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研究成果の概要（和文）：平成19年度に出生コホート研究である「九州・沖縄母子保健研究」を開始し、1757名の妊婦
がベースライン調査に参加した。出生時、4ヶ月時、1歳時、以後1年ごとの追跡調査を実施した。本コホート研究は追
跡率が高く、質の高いエビデンスを多数創出できる。「九州・沖縄母子保健研究」のデータを活用した解析では、母親
の妊娠中のビタミンＤ摂取は、3歳時の子のう蝕に予防的であった。また、カルシウムの摂取は歯周病に予防的であっ
た。IL1 SNP rs16944のGA遺伝子型は、歯周病のリスクを減らした。今後、子のう蝕及び母親の歯周病進行のリスク要
因、予防要因に関する解析を進めていく。

研究成果の概要（英文）：The Kyushu Okinawa Maternal and Child Health Study (KOMCHS) is an ongoing 
prospective prebirth cohort study that investigates risk and preventive factors for maternal and child 
health problems such as oral health and allergic disorders.
Higher maternal vitamin D intake during pregnancy was associated with a lower risk of dental caries in 
children. Among young women, an inverse association between calcium intake and the prevalence of 
periodontal disease was observed. The heterozygous variant genotype of the IL1 rs16944 was associated a 
reduced risk of periodontal disease. No interaction of any of the IL1 polymorphisms with smoking was 
observed.

研究分野：医歯薬学
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１．研究開始当初の背景 
 近年、本邦では乳歯う蝕は減少傾向にある
ものの、平成 23 年度の歯科疾患実態調査で
は、三歳児のう蝕有症率は 25％にものぼって
おり、他の先進国と比較すると著しく高い。
乳歯の形成は胎生約 7週頃から始まる。歯牙
形成期における母親の栄養摂取状況や各種
環境要因は、歯牙のう蝕感受性に影響を与え
ている可能性が高い。したがって、う蝕のリ
スク要因及び予防要因を解明するには、萌出
後の各種要因だけでなく、胎児期や出生直後
の各種環境要因との関連を調べることは非
常に意義深い。 
 一方、歯周病は、う蝕とともに日本人の歯
牙喪失の主な原因の一つである。歯周病のリ
スク要因に関する疫学研究は、国の内外を問
わず比較的多く実施されているが、中高齢者
を対象とした研究が多い。歯周病は年齢が高
くなるにつれて有症率も高まることから、中
高齢者における歯周病の進行を防止する要
因の探索に加えて、若年者における歯周病発
症と関連する環境要因及び遺伝要因を解明
することで、オーダーメイドの予防方法を確
立する必要がある。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、「九州・沖縄母子保健研究」
のデータを用いる。「九州・沖縄母子保健研
究」は､平成 19年に開始した母子に関わる健
康問題のリスク要因及び予防要因の解明を
目的とする多目的母子コホート研究である。
1757 名の妊婦が妊娠中のベースライン調査
に参加し、産まれた子と母親を追跡している。
ベースライン調査、出生時、4 ヶ月時、1 歳
時、以降の 1年ごとの各追跡調査では、質問
調査票を用い、食事摂取状況や生活環境、生
活習慣等について、詳細な情報を得ている。
4 ヶ月時追跡調査では、母子の遺伝子解析試
料の採取、及び母親の歯周ポケットの測定も
実施した。乳歯う蝕の情報は、2 歳時及び 3
歳時調査で、各自治体が実施する 1歳 6ヶ月
児健康診査、及び、3 歳児健康診査時の歯科
健診結果を母子健康手帳から我々の質問調
査票に転記頂くことで収集している。 
 う蝕や歯周病は多因子性の疾患であり、単
一の要因では説明できない。まずは種々の環
境要因との関連について解析を行う。遺伝要
因については、個々の遺伝子多型との関連を
評価する。最終的に、環境要因と遺伝要因と
の交互作用を検討する。 
 
３．研究の方法 
（１）九州・沖縄母子保健研究のベースライ
ン調査及び追跡調査の概略 
平成 19 年 4月よりベースライン調査を開
始した。九州及び沖縄県の 423 産科医療機関
において、本研究に関するリーフレット、調
査説明受諾同意書、返信用封筒の一式を、外
来を受診した全ての妊婦(妊娠 32 週未満)に
手渡して頂いた。本研究について詳細な説明

