ
スタの集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可
溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はアケルマン
シアの集団を増加させる。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可
溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与はラクノスピ
ラセエの集団を増加させる。例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態に
おいて、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを含む組成物の投与は
、パラバクテロイデス及びジアリスタ；パラバクテロイデス及びアケルマンシア；パラバ
クテロイデス及びラクノスピラセエ；ジアリスタ及びアケルマンシア；ジアリスタ及びラ
クノスピラセエ；アケルマンシア及びラクノスピラセエ；パラバクテロイデス、ジアリス
タ及びアケルマンシア；パラバクテロイデス、ジアリスタ及びラクノスピラセエ；パラバ
クテロイデス、アケルマンシア及びラクノスピラセエ；ジアリスタ、アケルマンシア及び
ラクノスピラセエ；又はパラバクテロイデス、ジアリスタ、アケルマンシア及びラクノス
ピラセエの集団を増加させる。勿論、他のバクテリア集団が追加的に増加することができ
る。
【００３０】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、１つ以上の結腸バクテリア
集団（例えば、前述したものと同様）は非処理対象に比べ、約５％以上、約１０％以上、
約２０％以上、約２５％以上、約３０％以上、約３５％以上、約４０％以上、約５０％以
上、約６０％以上、約８０％以上、さらには約１００％以上で増加する。このようなある
実施形態において、結腸バクテリア集団は約５００％以下で増加する。このような他の実
施形態において、結腸バクテリア集団は約４００％以下で増加する。このような他の実施
形態において、結腸バクテリア集団は約３００％以下で増加する。このような他の実施形
態において、結腸バクテリア集団は約２００％以下で増加する。このような他の実施形態
において、結腸バクテリア集団は約１００％以下で増加する。本願に記述される方法及び
組成物のある実施形態において、１つ以上の結腸バクテリア集団（例えば、前述したもの
と同様）のそれぞれは非処理対象に比べ、約５％以上、約１０％以上、約２０％以上、約
５０％以上、さらには約１００％以上で増加する。これは、これらのバクテリアのそれぞ
れが互いに独立して異なる割合で影響を受ける場合があることを意味する（例えば、１つ
のバクテリアは集団で５０％増加できるのに対し、他のバクテリアは単に２５％増加でき
る）。このようなある実施形態において、それぞれの結腸バクテリア集団は約５００％以
下で増加する。このような他の実施形態において、それぞれの結腸バクテリア集団は約４
００％以下で増加する。このような他の実施形態において、それぞれの結腸バクテリア集
団は約３００％以下で増加する。このような他の実施形態において、それぞれの結腸バク
テリア集団は約２００％以下で増加する。このような他の実施形態において、それぞれの
結腸バクテリア集団は約１００％以下で増加する。
【００３１】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、結腸バクテリア全体の百分
率として、１つ以上の結腸バクテリア集団（例えば、前述したものと同様）の割合は非処
理対象に比べ、約２０％以上、約２５％以上、約５０％以上、約１００％以上、約２００
％以上、さらには約３００％以上で増加する。このようなある実施形態において、結腸バ
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クテリア全体の百分率として、１つ以上の結腸バクテリア集団の割合は約７００％以下で
増加する。このような他の実施形態において、結腸バクテリア全体の百分率として、１つ
以上の結腸バクテリア集団の割合は約６００％以下で増加する。このような他の実施形態
において、結腸バクテリア全体の百分率として、１つ以上の結腸バクテリア集団の割合は
約５００％以下で増加する。このような他の実施形態において、結腸バクテリア全体の百
分率として、１つ以上の結腸バクテリア集団の割合は約４００％以下で増加する。本願に
記述される方法及び組成物のある実施形態において、１つ以上の結腸バクテリア集団（例
えば、前述したものと同様）のそれぞれの割合（すなわち、結腸バクテリア全体の百分率
として）は非処理対象に比べ、約２０％以上、約２５％以上、約５０％以上、約１００％
以上、約２００％以上、さらには約３００％以上で増加する。これは、これらのバクテリ
アのそれぞれが互いに独立して異なる割合で影響を受ける場合があることを意味する（例
えば、１つのバクテリアは集団で５０％増加できるのに対し、他のバクテリアは単に２５
％増加できる）。このようなある実施形態において、それぞれの割合は約５００％以下で
増加する。このような他の実施形態において、それぞれの割合は約４００％以下で増加す
る。このような他の実施形態において、それぞれの割合は約３００％以下で増加する。こ
のような他の実施形態において、それぞれの割合は約２００％以下で増加する。このよう
な他の実施形態において、それぞれの割合は約１００％以下で増加する。
【００３２】
　他の実施形態において、対象において１つ以上の結腸バクテリア集団を増加させる方法
は、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを対象に経口投与するステ
ップを含む。このようなある実施形態において、経口投与は、排泄物のｐＨが減少（例え
ば、後述するように、約５．５以下の値に減少、例えば、約７のｐＨ値から約４．５のｐ
Ｈ値に減少）するように行われる。このような減少は例えば、ミネラル（例えば、前述し
たようにカルシウムのような２価のミネラル）の生体利用率を増加させることができる。
【００３３】
　他の実施形態において、本開示内容の方法はまた、可溶性コーンファイバーのような発
酵性可溶性ファイバーを対象に経口投与することで、対象において排泄物のｐＨを減少さ
せる。例えば、本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、排泄物
のｐＨは非処理対象に比べ、約１．５ｐＨ単位以上、約２ｐＨ単位以上、さらには約２．
５ｐＨ単位以上に減少する。本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態にお
いて、排泄物のｐＨは約５．５以下、約５以下、さらには約４．５以下に減少する。本願
に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、排泄物のｐＨは約４ないし
約５．５、約４．５ないし約５．５、約４ないし約５、又は約４．５ないし約５の範囲内
の値に減少する。ある実施形態において、排泄物のｐＨは約４．５であり、例えば、約７
から約４．５に減少する。
【００３４】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、発酵性可溶性ファイバーは
可溶性コーンファイバーである。可溶性コーンファイバーは、トウモロコシから製造され
、難消化性であるオリゴ糖類、遅消化性であるオリゴ糖類又はこれらの組み合わせを含む
デンプン由来の可溶性ファイバーである。可溶性コーンファイバーはトウモロコシデンプ
ンの加水分解を通じて製造されてもよく、約７０％超のファイバー及び約２０％未満の単
糖類及び二糖類の糖を含む。オリゴ糖類のグルコース単位は主にα－１，４グリコシド結
合により連結されるが、α－１，６、α－１，３、及びα－１，２結合を含有することも
できる。
【００３５】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーは
ファイバー含量が約７０％ないし約１００％（ｗ／ｗ）の範囲である。他の実施形態にお
いて、可溶性コーンファイバーはファイバー含量が約７０％ないし約９０％、又は約７０
％ないし約９５％、又は約７０％ないし約１００％、約７５％ないし約８５％、又は約７
５％ないし約９０％、又は約７５％ないし約９５％、又は約７５％ないし約１００％、又
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は約７０％ないし約８５％（ｗ／ｗ）の範囲である。１つの実施形態において、ファイバ
ー含量は約７０％（ｗ／ｗ）である。他の実施形態において、ファイバー含量は約８５％
（ｗ／ｗ）である。当業者は、ファイバー含量が当該技術分野に公知である任意の好適な
方法、例えば酵素質量測定法、液体クロマトグラフィー、気体－液体クロマトグラフィー
、高圧液体クロマトグラフィー（ＨＰＬＣ）、パルスアンペロメトリック検出法が伴われ
る高性能アニオン交換クロマトグラフィー（ＨＰＡＥ－ＰＡＤ）及びその他の酵素及び化
学的方法により測定できることが分かる。好ましい実施形態において、ファイバー含量は
ＨＰＡＥ－ＰＡＤにより測定される。例えば、電気化学検出器及び勾配ポンプが備えられ
たＤｉｏｎｅ×イオンクロマトグラフ、Ｄ×５００が用いられ、溶媒の勾配伝達を用いる
Ｄｉｏｎｅ×　Ｃａｒｂｏｐａｃ　ＰＡｌ分析コラム及びガードコラム上で分離され、４
－電位波形と共にゴールド電極を用いて検出され、水で希釈され、分析前にＡｍｉｃｏｎ
　Ｕｌｔｒａ－４遠心ろ過装置を通過するサンプルを分析する。
【００３６】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーの
単糖類及び二糖類含量は約２０％未満である。例えば、ある実施形態において、可溶性コ
ーンファイバーの単糖類及び二糖類含量は約１５％未満、約１０％未満、約５％未満、さ
らには約２％未満である。このようなある実施形態において、可溶性コーンファイバーの
単糖類及び二糖類含量は約０％以上、約０．００１％以上、約０．０１％以上、さらには
０．１％以上である。
【００３７】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーの
オリゴ糖類は平均重合度が約５以上、約７以上又は約９以上である。例えば、本願に記述
される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーのオリゴ糖類は
平均重合度が約５ないし約２０、約７ないし約２０、又は約９ないし約２０である。他の
実施形態において、可溶性コーンファイバーのオリゴ糖類は平均重合度が約５ないし約１
５、約７ないし約１５、又は約９ないし約１５である。例えば、本願に記述される方法及
び組成物の１つの実施形態において、可溶性コーンファイバーのオリゴ糖類は平均重合度
が約１０である。
【００３８】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーの
オリゴ糖類部分は摂取時、対象の胃及び小腸内に実質的に消化されないまま残っている。
【００３９】
　市販の好適な可溶性コーンファイバー製品は、ＰＲＯＭＩＴＯＲＴＭ　Ｓｏｌｕｂｌｅ
　Ｃｏｒｎ　Ｆｉｂｅｒ　７０（最小のファイバー含量は約７０％、最大の単糖類及び二
糖類含量は約２０％）、及びＰＲＯＭＩＴＯＲＴＭ　Ｓｏｌｕｂｌｅ　Ｃｏｒｎ　Ｆｉｂ
ｅｒ　８５（最小のファイバー含量は約８５％、最大の単糖類及び二糖類含量は約２％）
を含み、これは米国イリノイ州ホフマンエステーツ所在Ｔａｔｅ　＆　Ｌｙｌｅ　Ｈｅａ
ｌｔｈ　＆　Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ　Ｓｃｉｅｎｃｅｓ社から入手可能である。
【００４０】
　米国特許出願公開２００８／０２９２７６６、２００６／０２１０６９６及び２００８
／０１７５９７７に、本願に記述される方法及び組成物に用いるのに好適なある可溶性コ
ーンファイバーがさらに記述されており、これらはそれぞれそれ全体が援用により本明細
書に組み込まれ、本明細書に添付書類として添付される。本願に記述される方法及び組成
物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーは米国特許出願公開２００８／０２
９２７６６、２００６／０２１０６９６又は２００８／０１７５９７７の態様又は実施形
態に記述されたものと同様である。
【００４１】
　勿論、当業者が理解できるように、他の発酵性可溶性ファイバーが、本願に記述された
ような組成物に対して及び方法を行う上で用いられ得る。本願に記述されるような他の特
定の実施形態において、発酵性可溶性ファイバーは、選択的に可溶性コーンファイバーと
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組み合わせて、ポリデキストロース、可溶性ファイバーデキストリン（すなわち、トウモ
ロコシ、タピオカ、ジャガイモデンプン）、アラビノキシラン、アラビノキシランオリゴ
糖類、キシロース、遅消化性（難消化性）炭水化物及びオリゴ糖類及びこれらの機能的な
組み合わせより選択される。本発明のある実施形態では可溶性コーンファイバーに関して
記述されているが、当業者は、他の発酵性可溶性ファイバーを本発明のある実施形態で可
溶性コーンファイバーの代わりに用いることができることが分かる。
【００４２】
　本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイ
バーのような発酵性可溶性ファイバーは、それぞれそれ全体が援用により本明細書に組み
込まれた米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に記述された工程により製
造される。例えば、１つの実施形態において、発酵性可溶性ファイバーの製造工程は、少
なくとも１つの単糖類又は線状糖類オリゴマーを含み、固形分濃度が約７０質量％以上で
ある、水性供給組成物の使用を含む。供給組成物は約４０℃以上の温度で加熱され、グル
コシル結合の切断又は形成速度を加速化する少なくとも１つの触媒と、非線状糖類オリゴ
マーの形成を誘導するのに十分な時間接触される。１つの特定の実施形態において、この
工程は、少なくとも１つの単糖類又は線状糖類オリゴマーを含み、固形分濃度が約７０質
量％以上の水性供給組成物を約４０℃以上の温度で加熱するステップ；及び供給組成物を
、グルコシル結合の切断又は形成速度を加速化する少なくとも１つの触媒と、非線状糖類
オリゴマーの形成を誘導するのに十分な時間接触させるステップを含み、ここで、生成組
成物は、線状糖類オリゴマーより非線状糖類オリゴマーをより高い濃度で含有するように
製造され；生成組成物は、少なくとも３の重合度を有する非線状糖類オリゴマーを、乾燥
固形分を基準として約２０質量％以上の濃度で含む。このようなある実施形態において、
生成組成物は線状糖類オリゴマーより非線状糖類オリゴマーをより高い濃度で含有するよ
うに製造される。本工程の１つの実施形態において、少なくとも１つの触媒はグルコシル
結合の切断又は形成速度を加速化する酵素である。本工程の他の実施形態において、少な
くとも１つの触媒は酸である。本工程の一部の実施形態において、酸及び酵素は順次に用
いることができ、供給組成物が先に酵素で処理された後、次いで酸で処理されるか、又は
その反対であってもよい。
【００４３】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関し記述された工程のある実施
形態において、水性供給組成物は少なくとも１つの単糖類及び少なくとも１つの線状糖類
オリゴマーを含み、それぞれ幾らか含有することができる。多くの場合、単糖類及びオリ
ゴ糖類は供給組成物の乾燥固形分を基準として約７０質量％以上を構成するようになる。
所望のオリゴマーの収率を最大化するため、出発物質は、できるだけ高濃度の単糖類を有
することが一般的に有益である。高い固形分濃度は加水分解から縮合（逆反応）まで平衡
を成す傾向があり、これによってより高い分子量の生成物が生成される。よって、出発物
質の含水量は好ましくは相対的に低い。例えば、ある実施形態において、供給組成物は乾
燥固形分を約７５質量％以上で含む。（「乾燥固形分」は本願で「ｄｓ」で略称すること
がある）。一部の場合において、供給組成物は固形分を約７５質量％ないし約９０質量％
で含み、これは一般的に室温で粘性シロップ又は湿った粉末の様相を与える。
【００４４】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述されたような工程に
好適な出発物質の例として、デンプンの加水分解により製造されたシロップ、例えばデキ
ストロースグリーンシロップ（すなわち、デキストロース一水和物結晶化で形成された母
液のリサイクルストリーム）、他のデキストロースシロップ、コーンシロップ及びマルト
デキストリン溶液を含むが、これらに限定されるものではない。供給組成物がマルトデキ
ストリンを含む場合、この工程は任意に、マルトデキストリンを加水分解して加水分解さ
れた糖類溶液を形成するステップ、及び加水分解された糖類溶液を約７０％以上の乾燥固
形分に濃縮させて供給組成物を形成するステップを含んでもよい。濃縮及び供給物と触媒
との接触は同時になされてもよく、あるいは濃縮が先に起きた後、供給組成物と触媒が接
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触してもよい。
【００４５】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述されたような工程の
