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研究成果の概要（和文）：口腔内の歯周病原菌と全身主要血管への影響について検証した。法医解剖体の口腔内
から細菌採取を行いPCR検査にて歯周病原菌を同定した。このうち77.3％の症例で複数の歯周病原菌が検出され
た。歯周病原菌が検出された症例の50%でPorphyromonas gingivalis（P.g）が認められた。口腔内におけるP.g
の有無と死後全身CTにて抽出した主要大血管の石灰化領域との比較から、口腔内にP.gが存在する場合、全身大
血管における石灰化領域が多く、血管の動脈硬化がみられる可能性が高いと考えられた。これらの血管壁内から
のP.g検出は困難であり、血管壁内における存在分布の検証には至らなかった。

研究成果の概要（英文）：We examined periodontal bacteria in the oral cavity and their effects on 
major systemic blood vessels. Bacteria were collected from the oral cavity of forensic autopsies, 
and periodontal bacteria were identified by PCR testing. In 77.3% of the cases, multiple periodontal
 pathogens were detected. Porphyromonas gingivalis (P.g) was found in 50% of the cases in which 
periodontopathic bacteria were detected. Comparison of the presence of P.g in the oral cavity with 
the calcified areas of major large blood vessels extracted by postmortem whole-body CT showed that 
the presence of P.g in the oral cavity was associated with more calcified areas in the large blood 
vessels throughout the body, suggesting a high likelihood of vascular atherosclerosis. Detection of 
P.g within the walls of these vessels was difficult, and the distribution of its presence within the
 vessel walls could not be verified.

研究分野：社会歯科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
慢性炎症としての歯周病は、口腔内に存在する歯周病原菌による細菌感染により起こり、糖尿病や心・冠動脈疾
患などのさまざまな全身疾患のリスク因子と考えられている。歯周病原菌の一種であるPorphyromonas 
gingivalis（P.g）は、血管内皮に付着することから、アテローム性動脈硬化との関連が考えられている。今
回、口腔内におけるP.gの存在と全身主要血管における石灰化領域の比較から、歯周病原菌（P.g）と血管の動脈
硬化の程度に正の相関があることが示唆された。ただし、血管壁におけるP.g存在分布の比較として有意な結果
は得られず、今後さらなる検討が必要と考えられた。

※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 

 
歯周病は、歯の周りにある組織が細菌感染することから起こる慢性炎症性疾患である。年齢が
高くなるにつれて、歯周病の罹患率や進行度が高い傾向があり、日本国内では、成人の 70〜80％
が歯周病に罹患しているともいわれている。 
歯と歯肉の間にある歯肉溝は、歯周病の進行とともに深くになり、歯周ポケットを生じる。歯
周ポケットは、「細菌の貯蔵庫」ともいわれ、歯周病原菌の温床である。進行した歯周病では、
これらの細菌の影響により、歯周ポケットの歯肉内面に広い潰瘍を生じおり、ここから慢性的な
菌血症が起こり、全身に影響を与えるとも考えられている。また、歯周病原菌は容易に血管内に
侵入して全身へ回ると考えられ、慢性炎症としての歯周病は、糖尿病、心・冠動脈疾患や関節リ
ウマチなどの全身疾患のリスク因子となる可能性も示唆されている。脳血管障害や心・冠動脈疾
患は突然死の原因ともなり得る疾患であり、超高齢社会であるわが国では、これらの血管障害に
よる死亡者や要介護者数は今後も増加することが予想される。 
これまで、心・冠動脈血管や頸動脈などの血管障害で、術中に摘出された血栓などから歯周病
原菌のゲノム DNA が検出されたとの報告がある（T. Pessi, et al. Circulation. 2013 Mar 19; 
127(11):1219-28, e1-6）。さらに、歯周病原菌の一つである Porphyromonas gingivalis は、そ
の線毛構造により血管内皮に付着し、アテローム性プラークを形成することで動脈硬化を促進
すると考えられており、動物実験では、動脈硬化易形成性マウスの Apo E ノックアウトマウスに
対し、歯周病原菌の Porphyromonas gingivalis を反復接種させたところ、マウスの全身臓器か
ら Porphyromonas gingivalis のゲノム DNA が検出されたとの報告もある（I. M. Velsko, et 
al. PLOS ONE 2014; 9: e97811）。しかしながら、人体（同一個体）において異なる部位の血管
及び臓器に対する歯周病原菌の影響やその関連について検討された報告はない。 
 
 
２．研究の目的 
 
 本研究の目的は、口腔内の歯周病原菌の存在が全身主要血管へ与える影響について検証する
ことである。今回我々は、法医解剖事例にて口腔内歯周病原菌を検出・同定し、Porphyromonas 
gingivalis の存在と全身大血管の石灰化及び動脈硬化の程度の関連性について検討した。 
 
