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滲出性 中耳炎発症 にお ける上咽頭 由来 α-レンサ球菌 の関与
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序 文

上気道感染防御 としての常在細菌叢の意義につ

いて,我 々は以前 より,病 原菌発育抑制性 α-レン

サ球菌 に注目してきた1)2).その結果,慢 性扁桃炎

症例で は病原菌発育抑制性 α-レンサ球菌の検 出

率が低下していた.小 児滲出性中耳炎の細菌学的

検討では上咽頭,中 耳貯留液などで,そ の細菌分

離状況が検討 されてきた3)～6)が,常在細菌 におけ

る詳細な検討はほ とんどされていなかった.今 回,

我々は,滲 出性中耳炎症例において,上 咽頭の常

在細菌叢の撹乱が滲出性中耳炎の発症に関与して

いる可能性を示唆する結果を得たので,こ れを報

告する.

材料 と方法

対象は1994年1月 か ら1995年3月 の15カ 月間に

検討可能であった滲出性中耳炎症例50例 である.

年齢は2歳 か ら12歳,平 均は5.66歳 で(Fig.1),

滲 出性 中耳炎 の診断 は鼓膜 所見,聴 カ所 見,

tympanometryよ り判定 し,上 気道炎,急 性中耳

炎などに罹患中のものは除外 した.ま た,滲 出性

中耳炎群では,慢 性扁桃炎を合併 しているものは

除外 した.比 較す る群 として,慢 性扁桃炎症例39

例,対 照例30例 を同時に検討 した.慢 性扁桃炎症

例 は3歳 から10歳,平 均6.44歳,対 照例は6歳 か

ら8歳,平 均6.87歳 であった.対 照例 は幼児学童

Fig. 1 Age distribution of subjects

検診における上気道感染症のない小児 とした.

さらに,い ずれの疾患群 も抗生剤非投与例 とし

た.

検体採取は滅菌綿棒[TranswabENT(R)(Medi-

cal Wire Equipment Co.,Ltd.,England)]を 扁

桃表面を擦過することや口腔側 より口蓋垂などに

触れぬように挿入 し,上 咽頭より検体 を得た.得

られ た 咽頭 擦 過 材 料 は5%羊 血 液 寒 天培 地

(BBL),チ ヨコレー ト寒天培地,BTB寒 天培地な

どに塗抹 し,37℃,24時 間,好 気的に分離培養 を

行い,そ の後,菌 の同定 をおこなった.

さらに,α-レ ンサ球菌の指示菌に対する発育抑

制作用を検討 した.分 離培地上の孤立 コロニーよ

り,α-レ ンサ球菌を無作為 に10コ ロニー鈎菌 し,

チョコレー ト寒天培地上 に並列に画線培養 した

(48時間,370C).そ の後,発 育した α-レンサ球菌
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に対 し,直交するように各種指示菌(Streptococcus

pyogenes non mucoid type, Streptococcus

pneumoniae, Haemophilus influenzae, Sta-

phylococcus aureus, Moraxella catarrhalis) を滅

菌 濾 紙 ス タ ン プ法7)に て 接 種 し た.指 示 菌 は,heart

infusionbroth(Difco)に て108CFU/mlに 調 整 し

た.さ ら に,24時 間 後 の 交 点 部 分 の 指 示 菌 の発 育

状 況 に よ り抑 制 性 の有 無 を判 定 した.

抑 制 性 の判 定 は,交 点 部 分 の周 囲 まで 抑 制 され

て い る場 合,(廾),交 点 部 分 の み の場 合,(+),

と し,(+),(廾)を 抑 制 力 を有 す る菌 株 と した.

Table 1 Number of bacterial species isolated
from the nasopharynxes of the otitis media with
effusion (O.M.E.), chronic tonsillitis (C.T.) and

control groups

O.M.E.=otitis media with effusion

C.T.=chronic tonsillitis

なお,統 計学的検討 はκ2検定によりおこなった.

成 績

上咽頭より分離された細菌を各疾患群別に示す

(Table1).常 在細菌叢 を構成するとされている

菌種 は除いた.表 に示すように,滲 出性中耳炎症

例では亙i瞬mnmが46%と 高検出率 を示し,S

pneumoniae,S.aureusは20%以 上,M.catarr-

halis12%の 順であった.一 方,慢 性扁桃炎症例で

は病原菌の検出率は滲出性中耳炎症例 と比較す る

とやや低い傾 向にあ り,H.influenzaeは30%で

あった.

