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Ⅰ ｡ はじめに

私たちは母子保健学教室の研究として ｢母乳栄養｣を取 り上げこれまで積極

的に母乳栄養を推進 し､Ig.･乳に関する実際的な研究を行ってきた｡本研究は母

乳栄養児の咽頭常在蘭の特性を明らかにすることを目的としてお り､付乳に関

する頼光の一環として行われた｡すでにこれまでに､疫学的調査を行い母乳栄

光児の消化器感決症と呼吸器感決症の照患牢が人工栄養児より低いことを報告

した1､2)｡母乳栄勘 巳は消化器感染症のI催,監率が人工栄養児 より低いことは

-古くからしられており､これは､母乳の免疫物質によるバリア機能と腸内常在

紬蘭の干渉現象によるものと考えられている｡一方､母乳による呼 吸器感染症

の防御機構は明らかにされておらず､中耳炎の場合は､母乳の授乳の姿勢が注

目されされたこともあった｡私たちは母乳による呼吸器感染症の防御機構の機

序 として消化器と同様に次の二つの機序を考えた｡

1)咽頭常在細菌叢

咽頭常在菌叢に注 目し､母乳栄養児が人工栄養児 より感染防御 に有利な細菌

叢を形成できると考えられる｡

2)母乳中 の免疫物質による病原蘭に対するバ リア機能

母乳中の免疫物賓'による病原菌に対するバ リア機能は､消化管紬 膜と同様に

咽gTt粘膜でも機能 していると考えられるので､病原菌が定着出来ないと考えら

れる｡

乳児の免疫能は未熟であり､咽頭常在菌叢が正常に形成されてい くことは､

丹孔中の免疫物質の働きとともに､病原菌の侵入を防 ぐのに大 きな役割を果た

していると考えられ､母乳栄養児の咽頭粘膜の病原菌の検出率は人工栄養児よ

り低いものと予測される｡ 母乳中の免疫物質については免疫グロブリンやラク

トフェリンに関する論文が多 く報告されてお り､私たちも母乳栄養児の唾液中

のIg〈濃度や母乳中の細 泡数､ラク トフェリン濃度を測定 し､報告 してきた3､

4､5)0
-IfJ:乳栄養児の腸内紬 蔚叢はビフィズス菌優位であることがすでに古 くより知

られているが､咽頭常在菌叢についてはその特性が明らかにされていない｡本

研究は､正常に発育 している乳児を対象 としたフィール ドワークから､･母乳栄

養児の咽頭常在蘭の相性を明らかにしてい くものであるO

これまでの実験で､母乳栄養児は､優位菌としてgammaStrptococcusが検

出される割合が人工栄養児より高いことと病原菌の検出率が低いことをを兄い

だしている6)｡そこで木研究では正常な母乳栄養児の咽頭常在菌の特性と病

原菌の検L旧人況をpT･OSPeCtiveに観察 し､

(1)IU:=7し栄養児の咽頭常在菌叢の特姓を明らかにする｡

大都分の乳児の咽頭常在菌叢では､alphaStI･ptococcusが優位であるが､

gamrnast)･ptococcusは栄養法により差があるようであるO 人工栄養児の咽
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頭 常在菌叢の種類 と割合を比牧することにより母乳栄養児の特性を明らか

にすることができる｡

(2冊乳栄養児の咽頭培養における病原菌の検出状況を明らかにする｡

病原蘭として､乳児の上気道炎の起炎菌として g1-Our)Abetahemolytic

stJ･ptococc(Js､ 肺炎､｢四 二炎､副鼻腔炎の起炎菌として重要な

II(7emOPhJ'lusl'nl1uenzae,Stl-ptococcusPneumonJ'ae､MoZ･axelIa

catart･hall'S と さらにStaphyJococcusaurcus を加え､対象とした.

