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研究成果の概要（和文）： 口腔内細菌が心血管疾患など、全身性疾患に関わることが知られている。本研究はう蝕の
原因菌Streptococcus mutansと歯周病の原因菌Porphyromonas gingivalisが口腔内を超えて脳神経疾患に与える影響を
明らかとすることを目的とした。研究の結果、Porphyromonas gingivalis由来の内毒素が脳内の神経保護物質であるミ
エリンの減少を加速した。歯周病が脳疾患である多発性硬化症のリスクを増加する可能性があることが明らかとなった
。

研究成果の概要（英文）： Oral bacteria are related to not only oral disease but also systemic disorder. 
We investigated the effect of Streptococcus mutans and Porphyromonas gingivalis, pathogenic bacteria of 
dental caries and periodontitis, respectively, on neuronal disease. We found that endotoxin derived from 
Porphyromonas gingivalis exacerbated myelin decrease. These data suggest that periodontitis are risk 
factor for Multiple sclerosis, neuronal disease characterized by myelin decrease.

研究分野：神経薬理学

キーワード： 口腔内細菌　多発性硬化症
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１．研究開始当初の背景 

口腔内の二大感染症がう蝕と歯周病であ

り、それぞれの主な原因菌として

Streptococcus mutans（S. mutans）と

Porphyromonas gingivalis（P. gingivalis）が

有名である。近年それらと心血管疾患との

関連性が報告されている。S. mutansは歯科

治療中の出血により、P. gingivalisは慢性的

な歯周炎により血液中に侵入すると考えら

れている。 

 多発性硬化症は神経軸索を取り巻くミエ

リンが破壊される脱髄を特徴とした慢性炎

症性脱髄疾患であり、運動麻痺、視力障害、

感覚障害などの神経症状が再発と寛解を繰

り返す指定難病である。近年我が国におい

て急激な増加傾向を示している。 

 

２．研究の目的 

 近年口腔内細菌が心血管疾患など、全身

性疾患に関わることが知られている。本研

究は S. mutansとP. gingivalisが口腔内を

超えて脳神経疾患に与える影響を明らかと

することを目的とした。本研究の進展によ

り口腔内細菌の神経疾患に与える影響を解

明することが期待される。 

 

３．研究の方法 

 多発性硬化症の実験動物モデルであるク

プリゾン誘導脱髄モデルを用いた。クプリゾ

ン誘導脱髄モデルマウスに S. mutans の菌

体、P. gingivalis 由来の内毒素である

p.g.-LPS をそれぞれ投与した。マウスを潅流

固定後、病理切片を作製、脳梁部位をミエリ

ン特異的染色である Black Gold 染色を行い

ミエリン量を評価した。 

 

４．研究成果 

p.g.-LPS 投与されたマウスはミエリンレ

ベルのさらなる減少がみられ、クプリゾン誘

導脱髄を増悪化させることが示された（図 1）。
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図 1 0.2% クプリゾン（CPZ）飼料で 5

週間飼育したマウスの脳梁におけるミエリ

ンレベル 

 

さらにミエリン回復期の検討においても

p.g.-LPS 投与されたマウスはミエリンの回

復レベルが少なく、再ミエリン化が阻害され

ていた（図 2）。 
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図 2 0.2% CPZ飼料で 6週間飼育（ミ

エリン回復期）したマウスの脳梁におけ

るミエリンレベル 

 

本研究により口腔内細菌、特に歯周病菌が

多発性硬化症病態を増悪化させる可能性が

あることが明らかとなった。 
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