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研究成果の概要（和文）：妊婦の細菌性腟症は早産リスク因子である。本研究は妊婦の腟内細菌叢と生活習慣の
関連を検討した。まず文献検討を行い、次に観察研究を行った。妊婦の腟内細菌叢は、就業、きのこ・納豆の摂
取、おりものシート使用、温水洗浄便座使用、女性が受けるオーラルセックスと関連している可能性が示唆され
た。Nugent scoreと腟分泌物pHは腟内細菌叢の評価に用いられる。Nugent scoreと腟分泌物pHは相関していた
が、腟分泌物中の炎症性サイトカイン濃度はNugent score より腟分泌物pHとの相関が強かった。妊婦の腟内細
菌叢の評価にはNugent scoreよりpHの方が優れている可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Bacterial vaginosis in pregnant women is a risk factor for premature birth. 
This study examined the relationship between pregnant women's lifestyle and the vaginal flora. 
First, we reviewed the literature. Second, we conducted observational research. It was suggested 
that the vaginal flora of pregnant women is related to work, intake of mushroom and Natto, use of 
panty-liner, use of shower toilet, and oral sex woman receives. The Nugent score and vaginal 
secretions pH are used to evaluate the vaginal flora. As a result, Nugent score and vaginal 
secretions pH was correlated, but the concentration of inflammatory cytokines in the vaginal 
secretions have been seen correlated more strongly with vaginal secretions pH than Nugent score. 
Accordingly, it is suggested that vaginal secretions pH is likely superior in evaluation to Nugent 
score of vaginal flora of pregnant women.

研究分野： 母性看護学・助産学
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１．研究開始当初の背景 
 近年の日本の早産率上昇の背景には、増加
する妊婦の細菌性腟症があると推察されて
いる。そもそも腟には自浄作用があり、これ
は正常な腟内細菌叢によって保持される。特
に、妊娠中は多量に分泌されるエストロゲン
の影響によって腟内の酸度が増し自浄作用
は良好に保たれると考えられている。それに
もかかわらず妊娠期の細菌性腟症が増加し
ている原因として、腟内細菌叢に影響する新
たな因子を考える必要に迫られている。 
我々は先行研究において正期産の前期破

水時の分娩開始時期を臨床所見と腟内分泌
物中の炎症性サイトカイン濃度から予測で
きることを明らかにした。その研究の過程で、
前期破水事例の多くが妊娠期に細菌性腟症
を疑わせる所見を呈していたことが明らか
になり、妊娠期の細菌性腟症の予防は正期産
における前期破水の予防に資する可能性が
あると考えるに至った。 
また、細菌性腟症は性行動と関連すると指

摘する研究 1）や温水洗浄便座の使用が子宮頸
管などの炎症に関連している可能性がある
とする研究 2）さらに、妊娠初期の細菌性腟症
に妊娠前に使用したおりものシートが関連
している可能性を示唆する研究 3）があった。
これらの研究結果は、現代女性の性行動を含
め、清潔行動や排泄行動などのセルフケアを
含めた生活習慣が腟内細菌叢の状態に強く
影響している可能性を示唆するものであっ
た。しかし、妊娠期の腟内細菌叢と様々な生
活習慣の関連を多数同時に詳細に検討した
研究はなかった。 
女性の生活習慣は時代や社会的背景によ

って変化する。しかし、変化した生活習慣が
健康に資するものであるかは不明であり、ク
リティカルに検討する必要があった。 
 
２．研究の目的 
研究全体を通した目的は、妊娠期にある女性
を対象として腟内細菌叢の状態と性行動や
清潔行動、排泄行動などの生活習慣との関連
を同時に検討し、細菌性膣症を含む腟内細菌
叢の健康状態と生活習慣との関係を明らか
にすることであった。 
 
（1）第 1 段階「関連要因探索」 
 先行研究から妊婦の腟内細菌叢の状態に
影響を及ぼす可能性のある生物学的要因、心
理社会的要因、生活習慣等、多様な要因を探
索すること。 
 