H｡対象および方法

(1)調査対象と検体採取

健康な一般乳児30人を対象 として､ 1-2か月と2-6か月の 2回､咽頭ス

ワブにより検体を採取 した｡対象を栄養法により3郡 (母乳栄養児16人､混合

栄養児 4人､人工栄養児 5人)に分類 した｡

(2)閥の定量培養と分頬および同定

乳児のlTlWIIJをスワブで拭い､ 1me滅菌生理食塩水に洗い出した｡この洗い出
しにより､スワブに存在する約1/5-1/10畳の菌が滅菌生理食塩水に浮遊され

るため､これを1()-として抽出を105まで倍数希釈 した｡その後､希釈液を羊血

池粟天培地､チョコレー ト寒天培地に塗末 し､37℃で24時間ロウソク培養を

行った.増養後､コロニーの観察と菌数のカウント､検出蘭の分類を行った｡

検皿蘭の分類法は､グラム染色を行い､グラム陽性菌は､カタラーゼテス ト

を行い､StrcptococcaccaeとMicrococcaceacに分類 した｡MicI･ococcaccacは､

oxidatiol卜 Fc‖11Clltatiollテス ト (OFテス ト)を行い ､StapllylococctlSと

MicI･ococcLISに分類 した｡sLapllylococctlSは､コアグラーゼテス トを行って､

st,lI)恒′J()coccLJS,7LI)･CUSお よびcoagtllascNegativeStaphylococcus(CNS.

st叩hylococcusaul･CuS)に分類 した.oFテス トは､カタラーゼテス ト陽性であ

る蘭を､相加半流動高層培地 (GF培地)に柏薗 し､37℃で 5日間まで培梯 し

た｡

sLrcr)tococcaccacは､血液寒天培地の溶血環の形成の有無により､

alphaStI-ptococcus,betaSt-)･ptococcus,gammaStJ･ptococcusに分類 した｡

グラム陰牲酎 ま､オキシダーゼテス ト､APINHキットにより分類を行った｡

APINHはナイセリア属､ヘモフイリス属の迅速同定キットであり､酵素活牲

テス ト､糖発酵テス トによりナイセリア属の8種 (Ncl'sserl'agonoI･)･Jwcac,

NcJ五号CJ.]'<lmCJ71ngl'tidcs,Nc]'ssc)-1'aJactamJ'ca,NcJ'sscJ･)'apolys,lCCjI{7]･Ca,NcL'sscJlJ'<7

spp,NcisscJ･)'acJ'nc)･C,7,BJ･anhamclJacatal･)･haJI'S)とヘモフイリス属のA漸種

(ll,1cm()PJH']usaphl.()PhI'Jus/paJ･aph)･O,HaeJIWPJu'lusparal'nlluenzac,
IlacmoI)JH'1usinnucnzac)を同定することができる｡
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(3)統計学的検討

母乳栄養児16人､混合栄養児4人､人工栄養児5人の検出蘭の検出率は記述

統計､検圧L,守(･の比校は比率の差の検定､検.71'.歯間の関連性については

111ulhval･iatclogisticregl･essionlllOdelを用いて行った｡

Ⅲ｡結果
1｡菌の検出状況(Table1)
(1)母乳栄養児
1)常在菌

母乳栄養児の全員から初回､2回ともにalphaStrptococcusが検出され.た｡

g(lnlm Sh･ptococcusは 初回11人 (68.8%).2回 12人 (75.0%)から検出さ

れており､検出撃は若干増加していた.cNSli蔀刀回16人 (loo.0%)から2回12

人 (75.0 %)から検出され､検出率は減少していた｡

N el'SSerT'BSPeCJ'esは初臥 2回ともに2人 (12.5%)から検出された｡
2)病原菌

初回にはStaphyIococcusaureus が 2人 (12.5%)､2回 には

StaphylococcusauJ･eus 1人 (8.3%)とHaelnopbyJJ'SldluellZaeが 1人 (8.3

%)線出され71-.

(2)沼倉栄養児
1)常在菌

沼倉栄養児の全員から初回､2回冒ともにaStrePrOCOCCUS が検出された｡

gamm.lSLrePlOCOCCUS は初回､2回冒ともに3人 (75.0%)から検出された｡

cN もゞ初回､2回冒ともに3人 (75.0%)から検出された｡
検出された｡

NejSSen'BSPeCZ'esi蔀刀回2人 (50.0%)から検出されたがZ回目は検出されなかっ
た｡

2)病原菌
初回､2回冒ともに病原菌は検出されなかった.