次に扁桃より分離された細菌を各疾患別 に示す

Table 2 Number of bacterial species isolated
from the tonsils of the otitis media with effusion

(O.M.E.), chronic tonsillitis (C.T.) and control

groups

Fig. 2 Detection rates of ci-streptococci with inhibitory activity against five

pathogens isolated from the nasopharynxes of the three groups

inhibitory rate%=
Number of inhibitory strains

Number of isolated strains
×100

**: p<0.01*: p<0.05 N.S.=not significant
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(Table 2).

滲 出性 中耳 炎症 例 の扁 桃 と上 咽 頭 の検 出頻 度 と

比 較 す る と,扁 桃 分 離 菌 で は病 原 菌 の検 出 率 は低

い傾 向 が あ り,H.influenzaeは 約20%と 有 意 に

(p<0.01)低 か っ た.一 方,慢 性 扁 桃 炎 症 例 の扁

桃 分 離 菌 で は上 咽 頭 と比 べ,H.influenzaeの 検 出

率 が低 か っ た(p<0.01).

さ ら に,α-レ ンサ 球 菌 が分 離 され た症 例 に つ き

S.pyogeneS,S,pneumoniae,H.influenzae,S.

aureus,M.catarrhalisに 対 す る抑 制 作 用 を検 討

した.α-レ ン サ球 菌 が 分 離 さ れ た 症 例 は滲 出 性 中

耳 炎 群50例 中41例(82%),慢 性 扁 桃 炎 群39例 中34

例(87.1%),対 照 群30例 中27例(90%)で あ っ た.

上 咽 頭 由 来 の α-レ ンサ 球 菌 株 に お け る各 種 病 原

菌 に対 す る抑 制 作 用 を滲 出性 中 耳 炎 群,慢 性 扁 桃

炎 群,対 照 群 で比 較 した(Fig.2).

滲 出性 中 耳 炎 群 にお け る,病 原 菌 発 育 抑 制 性 α-

レ ン サ球 菌 の検 出 率 は,対 照 群 と比 較 す る と,す

べ て の 指 示 菌 に対 して 低 か っ た.ま た,扁 桃 炎 群

との比 較 で は,S.pneumoniae,H.influenzaeに

対 す る抑 制 性 α-レ ンサ 球 菌 の 検 出 率 は低 い 結 果

で あ っ た.一 方,扁 桃 由来 株 で は滲 出 性 中耳 炎 群

の 病 原 菌 発 育 抑 制 性 α-レ ン サ 球 菌 は対 照 群 と比

較 す る と,S.pneumoniaeに 対 す る病 原 菌 発 育 抑

制 性 は低 下 し て い た が,そ の他 の 指 示 菌 に対 して

は,有 意差 は認めなかった(Fig.3).ま た,扁 桃

炎群 との比較では,病 原菌発育抑制性を示す菌株

は,S.pneumoniae以 外の病原菌に対 して,高 検

出率を示 した.拡 散性の抑制力 を有する菌株の検

出率は,各 群間では有意差を認めなかった.健 康

な小児における病原菌発育抑制作用を有する α-

レンサ球菌の検出状況は扁桃分離株ならびに上咽

頭分離株 とも高検出率を示 したが,両 者の問では

差は認めなかった.

考 察

小児滲出性中耳炎の発症に関しては耳管機能不

全,ア レルギー説,感 染説などが考えられている.

滲出性中耳炎の発症 と上咽頭細菌叢 との関連 に関

しては,以 前より検討 され,上 咽頭の細菌叢が経

耳管的になんらかの影響 を及ぼしている可能性が

考えられた.上 咽頭の細菌叢は数種の菌で構成 さ

れてお り,特 にS.pneumoniae,H.influenzae,M.

catarrhalisな どは病原性 を有す る可能性が ある

菌種 とされている.小 児滲出性中耳炎症例ではS

pneumoniae,H,influenzaeな どの病原菌が高率

に検出され る傾 向にあり3)～6),これ らの病原菌 に

おける定着性が高まっているとされ,小 児滲出性

中耳炎の発症 にこれ らの菌の関与が重要視されて

いる.一 方,常 在菌 とされ る菌種 は,α-レ ンサ球

菌,Neisseria sp.,Corynebacterium sp.な どであ

Fig. 3 Detection rates of a-streptococci with inhibitory activity against five

pathogens isolated from the tonsils of the three groups

**:P<0.01 *:P<0.05 N.S.=not significallt
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るが,α-レ ンサ球菌に関しては,以 前の報告5)と比

