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研究成果の概要（和文）：侵襲性歯周炎は若年者に特異的に発症する歯周炎であるが、発症に関して環境要因としての
栄養摂取状況、遺伝学的要因などを包括的に解明した研究はない。本研究では疫学調査ならびに遺伝学的調査を行うこ
とによりその環境要因を解明することにした。疫学的調査ではモロッコ王立大学の1年生を対象に、口腔内診査、唾液
・歯肉縁下プラークの採取、採血、質問紙調査（年齢、性別、社会経済的背景、現病歴、既往歴、服薬情報、喫煙習慣
、保健行動、食事内容（BDHQに準じる）とした。遺伝学的研究では侵襲性歯周炎が疑われる歯肉縁下プラークのA. a J
P2株の有無、血球ミトコンドリアDNAの塩基配列を用いた分子人類学的解析を行った。

研究成果の概要（英文）：Aggressive periodontitis are specifically involved in adolescence. However, there 
are no comprehensive studies which clarified the environmental and genetic factors in regard to 
aggressive periodontitis. This epidemiological study analyzed oral status, and properties of the patients 
using by questionnaire (e.g. age, sex, socioeconomic status, nutrition, and so on…). In genetic studies, 
we analyzed the existence of A. actinomycetemcomitans JP2 in subgingival plaque and molecular 
anthropological studies using by mitochondrial DNA sequences from blood cells.

研究分野： 予防歯科学
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１．研究開始当初の背景 
 侵 襲 性 歯 周 炎 の 原 因 細 菌 と し て
Aggregatibacter actinomycetemcomitance
が知られているが、その病因ならびに進行メ
カニズムについて不明な点が多い。このたび、
侵襲性歯周炎の罹患率が高いアフリカ地区
の中でモロッコ王立大学歯学部（Dental 
Faculty, Mohammed V Souissi University）
の Ennibi 教授と共同研究する機会を得るこ
とができ、本調査研究をスタートした。 
２．研究の目的 
侵襲性歯周炎は若年者に特異的に発症する
歯周炎であるが、発症に関して、侵襲製歯周
炎患者の環境要因としての栄養摂取状況、遺
伝学的要因などを包括的に解明した研究は
ない。そこで今回、疫学調査ならびに遺伝学
的調査を行うことによりその環境要因を解
明することにした。 
３．研究の方法 
１）臨床サンプルを用いた遺伝学的解析 
①A. actinomycetemcomitans JP2 株の定量
検出系の開発 
これまで九州歯科大学保健医療フロンテ

ィア科学分野で行ってきたリアルタイム
PCR 法を改変した口腔細菌の定量検出の技
術を用いて、A. actinomycetemcomitans JP2
株 の 定 量 検 出 系 に 用 い る 。 A. 
actinomycetemcomitans JP2 株のリアルタ
イム PCR 法による定量検出は技術上非常に
困難で、未だ開発されていない経緯がある。
現在開発中の技術であるので詳細な原理を
記載することができないが、我々のグループ
により開発の目途が立ったため、本研究計画
で用いる予定である。 
②臨床サンプルの採取 
モロッコ王国の Mohammed V Souissi 
University 大学１年生 2,000 名を対象とし、
歯肉縁下プラークおよび唾液の採取を行い
遺伝学的解析に使用する。また、採血を行い、
血球を用いた遺伝学的解析を行う。 
③ 採 取 し た 臨 床 サ ン プ ル か ら の A. 
actinomycetemcomitans JP2 株の定量 
上記調査研究にて採取された歯肉縁下プラ
ークから A. actinomycetemcomitans JP2 の
有無について、分子遺伝学的解析を行う。 
④血球を用いた分子人類的解析 
血球に含まれるミトコンドリアからミトコ
ンドリア DNA を単離し、分子人類学的クラ
スター分類と侵襲性歯周炎の有無について
解析する。 
２）フィールド調査 
対象はモロッコ王立大学の 1 年次生とした。
調査期間は平成 25年秋から平成 27年 3月と
した。 
調査項目は歯・歯周組織をはじめとする口腔
内診査、唾液・歯肉縁下プラークの採取、採
決、質問紙調査（年齢、性別、社会経済的背
景、現病歴、既往歴、服薬情報、喫煙習慣、

保健行動、食事内容（BDHQ に準じた内容）と
した。 
 
４．研究成果 
１）これまで九州歯科大学地域健康開発歯学
分野で行ってきた口腔細菌の定量検出の技
術を用いて、qPCR (リアルタイム PCR)法を改
変した方法により A. actinomycetemcomitans 
JP2 株の定量検出系を開発した。侵襲性歯周
炎の病原細菌として注目されている A. 
actinomycetemcomitans JP2 株の qPCR 法によ
る定量検出は、同細菌の遺伝学的特性ならび
に技術上非常に困難で、これまで開発できな
かった経緯があるが、今回われわれの研究グ
ループで同細菌の定量検出系を世界に先駆
けて開発することに成功した。また、A. 
actinomycetemcomitans の非 JP2 株に特異的な
定量検出系も開発し、これらの定量検出系の
開発により A. actinomycetemcomitans の JP2 株
と非 JP2 株を区別して定量検出することが可
能になった。これらの検出系を用いて、実際
のモロッコの侵襲性歯周炎患者より採取し
た歯肉縁下プラークを用いて解析したとこ
ろ、臨床サンプルでも問題なく使用可能であ
ることが明らかになった。そこで、これらの
検 出 系 お よ び モ ロ ッ コ Dental Faculty, 
Mohammed V Souissi University を受診した、
侵襲性歯周炎の患者 11 名(年齢平均±標準偏
差：26.6 + 4.1、16-31 歳)より採取した歯肉縁
下プラークを用いて、それらの菌数を解析し、
クリニカルアタッチメントレベル(CAL)との
関連について解析した。歯肉縁下プラーク 88
サンプルを解析したところ、46 サンプル
(52.3%)が JP2 陽性、中でも 9 サンプル(10.2%)
が JP2 株と非 JP2 株の両方が陽性であった。
これらのサンプルについて、CAL≤6 mm 
(n=31)と CAL≥7 mm (n=57)の群に分けて JP2
株および非 JP2 株の菌数について解析したと
ころ、CAL≥7 mm の群の JP2 株菌数が有意に
多いことが明らかになった(P<0.01)。本定量
系で作製した A. actinomycetemcomitansJP2 株
と非 JP2 株特異プライマーは JP2 株と非 JP2
株を選択的に増幅し、qPCR 法を用いること
によりそれぞれの菌株を特異的に定量する
ことが可能になった。これらの検出系は A. 
actinomycetemcomitansJP2 株による侵襲性歯
周炎の診断に使用可能であることが示唆さ
れた。 
 
２ ） 2013 年 よ り Mohammed V Souissi 
University の大学 1 年生を対象とした調査研
究を開始した。内容は質問紙による口腔およ
び全身状態の調査。栄養摂取状況の調査。口
腔内診査および歯垢、唾液の採取および血液
採取である。2015 年 3 月時点で約 813 名が本
疫学調査に参加し、約半数が採血に同意して
いる。本調査は現在も続行中であり、2015 年
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度内に 2,000 名の口腔内診査および質問紙に
よるデータ採取、生体サンプルを採取予定で
ある。 
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