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研究成果の概要（和文）：う蝕（むし歯）の原因細菌である Streptococcus mutans は，血液中

に侵入し病原性を呈することがあることが知られている．血清型 k型に属する株は，口腔内で

は非常にマイナーな存在ではあるが，主要な菌体表層タンパク抗原が欠落しているものが多く，

抗原性の低下が生じることで，血液中に長期に存在できる性状を持っていることが示された．

また，血清型 k型に属する株では，コラーゲンへの結合能を持つ株が多く存在するため，コラ

ーゲン組織の露出している血管内皮に対して，高い病原性を発揮する可能性が示された． 

 
研究成果の概要（英文）： Streptococcus mutans is known to be a major cariogenic bacterial 

species that may also show virulence in blood. Serotype k strains, a minor serotype present 

in the oral cavity, may show higher levels of virulence in blood, because of a longer 

duration of bacteremia due to lower antigenicity derived from defects of major cell 

surface antigens. In addition, the higher rate of the organisms with collagen-binding 

properties identified in this strain may also be associated with virulence toward blood 

vessel endothelia with exposed internal collagen tissue.   
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１．研究開始当初の背景 
 う蝕と歯周病は，歯科における重要な二大

疾患である．最近，歯周病と全身疾患との関

連が取りざたされており，歯周病原性細菌が

循環器系に及ぼす様々な影響が検討されて

いる．一方で，う蝕原性細菌 Streptococcus 

mutans に関しては，感染性心内膜炎の起炎

菌となり得ることは古くから知られている
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が，その他の全身疾患との関連はあまり取り

上げられていない． 
 これまでに，抜歯後菌血症や感染性心内膜

炎を呈した患者の血液中から分離した S. 

mutans 菌株の表層構造に関して様々な分子

生物学的解析を行ってきた．その結果，口腔

内に存在する菌株と比較して，血液中から分

離される株では，タンパク抗原や多糖抗原に

変異が生じている割合が高いことが明らか

になった． 
 

２．研究の目的 
 本研究では，以下の点に関して検討したい

と考えている． 

 

⑴心臓血管外科手術時に摘出された検体と

同患者からのデンタルプラーク検体に存

在する口腔細菌種の分析 

 

⑵ In vitro 実験系における口腔細菌の心臓

血管系への病原性の解析 

 

⑶心臓血管疾患に対する高リスク菌種・菌株

保有者の簡易同定法の確立 

 

⑷ S. mutans 血清型 k 型株のゲノム解析 

 

３．研究の方法 

⑴心臓血管外科手術時に摘出された検体と

同患者からのデンタルプラーク検体にお

ける口腔細菌の存在の分析 

 検体から細菌 DNA を抽出し，菌種特異的プ

ライマーを用いた PCR 法および Broad-range 

PCR による増幅産物の遺伝子配列を決定する

ことにより，各検体中に含まれる菌種の特定

を行う．また，S. mutans 陽性検体に対して

は，血清型特異プライマーを用いた PCR 法に

より，各検体における S. mutans の血清型の

特定を行う． 

 

⑵ In vitro 実験系における口腔細菌の心臓

血管系への病原性の解析 

 ヒト多型核白血球による貪食能の検討お

よび多血小板血漿を用いた血小板凝集能の

測定を行った．また，コラーゲン結合能に関

しても検討した． 

 

⑶心臓血管疾患に対する高リスク菌株保有

者の簡易同定法の確立 

 ⑵の結果を踏まえ，高リスク菌株を推定し，

それらの株に共通する遺伝子配列などを検

索した． 

 
⑷ S. mutans 血清型 k 型株のゲノム解析 

 循環器系に対して病原性の高い可能性の

ある血清型 k 型株のうち LJ23 株について，

全遺伝子配列を特定を試みた． 

 

４．研究成果 

⑴本研究期間を通じて約 400症例の心臓弁お

よび大動脈瘤検体から細菌 DNA を採取し，

PCR 法によって口腔細菌の存在を分析した．

その結果，う蝕原性細菌である S. mutans 

の DNA が高頻度に検出されたため，その血

清型を決定すると，口腔内に高頻度に存在

する c 型以外の血清型が多く検出された．

また，心臓血管外科手術を受けた患者のデ

ンタルプラーク中で S. mutans 陽性のもの

の血清型を特定すると，c 型以外の血清型

が多く検出された． 

 

⑵感染性心内膜炎患者および抜歯後菌血液

症を生じた患者の血液より分離された S. 

mutans 菌株を用いて検討を行った結果，

それらの株に共通して，表層タンパク抗原

が変異していることで，多型核白血球によ

る貪食作用から逃れやすいことが明らか

になった．また，これらの株では，口腔に

存在する S. mutans 菌株の大部分では存在

していないコラーゲン結合タンパクを保

有している株が多いことが明らかになっ

た． 

 

⑶コラーゲン結合能を有する約 50 株の S. 

mutans 菌株において，コラーゲン結合タン

パクをコードする遺伝子の全配列を明ら

かにし，それらに共通する性状を見いだし

た．その配列を利用して，唾液やデンタル

プラーク検体中にコラーゲン結合タンパ

クを有する S. mutans が存在するかどうか

を検出できる方法を確立した． 

 



⑷これまでに特定した S. mutans NN2025 株

における約200万塩基におよぶ配列におけ

る情報をもとに，S. mutans LJ23 株（k 型）

における全遺伝子配列の決定作業がほぼ

終了している．現在，既知のデータとの比

較検討から，血液中において病原性が高い

と考えられる k 型株の遺伝子学的性状の

分析に取り組んでいる． 
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