を受けたい妊婦は調査説明受諾同意書に氏
名、連絡先を記入して研究事務局に返送した。
研究事務局は電話で妊婦に研究の詳細説明
を行い、最終的な同意を得た後、研究対象者
とし、質問調査票等からなる調査キット一式
を自宅へ郵送した。対象者は回答済み質問調
査票を研究事務局へ返送した。平成 19 年度
末で妊婦のリクルートを終了し、最終的に
1757 名よりデータを得た。ベースライン調査
と追跡調査の調査参加人数、調査内容につい
て以下に示す。 
① ベースライン調査（1757 名）:喫煙状況、
身体活動状況、飲酒習慣、社会経済要因
等 
② 出生時追跡調査（1590 組）:妊娠後期の
喫煙習慣、出生時の子の体格、分娩時の
状況等 
③ 4 ヶ月時追跡調査（1527 組）：母乳摂取状
況、家庭内喫煙状況、子の体格、母子の
唾液検体、遺伝子解析用資料の採取、歯
科衛生士による母親の歯周ポケット測定
等 
④ 1 歳時追跡調査（1430 組）：母乳摂取状況、
ほ乳瓶使用状況、離乳食摂取状況、家庭
内喫煙状況、歯牙萌出状況等 
⑤ ２歳時追跡調査（1325 組）：家庭内喫煙
状況、夜間哺乳状況、子の食習慣、1歳 6
ヶ月児健康診査時の口腔内診査のデータ
等 
⑥ ３歳時追跡調査（1298 組）：家庭内喫煙
状況、保育状況、子の食習慣、歯科保健
行動、３歳時児康診査時の口腔内診査の
データ等 
⑦ ４歳時追跡調査（1265 組）：家庭内喫煙
状況、子の食習慣、身体活動状況、テレ
ビ視聴時間、睡眠時間、体格等 
⑧ ５歳時追跡調査（1201 組）：家庭内喫煙
状況、子の食習慣、身体活動状況、テレ
ビ視聴時間、睡眠時間、行動的問題等 
⑨ ６歳時追跡調査（1069 組）：家庭内喫煙
状況、母子の食習慣、身体活動状況、テ
レビ視聴時間、睡眠時間、行動的問題、
歯科衛生士による母子の口腔内観察（母
親の歯周ポケット測定、子のう蝕状況確
認）等 
 
（２）記入漏れ確認の徹底 
 事務局担当者は、質問調査票の記入漏れや
非論理的な回答をチェックし、参加者に電話
等で確認し、データの質を高めた。 
 
 
４．研究成果 
（１）母親の妊娠中のビタミンＤ摂取と生ま
れた子のう蝕リスクとの関連 
 「九州・沖縄母子保健研究」の 3歳時まで
の全ての調査に参加いただき、今回の解析に
使用する変数に欠損のない 1210 組の母子を
対象として解析を実施した。母親の妊娠中の
ビタミンＤ摂取は、総エネルギーで補正後、



4 分位して解析を行った。妊娠中の母親のビ
タミンＤ摂取が最も少ない群（Ｑ１）を基準
にすると、2 番目に少ない群（Ｑ2）、3 番目
に少ない群（Ｑ３）、最も多い群（Ｑ4）の補
正オッズ比はそれぞれ、1.06、0.53、0.67 で
あった。Ｑ３では、有意な負の関連を認めた。
さらに、傾向性Ｐ値も 0.01 と有意な負の量
－反応関係を認めた。 

 
 
（２）カルシウム摂取と歯周病との関連 
 「九州・沖縄母子保健研究」のベースライ
ン調査に参加頂き、出産後 1年までの間に歯
周ポケット測定のデータが得られた 1177 名
の女性うち、今回の解析に使用する変数に欠
損のない 1162 名の女性を対象とした。カル
シウム摂取は、総エネルギーで補正後、4 分
位して解析した。 
 カルシウム摂取の最も少ない群（Ｑ1）を
基準にすると、2 番目に少ない群（Ｑ2）、3
番目に少ない群（Ｑ３）、最も多い群（Ｑ4）
の補正オッズ比はそれぞれ、0.66、0.92、0.53
であった。Ｑ4 では、有意な負の関連を認め
た。傾向性Ｐ値は 0.07 と負の量－反応関係
を示す傾向を認めた。 
 

