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研究成果の概要（和文）：本研究では、菌体表層にコラーゲン結合タンパクを発現しているミュータンスレンサ
球菌(CBP陽性株)の定着メカニズムを、乳幼児期の口腔細菌の定着および授乳習慣の観点から検討した。100ペア
の小児および母親から唾液サンプルを採取し、抽出したDNAを用いてPCR法によりコラーゲン結合遺伝子の検出を
行った。まず、母親では小児と比較してCBP陽性率が高い傾向を示した。また、母親がCBP陽性の小児では、母親
がCBP陰性の小児と比較して有意に高い確率でCBP陽性株が検出された。さらに、CBP陽性株を保有する小児は保
有しない小児と比較して、母乳育児期間が有意に短いことが明らかになった。

研究成果の概要（英文）：In this study, the mechanism of colonization of CBP-positive Streptococcus 
mutans, which expresses a collagen-binding protein on the bacterial surface layer, was investigated 
in terms of oral bacterial colonization during infancy and its association with breastfeeding 
practices. Saliva samples from 100 pairs of mothers and their children were collected, then 
collagen-binding gene (cnm, cbm) detection was performed by PCR with DNA extraction. Overall, the 
mothers showed a higher CBP-positive rate as compared to the children. Notably, the possession rate 
of CBP-positive strains in the children was significantly higher in those whose mother also 
possessed a CBP-positive strain as compared to those whose mother had no such strain. Also, children
 possessing CBP-positive strains had a significantly shorter breastfeeding period as compared to 
those without CBP-positive results.

研究分野：小児歯科
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
う蝕病原性細菌のうち菌体表層にコラーゲン結合タンパクを発現しているミュータンスレンサ球菌(CBP陽性株)
は、感染性心内膜炎や脳内微小出血などの全身疾患に関与することを明らかにしてきた。一方で、これらの予防
法については明確に確立できておらず、CBP陽性株を口腔内に定着させないことが根本的な予防策といえる。本
研究により、CBP陽性株の主要な感染源や口腔内の定着に影響を及ぼす因子を明らかにすることができた。本研
究成果は、予防法が確立していない全身疾患において、口腔領域から予防法を提唱するための一途となると考え
られる。