ある実施形態において、供給組成物は少なくとも１つの触媒と様々な期間で接触される。
一部の場合において、接触期間は約５時間以上となる。本発明の一部の実施形態において
、供給組成物は少なくとも１つの触媒と約１５時間ないし約１００時間接触される。他の
実施形態において、より高い温度ではより短い接触時間が用いられてもよく、一部の場合
ではひいては１時間未満の場合もある。
【００４６】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述されたような工程の
ある実施形態において、酵素の逆反応は非線状オリゴ糖類の製造に用いられる。酵素は、
例えば、デキストロース残基を形成するためのアルファ１－２、１－３、１－４、又は１
－６グルコシル結合の切断速度を加速化するものであってもよい。１つの好適な例は、グ
ルコアミラーゼ酵素組成物、例えばグルコアミラーゼとして指定される市販の酵素組成物
である。このような組成物は純粋なグルコアミラーゼではない酵素を一定の量含有し得る
ものと理解されるべきであり、事実上それ自体が非線状オリゴ糖類の所望の生成を促進す
るグルコアミラーゼであると仮定してはならない。よって、供給組成物はグルコアミラー
ゼ、又はデキストロースポリマーに作用する任意の他の酵素と接触してもよい。酵素の量
は好適には供給組成物の約０．５体積％ないし約２．５体積％であり得る。本工程の一部
の実施形態において、供給組成物は酵素との接触の間、約５５℃ないし約７５℃、又は一
部の場合において約６０℃ないし約６５℃で維持される。この温度では、含水量に応じて
物質は液体になるか又は液体と固体の混合物となる。任意に、反応混合物が混合又は撹拌
され、酵素を分布させてもよい。反応混合物は所望の温度で、非線状オリゴマーの逆反応
を所望の程度達成するのに必要な時間維持される。本工程の一部の実施形態において、供
給組成物は酵素と約２０時間ないし約１００時間接触された後に酵素が不活性化されるか
、又は一部の場合においては約５０時間ないし約１００時間接触された後に不活性化され
る。グルコアミラーゼの不活性化技術は当該技術分野においてよく知られている。他の例
として、酵素を不活性化させる代わりに、酵素を膜ろ過により分離した後、リサイクルし
てもよい。
【００４７】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述されたような工程の
ある実施形態において、生成される組成物はイソマルトースのような非線状オリゴ糖類を
高濃度で有する。このような生成組成物は線状糖類オリゴマーよりも非線状糖類オリゴマ
ーをより高い濃度で含む。一部の場合においては、最終組成物内の非線状糖類オリゴマー
の濃度は線状糖類オリゴマーの濃度の２倍以上である。
【００４８】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述されたような工程の
他の実施形態は単糖類の酸の逆反応を伴う。出発物質はこの工程の酵素の逆反応に関して
前述されたものと同様である。塩酸、硫酸、リン酸又はこれらの組み合わせのような様々
な酸を用いてもよい。本工程の一部の実施形態において、酸は、供給組成物のｐＨを約４
以下にするのに十分な量で供給組成物に添加されるか、一部の場合において、供給組成物
のｐＨを約１．０ないし約２．５、又は約１．５ないし約２．０にするのに十分な量で供
給組成物に添加される。一部の実施形態において、供給組成物の固形分濃度は約７０％な
いし約９０％であり、供給物に添加される酸の量はシロップの乾燥固形分を基準として約
０．０５％ないし約０．２５％（ｗ／ｗ）の酸固形分であり、供給組成物は酸との接触の
間、約７０℃ないし約９０℃の温度で維持される。本工程の酵素の逆反応と共に、反応条
件は所望のオリゴマーを生成するのに十分な時間維持され、これは工程の一部の実施形態
においては約４時間ないし約２４時間となる。
【００４９】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述された工程の１つの
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特定の実施形態において、供給組成物の固形分濃度は約８０質量％以上であり、酸は、組
成物のｐＨを約１．８にするのに十分な量で供給組成物に添加され、供給組成物は酸と接
触された後に約８０℃以上の温度で約４時間ないし約２４時間維持される。
【００５０】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述された工程の他の特
定の実施形態において、供給組成物の固形分濃度は約９０質量％ないし約１００質量％で
あり、供給組成物は酸と接触された後約１４９℃（３００°Ｆ）以上の温度で約０．１分
ないし約１５分間維持される。供給物を処理するのに用いられる酸はリン酸と塩酸の組み
合わせ（前記と同様の濃度である）であってもよい。１つの特定の実施形態において、供
給組成物と酸の接触は反応器を介して連続パイプ／流動によってなる。
【００５１】
　これまで、デンプンの中で最も豊かなグリコシド連結はアルファ－１，４連結であって
、これはデンプンの酸加水分解の間に最も一般的に切断される連結である。しかし、酸触
媒化された逆反応（縮合）は任意の２個のヒドロキシル基の間で行われ、非常に様々な組
み合わせ及び形状が利用可能な場合、アルファ－１，４連結が形成される確率は相対的に
少ない。ヒトの消化器系は、デンプン及びコーンシロップのアルファ－１，４連結を容易
に消化するアルファアミラーゼを含む。これらの連結を、消化器系酵素により認知されな
い連結に置き換えると、生成物はほぼ変わらないまま小腸を通過することができるように
なる。酸処理による糖類分布は酵素処理による糖類分布と多少の差があると考えられる。
これらの酸触媒化された縮合生成物はヒトの腸で酵素生成される生成物よりも酵素により
認知されにくく、消化されにくいと考えられる。
【００５２】
　酸処理は酵素処理と異なるように進行される。酵素は線状オリゴマーを速やかに加水分
解して非線状オリゴマーを徐々に形成する一方、酸を用いる場合、線状オリゴマーの減少
及び非線状オリゴマーの増加は類似した速度でなされる。デキストロースはオリゴマーの
酵素加水分解により速やかに形成され、非線状縮合生成物が形成されるように徐々に摂取
される一方、酸を用いる場合、デキストロース濃度は徐々に増加する。
【００５３】
　任意に、米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述された工程
のある実施形態において、酵素の逆反応又は酸の逆反応の後に水素化が行われてもよい。
水素化された生成物は現在入手可能な水素化されたデンプンの加水分解物よりもより低い
カロリー含量を有するべきである。１つの実施形態において、水素化は、デキストロース
等価（ＤＥ）を実質的に変化させることなく、生成組成物を脱色させるのに用いることが
できる。本工程の一形態において、酵素及び酸は任意の手順で順次に用いることができる
。例えば、第１処理に用いられる少なくとも１つの触媒が酵素であってもよく、生成組成
物が続いてグルコシル結合の切断又は形成速度を加速化する酸と接触してもよい。あるい
は、第１処理に用いられる少なくとも１つの触媒が酸であってもよく、生成組成物が続い
てグルコシル結合の切断又は形成速度を加速化する酵素と接触してもよい。
【００５４】
　酸、酵素又は両方で処理されることにより生成される生成組成物は、乾燥固形分を基準
として非線状糖類オリゴマーを増加した濃度で有する。一部の場合において、生成組成物
において重合度が３（ＤＰ３＋）以上の非線状糖類オリゴマーの濃度は、乾燥固形分を基
準として約２０％以上、約２５％以上、約３０％以上又は約５０質量％以上である。この
ようなある実施形態において、生成組成物において重合度が３（ＤＰ３＋）以上の非線状
糖類オリゴマーの濃度は、乾燥固形分を基準として約１００％以下、又は約９９％以下、
又は約９５％以下、又は約９０質量％である。一部の実施形態において、生成組成物内の
非線状糖類オリゴマーの濃度は線状糖類オリゴマーの濃度の２倍以上である。
【００５５】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述された工程の１つの
特定の実施形態において、生成組成物内の非線状糖類オリゴマーの濃度は、乾燥固形分を
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基準として約９０質量％以上であり、イソマルトースの濃度は、乾燥固形分を基準として
約７０質量％以上である。
【００５６】
　生成組成物はしばしば残留単糖類をある程度の量（典型的には乾燥固形分を基準として
５０質量％未満、時にはこれよりさらに少ない量）で含むようになる。任意に、残留単糖
類（及び他の化学種）のうち少なくとも一部は（例えば、膜ろ過、クロマトグラフィー分
離、又は発酵を介した消化により）オリゴマーから分離されてもよく、単糖類ストリーム
が工程供給物内にリサイクルされてもよい。このような方式で、単糖シロップは高価（ｈ
ｉｇｈ－ｖａｌｕｅ）な食品添加剤に変換され得る。
【００５７】
　図１は、上述した逆反応技術を用いることのできる工程の１つの実施形態を示したもの
である。工程はデンプン、例えば植物性デンプンで開始してもよい。従来のトウモロコシ
デンプンは１つの好適な例である。工程は一般的に、開始デンプンが相対的に高い純度を
有する場合、より効率よく作動するはずである。１つの実施形態において、高純度のデン
プンはタンパク質を乾燥固形分を基準として０．５％未満で含む。下記の考察のうちの一
部はトウモロコシに焦点を合わせているが、本発明は他の供給源、特に例えばジャガイモ
及び小麦由来のデンプンにも適用可能であると理解されるべきである。
【００５８】
　米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関して記述された工程のある実
施形態は、図９に図式的に例示される。図９に示されたように、デンプン１０はそれに添
加される酸１２を有することができ、その後、デンプン粒が蒸気と接触されるデンプン調
理器、例えばジェット調理器（ｊｅｔ　ｃｏｏｋｅｒ）でゼラチン化１４できる。本工程
の一形態において、硫酸の添加により目標ｐＨ３．５に調整されたデンプンスラリーはジ
ェット調理器で速やかに蒸気と混合され、テールライン（ｔａｉｌ　ｌｉｎｅ）で１４９
℃ないし１５２℃（３００°Ｆないし３０５°Ｆ）で４分間維持される。ゼラチン化され
たデンプン１６はジェット調理の間、高温で酸に露出されることで加水分解１８される。
加水分解はデンプンの分子量を減少させ、組成物内の単糖類及びオリゴ糖類の百分率を増
加させる（前述したように、用語「オリゴ糖類」は、本願では少なくとも２つの糖類単位
を含む糖類、例えば重合度（ＤＰ）が約２ないし３０である糖類を示すのに用いられる）
。酸加水分解を中断させるために炭酸ナトリウムのような中和剤２０が添加されてもよく
、その後、組成物は、これを加水分解酵素２２と接触させることでさらに脱重合２４され
得る。好適な酵素はテルマミル（Ｔｅｒｍａｍｙｌ）のようなアルファアミラーゼを含み
、これはＮｏｖｏｚｙｍｅｓ社から入手可能である。この酵素加水分解は組成物に存在す
る単糖類及びオリゴ糖類の百分率をさらに増加させる。酸及び酵素処理による加水分解の
全般的な結果はデンプンを糖化させることである。糖化された組成物は異性化されて単糖
類プロファイルを変化させ、例えばフルクトースの濃度を増加させることができる。
【００５９】
　その後、糖化された組成物２６は、例えばクロマトグラフィー分画化２８により精製す
ることができる。順次的な擬似移動床式（ＳＳＭＢ）クロマトグラフィー方法を適用する
１つの実施形態において、混合型糖類の溶液は樹脂ビーズで充填されたコラムを介してポ
ンピングされる。樹脂の化学的性質により、糖類のうちの一部は樹脂とより強く相互作用
し、樹脂とより弱く相互作用する糖類に比べて樹脂を介する流動が遅延することになる。
このような分画化は、デキストロース及びフルクトースのような単糖類を高含量で有する
１つのストリーム３０を生成することができる。高フルクトースコーンシロップはこのよ
うなストリームの一例である。分画化はまた、オリゴ糖類を相対的に高い濃度（例えば、
乾燥固形分を基準として（ｄ．ｓ．ｂ．）約５％ないし約１５％のオリゴ糖類）で有する
だけでなく、デキストロース及びフルクトースのような単糖類をより小さい濃度で含むラ
フィネートストリーム３２（すなわち、樹脂床を介してより速く移動する成分）を生成す
る。用語「ストリーム」が本願において工程のある部分を記述するのに用いられても、本
発明の工程は連続的な作動に制限されないものと理解されるべきである。本工程はまた、
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バッチ又はセミバッチ式で行うことができる。
【００６０】
　ラフィネート３２は、選択的に透析ろ過と共に、膜ろ過３４、例えばナノろ過によりさ
らに分画化されてもよい。例えば、これらのろ過ステップは約５００ｐｓｉの圧力及び４
０℃ないし６０℃の温度でＤｅｓａｌ　ＤＫ渦巻き型ナノろ過カートリッジを用いて行っ
てもよい。ステップ３４に記述された分画化はまた、順次的な擬似移動床式クロマトグラ
フィー（ＳＳＭＢ）により達成され得る。膜ろ過は、主に単糖類を含む透過物３６（すな
わち、膜を通過する成分）と、主にオリゴ糖類を含む残余分３８（すなわち、膜を通過す
ることができない成分）を生成する（本願で用いられるように、「主に」は、組成物が列
挙された成分を乾燥固形分を基準として任意の他の成分よりもより多く含有することを意
味する）。透過物３６はモノマーストリーム３０（例えば、高フルクトースコーンシロッ
プ）と組み合わされてもよい。透過物は単糖類が豊富なストリームであり、残余分はオリ
ゴ糖類が豊富なストリームである。すなわち、ナノろ過は、ナノろ過供給物に比べ、残余
分にオリゴ糖類を濃縮させて透過物に単糖類を濃縮させる。
【００６１】
　オリゴ糖類シロップ４０として記述されてもよい残余分３８は遅消化性オリゴ糖類を十
分に高含量（例えば、少なくとも約５０質量％ｄ．ｓ．ｂ．、又は一部の場合で少なくと
も約９０％）で有することができ、残余分は乾燥されるか又は単純に蒸発されて濃縮シロ
ップになることができ、食品における成分として用いることができる。しかし、多くの場
合、これはこの組成物のさらなる工程及び精製に有用である。このような精製は下記のス
テップのうち１つ以上を含むことができる（図９は代案として４種類のこのような精製ス
テップ（４２、４４、４６及び４８）を示しているが、これらのステップのうちの２つ以
上が工程で用いることができると理解されるべきである）。
【００６２】
　オリゴマーシロップ４０は、フルクトース及びデキストロースのような残留単糖類の少
なくとも一部を除去するために他の分画化４２、第２のナノろ過のような膜ろ過で処理さ
れてもよい。好適なナノろ過条件及び装備は前述したものと同様である。このようなナノ
ろ過は第２の単糖類が豊富なストリームである透過物を生成し、これはモノマーストリー
ム３０と組み合わされてもよい。他の例として、さらなる分画化４２はクロマトグラフィ
ー分離、例えば擬似混床クロマトグラフィーにより行うことができる。
【００６３】
　シロップ４１は、これをデキストロース理性化酵素のような酵素と接触させることで異
性化４４できる。これは存在する残余デキストロースのうち少なくとも一部をフルクトー
スで変換させるものであり、フルクトースはある状況でより価値を持ち得る。
【００６４】
　シロップは酵素又は酸で処理され、まだ存在している単糖類のうち少なくとも一部が異
なる単糖類又はオリゴ糖類に共有結合される逆反応又は再重合４６を誘発することができ
、これによりシロップの残余モノマーの含量をさらに減少させることができる。このステ
ップに用いるのに好適な酵素は、例えばアミラーゼ、グルコアミラーゼ、トレンスグルコ
シダーゼ及びプルラナーゼといったグルコシダーゼを含む。セルラーゼ酵素は一部の適用
に価値のある逆反応生成物を生成することができる。
【００６５】
　シロップは水素化４８され、任意の残留単糖類のうち少なくとも一部を相応するアルコ
ールに変換（例えば、デキストロースをソルビトールに変換）させることができる。水素
化が工程に含まれる場合、これは典型的に（しかし、必ずしもそうではない）、最後の精
製ステップとなる。
【００６６】
　その後、１つ以上の前記精製ステップにより生成される精製されたオリゴマーシロップ
４９は脱色５０することができる。脱色は活性炭で処理された後、例えば、微細ろ過によ
り行うことができる。連続的な流動システムにおいて、シロップストリームは粒状活性炭
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が充填されたコラムを介してポンピングされて脱色を達成できる。その後、脱色されたオ
リゴマーシロップは例えば約７０％乾燥固形分（ｄ．ｓ．）超過で蒸発５２され、オリゴ
糖類を高含量（例えば、９０質量％ｄ．ｓ．ｂ．超過、一部の場合に９５％超）で含んで
単糖類を相応的に低含量で含む生成物が得られる。生成物はヒトにより完全に消化不可能
でない場合、遅消化性であるか不完全に消化される複数の糖類を含む。これらの糖として
は、重合度が４以上の分枝オリゴマー、イソマルトース及びパノースを含むことができる
。
【００６７】
　工程条件は、モノマーが豊富なストリーム（３０、３６）又はオリゴマー生成物ストリ
ームの供給物内で大部分のマルトースを回収するように変形することができる。例えば、
