
【ポスター1】
私の研究テーマは健康寿命をどう

やって上げられるかという観点のも
と、歯周病を標的にしたものです。

特に、口腔内で作られるバイオフィ
ルムをどうしたらいいかという取り
組みを口腔内のヘルスケアに活用す
るための研究です。

歯周病に対するオーラルヘルスケ
アを進めて80歳で20本の歯を保つ。
このような取組みを通して、人が健
康になれば、高齢化社会問題の対策
の一つになると考えています。

口の中の症状を見ていくと、健康な状態からひどい状態になるというのは、恐らく微生
物群が大きく関わっていることが考えられます。成人の8割が歯周病に感染しているとい
う報告があって、人類最大の感染症とまで言われています。歯周病が感染する、歯が抜け
る、食べ物が食べられなくなる、という以外に、全身疾患にも関わってくる。こういう観
点からも、歯周病を抑制することが、ヘルスケアに繋がっていきます。

なぜ歯周病が進行するのかと考えたときに、やはりバイオフィルムが要因ではないか。
我々は毎日歯磨きをしているにも関わらず、8割の人が歯周病に罹ってしまう。その要因
は、このようなバイオフィルムを効率良く除けない。つまり、歯ブラシで届かないような
所に細菌が感染して、そこでいろい
ろな悪いことを起こすからできない
のではないかということで、バイオ
フィルムというものに着目しました。

【ポスター2】
もう一つ、プロバイオティクスと

いうのが、ヨーグルト等で知られて
いますが、そういうことが口の中で
もできないかと考えました。その場
合に、われわれ人間社会においても、
助けてもらったり、あるいは邪魔さ
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れたりという関係があるように、細菌の世界も同じような阻害とか抑制とか、依存とか促
進という関係があるのではないかと考えました。

つまり、口腔内でのプロバイオティクスという観点においては、阻害とか抑制するよう
な菌を効率良く使えたらいいのではないかと考えました。

写真は歯周病の菌が入っているプレートですが、これまでの研究成果として、歯周病菌
を溶かすような菌を発見しました。

【ポスター3】
こういう歯周病の抑制菌の一つと

しては乳酸菌が知られているのです
が、従来の乳酸菌の研究は、どちら
かというと、歯周病菌を抑制すると
いうようなことでした。それを、先
ほど言いましたが、バイオフィルム
に適用できないかということで、そ
ういう観点から研究目的として三つ
の取り組みを行いました。

一つ目は歯周病菌が歯の表面にど
のようにバイオフィルムを作るかと
いうことと、二つ目は乳酸菌が歯周病
菌が作るバイオフィルムをどのように分解できるのか、できないか。あと、三つ目は、わ
れわれの中では自然免疫というのが働いていますので、プロバイオティクスと歯周病菌と、
あと、自然免疫、それらの関係がどうなのかということを研究しました。

【ポスター4】
まず、歯の成分であるヒドロキシアパタイト上に歯周病菌がどのようにバイオフィルム

を作るかということです。ヒドロキシアパタイトには緻密体とポーラス体というものがあ
りますので、A.a菌という歯周病菌とP.g菌という歯周病菌を使って、そういうところに
歯周病菌がどのようにバイオフィル
ムを作るかということを調べました。
SEM（走査型電子顕微鏡）などで観
察しながら行いました。

結論を言いますと、A.a菌、P.g菌
ともポーラス体のヒドロキシアパタ
イトで、よりバイオフィルムを作り
ます。もう一つ、面白いことは、A.a
菌の場合は時間が経つと一度作った
バイオフィルムを分散させるという
現象です。一方、P.g菌は通常のバイ
オフィルム形成と同じように、時間
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とともにバイオフィルムを作るということが分かりました。

【ポスター5】
次に、乳酸菌による歯周病菌の不

活性化です。
乳酸菌と歯周病菌を反応させると

きに、二つの考え方があって、一つは
それぞれが混在している状態です。こ
れは直接的な条件…ここではDirect
と書いています。もう一つが、部屋
を別々にして、それぞれが接触しな
いような間接的な条件で繁殖阻害を
起こしているもので、従来の試験は
こういう間接的な方法で行われてき
たのですが、直接的な条件ではどう
なるかというのをやりました。

結果、間接法をやると歯周病菌の、A.a菌、P.g菌、どちらも抑制する現象なのですけれ
ども、直説法だとそういう現象が見られないことが分かりました。まだこの仕組みが分かっ
ていないので、今後、その点を明らかにしていきたいと思います。

【ポスター6】
次にバイオフィルムの分解という

ことで、まず、歯周病菌にバイオフィ
ルムを作らせて、その後に乳酸菌を
接種し、形成されたバイオフィルム
がどのようになるかというのを調べ
ました。結果的に、3種類の歯周病菌

（A.a菌）を使ったのですけれども、こ
こで2種類の結果を示しています。い
ずれも、どの乳酸菌も形成されたバ
イオフィルムを効率的に分解するこ
とが分かりました。