 
 
（３）IL1 遺伝子多型と歯周病との関連 
 「九州・沖縄母子保健研究」のデータを用
いて症例対照研究を設定し、３つの IL1 遺伝
子多型（rs1800587、rs1143634、rs16944）
と歯周病との関連を解析した。 
 IL1 遺伝子多型と歯周病との関連に関する
疫学研究の結果は未だ、一致していない。 
 4 ヶ月時追跡調査時に、主に対象者本人に
より、遺伝子解析試料（口腔粘膜細胞）を採
取頂いた。産後、歯科衛生士により、部分診
査法にて、歯周ポケット測定を実施した。
4.0mm 以上のポケットを 1 歯以上有していた
場合、症例と定義した。131 名の女性が症例
群、1019 名が対照群として同定された。年齢、

居住地、教育歴、喫煙習慣、歯磨き頻度、歯
間清掃用具の使用で補正した。 
SNPrs16944 の GG 遺伝子型に比較し、GA 遺
伝子型は歯周病のリスク低下と有意に関連
していた。SNPrs1800587、 rs1146934 とは関
連を認めなかった。喫煙との交互作用を評価
したが、喫煙との間には交互作用は認めなか
った。 
 
（４）出生時体格とう蝕との関連 
本邦では、近年、低出生体重児が増加して
いる。過去の研究で、低出生体重児ではエナ
メル質減形成が認められることが多く、この
ような歯はう蝕感受性が高いという報告が
る。しかしながらエビデンスは非常に少なく、
未だ結論は得られていない。また、日本人に
おける報告は存在しない。今回、「九州・沖
縄母子保健研究」のデータ解析に先立ち、3
歳児を対象とした横断研究である「福岡小児
健康調査」のデータを活用して、出生時の体
格とう蝕との関連について前駆的に解析し
た。出生時体格として、出生時体重 2500ｇ未
満 、 37 週 未 満 の 出 生 、
small-for-gestational-age: SGA（妊娠期間
に比べて体重が小さい）の 3指標と小児のう
蝕との関連について解析した。 
調査に参加いただいた 2109 名のうち、今
回の解析に使用する変数に欠損のない 2055
名の小児を解析対象者とした。3 歳児健診の
歯科健診結果、及び、出生時体重、在胎期間
について、母子健康手帳から質問調査票に転
記頂くことでデータを収集した。その他の情
報も質問調査票から得た。性別、歯磨き頻度、
フッ素の使用、歯科定期健診、間食頻度、母
乳摂取期間、両親の教育歴、妊娠中の母親の
喫煙、出生後の家庭内喫煙を交絡因子として
補正した。 
今回の解析では、出生時体格と 3歳児のう
蝕との間には統計学的に有意な関連は認め
なかった。 
 
（５）周産期喫煙曝露とう蝕との関連 
受動喫煙がう蝕に関連しているのかどう
かを調べた研究は、世界的にみても、あまり
存在しない。今回、「九州・沖縄母子保健研
究」のデータ解析に先立ち、3 歳児を対象と
した横断研究である「九州・沖縄小児健康調
査」のデータを活用して、母親の妊娠中の喫
煙や、出生後の子どもの家庭内喫煙と、3 歳
時のう蝕との関連について解析した。 
調査に参加いただいた 6575 名のうち、今
回の解析に使用する変数に欠損のない 6412
名の小児を対象とした。う蝕のデータは 3歳
児健診の結果を質問調査票に転記頂くこと
で得た。母親の妊娠中の喫煙と、出生時から
3 歳時点までの、家庭での受動喫煙状況につ
いて、質問調査票でご回答頂いた。性別、月
齢、居住地、母乳摂取期間、歯磨き頻度、フ
ッ素の使用、歯科定期健診、両親の教育歴、
家計の年収を交絡因子として補正した。 
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妊娠中の母親の喫煙及び、出生後の家庭内
喫煙が両方とも無いグループに比較して、妊
娠中の喫煙のみあったグループでは 39％、出
生後の家庭内喫煙のみがあったグループで
は 17％、う蝕の有症率が上昇していた。また、
母親が妊娠中に喫煙しており、かつ、生まれ
た後、家庭内で受動喫煙があったグループで
は、う蝕の有症率が 62%上昇しており、統計
学的に有意な関連であった。 
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