５００ｐｓｉ未満の圧力で作動するＤｅｓａｌ　ＤＬのようにやや大きな気孔を有するナ
ノろ過膜が用いられ、モノマーが豊富なストリームでマルトースの量を増加させることが
できる。
【００６８】
　本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、発酵性可溶性ファイ
バーは食品に用いるのに好適な遅消化性糖類オリゴマー組成物である。本願で用いられる
ように、用語「遅消化性」とは、１つ以上の炭水化物がヒトの胃及び小腸で全く消化され
ないか、制限された範囲でのみ消化されることを意味する。試験管内及び生体内での試験
の両方をヒトにおける炭水化物の消化の速度及び範囲を推定するために行うことができる
。「イングリストアッセイ（Ｅｎｇｌｙｓｔ　Ａｓｓａｙ）」は、易消化性炭水化物成分
、遅消化性炭水化物成分、又は難消化性炭水化物成分の量を推定するために用いることが
できる試験管内の酵素試験である（欧州臨床栄養学雑誌（１９９２）４６巻（付録２）、
ページＳ３３－Ｓ５０）。よって、本願で「遅消化性」物質の「乾燥固形分を基準として
約５０質量％以上」に対する任意の参照は、イングリストアッセイにより遅消化性と分類
されるか又は耐性であると分類される該当する物質の％の和が約５０％以上に達すること
を意味する。用語「オリゴ糖類」及び「糖類オリゴマー」は、本願において少なくとも２
つの糖類単位を有する糖類、例えば重合度（「ＤＰ」）が約２ないし３０である糖類を示
すのに用いられる。例えば、二糖類はＤＰが２である。
【００６９】
　胃腸酵素は炭水化物を容易に認識して消化させ、ここで、デキストロース単位は連結さ
れたアルファ（１→４）（「線状」連結）である。これらの連結を他の連結（例えば、ア
ルファ（１→３）、アルファ（１→６）（「非線状」連結）、又はベータ連結）に置き換
える場合、炭水化物を消化させる胃腸酵素の能力が大きく減少する。これは、炭水化物が
大きく変わらないまま小腸内で通過するようになるためであろう。本願に記述されるよう
な方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶
性ファイバーは残留単糖類を最小量（すなわち、乾燥固形分を基準として５０質量％未満
、通常さらに低い濃度、例えば、４０質量％未満、３０質量％未満）で含む。本願に記述
されるような一部の実施形態において、乾燥固形分を基準として、約５０質量％以上の生
成組成物が遅消化性である。米国特許７，６０８，４３６及び８，０５７，８４０に関し
て記述されたような工程は、残留単糖類（及び選択的に他の化学種）のうち少なくとも一
部を膜ろ過、クロマトグラフィー分画化、又は発酵を介した消化により生成組成物から除
去する付加的なステップを含むことができる。分離された単糖類は、例えばデキストロー
ス又はコーンシロップの製造のために、他の工程のストリームと組み合わされてもよい。
あるいは、分離された単糖類が供給組成物内にリサイクルされてもよい。
【００７０】
　本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態において、発酵性可溶性ファイ
バーは、線状糖類オリゴマー及び非線状糖類オリゴマーを乾燥固形分を基準として主要量
（例えば、５０％超、約６０％超又は約７０％超）で含み、ここで、非線状糖類オリゴマ
ーの濃度は線状糖類オリゴマーの濃度より大きく、重合度が３以上の非線状糖類オリゴマ
ーの濃度は、乾燥固形分を基準として約２０質量％以上である。例えば、ある実施形態に
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おいて、組成物内の非線状糖類オリゴマーの濃度は線状糖類オリゴマーの濃度の２倍以上
である。ある実施形態において、重合度が３以上の非線状糖類オリゴマーの濃度は、乾燥
固形分を基準として約２５質量％以上である。ある実施形態において、重合度が３以上の
非線状糖類オリゴマーの濃度は、乾燥固形分を基準として約３０質量％以上、ひいては５
０質量％以上である。ある実施形態において、非線状糖類オリゴマーの濃度は、乾燥固形
分を基準として約９０質量％以上であり、イソマルトースの濃度は、乾燥固形分を基準と
して約７０質量％以上である。
【００７１】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファイバーの
ような発酵性可溶性ファイバーは、約３ｇ／日以上の割合で投与される。例えば、ある実
施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーは、約５ｇ／
日以上、約７ｇ／日以上、約１０ｇ／日以上、約１２ｇ／日以上、約１３ｇ／日以上、約
１５ｇ／日、ひいては約２０ｇ／日以上、及び約１００ｇ／日以下、又は７５ｇ／日以下
の割合で投与される。具体的に、臨床的に関連した胃腸の最大許容量は１２時間にわたっ
て拡散する場合（正常な食事日）６５ｇ／日であり、及び／又は４０ｇ／急性ボーラス日
（ａｃｕｔｅ　ｂｏｌｕｓ　ｄａｙ）である。これらは両方とも最大許容量が良好な用量
である。ここで、このようなある実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発
酵性可溶性ファイバーは１２時間約６５ｇ以下、及び／又は単一ボーラスで約４０ｇ以下
の割合で投与される。
【００７２】
　例えば、本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーンファ
イバーのような発酵性可溶性ファイバーは、約３ｇ／日ないし約１００ｇ／日の範囲の割
合で投与される。本願に記述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コー
ンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーは、約１０ｇ／日ないし約１００ｇ／日、
又は約１２ｇ／日ないし約１００ｇ／日の範囲の割合で投与される。本願に記述される方
法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性フ
ァイバーは、約５ｇ／日ないし約６５ｇ／日、約５ｇ／日ないし約４０ｇ／日、約５ｇ／
日ないし約３０ｇ／日、約５ｇ／日ないし約２０ｇ／日、約１０ｇ／日ないし約６５ｇ／
日、約１０ｇ／日ないし約４０ｇ／日、約１０ｇ／日ないし約３０ｇ／日、約１５ｇ／日
ないし約６５ｇ／日、約１５ｇ／日ないし約４０ｇ／日、約１５ｇ／日ないし約３０ｇ／
日、約５ｇ／日ないし約１５ｇ／日、約７ｇ／日ないし約１５ｇ／日、約９ｇ／日ないし
約１５ｇ／日、又は約１０ｇ／日ないし約１５ｇ／日、約１２ｇ／日ないし約２０ｇ／日
、約１３ｇ／日ないし約２０ｇ／日、約１４ｇ／日ないし約２０ｇ／日、約１５ｇ／日な
いし約２０ｇ／日、約１６ｇ／日ないし約２０ｇ／日、約１７ｇ／日ないし約２０ｇ／日
、約１８ｇ／日ないし約２０ｇ／日、又は約１９ｇ／日ないし約２０ｇ／日の範囲の割合
で投与される。本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、可溶性コーン
ファイバーのような発酵性可溶性ファイバーは、約５ｇ／日、約６ｇ／日、約７ｇ／日、
約８ｇ／日、約９ｇ／日、又は約１０ｇ／日の範囲の割合で投与される。本願に記述され
る方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶
性ファイバーは、約１１ｇ／日ないし約２０ｇ／日の範囲の割合で投与される。本願に記
述される方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵
性可溶性ファイバーは、約１１ｇ／日、又は約１２ｇ／日、又は約１３ｇ／日、又は約１
４ｇ／日、又は約１５ｇ／日、又は約１６ｇ／日、又は約１７ｇ／日、又は約１８ｇ／日
、又は約１９ｇ／日、又は約２０ｇ／日の割合で投与される。
【００７３】
　与えられた日につき投与を任意の回数の用量に分割することができる。例えば、本願に
記述される方法及び組成物の１つの実施形態において、可溶性コーンファイバーのような
発酵性可溶性ファイバーは１日１回投与される（例えば、単一１回分）。本願に記述され
る方法及び組成物の他の実施形態において、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶
性ファイバーは１日に複数回投与されるが、例えば、１日に２回又は１日に３回（例えば
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、複数回分、例えば、１日に２回分又は１日に３回分）投与される。複数の投与又は複数
回分が用いられる場合、前述した一日当量は、最大許容量が良好な（すなわち、重度の腹
部膨満感、鼓腸、胃の音、腹部痙攣、下痢、吐き気、及び／又は嘔吐を誘発しない）１回
分当たり許容可能な量を提供するために、投与又は１回分の数で分けることができる。
【００７４】
　他の態様において、本開示内容は対象においてミネラル（例えば、カルシウム、鉄、亜
鉛、銅、カリウム及び／又はマグネシウム）吸収を増加させる方法を提供し、ここで、本
方法は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを対象に経口投与するス
テップを含む。このようなある実施形態において、吸収が増加されるミネラルは、例えば
、カルシウム及び／又は鉄のようなミネラルである。本願に記述されるような方法及び組
成物のある実施形態において、ミネラルは２価のカチオンとして吸収される。本願に記述
されるような方法及び組成物のある実施形態において、ミネラルはカルシウムである。本
願に記述されるような方法及び組成物の他の実施形態において、ミネラルはカルシウム及
び／又はマグネシウムである。本願に記述されるような方法及び組成物のある実施形態に
おいて、ミネラルはカルシウム及び／又は鉄である。本願に記述されるような方法及び組
成物の他の実施形態において、ミネラルはカルシウム、マグネシウム及び／又は鉄である
。ある実施形態において、投与は本願で記述されるものと異なっていてもよい。
【００７５】
　他の実施形態において、本開示内容は対象において１つ以上の結腸バクテリア集団を増
加させてミネラル（例えば、カルシウム、鉄、亜鉛、銅、カリウム及び／又はマグネシウ
ム）吸収を増加させる方法を提供し、ここで、本方法は可溶性コーンファイバーのような
発酵性可溶性ファイバーを対象に経口投与するステップを含む。ある実施形態において、
投与は本願で記述されるものと異なっていてもよい。
【００７６】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、カルシウムの吸収は非処理
対象に比べて約３％以上で増加する。本願に記述される方法及び組成物のある実施形態に
おいて、カルシウムの吸収は非処理対象に比べ、約５％以上、約６％以上、約７％以上、
約８％以上、約９％以上、約１０％以上、約１１％以上、約１２％以上、約１３％以上、
約１４％以上、又は約１５％以上で増加する。本願に記述される方法及び組成物の他の実
施形態において、カルシウムの吸収は非処理対象に比べて約２０％以上、又は約２５％以
上で増加する。本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、カルシウムの
吸収は非処理対象に比べ、約２０％以上、約２５％以上、約３０％以上、又は約３５％以
上で増加する。このようなある実施形態において、カルシウムの吸収は非処理対象に比べ
て約２００％以下で増加する。このような他の実施形態において、カルシウムの吸収は非
処理対象に比べて約１００％以下で増加する。このような他の実施形態において、カルシ
ウムの吸収は非処理対象に比べて約５０％以下で増加する。カルシウムの吸収に要する時
間は、例えば、２４時間－４８時間、例えば、３６時間又は４８時間の範囲とすることが
できる。
【００７７】
　本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、対象は哺乳類である。本願
に記述される方法及び組成物の１つの実施形態において、対象はヒト、例えば、成人でな
いヒト（例えば、約２歳ないし約２０歳の範囲、又は約１３歳ないし約１９歳の範囲）、
又は高齢のヒト（例えば、約４５歳以上、約５０歳以上、約６０歳以上、約７０歳以上、
約８０歳以上、さらには約９０歳以上、特に高齢の女性）である。ここで、ある実施形態
において、本願に記述される方法及び組成物は特に、ミネラル（例えば、カルシウム）吸
収増加から利益を得やすい対象に用いてもよい。
【００７８】
　１つ以上の結腸バクテリア集団の増加及び／又はカルシウムの吸収の増加効果はヒト及
び動物の両方に関するものであるため、食品及び動物飼料に適用できるものと思われる。
代表的な非ヒト動物では、馬、ニワトリ、七面鳥、牛（ｃａｔｔｌｅ）、乳牛（ｃｏｗ）
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、豚、羊、ヤギ、ラマ及びバイソンのような家畜、猫及び犬、げっ歯類、ウサギ、ハムス
ター及び鳥を含む。
【００７９】
　投与は長期間にわたり、例えば、約１週間以上、約２週間以上、約３週間以上、約４週
間以上、約７週間以上、さらには約５２週間以上行ってもよい。このような長期間の投与
において、当業者は、投与を「逃す」日数があり得るが；逃した日数は好ましくは投与が
行われる期間の総日数の約１０％未満である。
【００８０】
　本発明の他の実施形態は、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを
１回分当たり約２．５ｇ以上で含む食用組成物である。例えば、本願に記述されるような
食用組成物のある実施形態は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを
１回分当たり約３ｇ以上、約４ｇ以上、約５ｇ以上、約６ｇ以上、約８ｇ以上、約１０ｇ
以上、さらには約２０ｇ以上で含む。このようなある実施形態において、食用組成物は可
溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを１回分当たり１００ｇ以下、約
５０ｇ以下、さらには約４０ｇ以下で含む。食用組成物は、例えば、後述するように食品
組成物として提供することができる。他の実施形態において、食用組成物は栄養補充剤と
して提供される。このような食用組成物は本願に記述される方法を行うのに有用となり得
る。
【００８１】
　本願に記述されるような組成物のこのようなある実施形態において、１回分の量は、例
えば、約７５ｇ以上、約１５０ｇ以上、さらには約２００ｇ以上となり得る。ある実施形
態において、１回分の量は約１０００ｇ以下、さらには約５００ｇ以下である。例えば、
１つの実施形態において、１回分の量は約７５ｍＬないし約１０００ｍＬの範囲である。
ある実施形態においては、１回分ごとに個別に包装される。他の実施形態においては、複
数回分が一緒に包装され、本願に記述されるように１回分の量及び／又は１回分当たりの
可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーの量に関する情報と共に提供さ
れる。
【００８２】
　本発明の他の実施形態は、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを
約２．５％以上、約３％以上、約５％以上、約１０％以上、約２０％以上、約３０％以上
、さらには約４０質量％以上の量で含む食用組成物である。しかし、このようなある実施
形態において、食用組成物は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを
最大量、すなわち、約７５質量％以下、さらには約５０質量％以下の量で有する。食用組
成物は、例えば、後述するような食品組成物として提供することができる。食用組成物は
、例えば、本願に記述されるように、１回分の量及び／又は１回分当たりの可溶性コーン
ファイバーの量で提供することができる。
【００８３】
　本発明の他の実施形態は１つ以上（例えば、２以上、又は３以上）のバクテリア集団を
含む食用組成物であり、それぞれラクトバシラス、バクテロイデス、パラバクテロイデス
、アリスティペス、ビフィドバクテリウム、ブチリキコッカス、オシリバクター及びジア
リスタからなる群より選択される属だけでなく、表５で可溶性コーンファイバー投与によ
り集団が増加すると示されたバクテリア、及び表６でカルシウムの吸収と相関関係がある
と示されたバクテリアに由来する。１つ以上のバクテリア集団は、例えば、プロバイオテ
ィクスとして作用することができる。ある実施形態において、本願に記述される食用組成
物は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーを（例えば、前述したよう
な量で）含む。しかし、他の実施形態において、食用組成物は発酵性可溶性ファイバーを
含まない。このような実施形態は、例えば、食用組成物のバクテリア集団が発酵性可溶性
ファイバと同時に結腸に存在するように、発酵性可溶性ファイバーを含む組成物に付加す
るか組成物と共投与するのに有用となり得る。ここで、ある実施形態において、対象は、
発酵性可溶性ファイバー及びバクテリア集団を両方とも含む単一組成物を投与せずに、本
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願で同定されるバクテリア集団と発酵性可溶性ファイバーの組み合わせから利益を得るこ
とができる。同様に、本願で同定されるバクテリア集団と発酵性可溶性ファイバーの組み
合わせから利益を得るのに好適な生成物は、発酵性可溶性ファイバー及びバクテリア集団