β)人工栄養児
1)常在菌

八=栄棄児の全員から初回､2回冒ともにalpha sErepEOCOCCUS が検出さ

れた｡ganlma SLL･ePlOCOCCUS は初回 4人 (80.0%)から2回目2人 (40.0%)

から検辻J.された｡cNSは初回5人 (010.0%)から2回冒3人 (60.00,/.)から検出
された｡Nel'sSeIT'月SPedeFは初回､2回冒ともに2人 (40.0%)から検出された｡
2)病原菌

初回､2回冒ともに病原菌は検出されなかったp

2｡菌の定量培養 (Table2)
(1)母乳栄養児
1)常在菌

母乳栄養児の全員から初回､2回ともにalphastreptococcus が検出され,その

幾何平均値と標堆偏差は､初回､5.3±0,3､2回目5.4±0.6であった.
3



G(Tma

5trePlOCOCCUS の怨何平均値と標準偏差は､初回､4.9±0.6､2.回目5.0±0.9で
あった｡CNblは 初回 4.5±0.9､C4.8±0.8であった｡NetssedzupcT'esji初回
4.4±1.2､2回目5.0±0.9であった｡

2)病原菌

初回には病原菌は検出されていないが､2回目にStapJり′Jococcus lvJt･eTIS

5,0±0.9､ Haemopbyll'SIJ21IueLIZae75S.0であった｡

(2)沼倉栄養児
1)常在菌

】̂pha5lt･ePtOCOCCVS は金男からが検出され,その窺何平均値と標準偏差は､

初回､5.4±0.3､2回目6,4±1.2であった｡gammaslreptococcuS は､初回､4.1±

17､2回目4.9±08であった｡cNSは 初回 4.4±1.1､2回目4.8±0.8であっ
た｡Nel'sserJ'zupecfesは初回4.9±0.2であり､2回目は検出さ才1なかった｡
2)病原菌

初回､2回目ともに病原菌は検出されなかった｡

β)人工栄養児
1)常在菌

alphastL･eP10COCCUS は金男からが検出され,その幾何平均値と標蜂偏差は､

初回､5.8±0.6､2回目5.6±0.8であった｡GammastrepEOCOCCUS は､初回､56±

0,6､2回目5.0±1.5であった｡cNblは 初回 4.6±1.3､2回目4.8±0.4であっ
た｡Nel'SSCdzupeciesi剖 回,2回目ともに一例から検出されており,その値は初
回5.5､2回目5.3であった.
2)病原菌

初回には病原菌は検出されなかった｡

3｡優位蘭について
(1)母乳栄養児

母乳栄養児の優位蘭としておおかったのは初回､2回ともにalpha

Sll･PPlococcu5 であC),ついで gamm StLt?PEOCOCCUS の順になっていた｡CNS

は初回に3例､2回冒1例であり､HBemOPIZiluSIdlueuzBe も1例においてみられ
た｡
(2)沼倉栄棄児

沼倉栄棄児の優位蘭としておおかったのは初回､2回ともにalpha

streplococcuS であP),ついで garnmastLtPPtOCOCCUS の順になっていた｡.
β)人工栄棄児

^工栄棄児の優位菌としておおかったのは初回はalpha5lrq7EOCOCCUS であ

i)､[iJCr gammaSTrq71oCOCCUSとNeL'SSen'aSPeCl'eSが 1倒すつみられた｡2回目も

alphaStrq,10COCCuSが多(,lL)にgammastLYPlOCOCCU∫が 1例､Nel'SSen'aSPedeSが
2例であった｡

4｡菌の経時的変化-月齢別比較
(1)母乳栄棄児(Table4-1)
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1)常在菌

月齢1か月から4か月までの母乳栄養児のすべての咽頭培養よりalplla

SlL･ePlococcus が紛出された g(,mmasm?PEOCOCCUSの放生撃は､0-92.3%となっ

ており,月齢とともに低下していた｡cNSの検出率は33-100%に分布してお

り､月齢とともに低下する傾向がみられた｡一方､Nel'5587'zupecteT の検出率
は0-33.3%に分布しており,月齢による一定の傾向は認められなかった｡
2)病原菌

月齢1-2か月にはStaphyJococcusaureusが検出されており､4か月

HneJnOP17iluSInlJuenzβCが検出されていた｡

(2)沼倉栄棄児(Table4-2)
1)常在菌

月齢Oか月から3か月までの沼倉栄養児のすべての咽頭培養よりalpha

S{replOCOCCUS が#/LJ封7rJoga,nmaStn?PEococcusの線型率は､66.7-100,0%と

なっており,どの月齢でも高かった｡cNSの検出率も高く､66.7-100%に分布
していた｡NejsSEn'juPedef の検出率は0-33.3%に分布しており､月齢による
一定の傾向は認められなかった｡
2)病原菌