（2）第 2 段階「疫学的調査と臨床観察研究」 
 妊娠期の女性の腟内細菌叢の状態と生活
習慣（食習慣、清潔習慣、排泄習慣、性習慣
等）および心理社会的要因、生物学的要因等
との関連を明らかにすること。 
 
３．研究の方法 
（1）第 1 段階「関連要因探索」 

成人期以降の女性および妊婦の腟内細菌
叢に影響を及ぼす可能性のある生物学的要
因、心理社会的要因、生活習慣等の多様な要
因について文献検索を行った。検索された文
献から妊婦の腟内細菌叢の健全化や悪化と
関連する可能性の高い要因を抽出した。 
 
（2）第 2 段階「疫学的調査と臨床観察研究」 
第 1段階の文献研究の結果をもとに調査紙

を開発し臨床観察研究を実施した。妊娠 16
週までの妊婦を対象に、腟内細菌叢の状態と、
腟内細菌叢の状態に影響を及ぼす可能性の
ある生活習慣等を観察し関連を統計学的に
分析した。 
調査内容は、属性（年齢、婚姻状況、就業

状態等）、産科歴（妊娠分娩歴・産科合併症
等）、既往歴、今回の妊娠経過、腟内細菌叢
状態（Nugent score、腟分泌物 pH、腟分泌
物中炎症性サイトカイン濃度〔IL-1β、IL-6、
IL-8、TNFα〕）、生活習慣（食・清潔・排泄・
性習慣）、心理社会的状況（ストレス、ソー
シャルサポート等）等であった。腟分泌物 pH、
腟分泌物中炎症性サイトカイン濃度は測定
可能なもののみ対象とした。 
①Nugent score 
 腟分泌物のグラム染色による塗抹検査で
乳酸杆菌を検出しスコア化するものである。
研究協力施設の妊娠初期検査項目であるた
め、その結果を参照した。 
②腟分泌 pH（pH）測定 
 妊娠初期検査を受ける妊婦に同意を得て、
初期検査で内診する機会に合わせて行った。
腟分泌物を滅菌スワブで採取し速やかに pH
メーター（HORIBA LAQUAtwin B-712）を用い
て測定した。腟分泌物採取は初期検査担当医
師によって行われた。 
③炎症性サイトカイン（サイトカイン）測定 
 pH 測定後のスワブに採取された分泌物を
速やかに保存液に浸出させ測定まで-85℃で
冷凍保存した。炎症性サイトカインは専用の
キット（IL-1β：R&D system, Quantikine® 
ELISA HumanIL-1 β /IL-F2 、 IL-6 ：
R&Dsystem, QuantiGlo® ELISA 
HumanIL-6、IL-8：Thermo, Human IL-8 
ELISA Kit 、 TNF α ： R&Dsystem, 
Quantikine® HS ELISA HumanTNF-α）を
用いて測定した。 
 
４．研究成果 
（1）第 1 段階「関連要因探索」 
 妊婦の腟内細菌叢の状態と関連可能性の
ある要因を文献検討によって探索した。その
結果、妊婦の属性（年齢、経済・婚姻・就業
状態等）、産科歴（妊娠分娩歴、産科合併症
等）、生物学的要因（妊娠中体重増加、BMI、
血中ビタミン D 濃度、コルチゾール濃度等）、
心理社会的要因（ライフイベント、ソーシャ
ルサポート、ストレス、不安、コーピング等）、
ペット飼育、清潔習慣（腟洗浄、温水洗浄便
座使用、おりものシート等）、経口摂取（プ