較 し,高 率 に検出されていた.し かし,検 出菌の

報告はそのほとん どが病原菌に関 してであり,常

在菌叢に関 しては検出頻度が問題になる程度で,

詳細 に検討 された報告はほとん どなかった.口 腔

咽頭の非特異的感染防御機構 に関 しては,分 泌型

IgAやlysozyme,そ の他の液性因子や好 中球 な

どの関与があげられる.さ らに,常 在細菌の病原

菌発育抑制作用 も感染防御の一翼を担っていると

考えられる.常 在菌叢の主要な構成菌種である,

α-レンサ球菌の病原菌発育抑制作用に関 しては,

以前 より,Sanders8),Spruntg),Dajani10)ら により

報告 されてお り,菌 体外産生物質 であるbacter-

iocinが その主体 を成 しているとされている.これ

らは,明 確な定義は困難 とされているが,viridin,

enocinな どと呼ばれてお り,限 局 した抗菌スペ ク

トルを示 している.我 々は,扁 桃炎を始めとする

上気道炎例 を対象 として,こ れ らの作用を検討 し

た1)2)が,扁桃摘出術適応症例ではGroup A strep-

tococcusに 対 する抑制性 α-レンサ球菌の検出率

が低 く,常 在細菌叢による感染防御機構の破綻 と

易感染性を示唆した.し かし,扁 桃摘出術症例で

は,手 術後,抑 制性 α-レンサ球菌の検出率が上昇

し,常 在細菌叢の改善が認 められた.ま た,年 齢

的にも加齢 とともに,病 原菌発育抑制性 α-レンサ

球菌の検出率が高 くなることも言われている11).

これらのメカニズムは明 らかではないが,抑 制性

α-レンサ球菌の上皮細胞への定着性が高 まるか,

α-レンサ球菌の中で病原菌発育抑制力 を有 する

タイプがなんらかの変化で増加することが推察さ

れた.

今回の結果でも,滲 出性中耳炎症例の上咽頭由

来 α-レンサ球菌 の病原菌発育抑制作用が慢性扁

桃炎群や健康小児 と比較 して有意 に低下 してお

り,こ れが,病 原菌の定着,滲 出性中耳炎に発症

を促 している可能性 を示唆させた.

さらに,副 鼻腔炎,鼻 アレルギーを合併 してい

る症例については,後 鼻漏などの影響が考えられ

るが,副 鼻腔炎例の有無 による上咽頭の検出菌の

状況に差がない とする報告12)もあ り,今後,検 討の

余地があろう.

今後の課題 として,病 原菌の上皮定着性の問

題13)や滲出性中耳炎の前段階 としての急性中耳炎

罹患時の上咽頭細菌叢の状況あるいは,滲 出性中

耳炎の治癒期の状況などを検討 し,滲 出性中耳炎

に発症 しやすい環境 を有するかどうかを探 り,経

過観察あるいは治療への参考 としていきたいと考

える.
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Participation in Causing O. M. E. with Nasopharyngeal a-Streptococcus

Isao FUJIMORI, Rei GOTO, Ken-ichi HISAMATSU, Izuru NOZAWA,

Jun OGINO & Yoshihiko MURAKAMI
Department of Otolaryngology, Yamanashi Medical University

Kazuhito KIKUSHIMA
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The role of normal pharyngeal flora in the defense mechanism against infections in the upper

respiratory tract was studied in 50 children with otitis media with effusion (O. M. E.).
In the bacteriological study of the nasopharynx, the incidence of H. influenzae, S.

pneumoniae, S. aureus, M. catarrhalis and group A Streptococcus was about 46%, 24%, 20%, 12%
and 8%, respectively. The incidence of these species in the cases with O.M.E. was higher than that

in the cases with chronic tonsillitis or control cases.
In 41 O.M.E. cases with a -streptococci (82%), the incidence of a -streptococci with inhibitory

activity against 5 pathogens (H. influenzae, S. pneumoniae, S. aureus, M. catarrhalis, group A

Streptococcus) was examined. The detection rate of a-streptococcal strains with inhibitory

activity against 5 pathogens derived from the nasopharynx in the cases with O.M.E. was
significantly lower than that of the strain in the chronic tonsillitis cases and the control cases.

Moreover, the detection rate of inhibitory a-streptococci from the nasopharynx was lower

than that of from the tonsil. These findings suggest that the decline of inhibitory activity against

pathogens by normal flora in nasopharynx is one of the factors causing O.M.E.
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