を両方とも含まないものに製剤化することができる。
【００８４】
　例えば、本願に記述される食用組成物のある実施形態において、食用組成物は１つ以上
（例えば、２以上、又は３以上）のバクテリア集団を含み、それぞれはパラバクテロイデ
ス、ブチリキコッカス、オシリバクター及びジアリスタ並びにこれらの任意の組み合わせ
からなる群より選択される属に由来する（例えば、それぞれは異なる属に由来する）。例
えば、本願に記述される食用組成物の１つの実施形態はパラバクテロイデスの集団を含む
。本願に記述される食用組成物の他の実施形態はブチリキコッカスの集団を含む。本願に
記述される食用組成物の他の実施形態はオシリバクターの集団を含む。本願に記述される
食用組成物の他の実施形態はジアリスタの集団を含む。例えば、本願に記述される食用組
成物のある実施形態はパラバクテロイデス及びブチリキコッカス；パラバクテロイデス及
びオシリバクター；パラバクテロイデス及びジアリスタ；ブチリキコッカス及びオシリバ
クター；ブチリキコッカス及びジアリスタ；オシリバクター及びジアリスタ；パラバクテ
ロイデス、ブチリキコッカス及びオシリバクター；パラバクテロイデス、ブチリキコッカ
ス及びジアリスタ；パラバクテロイデス、オシリバクター及びジアリスタ；ブチリキコッ
カス、オシリバクター及びジアリスタ；又はパラバクテロイデス、ブチリキコッカス、オ
シリバクター及びジアリスタの集団を含む。
【００８５】
　本願に記述される食用組成物の他の実施形態において、食用組成物は１つ以上（例えば
、２以上、又は３以上）のバクテリア集団を含み、それぞれはバクテロイデス、ブチリキ
コッカス、オシリバクター及びジアリスタ並びにこれらの任意の組み合わせからなる群よ
り選択される属に由来する（例えば、それぞれは異なる属に由来する）。例えば、本願に
記述される食用組成物の１つの実施形態はバクテロイデスの集団を含む。本願に記述され
る食用組成物の他の実施形態はブチリキコッカスの集団を含む。本願に記述される食用組
成物の他の実施形態はオシリバクターの集団を含む。本願に記述される食用組成物の他の
実施形態はジアリスタの集団を含む。例えば、本願に記述される食用組成物のある実施形
態は、バクテロイデス及びブチリキコッカス；バクテロイデス及びオシリバクター；バク
テロイデス及びジアリスタ；ブチリキコッカス及びオシリバクター；ブチリキコッカス及
びジアリスタ；オシリバクター及びジアリスタ；バクテロイデス、ブチリキコッカス及び
オシリバクター；バクテロイデス、ブチリキコッカス及びジアリスタ；パラバクテロイデ
ス、オシリバクター及びジアリスタ；ブチリキコッカス、オシリバクター及びジアリスタ
；又はパラバクテロイデス、ブチリキコッカス、オシリバクター及びジアリスタの集団を
含む。
【００８６】
　本願に記述される食用組成物の他の実施形態において、食用組成物は１つ以上（例えば
、２以上、又は３以上）のバクテリア集団を含み、それぞれはパラバクテロイデス、ビフ
ィドバクテリウム、アリスティペス、アナエロコッカス、カテニバクテリウム、クロスト
リジアーレス目内の属（例えば、クロストリジウム、アナエロフスティス、アナエロコッ
カス、コプロコッカス、ペプトストレプトコッカセエ、スポラセチゲニウムではない）；
及びルミノコッカセエ科内の属並びにこれらの任意の組み合わせからなる群より選択され
る属に由来する（例えば、それぞれは異なる属に由来する）。例えば、本願に記述される
食用組成物の１つの実施形態はパラバクテロイデスの集団を含む。本願に記述される食用
組成物の他の実施形態はビフィドバクテリウムの集団を含む。本願に記述される食用組成
物の他の実施形態はアリスティペスの集団を含む。本願に記述される食用組成物の他の実
施形態はアナエロコッカスの集団を含む。本願に記述される食用組成物の他の実施形態は
カテニバクテリウムの集団を含む。本願に記述される食用組成物の他の実施形態はルミノ
コッカセエの集団を含む。本願に記述される食用組成物の他の実施形態はクロストリジア
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ーレスの集団を含む。例えば、本願に記述される食用組成物のある実施形態は、パラバク
テロイデス及びビフィドバクテリウム；パラバクテロイデス及びアリスティペス；パラバ
クテロイデス及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス及びカテニバクテリウム；パラ
バクテロイデス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス及びクロストリジアーレス；
ビフィドバクテリウム及びアリスティペス；ビフィドバクテリウム及びアナエロコッカス
；ビフィドバクテリウム及びカテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム及びルミノコッ
カセエ；ビフィドバクテリウム及びクロストリジアーレス；アリスティペス及びアナエロ
コッカス；アリスティペス及びカテニバクテリウム；アリスティペス及びルミノコッカセ
エ；アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；アナエロコッカス及びルミノコッカセエ
；アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；カテニバクテリウム及びルミノコッカセ
エ；カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ルミノコッカセエ及びクロストリジ
アーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム及びアリスティペス；パラバクテ
ロイデス、ビフィドバクテリウム及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス、ビフィド
バクテリウム及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム及び
クロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム及びルミノコッカセ
エ；パラバクテロイデス、アリスティペス及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス、
アリスティペス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、アリスティペス及びクロ
ストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリスティペス及びルミノコッカセエ；パラバ
クテロイデス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、アナエ
ロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アナエロコッカス及びルミ
ノコッカセエ；パラバクテロイデス、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パ
ラバクテロイデス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス及び
アナエロコッカス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス及びカテニバクテリウム；ビ
フィドバクテリウム、アリスティペス及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム
、アリスティペス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス及び
カテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス及びクロストリジアーレ
ス；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリ
ウム、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、カテニバ
クテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、クロストリジアーレス及びル
ミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；アリステ
ィペス、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；アリスティペス、アナエロコッカ
ス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレ
ス；アリスティペス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；アリスティペス、クロ
ストリジアーレス及びルミノコッカセエ；アナエロコッカス、カテニバクテリウム及びク
ロストリジアーレス；アナエロコッカス、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；ア
ナエロコッカス、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；カテニバクテリウム、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム
、アリスティペス及びアナエロコッカス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、
アリスティペス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、
アリスティペス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム
、アリスティペス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、
アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム
、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリ
ウム、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィドバクテリ
ウム、カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、ビフィドバ
クテリウム、カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、ビフィド
バクテリウム、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アリ
スティペス、アナエロコッカス及びカテニバクテリウム；パラバクテロイデス、アリステ
ィペス、アナエロコッカス及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリスティ
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ペス、アナエロコッカス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アリスティペス、
カテニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アリスティペス、
カテニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アリスティペス、クロ
ストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アナエロコッカス、カテ
ニバクテリウム及びクロストリジアーレス；パラバクテロイデス、アナエロコッカス、カ
テニバクテリウム及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、アナエロコッカス、クロ
ストリジアーレス及びルミノコッカセエ；パラバクテロイデス、カテニバクテリウム、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、ア
ナエロコッカス及びカテニバクテリウム；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、アナ
エロコッカス及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、アナ
エロコッカス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、カテニバ
クテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、カテニ
バクテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アリスティペス、クロスト
リジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス、カテニ
バクテリウム及びクロストリジアーレス；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス、カ
テニバクテリウム及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、アナエロコッカス、ク
ロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；ビフィドバクテリウム、カテニバクテリウム
、クロストリジアーレス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカス、カ
テニバクテリウム及びクロストリジアーレス；アリスティペス、アナエロコッカス、カテ
ニバクテリウム及びルミノコッカセエ；アリスティペス、アナエロコッカス、クロストリ
ジアーレス及びルミノコッカセエ；アリスティペス、カテニバクテリウム、クロストリジ
アーレス及びルミノコッカセエ；又はアナエロコッカス、カテニバクテリウム、クロスト
リジアーレス及びルミノコッカセエの集団を含む。勿論、当業者は、５個、６個又は７個
の結腸バクテリア集団の任意の組み合わせが本願に記述される食用組成物に含まれること
ができ、それぞれはパラバクテロイデス、ビフィドバクテリウム、アリスティペス、アナ
エロコッカス、カテニバクテリウム、クロストリジアーレス目内の属；及びルミノコッカ
セエ科内の属からなる群より選択される異なる属に由来することが理解される。
【００８７】
　本願に記述される食用組成物の他の実施形態において、食用組成物は１つ以上（例えば
、２以上、又は３以上）のバクテリア集団を含み、それぞれはパラバクテロイデス、ジア
リスタ、アケルマンシア、及びラクノスピラセエ科内の属（例えば、ラクノスピラではな
い）からなる群より選択される属に由来する（例えば、それぞれは異なる属に由来する）
。例えば、本願に記述される食用組成物の１つの実施形態はパラバクテロイデスの集団を
含む。本願に記述される食用組成物の他の実施形態はジアリスタの集団を含む。本願に記
述される食用組成物の他の実施形態はアケルマンシアの集団を含む。本願に記述される食
用組成物の他の実施形態はラクノスピラセエの集団を含む。例えば、本願に記述される食
用組成物のある実施形態はパラバクテロイデス及びジアリスタ；パラバクテロイデス及び
アケルマンシア；パラバクテロイデス及びラクノスピラセエ；ジアリスタ及びアケルマン
シア；ジアリスタ及びラクノスピラセエ；アケルマンシア及びラクノスピラセエ；パラバ
クテロイデス、ジアリスタ及びアケルマンシア；パラバクテロイデス、ジアリスタ及びラ
クノスピラセエ；パラバクテロイデス、アケルマンシア及びラクノスピラセエ；ジアリス
タ、アケルマンシア及びラクノスピラセエ；又はパラバクテロイデス、ジアリスタ、アケ
ルマンシア及びラクノスピラセエの集団を含む。
【００８８】
　勿論、当業者が理解するように、本願に記述されるようなバクテリア集団の特定の組み
合わせを含む食用組成物は、本願で記述されているもの又は他のバクテリア集団をさらに
含むことができる。例えば、組成物はビフィドバクテリウム属及びラクトバシラス属から
選択される１つ以上のバクテリア集団をさらに含むことができる。
【００８９】
　食用組成物は、例えば、後述するように食品組成物として提供することができる。他の
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実施形態において、食用組成物は栄養補充剤として提供される。さらに他の実施形態にお
いて、食用組成物は、例えば、工程又は料理する間に、又はサービング又は摂取する際に
食品組成物と混合される成分として提供される。食用組成物は、例えば、可溶性コーンフ
ァイバーのような発酵性可溶性ファイバー、濃度、１回分の量及び／又は本願で記述され
るような１回分当たりの可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーの量が
提供され得る。組成物に添加されるバクテリア集団の量は所望の必要を満たすために当業
者により調整され得る。一般的に、バクテリア集団それぞれは約１×１０３ないし約１×
１０１０ＣＦＵ（コロニー形成単位）の量で存在することができる。ある実施形態におい
て、バクテリア集団それぞれは約１×１０５ないし約１×１０１０ＣＦＵ、又は約１×１
０６ないし約１×１０１０ＣＦＵ、又は約１×１０７ないし約１×１０１０ＣＦＵ、又は
