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大腸菌による散発性下痢症が疑われた乳児の検討

飯塚　忠史1），杉本　卓也1）

〔論文要旨〕

　日常診療で遭遇する乳児の血便を伴う下痢症において，下痢原性大腸菌が原因である可能性を検討

した。

　肉眼的血便を発症して外来受診した生後4か月以下の乳児ll例と，コントロールの乳児22例で糞便

培養と病原大腸菌免疫血清キットで0抗原血清型の同定を行った。

　対象乳児11例中10例が母乳栄養，9例で1か月以上血便が持続または再発を繰り返した。初診時便

培養で大腸菌が検出された6例全例で0抗原血清型が同定され（O－1，25，124，125），すべてベロ毒

素陰性であった。コントロー一・ル22血中，大腸菌検出は18例で，そのうち0抗原血清キット陽性は5例

であった（O－1，18，125）。

　今回の結果から日本の乳児でも遷延する血便を伴う下痢では，下痢原性大腸菌を原因として考慮す

る必要がある。
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1．はじめに

　1996年大阪府堺市での腸管出血性大腸菌感染

症の大流行で病原性大腸菌は再び日本でも注目

された。病原性大腸菌にはべロ毒素を産生する

腸管出血性大腸菌と産生しない下痢原性大腸菌

があり，後者は腸管病原性大腸菌，腸管毒素性

大腸菌，凝集粘着性大腸菌，腸管侵襲性大腸菌

の4種に分類される1）。

　1930年代に下痢の原因として下痢原性大腸菌

が報告され2），古くは先進国でも大腸菌による

下痢の流行が認められた3）。最近でも発展途上

国においては大腸菌性下痢症は乳児死亡の大き

な原因である1）4）。母乳中には抗菌作用を持つ

生物学的活性物質が含まれ，細菌性腸炎の発症

を抑制することから，途上国の腸炎による乳児

死亡を減らすため，母乳哺育が薦められてい
る5ト7）。

　時代が進んで衛生環境が改善されると日本を

含めた先進国における大腸菌による下痢症の重

要性は軽視されていると言われ8），血便の原因

としてアレルギー性腸炎やリンパ濾胞増殖症な

どが考えられている9＞10｝。我々は日常診療で，

離乳食開始前乳児の下痢に血液の混入を認め，

糞便培養検査で大腸菌以外原因菌を認めず困惑

することがある。最近，先進国のドイツ，オー

ストラリアの都市部で健康乳児の糞便中に腸管

病原性大腸菌や出血性大腸菌が検出されたこと

が報告されている1’）。そこで細菌性下痢の疑わ

れた乳児の実態を明らかにし，下痢原性大腸菌

が原因である可能性を検討するため，この研究

を行った。

皿．対象と方法

1．対　象

対象は生後4か月以下の離乳開始前の乳児で，
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肉眼的血便を主訴に当科を初診したll例であ