ロバイオティクス、ラクトフェリン、硫酸鉄、
ホルモン剤等）、性習慣（初交年齢、性交人
数、性交頻度、オーラルセックス等）が抽出
された。 
 
（2）第 2 段階「疫学的調査と臨床観察研究 
対象は妊娠 7 週から 16 週（中央値 10 週）

までの 142 名、初産婦 56 名（39.4%）、経産
婦 86 名（60.6%）、経産婦のうち早産既往の
あるものは 13 名であった。初産婦 30.5±5.7
（19－41）歳、経産婦 33.5±4.2（21－42）
歳であった。 
①Nugent score と pH（表 1、2） 
対象者 142 名のうち 116 名（81.7％）が

Nugent score 正常群であった。pH は測定し
た 71 名のうち 55 名（77.5％）が pH<5 であ
った。Nugent score 正常群かつ pH<5 であっ
たものは 47 名（66.2%）であった。 
Nugent scoreとpHはいずれも細菌性腟症の
診断指標であるが結果が一致しているとは
言い難い。相関係数も rs=0.402（p＝0.001）
と強い相関とはいえない。Nugent score と
pH は細菌性腟症の異なる側面を評価してい
る。Nugent score は乳酸杆菌の比率であり、
pH は乳酸菌の産生した酸を評価している。
乳酸菌の種類によって酸の産生能力が異な
ることがわかっている。Nugent score が良好
であっても乳酸菌種によっては pH を低く保
てず細菌性腟症の様相を呈することもわか
ってきており、今後は Nugent score や pH
に加え細菌叢を構成する菌種の影響を考え
る必要がある。 
②Nugent score と生活習慣と（表 3、4） 
 妊娠中では就業・きのこ摂取・おりものシ
ート使用の有無が関連していた。 
妊娠前では夜勤（夜勤・昼夜シフト勤務）・

きのこ摂取・牛乳摂取の有無が関連していた。 
③pH と生活習慣（表 5、6） 
妊娠中は納豆摂取・温水洗浄便座使用・オ

ーラルセックス（女性が受ける）が関連して
いた。 
 妊娠前は温水洗浄便座使用が関連してい
た。 
④Nugent score と pH とサイトカイン 
 Nugent score は IL-1βと、pH は IL-1β、
IL-6、TNFαと相関がみられた。 

⑤生活習慣と腟内細菌叢の関連性 
 就業状況について、有職であること特に夜
勤を行うことは腟内細菌叢の乳酸杆菌の比
率を低下させることに関連している可能性
が推察された。 
 食習慣に関しては、きのこ摂取、納豆摂取
が腟内細菌叢の正常化に関連している可能
性が示唆された。 
排泄習慣に関しては、妊娠中のおりものシ

ート使用が乳酸杆菌比率の低いことと関連
していた。腟分泌物は妊娠時にも細菌性腟症
でも増加する。本研究では分泌物が増加した
ためにおりものシートを使用したのか、使用
したために腟内細菌叢が正常性を失ったの
か因果関係を特定することはできないため、
今後検討が必要である。また、温水洗浄便座
使用では腟内の酸性度が正常のものが多か
った。 



性習慣では、妊娠中に女性が受ける様式の
オーラルセックスを行うものに腟内の酸性
度が正常のものが多かった。海外の先行研究
ではオーラルセックスは細菌性腟症のリス
ク因子であったが本研究では異なる結果と
なった。このことは、オーラルセックスが細
菌性腟症の直接的要因ではなく、オーラルセ
ックスを選択する妊婦の持つ特徴の中に真
のリスク因子が存在する可能性を示唆する
ものであった。 

Nugent score とサイトカインについては、
Nugent score は IL-1βと正の相関関係があ
った。一方、pH は IL-1β、Il-6、TNFαと
も正の相関関係がみられた。IL-1βと TNF
αは細菌感染時にマクロファージから分泌
され他の IL-6 や IL-8 などの炎症性サイトカ
インの産生を促進することが知られている。
早産に関連した先行研究では、IL-6 や IL-8
は妊娠継続期間と関連していることが明ら
かとなっている。 
このことから腟内細菌叢の正常性の指標

としては、Nugent score より pH が優れてい
る可能性が示唆された。 
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