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研究成果の概要（和文）：舌と口蓋では、経管群が経口群より好気性菌が多い傾向がみられ、経管群の咽頭では
嫌気性菌が少ない傾向がみられ、3つの部位ともに経管群の多様性は低かった。また経口群は、舌、口蓋、咽頭
で部位特異性がみられたが、経管群では舌、口蓋、咽頭の上位優占菌種は同一であり、Neisseria、
Streptococcus、Rothiaが占めて、部位の多様性にも有意な差がなかった。経管群における剥離上皮膜の有無で
口蓋の細菌叢の多様性に有意差がなかったが、経口群よりも10％以上高い比率を占めた細菌種が存在した。日和
見感染菌であるNeisseria flavescensは、時間経過により比率が増加する傾向が認められた。

研究成果の概要（英文）：In the tongue and palate, the tube feeding group tended to have more aerobic
 bacteria than the oral intake group. The biodiversity of the tube feeding group was lower than that
 of the oral intake group at all three sites. In the transluminal group, the top three dominant 
bacterial species in the tongue, palate, and pharynx, Neisseria, Streptococcus, and Rothia were the 
same. In the tube feeding group, there was no significant difference in the diversity of the three 
sites, and no site specificity was observed. 
There was no difference in the biodiversity of the palatal bacterial flora based on the presence or 
absence of oral membranous substances in the tube feeding group.In the ratio of Neisseria flavescens
 and Streptococcus agalactiae,  the presence of  oral membranous substances were 10% higher than the
 absence. Oral membranous substances affected the bacterial flora of the tube feeding group. The 
proportion of Neisseria flavescens tended to increase over time.

研究分野： 障害者歯科

キーワード： 経管栄養　剥離上皮膜　細菌叢　次世代シーケンサー　要介護高齢者　好気性菌

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
口腔乾燥により形成される剥離上皮膜の存在する口腔環境が口腔細菌叢に影響を与えていたことが認められた。
経管群の細菌叢は経口群と全体的に大きな違いがないが、一部の細菌種の増加があり、N. flavescensと
Streptococcus agalactiae（GBS）が有意に多くみられ、経口群より15％以上多かった。N. flavescens は呼吸
器感染の起炎菌として、GBSは衰弱高者に独占的にみられるとされ、GBS肺炎の起炎菌として知られている。口腔
細菌の観点からも経過栄養者の呼吸器感染を予防するために剥離上皮膜の形成予防が重要であることを示唆する
結果であった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