約１×１０８ないし約１×１０１０ＣＦＵ、又は約１×１０３ないし約１×１０８ＣＦＵ
、又は約１×１０４ないし約１×１０８ＣＦＵ、又は約１×１０５ないし約１×１０８Ｃ
ＦＵ、又は約１×１０６ないし約１×１０８ＣＦＵ、又は約１×１０５ないし約１×１０
７ＣＦＵ、又は約１×１０４ＣＦＵ、又は約１×１０５ＣＦＵ、又は約１×１０６ＣＦＵ
、又は約１×１０７ＣＦＵ、又は約１×１０８ＣＦＵ、又は約１×１０９ＣＦＵ、又は約
１×１０１０ＣＦＵの量で存在する。
【００９０】
　本発明の他の実施形態は、１つ以上のミネラル種をさらに含む前述したような食用組成
物である。それぞれのミネラル種は、例えば、２価のミネラル種、又はカルシウム化学種
、マグネシウム化学種、銅化学種、カリウム化学種、亜鉛化学種及び鉄化学種から選択さ
れる種であることができる。例えば、１つの実施形態において、食用組成物はカルシウム
を含む。他の実施形態において、食用組成物はカルシウム及び／又はマグネシウムを含む
。他の実施形態において、食用組成物はカルシウム、マグネシウム、及び／又は鉄を含む
。ミネラル種は、例えば、カルボネート塩のような、塩、ハライド塩又は重炭酸塩として
提供することができる。例えば、カルシウムは、例えばカルシウムカルボネート又はカル
シウムグルコネートとして提供することができる。ミネラル（例えば、カルシウム）は例
えば、用量又は１回分当たり約５０ｍｇ以上、用量又は１回分当たり約１００ｍｇ以上、
用量又は１回分当たり約２５０ｍｇ以上、用量又は１回分当たり約５００ｍｇ以上、ひい
ては用量又は１回分当たり約１０００ｍｇ以上の量で提供することができる。このような
ある実施形態において、カルシウムは用量又は１回分当たり約２０００ｍｇ未満、さらに
は用量又は１回分当たり約１０００ｍｇ未満で含まれる。食用組成物は、例えば、後述す
るように食品組成物として提供することができる。他の実施形態において、食用組成物は
栄養補充剤として提供される。食用組成物は、例えば、可溶性コーンファイバーのような
発酵性可溶性ファイバー、濃度、１回分の量及び／又は本願で記述されるような１回分当
たりの可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーの量を提供することがで
きる。
【００９１】
　他の実施形態において、本開示内容の組成物は前述したようなミネラル種を含まない。
【００９２】
　本発明の他の実施形態は、１つ以上の付加的なプレバイオティクスをさらに含む前述し
たような食用組成物である。プレバイオティクスの例は、イヌリン、ラクツロース、フラ
クトオリゴ糖類、マンノオリゴ糖類、カラマツアラビノガラクタン、キシロオリゴ糖類、
ポリデキストロース及びタガトースを含むが、これらに限定されるものではない。ある実
施形態において、本開示内容は前述したような食用組成物を提供し、ここで、プレバイオ
ティクは０．０２５ｇないし１０ｇの範囲である。ある実施形態において、プレバイオテ
ィクは約０．１ないし約１０ｇ、又は約１ないし約１０ｇ、又は約０．１ないし約５ｇ、
又は約１ないし約５ｇ、又は約５ないし約１０ｇ、又は約５ないし約８ｇ、又は約２ない
し約８ｇ、又は約２ないし約５ｇ、又は約２ないし約８ｇ、又は約０．０５ｇ、又は約０
．１ｇ、又は約１ｇ、又は約２ｇ、又は約５ｇ、又は約８ｇ、又は約１０ｇの量で存在す
る。
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【００９３】
　１つの実施形態において、本開示内容の組成物は前述したような１つ以上の付加的なプ
レバイオティクスを含まない。例えば、１つの実施形態において、本開示内容の組成物は
イヌリン、ラクツロース、フラクトオリゴ糖類、マンノオリゴ糖類、カラマツアラビノガ
ラクタン、キシロオリゴ糖類、ポリデキストロース及びタガトースからなる群より選択さ
れるプレバイオティクスのうち１つ以上を含まない。他の実施形態において、本開示内容
の組成物はイヌリンを含まない。さらに他の実施形態において、本開示内容の組成物はプ
ルランを含まない。
【００９４】
　任意に、食用組成物又は食品組成物はまた、付加的な栄養性又は非栄養性糖類及び／又
は多糖類を含むことができる。１つの実施形態において、食用組成物はソルビトール、プ
ルラン又はこれらの組み合わせを含む。ソルビトールは糖の甘味のうち約６０％を食品に
伝達するが、著しく減少した水準のカロリー含量（２．６ｋｃａｌ／ｇ対４．０ｋｃａｌ
／ｇ、Ｌｉｖｅｓａｙ）及び無視可能な血糖反応を有する。プルランガムは遅消化性炭水
化物であり、易消化性炭水化物に比べてヒトにおいて約５０％の相対的血糖反応を生じさ
せるが、糖と類似したカロリー含量を食品に伝達することができる。
【００９５】
　１つの実施形態において、食品生産物は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性
ファイバー約５０％ないし約９９％、フルクトース０％ないし５０％、プルラン０％ない
し３３％、及びソルビトール０％ないし３３％を含み、但し、フルクトース、プルラン又
はソルビトールの少なくとも１つの濃度が１％以上である（これらの％は全て質量％であ
る）。他の実施形態において、食品生産物は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶
性ファイバー約６０％ないし約８０％、フルクトース１％ないし２０％、プルラン０％な
いし２０％、及びソルビトール０％ないし２０％を含む。さらに他の実施形態において、
食品生産物は可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバー約６５％ないし約
７５％、フルクトース５％ないし１５％、プルラン５％ないし１５％、及びソルビトール
５％ないし１５％を含む。高強度の甘味料を含む実施形態において、当該成分の濃度は約
０．００１％ないし０．５％であり得る。
【００９６】
　食用組成物又は食品組成物は任意に、抵抗性デンプン又は他のファイバー供給源を含有
することもできる。
【００９７】
　当業者が理解するように、本願に記述される組成物は本願の他の箇所に記述された方法
を実施するのに用いることができる。
【００９８】
　用語「食用」及び「食用組成物」は本願では、ヒトが摂取できる様々な成分、例えば食
べ物、飲み物、及びシロップ、粉末、カプセル又は錠剤のような医学的補充剤及び栄養補
充剤の剤形を含むように広範囲な意味で用いられ、用語「食品」及び「食品組成物」は、
食品と飲み物及びこれらの成分を意味するようにより狭く用いられる。好適な食品組成物
は、焼成食品、朝食用シリアル、酪農製品、豆製品、糖菓製品、ジャム及びゼリー、飲み
物（粉末型及び／又は液体）、シェーキ、フィリング、ヨーグルト（酪農ヨーグルト及び
非酪農ヨーグルト）、ケフィア、押出型スナック及びシート型スナック、ゼラチンデザー
ト、スナックバー、食事代用物及びエネルギーバー、チーズ及びチーズソース（酪農チー
ズ及び非酪農チーズ）、食用フィルム及び水溶性フィルム、スープ、シロップ、卓上甘味
料、栄養補充剤、ソース、ドレッシング、クリーマー、アイシング、アイスクリーム、フ
ロスティング、グレーズ、ペットフード、トルティーヤ、肉類及び魚類、ドライフルーツ
、乳幼児用食品、及び生地及び衣を含むがこれらに限定されない様々な形態であり得る。
【００９９】
　食品組成物で風味増強剤として用いるのに好適な食品生産物を製造するために、多くの
場合、天然香料及び人工香料を含むことも好ましい。このような香料の好適な例では、リ
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ンゴ、かんきつ類、ぶどう、オレンジ、チェリー、レモン、ライム、バニラ、桃、ピーナ
ッツバター、パイナップル、石榴、ブルーベリー、ラズベリー、ブラックベリー、ジャス
ミン、ラベンダー、ミント、いちご、バナナ、マンゴー、パッションフルーツ、ドラゴン
フルーツ、キウイ、チョコレート、メープル、ラム、バター及びこれらの組み合わせを含
む。
【０１００】
　ある実施形態において、食用組成物は、例えば、粉末型飲み物及び栄養補充剤を製造す
るのに用いられるもののような、凝集粉末形態である。
【０１０１】
　食品において甘味料組成物として用いるのに好適な食品生産物を製造するために、多く
の場合、非栄養性高強度の甘味料を含むことも好ましいはずである。このような非栄養性
高強度の甘味料の好適な例では、スクラロース、アセスルファムカリウム、アスパルテー
ム、羅漢果、ステビア及びこれらの組み合わせを含むが、これらに限定されるものではな
い。
【０１０２】
　当業者は、可溶性コーンファイバーのような発酵性可溶性ファイバーが、粉末、凝集粉
末、シロップ又は濃縮されたシロップ固形分のようないくつかの異なる物理的形態のうち
任意の形態で提供できることが分かる。１つの実施形態において、可溶性ファイバーは微
粒子形態である。微粒子は結合剤、例えば主要量のマルトデキストリンを含む結合剤組成
物により一緒に固定できる。微粒子の凝集は溶解及び分散速度の面で利点を有し得る。こ
れは、混合のより速やかな溶解及びより低いせん断速度が重要な適用、例えば卓上糖代替
物、卓上ファイバー補充剤、及びオンザゴー乾燥粉末ドリンクミックス製品（ｏｎ－ｔｈ
ｅ－ｇｏ　ｄｒｙ　ｐｏｗｄｅｒ　ｄｒｉｎｋ　ｍｉｘ　ｐｒｏｄｕｃｔ）のような適用
に有用となり得る。
【０１０３】
　本願に記述されるような食用組成物に用いるのに好適な付加的な態様は、その全体が援
用により本明細書に組み込まれた米国特許出願公開２００８／０２９２７６６、２００６
／０２１０６９６及び２００８／０１７５９７７にさらに記述されており、本明細書に添
付書類として添付される。本願に記述される方法及び組成物のある実施形態において、食
用組成物は米国特許出願公開２００８／０２９２７６６、２００６／０２１０６９６又は
２００８／０１７５９７７の態様又は実施形態に記述されたような形態であり、それに記
述された付加的な成分を用いる。
【０１０４】
　本発明のある態様は、後述する実験的研究に関してさらに記述されている。
【０１０５】
　実施例１
　対象及び方法
　対象
　１３歳ないし１５歳の少年１５人及び１２歳ないし１４歳の少女９人がこれらの代謝研
究に参加した。スクリーニングアンケートを用いて、簡単な医学的履歴、成熟年齢、身体
的活性、及び６日間の食餌記録で評価した習慣的な食餌摂取を基に適格性を確認した。排
除範疇は、非正常な肝臓又は腎臓の機能、吸収不良障害、貧血、喫煙、カルシウム代謝に
影響を与える薬剤（ステロイド、チアジド系利尿剤）の履歴、年齢別５ないし９５ＢＭＩ
百分率以外の体重、不正薬物、非処方薬物又は任意の種類の避妊剤の定期的な摂取、及び
妊娠を含む。対象に、これらの研究に参加する間に栄養補充剤を摂取することを許容せず
、キャンプに来る前に使用を中断することを要求した。
【０１０６】
　研究設計
　夏のキャンプ環境を有するように設計されたこの研究は、７日間の休薬期間により分離
された２回の３週間のバランス研究で構成された。この実験は、参加者が１２ｇの可溶性
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コーンファイバー又は偽薬の２つの処理を無作為の順で受け、二重盲検のクロスオーバー
デザインを用いた。
【０１０７】
　食餌
　調節された食餌が二つのキャンプ期間全体に提供され、スパゲッティ、ハンバーガー、
サンドイッチ及びポテトチップスのように青少年が典型的に取る食品を含む。対象を、ハ
リス－ベネディクトの式（Ｈａｒｒｉｓ－Ｂｅｎｅｄｉｃｔ　ｅｑｕａｔｉｏｎ）を利用
して計算した推定エネルギー要求量に基づき５個のエネルギーレベル（１７５０、２１０
０、２４００、２７００及び３０００キロカロリー）の１つに割り当てた。食餌は体重を
維持し、主要栄養分を一定の水準で含有するように設計した。調節された食餌は毎日３回
の食事及び２回の間食で構成された４日間のサイクルメニューとして提供した。食餌は平
均的に、タンパク質１４％、脂肪３３％、炭水化物５３％、ビタミンＤ２００ＩＵ、リン
１１００ｍｇ、ナトリウム２３００ｍｇ及びカルシウム６００ｍｇを含む。ファイバー１
５ｇを基本食餌に含ませ、介入は付加的な０又は１２ｇのＳＣＦを添加した。これにより
、コントロール及びＳＣＦ処理のそれぞれに対して総食餌ファイバー含量を１５ｇ及び２
７ｇで提供した。ＳＣＦはＷＥＬＣＨ’Ｓ（登録商標）フルーツスナックとして提供し、
昼食と夕食に提供される０ｇ又は６ｇ用量の２つに分けた。Ｔａｔｅ　＆　Ｌｙｌｅ　Ｈ
ｅａｌｔｈ　＆　Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ　Ｓｃｉｅｎｃｅｓ社（米国イリノイ州ホフマンエ
ステーツ所在）により提供されるＳＣＦは、おおよその質量－平均重合度が１０であり、
α－１，４、α－１，６、α－１，３及びα－１，２結合を有する可溶性食餌ファイバー
を７０％超で含有する。
【０１０８】
　人体測定法（ａｎｔｈｒｏｐｏｍｅｔｒｉｃｓ）及び骨測定
　質量、座高、両大転子の幅、ウエスト周囲及びヒップ周囲を含む人体測定をキャンプの
第１期間で行った。壁掛け式スタジオメーターを用いて身長を第１期間の開始時に測定し
、体重を電子デジタルスケールを用いて毎朝モニタリングし、全期間にわたり体重が安定
して維持されたことを確認した。骨塩量（ＢＭＣ）及び骨密度（ＢＭＤ）を１つのバラン
ス期間中に二重エネルギーＸ線吸収測定法（ＤＸＡ）（米国ウィスコンシン州マディソン
所在ＧＥ　Ｌｕｎａｒ）により測定した。骨測定は全身、脊椎、前腕及び両尻で測定した
。
【０１０９】
　骨代謝のホルモン及び生化学的マーカー
　一般的な血液化学を確認するために断食状態のベースライン血液の採血をキャンプの初
日に行い、参加者の臨床的なプロファイル及び健康を立証した。第２断食サンプルをキャ
ンプの終了時に採取し、骨動力学の生化学的マーカー及びカルシウムとビタミンＤ代謝に
関連したホルモンを測定した。
【０１１０】
　サンプル収集及び分析
　全ての尿及び排泄物サンプルをそれぞれのバランス期間の第１日から第２１日まで収集
し、２４時間収集としてプーリングした。食餌、排泄物及び尿サンプルのカルシウム含量
を誘導結合プラズマ光学発光分析（Ｏｐｔｉｍａ　４３００　ＤＶ、Ｐｅｒｋｉｎ　Ｅｌ
ｍｅｒ　Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔ）を用いて前述したように測定した。全ての排泄物サンプ
ルを冷凍し、カルシウムを得るためにその後処理した。尿を冷蔵保管し、同様に総カルシ
ウム含量に対してその後分析を行った。
【０１１１】
　順応度
　訓練を受けたカウンセラーが毎日２４時間活動し、食事及びサンプル収集の間に参加者
を監督した。食事の際に摂取されなかった食べ物を収集して記録した。酵素的比色分析法
（ＣＯＢＡＳ　Ｉｎｔｅｇｒａ、Ｒｏｃｈｅ　Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ）により尿で排出
されるクレアチニンを測定することで尿収集順応度を評価した。排泄物内のポリエチレン
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グリコール（ＰＥＧ）の回収により排泄物収集順応度を評価した。各参加者は３ｇポリエ
チレングリコール（ＰＥＧ）（Ｅ３３５０；米国ミシガン州ミッドレンド所在Ｄｏｗ　Ｃ
ｈｅｍｉｃａｌ　Ｃｏ．）を朝食、昼食及び夕食時に１ｇの用量に分けて提供された。Ｐ
ＥＧ回収を比濁分析により２４時間排泄物収集で測定し、順応度が不良である場合、対象
のデータを排除するための基準として用いた。
【０１１２】
　胃腸症状
　対象における胃の音、鼓腸、膨満感及び腹痛の存在を短いアンケートを用いて毎日評価
した。第２キャンプ期間の１８日間、胃腸症状の重症度を１～１０（０はなし、１０は非
常に重度）の尺度を用いて自己報告により毎日評価した。
【０１１３】
　分画カルシウムの吸収試験
　各期間の最終週の間に、一晩中断食した後、対象はカルシウムの吸収試験に参加した。
試験日の朝、瀉血専門医がカテーテルを挿入し、１０ｍｌのベースライン静脈サンプルを
採血した。採血直後、参加者はイングリッシュマフィン、スクランブルエッグ、バター及
びジャムからなる朝食を取った。食事は２％牛乳から１５０ｍｇカルシウム（Ｃａ）と安
定した非放射性同位元素である１５ｍｇ４４Ｃａを含有した。経口同位元素を牛乳に添加
された液体（ＣａＣｌ２）として投与し、一晩中平衡化するようにした。朝食後、参加者
は如何なる食べ物の摂取も許容されなかったが、脱イオン水は自由に取ることが許容され
た。さらに第２の安定した同位元素である４３Ｃａ（３．５ｍｇ）を塩化カルシウムとし
て、朝食及び経口同位元素の摂取後１時間目に静脈内投与した。静脈内投与から３時間後
に最後の採血を行った後、カテーテルを除去して対象に昼食を提供した。
【０１１４】
　吸収及び滞留計算
　２つの２４時間の尿プールを用いて、カルシウム同位元素の投与後４８時間における分
画カルシウムの吸収の変化を測定した。吸収試験を行った後、２日間２４時間プール（０
－２４時間及び２４－４８時間）で収集した尿サンプルは高解像度の誘導結合プラズマ質
量分析（ＩＣＰ－ＭＳ、Ｆｉｎｎｅｇａｎ　Ｅｌｅｍｅｎｔ２、Ｔｈｅｒｍｏ　Ｓｃｉｅ
ｎｔｉｆｉｃ）により４４Ｃａ及び４３Ｃａ濃縮について分析を行った。カルシウムの吸
収（式１）を濃縮値を用いて計算し、４４Ｃａに対するΔ余剰量及び４３Ｃａに対するΔ
余剰量をベースラインで割った、ベースラインからの０時間－２４時間及び２４時間－４
８時間のサンプルの差として計算した。その後、これらの余剰量値をこれらの自然存在比
を基準として経口用量（ｍｇ）で割った静脈内用量の量（ｍｇ）を掛けた４４Ｃａ／４３