る。便培養検：査は平成10年12月から12年3月の

1年3か月間に行った。また対象と比較するた

め平成13年9月から15年3月までの1年6か月

間に消化管感染症以外で当科を受診した生後

4か月以下の乳児22例を選び，親の許可を得て

糞便培養検査を行った。対象とコントロール児

で血液検査を行ったものはない。

2．方　法

　1）臨床症状

　診療日誌から対象の性，便培養検査時の月齢，

栄養法，発症した月，初診時発熱・嘔吐の有無，

受診時糞便の性状，大腸菌0血清型，同一菌検

出持続期間，大腸菌以外に便から検出された菌

および治療を調査した。また対象乳児中3例（症

例1，5，6）で感染源調査のため，家族の便

培養検査を行った。

　2）糞便検査

　輸送用培地に採取した検体をDHL寒天培地

に塗沫し，37℃一晩または24時間培養する。形

状より判定した大腸菌様コロニーから普通寒天

培地に釣菌し，さらに37℃一晩または24時間培

養する。得られた菌を生理食塩液に浮遊させ，

121℃15分で不活化した後，病原大腸菌免疫血

清キット（デンカ生研株式会社＝東京都）を使

用して添付の文書に従い血清型を同定した。今

回は0画面のみを同定し，HおよびK抗原の同

定は行っていない。またべロ毒素は全例，

VTEC－RPLA「生研」（デンカ四割株式会社）

を使用して判定した。

皿．結 果

1．対象乳児（下痢症乳児＝表）

　1）臨床症状

　対象乳児11例は男児5例，女児6例，低出生

体重児はなく，生後18日から4か月20日であっ

た。栄養法は10例が母乳のみ（91％）で，1例

が混合栄養（ほとんど人工）であった。発症に

季節的偏りはなかった。発熱または嘔吐を有し

たものは各1例で，肛門部に異常を認めたもの

はいなかった。キットで0抗原血清型が証明さ

れた6例中5例（症例1，2，4，5，6），

大腸菌非検出5例中4例（①～④）が1か月以

上血便が持続または再発を繰り返した。

　治療はll例中7例（症例2，4，6，①，②，

表　症例のまとめ（初診時肉眼的血便を認めたll例）

性月齢栄養法発症月発熱嘔吐

1女2月母乳
2男0月　母乳

3女3月母乳
4男0月混合
5男4月　母乳

6女1月母乳
①女4月母乳

3月

5月

8月

ll月

12月

12月

4月

初診時の便性状　　　大腸菌0血清型　　　　他の検出菌

（一）（一）黄色水様一部虚血

（一）（一）黄緑色穎粒便

（一）（一）黄色水様一部粘液

（一）（一）黄緑色泥状内評血

（一）（一）黄色母乳便

（一）（一）緑色泥状便粘血

（一）（＋）黄色水様粘液便点状出血

②女4月母乳　4月（＋）（一）黄色粘液便

③男3月母乳12月（一）（一）黄色水様便

④女3月母乳　2月（一）（一）淡黄色水様粘液便

⑤男2月母乳11月（一）（一）緑色粘血便

1～6：初診時の便培養で大腸菌検出例

①～⑤：　　　　　　　大腸菌非検出例

0125　MSSA
O124　ES．　CNS

OI　CNS
O25　ES．

Ol　MSSA．　ES

OI　ES．
（一）　ES．

06（2か月後）

　　O一　MSSA．　ES．

01（2か月後）

　　o－

01（3か月後）

　　（一）　MSSA．

　　（一）　ES．　KS．　CNS

　経　　過
4か月心血便散見

1か月間血便散見

すぐ略治

型持続1か月以上

馬持続1か月半以上

護持続4か月

4か月間血便散見

2か月半以上血便

MSSA，　MRSA（2か月後）3か月間血便

1か月間血便

すぐ妻室

MSSA　：　Methicillin　Sensitive　Staphylococcus　Aureus

MRSA　：　Methicillin　Resistant　Staphylococcus　Aureus

ES　：　Enterococcus　Species

KS　：　Klebsiella　Species

O一：病原大腸菌免疫血清キット（デン出生研）陰性大腸菌

CNS　：　coagulation　Negative　Staphylococcus

（一）：大腸菌検出されず
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④，⑤）でホスホマイシン40mg～100mg／kg，3