【ポスター7】
どうやってバイオフィルムの分解が起こるのか、メカニズム解明も行いました。
まず、細菌が必要なのか、あるいは細菌が作り出す何かの物質が必要なのかということ

で、白いバーが上清、黒いバーが乳酸菌を用いた場合の結果となっています。上清でも効
率良くバイオフィルムを分解するということから、菌が生み出す何らかの物質が、歯周病
が作るバイオフィルムを分解していることが示唆されました。あともう一つ考えられるの
が、乳酸菌から作られる乳酸が増殖阻害に関わるのかどうかです。乳酸がバイオフィルム
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分解に関わっているのか調べたとこ
ろ、あまり分解されていないので、そ
れ以外の何らかの因子が関わってい
るということが分かりました。

こちらの図は、要はバイオフィル
ムを分散するということは、分散さ
れた菌が上のほうに行くわけですけ
れども、分散された菌の状態を調べ
た図です。一部の乳酸菌は分散させ
ているときに菌を殺しているのです
が、幾つかの乳酸菌は分散だけをし
ていることがわかりました。

あと、メカニズムですが、結局、プロテアーゼ、リパーゼという細胞外酵素が効率的に
バイオフィルム分解に関わっている。特に、リパーゼ阻害剤を入れると、乳酸菌が分解し
たバイオフィルムができなくなるという結果から、このバイオフィルム分解にはリパーゼ
とプロテアーゼが関わっているということが分かりました。

【ポスター8】
最後に、今度は乳酸菌によるマクロ

ファージの活性化ということで、自
然免疫に対してどんなことが起こる
かということを研究しました。

最初に、これは歯周病菌とプロバイ
オティクス菌ですけれども、こちら
に示した比率で接種させたときにど
のような結果になるか、調べました。
トリパンブルー染色とマクロファー
ジの活性化を測ったり、あと、ウエス
タンブロットでサイトカインを測っ
たりしました。

トリパンブルーの結果ですが、一部の乳酸菌はマクロファージを殺す結果になっていま
す。しかし、歯周病菌が殺す程度よりは低いということが分かりました。さらに今度はマ
クロファージの活性を測ると、歯周病菌は完全にマクロファージを殺していくのですけれ
ども、逆に乳酸菌を摂取するとこの傾向がプラスのほうに行くので、よりマクロファージ
の分化というか、それを促進しているような結果になることがわかりました。最終的にウ
エスタンブロットで見ると、明らかにインターロイキン1-βが出なくなった。

また、それ以外も研究をしたのですが、結局、結論的には、乳酸菌はマクロファージの
細胞死を防ぐということと、サイトカイン、インターロイキン1-βの生成を抑制する。あ
とは、マクロファージの貪食活性を促して、アポトーシスを誘発するということが分かり
ました。　
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【ポスター9】
こちらのポンチ絵は、健康寿命が

延びたら国民が活性化して国内総生
産が伸びるというところに対して、3
つの観点…プロバイオティクスと歯
周病菌、マクロファージというトラ
イアングルの関係を研究したことを
表しています。

結論としては、まず、ヒドロキシア
パタイトのポーラス体のほうがより
バイオフィルムを作るということと、
A.a菌においては時間経過とともにバ
イオフィルムの減少が見られました。

A.a菌の形成したバイオフィルムを乳酸菌がリパーゼやプロテアーゼなどの酵素を使っ
て、効果的に分解しているということを明らかにしました。

あと、乳酸菌によってマクロファージの細胞死を抑制するとともに、マクロファージの
貪食活性を向上させ、アポトーシスを誘導しているということが分かりました。

以上で終わります。

質疑応答

会場：　乳酸菌というのは口腔内でも常在菌でしょうか。

前田：　口腔内にも存在することが知られています。

会場：　では、それを増やすだとか活性化する方法というのは、何かあるのでしょうか。

前田：　ヨーグルトなどにも乳酸菌があるのですが、それを口の中で増やすポイントで難
しいのは、胃の中に入っていくので、いかに口の中にとどませるかという、別の
観点でのアイデアが必要かと。例えば、ガムとか。でも、増殖させるというのは、
ちょっと難しいかもしれませんね。

会場：　最近はやっている乳酸菌のタブレットだったり飴だったは、こういうことにも有
効な可能性があるということですか。
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前田：　そうです。

座長：　成人の8割が歯周病にかかる可能性があるということですので、大変、関心があ
ると思うのですが、先生のご研究を用いて、効果というのは、いつ、どれぐらい、
出そうですか。

前田：　大きな問題というのは、個人個人の問題があると思うのです。例えば、Aの人、B
の人、Cの人、全員一つの乳酸菌を使ったときに同じ効果あるかとか、そういう
問題点がありますので、まず、そういうところはちゃんと課題を解決していかな
いといけないと考えています。

座長：　大変、期待しております。
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