Ｃａの割合で表した。
【０１１５】
【数１】

【０１１６】
　バランスデータを用いて、２４時間の食餌カルシウム摂取から尿及び排泄物内の２４時
間のカルシウム排出を引くことで、カルシウム滞留（式２）を計算した。各３週間の研究
の最初の７日間を、参加者がカルシウム摂取及びファイバー処理に順応することになる平
衡期間とみなし、一方、残りの２週間は実験期間として機能した。排泄物サンプルを採取
した日に計算が開始及び終了されるようにする限り、バランスはできるだけ実験部分で１
４日を基準として計算した。大便間の期間を適切な日数で割った。バランス計算に用いら
れる毎日の尿のカルシウム排出値を、毎日のクレアチニン排出に対して２４時間の尿のカ
ルシウムを調整することで収集及び不完全収集時の変化について補正した（式３）。カル
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シウム滞留を尿のカルシウム排出に対する非補正値と補正された値の両方を用いて計算し
た。見掛け上のカルシウムの吸収（式４）を、カルシウム摂取及び排泄物のカルシウムの
排出の間の差として確認し、一方、正味（ｎｅｔ）カルシウム吸収効率（式５）を摂取で
割った、摂取－排泄物排出として計算した。
【０１１７】
【数２】

【０１１８】
【数３】

【０１１９】
【数４】

【０１２０】
【数５】

【０１２１】
　統計的分析
　統計的分析をＳＡＳ（バージョン９．２；米国ノースカロライナ州ケリー所在ＳＡＳ　
Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ）を用いて行った。女性及び男性のベースライン特徴をｔ－テストを
用いて比較した。ウィルコクソンの順位和検定（Ｗｉｌｃｏｘｏｎ’ｓ　ｒａｎｋ－ｓｕ
ｍ　ｔｅｓｔ）を用いて、ノンパラメトリック（ｎｏｎｐａｒａｍｅｔｒｉｃ）の胃腸症
状における差を評価した。ピアソン相関（Ｐｅａｒｓｏｎ’ｓ　ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ
）を用いて、２４時間－４８時間の尿における分画Ｃａ吸収の変化（ＳＣＦに対する吸収
－コントロールに対する吸収）と、カルシウムバランス及びビタミンＤの状態、ベースラ
イン人体測定法、及び骨密度と強度の測定値の差間の潜在的な連関性を検査した。一般的
な線状モデルを用いて、分画カルシウムの吸収に対するＳＣＦの効果を評価した。モデル
は、無作為効果変数として配列内のｉｄをネスティング（ｎｅｓｔｉｎｇ）することでク
ロスオーバーデザインを説明し、処理相（第１の３週間のキャンプ期間対第２の３週間の
キャンプ期間）及び配列に対して調節した。各期間（０時間－２４時間及び２４時間－４
８時間）に対してデータを個別に分析を行った。同様の分析をカルシウムバランスに対し
て行った。青少年において報告された分画カルシウムの吸収に対する公開された平均及び
標準偏差を用いて、２４のサンプルサイズはカルシウムの吸収で５．９％の差を示すのに
十分な検証力（８０％）を提供するものと確認され、これは０．０５のアルファエラー及
び２．９±９．６％の標準偏差を仮定している。０．０５未満のＰ－値は全ての統計学的
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試験に対して統計学的に有意なものとみなされた。
【０１２２】
　結果
　計２４人の対象（９人の少女及び１５人の少年）がこの研究に参加した。３人の対象は
二つの期間で分画カルシウムの吸収試験に参加しなかった。よって、２１人の対象に対し
て分画カルシウムの吸収の分析を行った。全ての他の分析は全て利用可能なデータ値を含
む。この研究で評価された参加者は人種的に多様であったが、１１人はアジア系、６人は
ヒスパニック系、１人は黒人、６人は多民族の１０代（その他の人種）であった。年齢、
人体測定法、身体的特徴及び骨測定を含む対象の特徴は、少女及び少年に対して個別的に
平均及び標準偏差を提示した表１に提供される。少女及び少年は類似した身体的特徴を有
し、このコーホートで除脂肪％（少女は少年より低い値を有した。Ｐ＝０．００９）及び
体脂肪％（少女は少年より高い値を有した。Ｐ＝０．０１）でのみ統計学的に有意な差が
あった。カルシウム及び食餌ファイバーの習慣的摂取の平均はそれぞれ７６８±４０３ｍ
ｇ／ｄ及び１２±４ｇ／ｄであった。
【０１２３】
【表１】

【０１２４】
　胃腸症状
　膨満感、鼓腸、腹部痙攣及び胃の音を含む胃腸症状の重症度で有意な差は１８日間の観
察期間中にＳＣＦ処理とコントロールとの間で観察されなかった（表２）。
【０１２５】

【表２】
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【０１２６】
　分画カルシウムの吸収、カルシウムバランス及び骨バイオマーカー
　分画カルシウムの吸収は、同位元素の投与後０時間－２４時間及び２４時間－４８時間
の間において収集された尿に排出された同位元素の分析に基づく（図１）。コントロール
に比べ、平均分画カルシウムの吸収は最初の２４時間では差がなかったが、ＳＣＦでの処
理後２４時間－４８時間で非常に高くなった（それぞれ０．５９５±０．１４２ｖｓ．０
．６６４±０．１２９；Ｐ＝０．０２）。０．０６９の平均分画カルシウムの吸収の差は
ＳＣＦ処理時の吸収で１１．６％の増加を表した。一般的な線状モデル（図２）は、分画
カルシウムの吸収に対して２４時間－４８時間では処理の有意な効果が確認されたが（Ｐ
＝０．０２）、０時間－２４時間（Ｐ＝０．０９）では確認されなかった。処理は正味カ
ルシウム吸収、正味吸収効率、排泄物のカルシウム排出又はカルシウム滞留には有意な効
果を表さなかった（表３）。尿又は排泄物のカルシウム排出いずれも分画カルシウムの吸
収と相関関係がなかった。骨代謝マーカー濃度は表４に報告される。血清アルカリホスフ
ァターゼ、リン、カルシウム、副甲状線ホルモン、レプチン、インスリン様成長因子（Ｉ
ＧＦ）－１、ＩＧＦ－結合タンパク質－３、スクレロスチン、及び尿ｎ－テロペプチド交
差結合、カルシウム及びリンにおいて差がないことはＳＣＦ摂取によるものであった。
【０１２７】
【表３】

【０１２８】
【表４】
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　ビタミンＤの状態及びカルシウムの吸収
　ＳＣＦ及びコントロール処理後、平均ビタミンＤの状態はそれぞれ６５．２±１８．８
ｎＭ及び５９．１±１５．９ｎＭであり、これは統計学的に有意に異ならなかった。２５
－ヒドロキシビタミンＤ及び分画カルシウムの吸収（２４時間－４８時間）又は正味吸収
効率差間の統計学的に有意な連関性は観察されなかった。
【０１２９】
　カルシウムの吸収に対するＳＣＦの効果の予測因子
　２４時間－４８時間の尿収集時における、ＳＣＦ及びコントロール処理間の分画カルシ
ウムの吸収の差は、身長（ｒ＝０．１１２、Ｐ＝０．６３）、体表面積（ｒ＝０．０１２
、Ｐ＝０．９６）、体重（ｒ＝－０．０２２、Ｐ＝０．９２）、習慣的な食餌ファイバー
（ｒ＝０．１５０、Ｐ＝０．５４）及びカルシウム（ｒ＝０．０１２、Ｐ＝０．９６）摂
取、タナーステージ（Ｔａｎｎｅｒ　ｓｔａｇｅ）（ｒ＝－０．１３１、Ｐ＝０．５７）
又はＢＭＩ（ｒ＝－０．０７４、Ｐ＝０．７５）と相関関係がなかった。
【０１３０】
　実施例２
　排泄物の処理及びＤＮＡ抽出
　排泄物内の微生物コミュニティの構成及び構造を、実施例１の各対象に対して各期間の
開始時と終了時に収集したサンプルで確認した。冷凍した排泄物サンプルを秤量し、４℃
で解凍した後、滅菌された二重蒸溜水（排泄物サンプルの質量の２倍）を添加し、サンプ
ルをストマッカー（ｓｔｏｍａｃｈｅｒ）で均質化した。排泄物スラリーを、ＤＮＡを抽
出するまで－２０℃で保管した。ＤＮＡをソイル（Ｓｏｉｌ）用ＦａｓｔＤＮＡ（登録商
標）　ＳＰＩＮキット（米国カリフォルニア州アービン所在ＭＰ　Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａ
ｌｓ）を用いて排泄物物質５０ｍｇないし１００ｍｇから抽出した。ＤＮＡ品質を０．７
％アガロースゲル及びＮａｎｏｄｒｏｐ１０００分光光度計（米国デラウェア州ウィルミ
ントン所在Ｔｈｅｒｍｏ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）を用いてチェックした後、Ｎａｎｏｄ
ｒｏｐ３３００蛍光光度計（ｆｌｕｏｒｏｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｅｒ）（Ｔｈｅｒｍｏ　
Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）を用いて定量化した。
【０１３１】
　ピロシーケンスを用いた微生物コミュニティの構成
　バクテリアコミュニティの系統発生の多様性を、４５４ＦＬＸチタン化学及びロシュゲ
ノムシークエンサー（米国コネチカット州ブランフォード所在４５４　Ｌｉｆｅ　Ｓｃｉ
ｅｎｃｅｓ－Ｒｏｃｈｅ）及び１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子のＶ３領域ないしＶ５領域を増幅
させるプライマーを用いて得られた１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子配列を用いて確認した。複数
のサンプルを進行させ、１０－ｂｐタグされたフォワードプライマーを用いて差別化した
。排泄物サンプル抽出物由来の初期のＰＣＲをハイファイフュージョンＤＮＡポリメラー
ゼ（ｈｉｇｈ　ｆｉｄｅｌｉｔｙ　Ｐｈｕｓｉｏｎ　ＤＮＡ　Ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ）（
ＮＥＢ）を用いて行い、アンプリコン（ａｍｐｌｉｃｏｎ）をゲル精製した（ＱＩＡＥＸ
　ＩＩ　Ｇｅｌ　Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ　Ｋｉｔ、Ｑｉａｇｅｎ）。Ｐｕｒｄｕｅ　Ｇｅ
ｎｏｍｉｃｓ設備で、精製されたアンプリコンをＰｉｃｏＧｒｅｅｎ　ＤＮＡ分析法キッ
ト及びｑＰＣＲを用いて染色した後、蛍光分析法により定量化し、等モル量を４５４ＦＬ
Ｘチタン化学シーケンスに用いた。
【０１３２】
　統計的分析
　ピロシーケンス分析の判読をまずソフトウェアを用いて前処理してプライマータグを除
去し、低品質の配列を除去した。配列品質は、長さが４００ｂｐ未満の場合又はフォワー
ドプライマー配列にミスマッチ又は曖昧性が存在する場合、低いとみなした。配列は、操
作分類単位（Ｏｐｅｒａｔｉｏｎａｌ　Ｔａｘｏｎｏｍｉｃ　Ｕｎｉｔ；ＯＴＵ）及び分
類割当（ｔａｘｏｎｏｍｉｃ　ａｓｓｉｇｎｍｅｎｔ）だけでなく多数の異なるベータ及
びアルファ多様性測定を許容する多数の供給源からのソフトウェアを含むＱＩＩＭＥパイ
プラインを用いて分析を行った。キメラスレイヤーを用いてキメラ配列を除去した。ＯＴ
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Ｕ割当は、ユクラスト（ｕｃｌｕｓｔ）法、及び９７％配列類似性閾値を有した最遠隣ク
ラスタリングを用いて行われた。代表的なＯＴＵ配列は、ＰｙＮａｓｔ及びＧｒｅｅｎｇ
ｅｎｅｓコアセットを用いた配列整列後に得られた。分類割当は８０％信頼区間でＲＤＰ
分類子を用いて行われた。希薄化分析を用いて、コミュニティの配列包括度の推定値を得
た。アルファ生物の多様性推定値（例えば、Ｓｈａｎｎｏｎ及びＣｈａｏ１指標）を計算
して対象を比較し、但し、１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子を標的とするためにＰＣＲを用いて、
結果は偏向された可能性があり、ゲノム当たり配列コピーの差は相対的な数に影響を与え
ることになる。コミュニティ組成物の比較はＯＴＵ及び系統発生データセットの両方の「
Ｆａｓｔ　ＵｎｉＦｒａｃ」分析を用いて行われた。
【０１３３】
　ピアソン相関分析を用いて、処理間における分画カルシウムの吸収の差（２４時間－４
８時間）と、それぞれの処理後におけるバクテリア属の存在の差との間の連関性を確認し
た。これらの相関関係に用いられたバクテリアは属平均が０．００１（＝０．１％）以上
のバクテリア、又はｔ－テストに基づき終了時のサンプルで有意な差がある分類群の割合
を有したバクテリアであり、下記のバクテリア分類群が含まれた：
　ビフィドバクテリウム、他のコーリオバクテリアセアエ、バクテロイデス、バルネシエ
ラ（Ｂａｒｎｅｓｉｅｌｌａ）、ブチリキモナス（Ｂｕｔｙｒｉｃｉｍｏｎａｓ）、パラ
バクテロイデス、プレボテラ（Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ）、アリスティペス、他のリケネラ
セエ（Ｒｉｋｅｎｅｌｌａｃｅａｅ）、エンテロコッカス、ラクトバシラス、他のラクト
バシラセエ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌａｃｅａｅ）、ストレプトコッカス、クロストリジ
ウム、ユーバクテリウム（Ｅｕｂａｃｔｅｒｉｕｍ）、モギバクテリウム（Ｍｏｇｉｂａ
ｃｔｅｒｉｕｍ）、ブラウティア（Ｂｌａｕｔｉａ）、アナエロスティペス、コプロコッ
カス、ドレア（Ｄｏｒｅａ）、他のラクノスピラセエ、ロゼブリア（Ｒｏｓｅｂｕｒｉａ
）、他のクロストリジアーレス、他のペプトストレプトコッカセエ、スポラセチゲニウム
、アセチビブリオ（Ａｃｅｔｉｖｉｂｒｉｏ）、ブチリキコッカス、ファイカリバクテリ
ウム（Ｆａｅｃａｌｉｂａｃｔｅｒｉｕｍ）、オシリバクター（Ｏｓｃｉｌｌｉｂａｃｔ
ｅｒ）、他のルミノコッカセエ、ルミノコッカス（Ｒｕｍｉｎｏｃｏｃｃｕｓ）、サブド
リグラヌルム（Ｓｕｂｄｏｌｉｇｒａｎｕｌｕｍ）、ジアリスタ、他のクロストリジア（
Ｃｌｏｓｔｒｉｄｉａ）、カテニバクテリウム、コプロバシラス（Ｃｏｐｒｏｂａｃｉｌ
ｌｕｓ）、他のエリシペトロリチャセエ（Ｅｒｙｓｉｐｅｌｏｔｒｉｃｈａｃｅａｅ）、
ツリシバクター（Ｔｕｒｉｃｉｂａｃｔｅｒ）、他のファーミキューテス（Ｆｉｒｍｉｃ
ｕｔｅｓ）、他のバクテリア、エシェリキア／シゲラ（Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ／Ｓｈｉ
ｇｅｌｌａ）、シュードモナス、アクチノマイセス（Ａｃｔｉｎｏｍｙｃｅｓ）、他のス
トレプトコッカセエ（Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃａｃｅａｅ）、アナエロフスティス及びア
ナエロコッカス（Ａｎａｅｒｏｃｏｃｃｕｓ）。
【０１３４】
　結果
　バクテリアコミュニティ組成物の変化
　総１，７９３，８２１個の配列を４５４－チタンピロシーケンス（米国コネチカット州
ブランフォード所在Ｒｏｃｈｅ　Ａｐｐｌｉｅｄ　Ｓｃｉｅｎｃｅ）を用いて得て、平均
はサンプル当たり１９４９８個の配列（±７１２６）であり、範囲はサンプル当たり８２
１１個ないし４１２１２個の配列であった。処理（Ｐ＞０．０５）又は収集時（ベースラ
イン対終了時のサンプル）（Ｐ＞０．０５）により比較した場合、それぞれの対象に対し
て得られた配列の数に有意な差はなかった。２３人の対象の微生物コミュニティで代表さ
れる１０個の門であるアクチノバクテリア、バクテロイデテス（Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｔ
ｅｓ）、ファーミキューテス（Ｆｉｒｍｉｃｕｔｅｓ）、プロテオバクテリア、シアノバ
クテリア、フソバクテリア、ＴＭ７、ベルコミクロビア（Ｖｅｒｒｕｃｏｍｉｃｒｏｂｉ
ａ）、スピロヘーテス（Ｓｐｉｒｏｃｈａｅｔｅｓ）及びシネルギステス（Ｓｙｎｅｒｇ
ｉｓｔｅｔｅｓ）があった。しかし、全てのサンプルにおいて、配列の９９％超は４個の
門に由来し；ファーミキューテスが平均８９．４％で最も支配的な門であり、続いてバク
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テロイデテス（５．１％）、アクチノバクテリア（４．９％）及びプロテオバクテリア（
０．５％）があった。
【０１３５】
　門レベルにおいて、臨床的食餌にＳＣＦが含まれるかに関係なく、バクテロイデテスの
平均相対比率は有意に増加し、ファーミキューテスは各期間終了時に減少した。ＳＣＦ及
びコントロール処理群に対する対象のコミュニティは科レベルにおいて有意な差があった
（図３）。ＳＣＦ食餌後、ポルフィロモナダセエ（Ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｄａｃｅａ
ｅ）（Ｐ＝０．０２）及び他のクロストリジアーレス（Ｐ＝０．００９）がより高い割合
で存在し、ペプトストレプトコッカセエ（Ｐ＝０．０４）がより低い割合で存在した。２
つの処理の開始時に、コリネバクテリアセエ（Ｃｏｒｙｎｅｂａｃｔａｒｉａｃｅａｅ）
科内の相手集団の割合は有意な差があった（Ｐ＝０．０２）。これらの配列に対する最低
レベルの解像度において、ＳＣＦ処理対コントロール処理の後、有意な差がある（Ｐ＜０
．１）平均割合を有した９個の属及び４個の「他の」群があった（表５）。ＳＣＦ食餌後
、有意な増加はパラバクテロイデス属（Ｐ＜０．００３）、他のクロストリジアーレス（
Ｐ＝０．０４）及び他のルミノコッカセエ（Ｐ＜０．０３）にあったが、有意な減少はエ
ンテロコッカス（Ｐ＜０．０３）、アナエロフスティス（Ｐ＜０．０５）、コプロコッカ
ス（Ｐ＜０．０３）及び他のペプトストレプトコッカセエ（Ｐ＜０．００２）で観察され
た。また、ビフィドバクテリウム、アリスティペス、アナエロコッカス、カテニバクテリ
ウム及び他のクロストリジアで増加が存在したが、増加は有意でなかった。同様に、ロテ
ィア、他のストレプトコッカセエ、クロストリジウム、スポラセチゲニウム、ツリシバク
ター（Ｔｕｒｉｃｉｂａｃｔｅｒ）及び他のＴＭ７属インケルタエ・セディス（ｉｎｃｅ
ｒｔａｅ　ｓｅｄｉｓ）での減少がＳＣＦ摂取に伴って発生したが、ＣＯＮを含むコミュ
ニティの割合の差は有意でなかった。
【０１３６】
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【０１３７】
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【表６】