日～10日間投与を行った。しかしホスホマイシ

ン投与による菌消失の促進は明らかでなかっ

た。

　2）培養検査結果

　初診時の便培養検査で大腸菌が検出されたの

は11例中6例（症例1～6）で，その全例で0

抗原血清型が同定され，内訳は0－1が3例の他，

0－25，0－124，0－125が各1例であった。経

過を追って培養検査を行い，全例（症例1～6）

で9日から4か月間排菌が持続した。また初診

時便培養検査で有意な菌が検出されなかった5

例（症例①～⑤）で，その後も血便が持続また

は再発したものは4例（①～④）であった。そ

のうち再検査によって大腸菌血清型が同定され

た乳児が3例（①～③）あり，2か月後（②）

と3か月後（③）に同定された2例は0－1で，

他の1例（①）は2か月後にO－6が同定された。

症例③は2か月後からメチシリン耐性ブドウ球

菌（MRSA）も検出された。大腸菌血清型が同

定されなかったのは2例（④，⑤）だけで1例

は肺炎桿菌，腸球菌とコアグラーゼ陰性球菌で，

他の1例はブドウ球菌（MSSA）であった。

　症例数が少なく0抗原血清型と臨床症状の特

徴の関係は不明であるが，0－1型では5例中発

熱を伴なったのは1例のみで，嘔吐を発症した

例はなかった。

　検出された大腸菌9例全例でベロ毒素1型，

2型とも陰性であり，経過中体重増加に問題は

なく，溶血性尿毒素症症候群（HUS）を発症し

たものはなかった。

　両親と兄の糞便培養を行った症例5では両親

ふたりが児と同じ0抗原血清型（0－1）を，兄

は0抗原血清キット陰性の大腸菌を排菌してお

り，両親の培養を行った症例6では父親のみが

同一血清型（0－1）を排菌していた。母だけの

糞便培養を行った症例1では同一血清二二は検

出されなかった。

2．　コントロール（非下痢症乳児）

　対照の22例は男児7例，女児14例，月齢は1

か月以内3例，1か月10例，2か月1例，3か

月4例，4か月3例，栄養法は完全母乳14例，

混合7例であった。

小児保健研究

　糞便中に大腸菌が検出されたのは18例で，0

抗原血清キット陰性が13例（母乳栄養9，混合

栄養4），0－1（母乳2）と0－18（母乳1，混

合1）が各2例，0－125（母乳1）が1例であ

った。いずれも血便，粘液便を示す者はいなか

った。

N．．考 察

　今回報告した血便を伴った下痢乳児11例中6

例（55％）で病原大腸菌免疫血清キット陽性菌

が初診時および経過中複数回検出されたのに対

して，下痢のないコントロール22例中で陽性菌

が証明されたのは5例（23％）と検出率が低い

傾向があった。これらは下痢症乳児に証明され

た大腸菌0－1，25，124，125が下痢の発症に関

与した可能性を示す。

　先進国都市部であるベルリン（ドイツ）とメ

ルボルン（オーストラリア）の1歳以下450例

の健常乳児由来大腸菌の血清型の調査で，多か

った0血清型は0－1，2，4，6，15，18，25，75

等で，そのうち下痢原性大腸菌が疑われたもの

が計15例で検出されたと報告されている11）。糞

便由来大腸菌0抗原血清型を調査した日本の報

告では健：常成人では0－1，26，1ユ1，128等が多

く，散発性下痢症の成人では0－1，6，8，18，

25，　26，　55，　86a，　111，　125，　126，　127a，　128，

146，148，157，166が多いと報告されている12）。

今回乳児から証明されたO－1，18，25，125の

大腸菌は成人下痢症患者にも保菌者が多い。症

例5と6では両親共または父が同じ0血清型の

大腸菌を保菌する健康者であり，親から乳児へ

の感染が強く疑われる。下痢原性大腸菌の発症

に必要な経口感染菌数は108個以上で食事経由

と考えられているが1），家族感染も報告されて

いる13＞。腸内細菌叢の確立していない乳児では

成人よりも少数の丁数で発症または常在菌化す

る可能性が考えられる14）。以上から先進国にも

下痢原性大腸菌健康保菌者が多く，成人保菌者

から乳児に感染して，その一部が発症して血便

を伴う下痢症となることが疑われる。

　下痢原性大腸菌が下痢便や血便から検出され

ても，それだけで病原と決めることは出来ない。

散発性下痢症例では，次のような条件が満たさ

れなければならないとされている15）。
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　i．既知病原が検出されない。

　ii．非選択培地で，同一抗原の集落が少なく

　　とも過半数にみられる。

　iii．検出された大腸菌が特定の抗原型であ

　　る。

　iv．症状と排菌が平行している。

　v．家族内の激症者から同一菌型の大腸菌が

　　証明される。

　vi．血清抗体価の上昇

　我々の報告した0血清型の判明した6例（症

例1～6）は，条件i～ivを満たしていた。ま

た検査した3例中2例で同一菌型の大腸菌が家

族内に証明された。

　血便で発症した乳児のll例中9例は1か月以

上の長期間血便が続いたが，遷延する血便の原

因としては従来，アレルギー性腸炎やリンパ濾

胞増殖症が指摘されている9）1。）。今回の症例で

は，血液検査や腸管内視鏡検査，エンテロトキ

シン産生の確認などを行っておらず，大腸菌性

下痢以外の原因であることを否定できない。し

かし母の食事療法を行わず全例治癒しているこ

とや，特徴的な便状ではないことから9）アレル

ギー腸炎は考えにくい。またリンパ濾胞増殖症

も原因が不明であり，大腸菌性下痢症における

乳児の生体反応であることも否定できない。

　一般的に腸管感染症は母乳栄養児には少ない

と報告されている16）。今回の大腸菌性下痢が疑

われた児の83％（6例中5例）が母乳栄養であ

ったが，当科外来での生後1か月乳児の母乳栄

養率が54％であることから17），大腸菌による下

痢症が母乳栄養児にむしろ多い傾向があった。

母乳中には分泌型IgAを中心とした生物学的活

性物質が含まれ，病原性大腸菌による乳児腸炎

を防ぐと報告されている5）6）。母乳の病原性大

腸菌感染阻止効果が主に分泌型IgAによるもの

ならば，衛生状態の良い先進国の母親はそれら

の大腸菌に未感染のため，乳腺での抗体産生能

が低いのかもしれない5｝。また菌の排出や血便

が持続する理由としては，乳児の腸管免疫の未

熟などが考えられる14｝。

　今回の結果から乳児の遷延する下痢（血便）

では衛生環境の良い日本の乳児でも，下痢原性

大腸菌を原因として考慮する必要があると考え

られる。
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