 経管栄養法は経口摂取が困難な要介護高齢者の栄養維持のために広く用いられており、

米国では、進行した認知症の老人ホーム入居者の約 3 分の 1 が経管栄養を受けているとさ

れる 1)。経管栄養の者は、口で食べていない、会話ができないなどにより、舌が動かず、唾

液が口腔粘膜に湿潤せず、口腔粘膜が乾燥する結果、口腔粘膜や歯面に膜状物質が形成され

ることがある。経管栄養患者では、口蓋で 40.0％、舌背は 42.5％、歯面は 20％、頬粘膜は

17.5％の者に観察されたとする報告がある 1、2)。さらに口腔に剥離上皮膜がある者のうち

70％の者が咽頭粘膜上に剥離上皮膜が観察されている 3)。剥離上皮膜は、重層扁平上皮由来

の角質変性物と唾液のムチンが主体となり、部分的に炎症性細胞や細菌の集積を認めるも

のである 4,5)。剥離上皮膜の一部は、口腔粘膜と結合しており、剥離上皮膜の除去時に出血

する可能性がある。また剥離上皮膜の存在は、局所の感染、発音障害、かゆみ感、痛み、血

行感染、誤嚥性肺炎の危険性があると思われる。さらに咽頭・喉頭に落下し、物理的に気道

を閉塞し、呼吸抑制や窒息の危険性がある 6,7)。また口腔は咽頭・喉頭と連続しており、細

菌学的な影響があると思われる。経管栄養者の口腔内細菌叢として、舌苔から

Corynebacterium 属，Peptostreptococcus 属、Fusobacterium 属などが経口摂取者より有

意に多く検出されたとする報告 8）や、口蓋・舌・咽頭から Streptococcus 属、Rothia 属、

Neisseria 属が経口摂取者と比べ有意に多く検出されたとの報告 9）があり、経管栄養者の口

腔内細菌叢は経口摂取者と異なる 8,9)。剥離上皮膜と発熱との関連についての報告があるも

のの、剥離上皮膜が存在する口腔内の細菌叢については明らかにされていない。 

２．研究の目的 

（1）経口摂取者と経管栄養者の口蓋・舌・咽頭における細菌叢を次世代シーケンス 16S メ

タゲノム解析により比較検討するとともに，細菌叢に影響を与えている要因を主成分分析

と相関比を用いて検索する．（2）経管栄養者の患者背景および口腔内所見から発熱との関係

を検索し、経管栄養者の発熱リスクを明らかにする。（3）剥離上皮膜のみられる経管栄養者

の口蓋細菌叢を明らかにするために、次世代シークエンサーを用いて剥離上皮膜の有無に

おける口蓋細菌叢の比較検討を行うとともに、経管栄養者の口蓋細菌叢への影響する要因

も探索した。（4）剥離上皮膜を形成している経管栄養者における口腔粘膜ケア後の経過時間

による細菌叢の変化を明らかにして、粘膜ケアのタイミングを検討する。 

 

３．研究の方法 

（1）対象は入院中の経管栄養者（胃瘻：経管群）は 20名（80.2±7.3 歳）、経口摂取者（以

下、経口群）は 19 名（86.2±11.5 歳）であった．細菌検体の採取は、口蓋、舌、咽頭後壁

をスワブにて 20 回擦過した．次世代シーケンス 16S メタゲノム解析を行い，各種サンプル

の塩基配列を解読し，細菌の種類と構成率を評価した．  

（2）調査対象者は、経管栄養（胃瘻）がなされ，口腔乾燥の臨床診断基準（柿木の分類）

12)１度以上の，一切経口摂取がされていない患者 16 名であった。発熱は，若杉らの報告

13)に準じて 37.5℃以上とした．なお発熱については，尿路感染症，腸管感染症，皮膚感染

症などの診断がついた場合を除いた．  



（3）調査対象者は、経管栄養（胃瘻）の要介護高齢者 18 名であった。次世代シークエン

ス・メタゲノム解析(16s rRNA の V3-V4 領域)を行った。各種サンプルの塩基配列を解読し、

細菌の種類と検出率を評価した。 

（4）調査対象者は、経管栄養（胃瘻）の要介護高齢者 11 名であった。検体採取は、剥離上

皮膜を除去するとともに口腔粘膜を清拭後に水を浸したスポンジブラシで口腔粘膜全体を

擦拭した。その後、3時間後、６時間後，12 時間後，24 時間後、48時間後に口蓋粘膜から

検体を採取した。前述の通り次世代シークエンス・メタゲノム解析(16s rRNA の V3-V4 領域)

を行った。  
 

４．研究成果 

（1）口蓋と咽頭では，経管群の多様性が有意に低かった．舌は，経管群 3.4±0.7，経口群

3.9±0.8 であり，平均値で経管群が低かったが，有意差を認めなかった．経管群および経

口群における口蓋・舌・咽頭の多様性は、部位間で有意差がなかった。経口群は、各部位で

検出細菌の優占菌が異なり、部位特異性が認められた。しかし、経管群の口蓋，舌，咽頭の

細菌叢は共通しており， Neisseria 属，Streptococcus 属，Rothia 属が優占菌種であり，

好気性菌の構成比率が有意に高かった。つまり経管群の咽頭の細菌叢は，口蓋と舌の細菌叢

と同様に優占菌種の構成率順位が同じであり、経管群は，酸素の影響が口腔内だけでなく，

咽頭まで影響し，細菌叢を規定していることを示していた。主成分分析の結果、3部位とも

に経管群と経口群の細菌叢は明らかに異なっていた。経管・経口が細菌叢を規定する独立し

た要因として認められた． 

 