病原菌は検出されなかった｡

(3)人=栄棄児(Table4-3)
1)常在菌

月齢1か月から6か月までの^工栄養児のすべての咽頭培養より吉山)ha

slreplococcuS が併出された gamastreptococcusの楓碧撃は､O-100.0%に分布

しており､月給とともに低下していた｡cNSの検出率は､66.7-100%に分布し
ており､どの月齢でも高かった｡Nel'sSen'BJPedes の検出率は検体数が少ない
ため､0-100.0%の分布
となっており､月齢による一定の傾向は認められなかった｡
2)病原菌

病原菌は検出されなかった｡

50蘭の脚 利'J変化-初回と2回目の菌の比較 (Table5､6)

初回に検出された常在菌のうち､2回目も検出された乳児の割合をTable5に

示す｡aTphaStr･甲 fOCOCCUS は100%であP),gammaStrePtOCOCCUS は栄表法によ
り50,0-90.9%となっていた｡cNSは60.0-100.0%に分布していた｡Nel'5･SeLlIa

sped eタ は初回に検出された2例とも2回目は検出されなかった｡

次に､初回に倹出さず,2回目に初めて検出された常在菌をみると､gamma

Sll･ePlOCOCCUS が母乳栄養児の1例と沼倉果菜児の1例にみられた｡cNSも沼倉栄
養児の1例にみられた｡Nel'ssEn'BSPeCJ'es はLL澱の多(,母乳栄養児の2例と人
工栄養児の1例にみられた｡

6.ど(lmm,lStJ･ePlococcvs と病原菌との関連性について

g(lmmaSLrePtococcuS の有無別にグラム陰性菌と病原菌の検出率を比較する

と､gan-masEL･ePEOCOCCUS 無しの群は有の群より､グラム陰性菌と病原菌の検出
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撃が高く､グラム陰性菌と病原菌の総計では有意に高い比率となっていた (

Table7)｡
CNSの有無別にグラム陰性菌と病原菌の検出撃を比較すると､cNS 無しの鞘
は有の郡より､グラム陰性菌と病原菌の検出率が高く､グラム陰性菌と病原菌

の検出率は有意に高い比率となっていた (Table8)0
logisticl･cli,rCSSiollallalysisにより検出歯間の関連性について検討したところ､

NejsSen'aspecJ'es とHaemopJJilus血伽ellZBe の間には正の相関関係が認められ

た｡cN封敦(lmnln∫tL･ePEOCOCCUSと正の相関関係を示 し､1=fLlemOPJZIhJshd.lueJlL-(leや

Nel'SSel･jBSPeCZ'esとは負の相関関係を示していた (Table9)｡

Ⅳ｡考察

乳児の咽頭常在細菌叢は､alphastreT,tOCOCCUS,gamJnaStreptococcus,(LN ,ゞ

NeJlSSEn-MPeCjesから牒成射 てている, 子宮何では胎児の口腔やタ(道はasel)ticで

あるが､出生後に母親より常在菌を与えられ､乳児の咽頭常在細菌花が硝立 し

ていくものと考えられる｡生後4-12時間で上気道にalphastrq,tococcusが遭弟

L 生窟躍躍するものとされているO
母乳栄養児の腸内細蘭叢はビフィズス菌優位であることがすでに古 くより知

られてお り､咽頭常在細菌叢についても､母乳栄養児は人工栄養児と異なった

常在紺蘭叢を確立 していくものと考えられる｡ 本研究の結果より､母乳栄養児

の咽頭常在細菌の特徴をまとめると､

1)cNSの検出率が高い｡

2.)g<lmmaSlL･ePlOCOCCVSの検出率は他の群と大差ないが､母乳栄養児は即nUla

StrePtOCOCCU∫が優位菌である割合が他の群よりく､検出の再現性も混合栄養児

や人工栄養児より高くなっていた｡

母乳栄東児のCNSの検出率が高く､gamaslreptococcuSの再現性が高い珊_lli

して､母乳の組成や母乳中の免疫物質が関与しているものと考えられる｡

乳児の咽珊常在細菌叢のうち薗最の多いのはalphasLrePLococCU5､g,ln"na

StL･ePlococcU5. CNSであ P)､蘭最の一番多い蘭を便宜_日憂位菌としたが､上位2

-封立の構成蘭の割合の差は小さく､閥最が接近 していた｡

脚 那'J観察では閥検Hiq)再現性を栄養法別に比較した｡gammasLrePTOCOCCUSの
再現性は母乳栄養児で最も高く､人工栄養児で鼻も低くなっていた.N elsSEmi