 
３．研究の方法 
 
法医解剖体において、死後全身 CT 画像取得と口腔内歯周病細菌採取を行った。 
（１）口腔内歯周病原菌の採取 
口腔内の残存歯の歯肉溝にペーパーポイントを挿入し、歯肉溝内の浸出液とともに細菌を採   
取した。PCR 検査（PCR-Invader 法）を行い、歯周病原菌（歯周病関連菌）6種類、Porphyromonas 
gingivalis, Prevotella intermedia, Treponema denticola, Tannerella forsythia, 
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Fusobacterium nucleatum の検出・同定を行った。 
 

（２）死後全身 CT 画像の取得・画像分析 
法医解剖体にて、解剖前に死後全身 CT 画像を取得した。死後 CT では Thin slice による撮
像を行った。その後、画像解析ソフト上で、 頭頚部から躯幹部の大血管における石灰化部位
を抽出し、CT画像上で視認可能な石灰化部位（長径または直径2-5mmの領域を１箇所とした）
の計測を行った。 
  
（３）解剖検体（血管壁）を用いた歯周病原菌採取 
 法医解剖体にて、頭部〜腹部の血管壁を採取し、血管壁内における歯周病原菌に対し PCR 検
査にて細菌の検出・同定を試みた。 
 
（４）統計解析 
口腔内から採取された歯周病原菌と全身の主要血管における石灰化部位に関して、統計 
解析を行い、これらの相関について検討した。 
 
対象症例のうち、無歯顎のもの、顔面・口腔領域の損傷が激しいもの、死後経過時間  
が極端に長いもの、溺死症例を除外した。 
 
 

４．研究成果 



 
（１） 歯周病原菌の検出 
口腔内（歯周ポケット）からの細菌採取を
行った 88 例のうち 68 例(77.3%)において、
歯 周 ポ ケ ッ ト に 歯 周 病 原 菌 ５ 種
(Porphyromonas gingivalis, Prevotella 
intermedia, Treponema denticola, 
Tannerella forsythia, Fusobacterium 
nucleatum: 重複を含む) が存在しており、
このうち 34 例(前述の 4 種の歯周病菌検出
例のうち 50%)で Porphyromonas gingivalis
が検出された。これは、口腔内細菌採取を行
った症例全体の 38. 6%であった。令和 4 年
度の厚生労働省による歯科疾患実態調査結
果の概要によると、対象患者のうち、歯周ポ
ケットを有するものが約 60％前後（年代に
よるが概ね 60％前後である）であり、それぞ
れの検査対象者の口腔状態を鑑みると、これ
らは大きく乖離しない結果であると思われた。図は口腔内から採取された歯周病原菌数と
Porphyromonas gingivalis の検出数（コピー数）の相関を示したものである。１口腔内か
ら複数の歯周病原菌が重複して検出された症例が多い結果となった（今回の検査結果から
は Aggregatibacter actinomycetemcomitans は検出されたなかった）。 
また、今回 PCR 検査で Porphyromonas gingivalis が検出された症例のうち、最も死後経過
時間が長いものは死後 30 日の症例であった。Porphyromonas gingivaliｓは嫌気性菌であ
り、死後経過時間が比較的長い場合でも歯周ポケットに存在していたと考えられ、細菌の生
体に対する侵襲性の高さにも寄与している可能性があると思われた。 
一方、解剖体から採取した血管壁内からの歯周病原菌の同定は困難であり、血管壁内におけ
る存在分布の検証には至らなかった。 
 

（２） 口腔内歯周病原菌（Porphyromonas gingivalis）と死後全身 CT 画像との比較 
口腔内歯周病原菌の検出において、試料採
取時に年齢が判明し、同一歯種から口腔内細
菌を採取した症例のうち Porphyromonas 
gingivalis が口腔内から検出された群（男性
22 例, 女性 7 例で年齢 31-92 歳(平均:61.4
歳)）と Porphyromonas gingivalis が口腔内
から検出されなかった群（男性 14 例, 女性 15
例で年齢 36-88 歳(平均:61.4 歳)では、死後全
身 CT画像を用いた評価において、頸部〜躯幹
部の大血管における石灰化領域（石灰化部位
の個数）は有意に高い値となった。これにより
Porphyromonas gingivalis が口腔内に存在す
る場合、血管の動脈硬化がみられる可能性が
高く、正の相関があると考えられた。 
動脈壁の石灰化に対する評価方法として、石灰化スコア解析ソフトを用いた Agatston 
score が知られており、冠動脈 CT を用いた評価が臨床医療や臨床研究等で用いられてい
る。Agatston score は CT 画像の各スライスで一定の CT 値を示す２ピクセル以上の面積を
有するものを石灰化として、該当領域の最高 CT 値によって重みつけを行っているもので
ある。今回、死後全身 CT において大血管石灰化に Agatston score を用いることを検討し
たが、評価部位が広範であったため、より簡便な評価方法を用いた。今後自動解析ソフト
を用いたより客観的な評価手法として応用できる可能性があると思われた。 
 

   本研究において、口腔内における歯周病原菌の存在と全身主要血管の石灰化の関連から、
歯周病原菌の存在と動脈硬化の程度に相関がある可能性が考えられた。一方、先行の臨床
症例における手術検体や動物実験でみられた結果とは異なり、解剖検体の血管壁からの細
菌検出には至らず、今後さらなる検討が必要であると考えられた。 
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