（2）過去６か月以内の発熱者は７名であった．調査対象者全員が義歯を使用していなかっ

た．性別，年齢，寝たきり度，意識レベル（JCS），意思疎通，基礎疾患，および残存歯，う

蝕歯，歯周疾患，CPI と発熱との関連は，統計学的に有意な差は得られなかった．高齢者の

発熱原因として最も多いのは感染症 10)であるとされるが，在宅療養支援診療所において高

齢者が発熱した場合，クーリング，解熱剤や抗菌薬の投与で改善し，精査・治療のための受

診は少なく，確定診断がなされないことが多い 11）． 今回の結果で発熱と関連が認められた

のは，剥離上皮膜のみであり，ほかの口腔内所見は発熱との関連性は認められなかった．経

管栄養者の発熱の予防には，剥離上皮膜が形成されない環境の維持が重要であり、粘膜ケア

の重要性が示唆された． 

（3）検出された全細菌は 265 菌種であった。平均 0.1％以上検出された細菌種は 58 菌種で

あり、そのうち Neisseria 属は 29.42%、Streptococcus 属が 18.98%、Rothia 属が 17.53%

と、上位 3菌属で全体の約 65%を占める結果となった。すべての細菌種の中で、最も多く検

出されたのは、平均検出率が 18.08％の Neisseria flavescens であった。以下、Rothia 



mucilaginosa（平均検出率 17.53％）、Streptococcus sp.oral taxon 058（9.70％）、

Streptococcus agalactiae（9.28％）、Neisseria sp.oral taxon 020（6.24％）の順で 5％

以上の検出率であった。Streptococcus agalactiae、Fusobacterium nucleatum subsp. 

vincentii、Haemophilus parainfluenzae、Dialister micraerophilus が剥離上皮膜あり群

に有意に多く検出された。 

主座標分析により得られた散布図の累積寄与率は 58％であった。細菌叢からみた剥離上

皮膜あり群は、主に第 2象限、第 3象限、第 4修験に広く分布していることが認められた。

剥離上皮膜なし群の細菌叢は集積し、あり群は広く分布しているが、一部、なし群と重なっ

ていた。これは、剥離上皮膜なし群の細

菌叢が、口腔乾燥の悪化に伴い、移行的

に剥離上皮膜あり群の細菌叢に変化し

ていくことを示していた。主座標分析の

第一主成分の付与得点から各項目との

相関比を求めた結果、有意な相関比を得

られたのが「剥離上皮膜」（r=0.3401、

p=0.0111）、「性別」（r＝0.3331、p＝

0.0121）であった。その他の要因は有意

な相関比が得られなかった。細菌叢の多

様性と酸素要求別の細菌検出率に有意

差が認められなかったことから剥離上

皮膜の存在により一部の細菌の比率が

変化し、他の多くの細菌は大きな変化を

認めなかった。 

Neisseria flavescens と Streptococcus agalactiae（GBS）が経口群よりも 10％以上有意

に高い比率を占めた。N. flavescens は日和見感染菌であり、心内膜炎、髄膜炎、敗血症、

呼吸器感染症、泌尿器感染症の原因菌である GBS は、経口摂取者で確認されるのは稀である

が、経管栄養者では高い比率で検出され、GBS 肺炎として衰弱高齢者にほぼ独占的に起こる
12）。これらの細菌は、経管栄養者の健康を脅かす危険性があることから、剥離上皮膜の形成

予防が重要と判断できた。 

 

（4）口腔粘膜を清拭した後、6 時間後までは

比率が減少し、その後増加傾向を認めたのが

Corynebacterium;s であった。6時間後まで減

少し、24時間後まで増加し、48 時間に再び減

少したのが Rothia;s と Prevotella;s であっ

た。6 時間まで粘膜ケアの効果が認められた

が、その後上昇が認められ、24 時間後には明

確な増加となった。粘膜ケアは、6～12時間毎

に実施するのが望ましいと考えられた。 
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