SI7eCl'eSは2回目にはじめて検出される割合がgammasLL･ePtOCOCCUS字℃NSより多く

なっていた｡定量培養の結果も考慮すると､健康を乳児の常在細菌叢として､

alphllSu.ePtOCOCCuS､g,lnlmaStL･ePtOCOCCUS.CN ,ゞ NdsSem'<" PeCl'es(/94好が歩けら

れる｡ 常在細漸叢は､干渉現象により病原菌の侵入を防いでいると考えられて

いる｡咽班常在細菌叢のなかではalphasLL･eP10COCCUSによる病原菌のrU_LL･作Mが

L･日朝 られTいるp凍W,?"Lt'では 病原菌として母乳栄養児よりHaemophilus
IJlllupJl?V7CとSt叩 hylococctls,mreusか検出されているが､沼倉栄養LETL,と人工栄

華児からは検JtL,されておらず､母乳栄養児で病原菌の検出翠が低いことは観察
されなかった｡今後､務台栄養児と人工栄養児の症例を増やして検討する必要

6



があろう｡

常在細蘭の相互間の関連性と病原菌の検出率との関連については次のような

結果が得られた｡

1)gammastl･eplococcvsとcNSの有無により､グラム陰性菌と病原菌の検出率が

異なり､gammaStreP10COCCVSやcM 撫し群ではグラム陰性菌と病原菌の検出率が

高い｡

J4)即mnl,iSlrePlOCOCCu∫とcNSは正の相関関係を示し､CNSはHz7emOPhllus

hLt1uellZ,leやNejsscn spedeFと負の相関関係を示していた｡

以上の結果よりgammaStL･ePtOCOCCUSとcN もゞまた干渉現象によL,)病原菌の侵入

を防いでいると考えられる｡

V. まとめ

乳児の咽頭常在細菌の栄養法別比校を行い､次のような母乳栄養児の咽頭常

在細菌の特徴を見出した｡

i.母乳栄養児の咽頭常在細菌の特徴は､cNSの検出撃が高いこととg.lmma

SLl･ePEocOCCUSの再現性が高いことである｡

2.乳児の咽研常在細菌のうちcNSとg',m ,"tr甲lococcu5は正の相関関係を示し､

両者が検出されない場合は病原菌の検出率が高い｡

以上の結果から､母乳栄棄児の咽頭常在細菌ではcNSとg,ln川-a∫LL･q71ococcusJ'J

鹿野な櫛成厨であ P).病原菌の阻止作用を有していることが示唆された｡
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Table 5. Observation of isolation in first and second cl.l1ture
- Infant with isolated in first and second culture -

Number (%)

alpha streptococcus gamma streptococcus eNS Neisseria

Breast - fed

Mixed - fed

Formula - fed

16 (100.0)

4 (100.0)

5 (IOO.O)

10 (90.9)

2 (66.7)

2 (50.0)

15

12 ( 75.0)

3 (100.0)

3 ( 60.0)

0(0.0)

0(0.0)

0(0.0)



Table 6. Observation of isolation from second culture of infants who
did not harbor in first culture

Number(%)

a streptococcus y streptococcus CNS Neisseria

Breast - fed 1 (20.0) a( 0.0) 2(14.3)

Mixed - fed 1 (50.0) 1 (100.0) 0(0.0)

Formula - fed o( 0.0) o( 0.0) 1(25.0)
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検出菌とそのコロニー数 (Log値)の一覧表

1.母乳栄養児 月齢 α γ CNS Naiseria その他

Case

3.452

2

0

5

0

1

1

1

2

3

9

0

0

9

0

0

0

0

5

0

6

6

0

2

0

3

8

3

4
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3

2

4

4

3

5

4
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1
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1

7

1

9

4

0
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4

3

4

3

3

2
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0

0
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6

5
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0

0

5

7

7

9

7

0

1

3

0

0
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2.混合栄養児

Case

4

1

1

1

2

0
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3
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3
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3

3

7

1
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3.人工栄養児
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2

5
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1)CoagulazepositiveStaphylococcus(Staphylococcusaureus)

2)Grampositivecoccus(Micrococcus)

3)HaemophiltISinf】uenzae
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