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研究成果の概要（和文）：齲蝕実験モデルとして使われることが多い、マウスの口腔内プラーク細菌叢について、16S 
rRNA PCR法、シークエンス法により網羅的解析を行った。3週、6週、9か月齢の離乳前後のマウス口腔内から、Enteroc
occus, Escherichia, Lactobacillus, Lactococcus, Clostridium などが検出された。
　ヒトでは小児のプラーク細菌叢は、Streptococcus，Actinomyces, Veillonellaが優勢菌であり、それとは異なる結
果となった。ヒトとマウスでは食性が異なることから、プラーク細菌構成が大きく異なると推察された。

研究成果の概要（英文）：As an animal model of dental caries, mice have been generally utilized. In this 
study, dental plaque microbiota of pre- and post-weanling, were analyzed by using molecular biological 
techniques. Enterococcus, Escherichia, Lactobacillus and Lactococcus were predominant. From the findings 
of the present study, the bacterial composition of dental plaque microbiota of mice varies markedly from 
that of humans (in which Streptococcus, Actinomyces and Veillonella are predominant); and this may be due 
to differences in the daily diet.

研究分野：歯学
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１．研究開始当初の背景 
齲蝕が減少傾向にある現在、歯科の果た
す役割は、治療から予防へと変化しており、
齲蝕の発症（特にその予兆）を科学的に予
測することが求められている。そのために
は、初期齲蝕発症前段階における齲蝕様病
態の検出方法、初期齲蝕のリスクの評価方
法を多角的に構築することが重要である。 
 
２．研究の目的 
本研究では、初期齲蝕発症前段階の歯垢
バイオフィルム内で、齲蝕病原性細菌の増
加に先立って、齲蝕関連細菌群が増加する
ことに着目し、その動態変化を多角的アプ
ローチにより解析する。これにより、引き
続いて起こる齲蝕病原性細菌群の動態を予
測し、エビデンスに基づく齲蝕発症の予測、
リスク評価法を構築する。 
 
３．研究の方法 
齲蝕発生モデルとして使われることの多
い、マウス口腔内のプラーク細菌叢を対象と
した。深麻酔下にて、ICRマウス 16匹（生
後 3・6週齢および 9ヶ月齢）の、上顎第一
臼歯を抜去し、40 mMリン酸カリウム緩衝
液（pH 7.0）に浸漬し、試料とした。分散均
一化後、同緩衝液によって希釈し、CDC血
液寒天平板に接種した。嫌気（7日間）およ
び好気培養（3日間）後、生育したコロニー
数より細菌量（CFU）を求め、純培養した。
純培養に成功したコロニーから DNAを抽出
し、16S ribosomal RNA-PCRシークエンス
法（Sato et al. 2012）によって細菌種を同定
し、細菌構成について解析した. 
 
４．研究成果 
3 週齢、6週齢および 9ヶ月齢マウスのプ
ラーク試料の Colony-forming Units: CFU（嫌
気培養）は、それぞれ平均で、（8.9± 11.4）
×105、（1.7± 3.2）×105および（4.7± 4.7）
×103であった。一方、6週齢および 9ヶ月齢
マウス糞便試料の CFU（嫌気培養）は、それ
ぞれ平均で、（1.5± 0.1）×108および（2.8± 
1.5）×108であった。  
3 週齢および 6週齢マウス・プラークの優
勢菌は、それぞれ Enterococcus 属(53%およ
び 31%), Escherichia 属(19%および 26%), 
Lactobacillus 属(17%および 21%), 
Lactococcus 属(17%および 20%), 
Lactococcus 属(8.5%および 8.3%)であった。
その一方で、9ヶ月齢マウス・プラークでは、
Lactobacillus 属(83%), Lactococcus 属
(8.6%)が優勢菌として検出された。 
これらの優勢菌について、糞便との比較・
検討を行ったところ、Lactobacillus 属が 6
週齢マウスのプラークおよび糞便の両方か
ら検出され、またこれに加えて、
Propionibacterium 属および
Parabacteroides 属が 9ヶ月齢マウスのプラ
ークおよび糞便の両方から検出された。 

本研究の結果、3週齢および 6週齢という
離乳前後のマウス・プラーク細菌叢の細菌構
成、ならびに 9ヶ月齢という成熟したマウ
ス・プラーク細菌叢の細菌構成が、厳密な嫌
気培養システムとシークエンス解析という
分子生物学的手法を組み合わせることによ
って、初めて明らかとなった。 
人間（ヒト）のプラーク細菌叢の解析は、
活発に行われており、その中で信頼できる解
析によれば、小児ならびに成人のプラーク細
菌叢の構成は、どちらも、Streptococcus 属，
Actinomyces 属，Veillonella 属が優勢菌で
あると報告されている（Milnes et al. 1993, 
Hoshino et al. 1989）。これは主に、ヒトと
マウスでは食性（に加えて食事／食餌内容）
が全く異なることから、プラーク細菌叢の細
菌構成が大きく異なることが考えられた。 
 本研究によって、マウス口腔内のプラーク
細菌叢を齲蝕発生モデルとして利用し、初期
齲蝕発症前段階の歯垢バイオフィルム解析
を行う際の基礎となる新たな知見が得られ
た。さらに、加齢が口腔内プラーク細菌叢に
及ぼす影響やヒトとの差異についても留意
すべき知見が得られた。 
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