【０１３８】
　ジャックナイフ分析を伴った速やかなＵｎｉＦｒａｃは、異なる分類範疇（例えば、Ｏ
ＴＵ対系統発生）を用いてデータを処理したのにもかかわらず、食餌によるコミュニティ
構造の差はなかったことを表した。ＯＴＵの加重化されたＵｎｉｆｒａｃの主座標分析は
、臨床期間の開始と終了時のサンプル間に多少の分離を表したが、２つの処理群は分離さ
れなかった。
【０１３９】
　バクテリア属と分画カルシウムの吸収との間の相関関係
　２４時間－４８時間の尿で測定した分画Ｃａ吸収の変化（ＳＣＦ処理－コントロール）
はアクチノマイセス、アクチノバクテリア門由来のシュードモナス、及びファーミキュー
テス門由来の他のエリシペロトリチャセエと負の相関関係があった（ＳＣＦを用いたカル
シウムの吸収が増加するにつれバクテリア属が減少する）。逆に、分画Ｃａ吸収の変化は
バクテロイデテスのメンバーのバクテロイデスだけでなく、ブチリキコッカス、オシリバ
クター及びファーミキューテス門由来のジアリスタと正の相関関係があった（ＳＣＦを用
いたカルシウムの吸収が増加するによりバクテリア属が増加する）。
【０１４０】
【表７】

【０１４１】
　上記結果は、青少年期の少女及び少年を対象として２１日間１２ｇの可溶性コーンファ
イバーを毎日摂取させた場合に、分画カルシウムの吸収を～１２％増加させたことを示す
。このような分画カルシウムの吸収の増加は、好適なカルシウム同位元素を与えられた後
の第２の２４時間の尿プール（２４時間－４８時間）を測定することにより、効果が有意
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であるために２４時間－４８時間において発生し、最初の２４時間の間に収集した尿にお
ける同位元素の濃縮の有意な差は観察されなかった。これは、同位元素を与えられた後２
４時間までは微生物関与及びより低い腸吸収が捕捉されないことを提示する文献により支
持される。
【０１４２】
　この研究で観察されたカルシウムの吸収の増加は、カルシウム滞留では効果が観察され
なかったため、骨ミネラル沈着をもたらしたのかは言及し難い。排泄物のカルシウム測定
値は非常に多様であり；３４のサンプルサイズはアルファエラーが０．０５、検証力が８
０％、及び参加者間での差の標準偏差が１２２ｍｇ／ｄで滞留するカルシウムで６１ｍｇ
の差を確認するのに必要なものである。処理は骨強度に対する効果を導き出すことが可能
である。２つの方法はＳＤ％で大きな差を有し、すなわち、力を切断するには９．１％及
びカルシウム滞留に対しては４１．３％である。ＳＣＦを用いたカルシウムの吸収の増加
が維持（より敏感な二重同位元素方法により測定される）されると仮定する場合、この研
究からのデータは、ＳＣＦを用いた処理が７０ｍｇ／ｄの付加的なカルシウム滞留をもた
らすことを示唆している。成人の骨格が９００ｇのカルシウムを有すると仮定する場合、
１年間で、これはさらなる２５ｇのカルシウム又は全身のカルシウムの２．８％を占める
こととなる。
【０１４３】
　結論的に、１２ｇ／ｄ　ＳＣＦの摂取は青少年期の少女及び少年でカルシウムの吸収に
肯定的な影響を与えた。ＳＣＦ－誘導性吸収は２４時間後に発生し、これは腸の連関性が
より低いことを表すことができる。有意な増加は、抵抗性デンプンの発酵剤であるビフィ
ドバクテリア及びバクテロイデテスののメンバーの割合で観察された。
【０１４４】
　実施例３
　対象及び方法
　方法
　ＳＣＦ食餌処理を伴う（１０ｇ／日用量（「Ｄ１０」）と２０ｇ／日用量（「Ｄ２０」
））、及び伴わない（０ｇ／日用量（「Ｄ０」））代表的なサンプルで腸内微生物相組成
物を４５４個のピロシーケンスの代わりにＩｌｌｕｍｉｎａ　ＭｉＳｅｑ高処理量シーケ
ンスを用いて確認した。データを用いて、食餌補充の差と連関された集団での割合的な増
加又は減少を確認する。実施された腸内微生物コミュニティ分析のためには次の５つのス
テップが存在する。（１）それぞれ無作為に割り当てられた食餌ＳＣＦの補充の開始及び
終了時に、収集した排泄物サンプルをＤＮＡ抽出用調剤物で均質化した（Ｄ０開始時の排
泄物サンプルを提出しなかった１０３人の対象を除き、対象当たり計６個のサンプル）。
（２）総排泄物のＤＮＡをＦａｓｔ　ＤＮＡＴＭ　Ｓｏｉｌ　Ｓｐｉｎキット及びＦａｓ
ｔ　ＰｒｅｐＴＭシステムを用いて抽出した。（３）抽出されたＤＮＡを、バクテリア１
６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子を標的とするプライマーを用いてＰＣＲで処理した。（４）ＰＣＲ
生成物をＩｌｌｕｍｉｎａ　ＭｉＳｅｑを用いてシーケンスした。（５）配列をＱＩＩＭ
Ｅパイプラインを用いて分析し、可溶性コーンファイバー処理による微生物コミュニティ
のメンバーの定量的変化を確認した。
【０１４５】
　排泄物の処理及びＤＮＡ抽出
　凍結された排泄物サンプルを処理し、ＤＮＡを実施例２で提供したように抽出した。
【０１４６】
　微生物コミュニティの構成
　バクテリアコミュニティの系統発生の多様性を高処理量ペアードエンドＭｉＳｅｑ技術
（Ｉｌｌｕｍｉｎａ）から得られる１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子配列を用いて確認し、１６Ｓ
　ｒＲＮＡ遺伝子のＶ３－Ｖ４領域を増幅させるプライマーを用いた。複数のサンプルを
進行させ、２つのＰＣＲ進行を用いるステップアウトプロトコルを用いて８－ｂｐタグさ
れたフォワードプライマーと８－ｂｐタグされた逆方向プライマーの組み合わせを用いて
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差別化した。第１ＰＣＲは具体的には、排泄物サンプル抽出物由来の１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺
伝子を増幅させる。非混入プライマー及びヌクレオチドをＡｇｅｎｃｏｕｒｔ　ＡＭＰＵ
ＲＥ　ＸＰキット（Ｂｅｃｋｅｒ）を用いてＰＣＲアンプリコンから分離した。第２ＰＣ
Ｒを用いて、Ｉｌｌｕｍｉｎａシーケンスに要求されるアンプリコン（第１進行由来）に
ｂｉｔａｇを添加し、Ａｇｅｎｃｏｕｒｔ　ＡＭＰＵＲＥ　ＸＰキットを用いて再び精製
した。全てのＰＣＲをＱ５（登録商標）Ｈｉｇｈ　Ｆｉｄｅｌｉｔｙ　ＤＮＡポリメラー
ゼ（Ｎｅｗ　Ｅｎｇｌａｎｄ　Ｂｉｏｌａｂｓ）を用いて行い、重合中の誤差率を最小化
した。精製されたアンプリコンを、ＰｉｃｏＧｒｅｅｎ　ＤＮＡ分析法キットを用いて染
色した後、蛍光分析により定量化した。それぞれのサンプルのアンプリコンをＭｉＳｅｑ
装備（Ｉｌｌｕｍｉｎａ）を用いて配列化された等量で組み合わせた。
【０１４７】
　配列分析
　配列を前処理し、プライマータグ及び低品質の配列を除去した後、ＱＩＩＭＥパイプラ
インを用いて分析を行った。１６Ｓ　ｒＲＮＡ遺伝子断片のＭｉＳｅｑ　Ｉｌｌｕｍｉｎ
ａ配列を、ＯＴＵに記載の系統樹及び分類学記載の系統樹の両方を用いて分析を行った。
ＯＴＵは厳格に配列類似性に基づいたグループとして定義されたが、公知の分類学に割り
当てなかった。配列をまず予備ろ過した後、ＯＴＵ割り当てを、ｕｃｌｕｓｔ法及び６０
％閾値を用いるＧｒｅｅｎｇｅｎｅｓコア配列（ＱＩＩＭＥ開発業者により勧められたよ
うに）を用いて行った。代表的なＯＴＵ配列を、ＰｙＮａｓｔを用いた配列整列後に得て
、Ｇｒｅｅｎｇｅｎｅｓコア配列と整列されていない配列をろ過し出した。分類割当は８
０％信頼区間でＲＤＰ分類子及びＧｒｅｅｎｇｅｎｅｓデータベースを用いて行われた。
希薄化分析を用いて、コミュニティの配列包括度の推定値を得た。アルファ生物の多様性
推定値を計算し、特定のＳＣＦ処理下の対象内での微生物相の多様性を比較した。コミュ
ニティ間のベータ多様性の比較を、系統発生距離の「Ｆａｓｔ　ＵｎｉＦｒａｃ」分析だ
けでなくユークリッド距離（Ｅｕｃｌｉｄｅａｎ　ｄｉｓｔａｎｃｅ）を用いた非系統発
生距離分析を用いて行った。全てのアルファ及びベータ多様性測定値は、複数の希薄化分
析結果（１０回の繰り返し）を用いて無作為に選択された等価数の分類群（単一サンプル
から得られる配列の最低数に基づく）を用いて行われた。
【０１４８】
　統計的分析
　フリードマン分析（ＡＮＯＶＡにノンパラメトリック等価）をそれぞれのＳＣＦ処理の
開始（Ｂ）及び終了（Ｅ）時における対象の属の平均割合を全般的に比較するのに用いた
。その後、ウィルコクソン符号順位検定を用いて、それぞれの処理器の開始と終了時のサ
ンプルだけでなく、終了時のサンプル間の有意な差のペアワイズ比較を確認した。スチュ
ーデントＴ－テストを用いて、アルファ多様性測定値の間の有意な差を確認した。コミュ
ニティ間のベータ多様性の有意な差は、Ｐａｌｅｏｎｔｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｓｔａｔｉｓ
ｔｉｃｓパッケージバージョン２．１６（ＰＡＳＴソフトウェア、ｈｔｔｐ：／／ｆｏｌ
ｋ．ｕｉｏ．ｎｏ／ｏｈａｍｍｅｒ／ｐａｓｔ／ｉｎｄｅｘ．ｈｔｍｌ）で利用可能なｐ
ｅｒＭＡＮＯＶＡノンパラメトリック多変量統計学的ツールを用いて確認した。ボンフェ
ローニ補正（Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ　ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ）を全ての統計学的試験に適
用した。
【０１４９】
　結果
　２８人の対象に対して分析を行った排泄物サンプルの数は１６７個であり、０ｇ－食餌
補充実験の間に開始時のサンプルを提供しなかった１人の対象を除き、は個人当たり６個
のサンプルを収集した（表７）。このような理由で、この報告で提示される統計学的結果
は２７人の対象のみからのデータに基づいた。対象には１０ｇ／日のＳＣＦ（Ｄ１０）、
２０ｇ／日のＳＣＦ（Ｄ２０）、及び無－ＳＣＦ（Ｄ０）を投与した。
【０１５０】
　配列の数
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　計１２，９７９，３８８個の高品質の統合された配列を、サンプル当たり平均７７，７
２０．９個の配列（±２８，４０１）を用いるＭｉＳｅｑ　Ｉｌｌｕｍｉｎａシーケンス
を用いて得て、サンプル当たり２８，８５４個ないし２６２，３１２個の配列範囲であっ
た（表７）。得られた配列のうち最低数は２８，８５４であり、よって全ての後続的な分
析は、サンプル当たり２８，８００個の配列に対して希薄化分析を行った。希薄化分析が
行われたデータセットを得るため、それぞれのデータセットから２８，８００個の配列を
無作為に選択することを１０回行った後、データセットを統合し、それぞれのサンプルを
代表する２８，８００個の配列セットを得た。
【０１５１】
【表８】

