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研究成果の概要（和文）：慢性腎臓病は重症化すると人工透析を余儀なくされ、Quality of Lifeが著しく低下
するだけでなく心血管疾患発症や感染症による死亡の大きなリスクとなる。近年、慢性腎臓病と歯周病の関連が
指摘されつつあるが、その詳細は未だ明らかでない。
　本研究では、維持透析外来に通院中の患者を対象としたコホートにおいて、歯周病原細菌と血清の炎症性マー
カーに有意な相関を認めることや、糖尿病を併発する患者では歯周病が有意に重度であること、炎症状態と低栄
養を併発するMIA症候群に歯周炎が関与すること、口腔内の衛生状態が生命予後に影響を与えることなどを示し
た。

研究成果の概要（英文）： In advanced stages, the patients with chronic kidney disease (CKD) require 
dialysis, which not only drastically reduces the quality of life but also significantly increases 
the risk of death from cardiovascular events and infections. Recently, the association between CKD 
and periodontal disease has been suggested, although the details remain unclear.
 In this study, within a cohort of patients visiting maintenance hemodialysis clinics, we 
demonstrated a significant association between periodontal pathogens in saliva and serum 
inflammatory markers. Additionally, patients undergoing hemodialysis with concurrent diabetes 
exhibited notably more severe periodontal disease. We also found that periodontitis is involved in 
the malnutrition-inflammation-atherosclerosis (MIA) syndrome, characterized by coexisting 
inflammation and malnutrition. Furthermore, our findings indicated that oral hygiene status impacts 
mortality in patients undergoing hemodialysis.

研究分野：歯周病学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、人工透析を必要とする末期腎不全患者に歯周病が与える影響について検討を行った。これまで歯周
病と腎臓病の関連はいくつか報告があるものの、国内での報告は少ないためその学術的意義は大きい。また、本
研究により歯周病は人工透析患者の炎症状態や低栄養などに影響を与えること、また口腔衛生状態が生命予後に
影響を与える可能性を示した。これらのことから、歯周病治療を含む歯科治療介入が人工透析患者の予後を改善
する可能性が示唆された。今後さらなる検証が必要ではあるが、歯科治療による全身の健康への寄与を示唆する
データとなっており、社会的な意義は大きい。

※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 

口腔疾患と他の全身疾患との関連が注目を集めている。その一つとして、慢性腎臓病患者では

歯周病の罹患率やう蝕の発症率が高いことが知られており、特に人工透析患者においては重度

の歯周炎を伴うことが報告されている。人工透析導入に至る最も多い原因疾患は糖尿病性腎症

であるが、糖尿病と歯周病の関連として、歯周病を介した炎症性サイトカインの増加がインスリ

ン抵抗性の発現を促進すると考えられており、糖尿病の主要な合併症である糖尿病性腎症への

歯周病の関与の可能性が考えられる。これまで、重症化した慢性腎臓病患者の口腔内の詳細な分

析や、歯周病と糖尿病合併症としての腎臓病の発症状態、血管内皮機能との関連などの調査は少

なく、日本人を対象とした研究はほとんどない。そのため、疫学的データは不足しており、明確

な関連メカニズムについては不明な点が多い。 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は人工透析療法を受けている慢性腎臓病患者における全身状態と歯周病の関係

性について横断的および縦断的に調査し、その関連およびメカニズムを示すことである。 

 

３．研究の方法 

本研究の協力機関である埼友クリニックおよび埼玉草加病院にて透析療法を受けている重度

慢性腎臓病を対象とし、除外基準（1. 年齢 20 歳以下、2. 重篤な急性疾患治療中、3. 肝炎、

HIV などの感染症 4. その他、医師が不適格と判断した者）に抵触しない者のうち、自由意志に

よりインフォームドコンセントが得られた者を被験者とし、以下の検査を実施した。 

1. 医科学的検査 

① 医療情報の収集：透析導入の原因疾患、透析期間、合併症の有無（糖尿病〔罹病歴は心

血管疾患）、生存・死亡状況、死亡日、死因 

② 身体検査、血圧測定：身長、体重、血圧、心拍数 

③ 一般血液検査：hsCRP, Hb, HbA1c, 血清クレアチニン (Cr), ALP, 血清アルブミン, カ

ルシウム (Ca), リン (P) 

④ 炎症性マーカー測定：血清中の TNF-α、TNF 受容体 

2. 歯科学的検査 

① アンケート：歯科医院への定期受診の有無、日常の口腔清掃習慣など 

② 口腔内診査：歯周病検査（プロービングポケットデプス、クリニカルアタッチメントレ 

ベル、プロービング時の出血の有無、歯の動揺度）、DMFT、simplified Debris Index  

(DI-S) 

③ 唾液検査：安静時唾液を 10ml 回収し、唾液中の歯周病原細菌数(P. gingivalis, T.  

denticola, T. forsythia, A. actinomycetemcomitans) の測定 

④ 血清抗体価測定：歯周病原細菌(上記 3菌種) の血清 IgG 抗体価 

以上より得られたデータについて統計学的手法を用いて、口腔疾患と全身状態の関連について

探索的に検討を行った。 

 

４．研究成果 

 末期腎不全により人工透析が必要となった患者において、唾液中の歯周病原細菌(P. 



gingivalis）の菌数と、慢性炎症のマーカーであり生命予後を有意に予測するマーカーとしても

知られているTumor Necrosis Factor Receptor (TNFR) 1,2 に有意な相関があることを示した。

また、人工透析患者のうち糖尿病を併発している患者では歯周病がより重度であり、喪失歯数も

有意に多いことを示した。さらに、人工透析患者では低栄養や慢性的な炎症状態が生命予後の大

きなリスクになることが知られ、両者を呈する患者では動脈硬化性病変を高頻度に発症するこ

とから、この病態はMalnutrition-inflammation-atherosclerosis (MIA)症候群と呼ばれる。我々

は、歯周病が MIA 症候群のうち、特に低栄養と炎症亢進に関与し、MIA 症候群の増悪に加担する

可能性を示した。また、同じ集団における縦断研究より、口腔内の衛生状況が悪い人工透析患者

は有意に生存率が低いことを明らかにした。 
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