※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 

近年、口腔細菌と全身疾患との関連についての報告が数多くなされている。申請者らは、う蝕

病原性細菌であるミュータンスレンサ球菌のうち菌体表層にコラーゲン結合タンパク 

(Collagen-binding protein;CBP)を発現する菌株が、歯科領域において最もよく知られた全身疾

患の一つである感染性心内膜炎の病原性に関与していることを明らかにしてきた。また、感染性

心内膜炎の主要な合併症として脳血管疾患や腎障害などが知られているが、最近になって、脳内

微小出血などの脳血管疾患に罹患した患者や IgA 腎症の患者の口腔内からも高頻度で CBP 陽性

株が検出されることが複数の臨床研究から明らかになった。 

 一方で、これらの全身疾患の予防法については未だ検討がなされていない。予防法を検討する

上でもっとも重要な点は、CBP 陽性株を口腔内に定着させないことである。出生直後の新生児の

口腔内は無菌状態であるが、養育者の唾液中に含まれている細菌が新生児の大きな感染源とな

る。ミュータンスレンサ球菌は主に養育者の唾液から子に伝播し定着すると考えられており、特

に生後 19か月から 31 か月の間が最も定着しやすいことが明らかになっている。これまでに、健

常者の約 10〜20%の人の口腔内において CBP 陽性株が存在していることが分かっているが、小児

では CBP 陽性率が成人に比べて低いとされており、CBP 陽性株の感染は養育者の唾液を介した単

純な伝播とは考えにくい。しかしながら、その伝播および定着メカニズムに関してはこれまでに

明らかにされていない。 

乳児期の口腔内の細菌叢への影響を与える可能性のある因子として授乳が考えられる。母乳

中には様々な抗菌活性因子や免疫性因子が含まれており、母乳栄養児と人工栄養児の腸内細菌

叢の違いは古くから指摘されていることから口腔内の細菌叢への影響も考えられる。また、ミュ

ータンスレンサ球菌は歯に定着するとされているが、無歯期の乳児の唾液よりミュータンスレ

ンサ球菌が検出されたという報告も存在する。これまでの研究結果から、CBP 陽性株はコラーゲ

ンやフィブリノーゲンなどの細胞外マトリックスへの付着能およびウシの心臓弁への付着能が

非常に高いことが明らかになっているため、CBP 陽性株は歯だけでなく口腔粘膜などの軟組織へ

付着する特性を有する可能性も考えられる。 

そこで本研究では、CBP 陽性株の口腔への伝播および定着メカニズムを、乳幼児期の口腔細菌

の定着および授乳習慣の観点から検討することを企画立案するに至った。 

 

２．研究の目的 

(1)養育者と子における CBP 陽性株の保有率を評価する。 

(2)養育者と子のペアにおける CBP 陽性株の保有の有無を評価する。 

(3)CBP 陽性株の保有者の特徴を評価する。 

 

３．研究の方法 

本研究は大阪大学大学院歯学研究科動物実験委員会の承認を得て行った。(承認番号 H30-E3-3) 

(1)口腔サンプルの収集  

研究への同意が得られた 100 ペアの小児およびその養育者(全て母)から唾液を採取し、生理

食塩水にて 10 倍および 100 倍希釈した後、100mL を Mitis-Salivarius-Bacitracin(MSB)寒天培

地に播種し、嫌気下にて 48 時間 37 C̊で培養した。得られたコロニーは対象者ごとにそれぞれ 5

株ずつ合計 1000 株採取した。 



(2)DNA 抽出と PCR 法にコラーゲン結合遺伝子の確認 

  各株を Brain Heart Infusion 液体培地を用いて 37℃ 18 時間にて培養後、通法にて DNA を

抽出した。得られた DNA を用いて PCR 法を行い、コラーゲン結合遺伝子(cnm および cbm)の確認

を行った。 

(3)養育者へのアンケート調査 

 養育者には、年齢、在胎週数、全身状態、う蝕経験、小児の養育時の授乳習慣についてアンケ

ート調査を行った。 

 

４．研究成果 

(1)養育者および子における CBP 陽性株の保有率 

 CBP 陽性株保有率は、養育者(29.0%)において小児(17.0%)よりも高かったが有意差は認めなか

った。また、CBP 陽性株の検出率においても養育者(18.9%)において小児(14.0%)よりも高かった

が、CBP のうち Cnm 陽性株の検出率は養育者(16.8%)において小児(12.2%)よりも有意に高かっ

た。 

(2)養育者と子のペアにおける CBP 陽性株の保有率 

 CBP 陽性株を保有している養育者の小児(41.4%)では、CBP 陽性株を保有している養育者の小

児(7.0%)と比較して有意に CBP 陽性率が高かった。 

(3)CBP 陽性株を保有している養育者の特徴 

養育者においては、う蝕経験歯数や唾液中のミュータンスレンサ球菌数など CBP 陽性株の保

有の有無との関連を認める項目は検出されなかった。 

(4)CBP 陽性株を保有している小児の特徴 

CBP 陽性株を保有している小児は保有していない小児と比較して、母乳育児期間が有意に短く、

母乳摂取経験がない小児も有意に多いことが明らかになった。 

 

これまでに、ミュータンスレンサ球菌の伝播および定着については明らかになっている点も

あるが、感染性心内膜炎などの全身疾患との関連が強い CBP 陽性株の伝播および定着に関して

は検討されていなかった。本研究によって、養育者は小児への CBP 陽性株の主要な感染源である

とともに、乳幼児期の授乳習慣も CBP 陽性株の口腔内の定着に影響を及ぼす因子である可能性

を示すことができた。これらの結果は、CBP 陽性株が関連する予防法の確立されていない全身疾

患に対して、口腔領域から予防法を提唱できる可能性を示している。CBP 陽性株の定着部位や定

着時期の特性については今後も更なる研究が必要であると考えられる。 
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