【０１５２】
　配列データで表される門の比較
　２８人の対象の微生物コミュニティで見出された１３個の門、アクチノバクテリア、バ
クテロイデテス、ファーミキューテス、プロテオバクテリア、クロロフレキシ（Ｃｈｌｏ
ｒｏｆｌｅｘｉ）、シアノバクテリア、フソバクテリア、レンティスファエラ（Ｌｅｎｔ
ｉｓｐｈａｅｒａｅ）、シネルギステス、ＴＭ７、テネリキューテス（Ｔｅｎｅｒｉｃｕ
ｔｅｓ）、［テルミ（Ｔｈｅｒｍｉ）］及びベルコミクロビア（Ｖｅｒｒｕｃｏｍｉｃｒ
ｏｂｉａ）があった。また、プライマーは現在分類できない古細菌ドメイン及び他のバク
テリア由来の一部配列を増幅させた。しかし、配列のうち９９％超は４個の門、アクチノ
バクテリア、バクテロイデテス、ファーミキューテス及びプロテオバクテリアに由来した
。全ての対象の全てのサンプルに対して、ファーミキューテスが平均６５．８％の支配的
な門であり、次いでバクテロイデテス（２６．０％）、アクチノバクテリア（６．２％）
及びプロテオバクテリア（１．８％）があった（図１）。ＳＣＦ試験処理群の開始時のサ
ンプルと終了時のサンプルとの間の門の割合で有意な差は存在しなかった。分類学分類の
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ニタリングされるべき重要なグループであるが、プライマーをこの研究に用いていないた
め、本発明者の評価でこれらの存在（又は不在）を用いることが適切であるとは思われな
いとの結論を導出しなかった。
【０１５３】
　配列データで表される科の比較
　科レベルでの分類群のＡＮＯＶＡは、バクテロイデテス門内でのみ有意な差が存在した
ことを表した。バクテロイデテスは、バクテロイダセエ（Ｂａｃｔｅｒｏｉｄａｃｅａｅ
）、ポルフィロモナダセエ（Ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｄａｃｅａｅ）、プレボテラセエ
（Ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａｃｅａｅ）及びリケネラセエ（Ｒｉｋｅｎｅｌｌａｃｅａｅ）科
及び暫定的な（ｔｅｎｔａｔｉｖｅ）新しい科、［バルネシエルラセエ］、［オドリバク
テラセエ］、［パラプレボテラセエ］、［ウィークセラセエ］、ＲＦ１６、Ｓ２４－７及
び３つの他の科を含む。［暫定的な］ものとして列挙された科及び「他の」科はまだ公式
的に分類されていないものであるが、主に、これらグループが分類割当に用いられる代表
性を有していない分子的分析に基づき最近見出されたものであるためである。ＡＮＯＶＡ
は、ボンフェローニ補正（ｐ＜０．０００１）により支持されたポルフィロモナダセエ（
Ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｄａｃｅａｅ）で有意な差があったことを表した。
【０１５４】
　配列データで表される属の比較
　追加的な分析のために、同様の比較をノンパラメトリック統計分析を用いて系統発生分
類の属レベルで行った。配列化された全ての対象のサンプルの分析において同定された２
３５個の属（又は属等価物）において、わずか２４個の属のサブセットのみが少なくとも
１つのサンプルにおいてコミュニティを１％超で含み、コミュニティの約９０％を表した
（結果は示していない）。一部の属がコミュニティの小部分を構成したが、これらは有意
な差があった。有意な差があった属はボンフェローニ補正を伴うフリードマン分析（ＡＮ
ＯＶＡと等価であるノンパラメトリック分析）に基づき、パラバクテロイデス、バクテロ
イデス、ドレア、ラクノスピラ、未分類のルミノコッカス、未分類のラクノスピラセエ及
び「他の」バクテリア（表８）属であった。
【０１５５】



(42) JP 6712715 B2 2020.6.24

10

20

30

40

【表９】

【０１５６】
　ＳＣＦ処理内で収集した開始時のサンプル及び終了時のサンプルで全ての属の比例平均
のペアワイズ比較（ボンフェローニ補正を伴ったウィルコクソン符号順位検定）を行い、
これらの分類群が有意な差のある処理を確認した。パラバクテロイデス及び未分類のラク
ノスピラセエ（表８）の割合は開始時と比較したとき食餌Ｄ１０及びＤ２０の終了時が有
意に大きかった。また、食餌Ｄ１０の終了時に、アケルマンシアは有意に増加し、再分類
化された［ルミノコッカス］は減少した。食餌Ｄ２０の終了時に、バクテロイデス及びラ
クノスピラは著しく減少した。食餌Ｄ０の終了時に、「他の」バクテリアで有意な減少が
あったが、これは単一の分類グループではない。よって、他の２つの食餌処理とは異なり
、食餌Ｄ０を摂取した後、対象における分類群の有意な差はなかった。
【０１５７】
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【０１５８】
　さらに、食餌Ｄ１０、Ｄ２０及びＤ０の終了サンプルのペアワイズ比較はコミュニティ
の差を確固にした（表９）。パラバクテロイデスに対する潜在的な遺伝子量効果が存在し
、これは、Ｄ１０と比較したとき、食餌Ｄ０の後より食餌Ｄ２０後に有意に大きな割合で
表された。同様の傾向は未分類のラクノスピラセエ及びジアリスタでも確認され、これら
はＤ０と比較したとき食餌Ｄ１０及びＤ２０の終了時に有意に大きかったが、食餌Ｄ１０
及びＤ２０は有意に相違ではなかった。また、ビフィドバクテリウムの割合はＤ０と比較
したとき食餌Ｄ２０の終了時に有意に大きかった。アナエロスティペス、ドレア、再分類
化された［ルミノコッカス］、及び未分類のエリシペロトリチャセエの割合は食餌Ｄ１０
及び／又はＤ２０の終了時にＤ０と比較したとき著しく低かった。ＳＣＦ食餌処理の開始
時に、再分類化された［ルミノコッカス］、エンテロコッカス及びカンピロバクターの割
合に有意な差があった。食餌Ｄ２０の開始時に再分類化された［ルミノコッカス］の有意
に大きな割合は、この分類の開始時のサンプルと終了時のサンプルとの比較で有意な差を
見出せるような潜在的な因子であった。
【０１５９】
【表１１】

【０１６０】
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【表１２】

【０１６１】
　特定の理論に結び付けようとするものではないが、食餌Ｄ１０及びＤ２０後のパラバク
テロイデス、未分類のラクノスピラセエ及びジアリスタの割合の増加は、これらの微生物
がＳＣＦ発酵に関与することを示唆している。
【０１６２】
　アルファ多様性の比較
　それぞれのＳＣＦ食餌下で開始時と終了時のコミュニティ間にアルファ多様性測定値に
おいて有意な差（ｐ＜０．０５）があった（表１０）。アルファ多様性は処理内の多様性
に対するメトリックを提供する。Ｃｈａｏ１測定を用いて、これらの差はＳＣＦ食餌Ｄ１
０及びＤ２０の両方で確認されたがＤ０では確認されなかった（表１０、図５）。一方、
観察された化学種を用いて、差は食餌Ｄ２０でのみ有意であった。ＰＤホールツリー（Ｗ
ｈｏｌｅ　Ｔｒｅｅ）に対しては有意な差が確認されなかった（表１０ａ）。終了サンプ
ルにおける多様性のペアワイズ比較は、全てのＣｈａｏ１値間に、そしてＤ１０及びＤ２
０の終了対Ｄ０の間に有意な差があったことを表した。試験された多様性指標のうち有意
性の差は、これらのアルファ多様性測定値のそれぞれに対するアルゴリズムが異なる範疇
に対する強調と非常に差があるためである。例えば、ＰＤホールツリーは系統発生測定値
であるが、他の２つはそうではない。Ｃｈａｏ１は、化学種の豊富度の測定値及び特有の
ＯＴＵの数以下の観察された化学種の合計である。特定の理論に結び付けようとするもの
ではないが、ＳＣＦ食餌はサンプルにおける分類群の数を増加させたものと考えられる。
【０１６３】

【表１３】

【０１６４】
【表１４】

【０１６５】
　ベータ多様性を用いたコミュニティ比較
　コミュニティ間の比較（ベータ多様性）は、一部コミュニティの分離が用いられた距離
測定値により異なることを表した。非系統発生的ユークリッド距離（Ｂｉｎａｒｙ　Ｅｕ
ｃｌｉｄｅａｎ及びＢｒａｙ　Ｃｕｒｔｉｓ）、及びジャックナイフを伴う系統発生距離
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（Ｕｎｉｆｒａｃ　Ｇ、Ｕｎｉｆｒａｃ加重及びＵｎｉｆｒａｃ非加重）を試みて、サン
プル間のコミュニティ構造での差を確認し、これらの差に寄与し得る因子を確認した。非
系統発生的ユークリッド距離の主座標分析（ＰＣｏＡ）クラスタリングは、Ｄ０の終了時
と分離するＳＣＦ処理のＤ１０及びＤ２０の終了時のコミュニティ、及び全ての開始時の
サンプルを指す（図６及び７）。分離はバイナリーユークリッド距離を用いて最も明らか
であった（図７）。分離は、１２．１１％の偏差を説明する第１ＰＣｏＡ軸にわたり確認
でき、ある程度は９．４８％の偏差を説明する第２ＰＣｏＡ軸にわたり確認できる。一方
、任意のＵｎｉｆｒａｃ系統発生距離を用いて、サンプルのクラスタリングは処理による
ことよりも対象によることがさらに多かった（例えば、Ｕｎｉｆｒａｃ　Ｇ、図８）。こ
れは、コミュニティの系統発生構成が対象間でよりも、対象の中でさらに類似することを
示している。これは、ヒトの腸内微生物相の間の高い偏差に関して以前になされた報告と
類似する。これらのユークリッド及び系統発生距離は、腸内微生物相コミュニティの差に
寄与する因子に対する理解を提供する異なる範疇を用いて計算される。例えば、ユークリ
ッド距離はそれぞれのコミュニティで全てのＯＴＵ（操作分類単位）の存在又は不在に基
づく。これは、特定の分類群の存在又は不在はコミュニティでの差に寄与することを示し
ている。
【０１６６】
　ノンパラメトリック置換多変量ＡＮＯＶＡ
　ボンフェローニ補正後ノンパラメトリック置換多変量ＡＮＯＶＡ（ｐｅｒＭＡＮＯＶＡ
）は、ベータ多様性分析の主座標（ＰＣｏＡ）散乱プロットにおいてクラスタとして観察
された処理間の有意な差を表した。有意な差は、食餌Ｄ１０及びＤ２０の開始時のサンプ
ル及び終了時のサンプル由来のサンプルにおけるコミュニティ間で確認され、これらのそ
れぞれの開始時のサンプルはユークリッド距離（Ｂｒａｙ　Ｃｕｒｔｉｓ、ｂｉｎａｒｙ
　Ｅｕｃｌｉｄｅａｎ）を測定して用いたが、系統分析測定（Ｕｎｉｆｒａｃ　ｄｉｓｔ
ａｎｃｅｓ）は用いなかった（表１１、結果は図６ないし図８にも示されている）。また
、終了Ｄ０に比べて、食餌Ｄ２０の終了時のサンプル間でユークリッド及びブレイカーテ
ィス距離の有意な差があった。食餌Ｄ１０及びＤ０のそれぞれのサンプルはまた、ユーク
リッド距離を用いた場合にのみ有意な差があった。Ｕｎｉｆｒａｃ　Ｇ距離にも差はあっ
たが、差は開始時のサンプル間でも確認され、これはＳＣＦ処理の結果ではない可能性が
ある。ボンフェローニ補正の前に、より有意な差があったが（表１１）、より厳しいカッ
トオフに注目した。しかし、データは、ボンフェローニの厳しさが偽陰性を含み得るため
、報告に含まれている。無関係には、これらの結果は、ＳＣＦ食餌処理Ｄ２０終了時の対
象の微生物コミュニティが最も異なり、これは対象に与えられる最も高いＳＣＦ用量をコ
ードすることなのを示唆している。
【０１６７】
【表１５】

【０１６８】
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　本発明の実施形態に対する上記説明は例示及び説明のために提示されたものである。完
全なものと、あるいは本発明を開示された正確な形態に制限するものと意図するものでは
ない。当業者は、上記の提示に照らして多くの変形及び変化が可能であることを認識する
はずである。当業者は、様々な変形及び変化が本発明の範囲から逸脱することなく本発明
に対してなされ得ることが明らかに分かるはずである。よって本発明は、本発明の変形及
び変化が請求項及びこれらの等価物の範囲に入る限り、本発明の変形及び変化を網羅する
ことを意図する。

【図１】 【図２】

【図３】
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【図４】

【図５】

【図６】

【図７】 【図８】
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【図９】



(49) JP 6712715 B2 2020.6.24

10

20

30

40

50

フロントページの続き

(51)Int.Cl.                             ＦＩ                                                        
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)           Ａ６１Ｐ   43/00     １０５　        　　　　　
   Ｃ１２Ｎ   1/20     (2006.01)           Ｃ１２Ｎ    1/20     　　　Ａ        　　　　　
   Ｃ１２Ｎ   1/00     (2006.01)           Ｃ１２Ｎ    1/00     　　　Ｐ        　　　　　
   Ｃ１２Ｎ   1/22     (2006.01)           Ｃ１２Ｎ    1/22     　　　　        　　　　　

(73)特許権者  598063203
            パーデュー・リサーチ・ファウンデーション
            ＰＵＲＤＵＥ　ＲＥＳＥＡＲＣＨ　ＦＯＵＮＤＡＴＩＯＮ
            アメリカ合衆国　４７９０６　インディアナ州，ウェスト　ラファイエット，ニューマン　ロード
            　１８０１
            １８０１　Ｎｅｗｍａｎ　Ｒｏａｄ．，Ｗｅｓｔ　Ｌａｆａｙｅｔｔｅ，ＩＮ　４７９０６，Ｕ．
            Ｓ．Ａ．
(74)代理人  100114890
            弁理士　アインゼル・フェリックス＝ラインハルト
(74)代理人  100099483
            弁理士　久野　琢也
(74)代理人  100182545
            弁理士　神谷　雪恵
(72)発明者  コニー　マリー　ウィーヴァー
            アメリカ合衆国　インディアナ　ウェストラファイエット　ホームウッド　ドライブ　４８１１
(72)発明者  シンディ　エイチ．　ナカツ
            アメリカ合衆国　インディアナ　ウェストラファイエット　ステイト　ロード　２６　ウェスト　
            ３２１１
(72)発明者  パトリシア　ウィリアムソン
            アメリカ合衆国　イリノイ　ウェストダンディー　サマーセット　アヴェニュー　６９３
(72)発明者  アンドルー　ジョゼフ　ホフマン
            アメリカ合衆国　インディアナ　ウェストポイント　サウス　９５０　ウェスト　６１５７
(72)発明者  リサ　マール　サンダーズ
            アメリカ合衆国　ミシガン　バトルクリーク　ターンベリー　レーン　１２７

    審査官  澤田　浩平

(56)参考文献  国際公開第２０１３／０６７１４６（ＷＯ，Ａ１）　　
              国際公開第２０１３／１７１５１５（ＷＯ，Ａ１）　　
              特表２００９－５１１５０６（ＪＰ，Ａ）　　　
              特表２００４－５２９９１０（ＪＰ，Ａ）　　　
              米国特許第０６２０３７９７（ＵＳ，Ｂ１）　　
              国際公開第２０１２／０２７２１４（ＷＯ，Ａ１）　　
              特表２００６－５０９７９７（ＪＰ，Ａ）　　　
              J. Nutr.，２０１２年，Vol.142，p.1259-1265
              SOLUBLE CORN FIBER (SCF) EFFECTS ON CALCIUM ABSORPTION AND RETENTION IN ADOLESCENT GIR
              LS AND BOYS，THE FASEB JOURNAL，２０１２年，Vol.26 No.1 SUPPL.373.4，要旨
              NEW RESEARCH: SOLUBLE CORN FIBER PLAYS IMPORTANT ROLE IN GUT HEALTH AND CALCIUM ABSORP
              TION，[ONLINE]，２０１２年　９月　６日，[平成３０年５月２９日検索]，ＵＲＬ，http://www
              .eurekalert.org/pub_releases/2012-09/fl-rs090512.php
              Soluble corn fiber modulates calcium absorption by altering colonic microbiota，FASEB 
              J.，２０１３年　４月　１日，Vol.27, No.1 suppl.



(50) JP 6712715 B2 2020.6.24

              JOURNAL OF THE AMERICAN COLLEGE OF NUTRITION，２００９年，Vol.28 No.6，pp.657-666

(58)調査した分野(Int.Cl.，ＤＢ名)
              Ａ２３Ｌ５／４０－５／４９，３１／００－３３／２９，
              Ａ６１Ｋ３１／００－３５／７６８，Ａ６１Ｐ１／００－４３／００，
              Ｃ１２Ｎ１／００－７／０８
              　
              ＢＩＯＳＩＳ／ＭＥＤＬＩＮＥ／ＥＭＢＡＳＥ／ＣＡＰｌｕｓ／ＷＰＩＤＳ（ＳＴＮ）


	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

