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緒緒  言言  

 
歯周病は中・高齢者において特に罹患率の高い感染性疾患であり、歯周組織での慢性炎症を主な特徴とする。歯周病

患者では歯周病原細菌感染に伴い全身的な炎症マーカーが上昇することが知られている。一方、心筋梗塞や狭心症を 

はじめとした循環器疾患は主要な生活習慣病のひとつであり、わが国を含む先進諸国の死因として上位に挙げられる。

循環器疾患の予防は、患者の生命やQOLの観点からだけでなく、経済的な側面からも喫緊の課題となっている。 
歯周病と循環器疾患の関連が広く知られてきている。特に 2000 年以降、歯周病と心血管疾患の関連が大いに    

検討され始め、歯周病が循環器疾患のリスクとなる可能性があると報告されている［1］。歯周病はしばしば菌血症の 

原因となり、大動脈の石灰化、血管内皮傷害やプラーク形成の誘因となることが示されている。しかしながら、    

最近の総説において歯周病と循環器疾患との関連の重要性は認められるものの、その因果関係についてはほとんど  

わかっていないと言及されている［2］。 
これまで我々は、循環器疾患モデルマウスを用いて、歯周病菌感染による腹部大動脈瘤の促進とその機序を明らかに

した。さらに、歯周病菌感染による血管内膜肥厚、心筋虚血後のリモデリングの不全、心肥大の悪化、心筋炎の亢進を

明らかにしてきた。さらに我々は臨床データによる解析も進めた。その結果、大動脈瘤患者での歯周病の悪化、  

Marfan 症候群患者での歯周病の特徴、脳梗塞と腎不全患者で感染が多い歯周病原細菌、歯数と全身炎症と抗体価の  

関連、高血圧を有する患者に多く感染している歯周病菌、肥満による歯周病菌感染の増加、糖尿病を有する循環器疾患

患者での喪失歯数の増加について公表してきた。 
過去の報告により、末梢血管疾患のひとつであるバージャー病患者では、歯周病との強い関連や歯周病原細菌に  

対する抗体価の上昇が示されている［3］。また、歯周病治療により、血管内皮機能の改善が得られることが示されてい
る［4］。以上より、歯周病菌感染が持続的な全身の炎症を誘導し、酸化ストレスの亢進などを介して血管内皮細胞の  

機能に影響するという仮説を考えた。本研究の目的は、全身炎症と血管内皮細胞機能に着目して、末梢血管疾患患者で

の歯周病の状態を評価することである。 
 

方方  法法  

 
11．． 末末梢梢血血管管疾疾患患のの患患者者ででのの歯歯周周病病のの状状態態  
末梢血管疾患を有する患者での歯周病の状態および全身の炎症マーカーの測定を行った。 
被験者として、東京医科歯科大学医学部附属病院において、末梢動脈疾患を有する者および末梢血管疾患を有さない

対照群の者を募集した。測定項目として、既往歴の聴取、血中の炎症因子や酸化ストレスの指標、臨床的な歯周病指標

としてプロービングポケット深さ（PPD）、クリニカルアタッチメントレベル（CAL）、プロービング時の出血（BOP）
の有無、アンケートによる日常の口腔清掃状態の評価、ELISA 法による末梢血中の歯周病菌に対する抗体価の測定、
リアルタイムPCR法による唾液およびプラーク内の歯周病菌遺伝子の定量を行った。 
解析方法として、対照群と比較して、末梢動脈疾患の患者群で全身的な炎症の亢進が認められ、歯周病との相関が  

あるかを分析した。 
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22．． 血血管管内内皮皮機機能能とと歯歯周周病病ととのの関関連連  
血管内皮機能と歯周病の状態との関連を評価した。 
被験者として、神奈川県横須賀市の一般内科医院に通院している患者を対象とした。被験者に対し、血管内皮機能  

検査として、reactive hyperemia peripheral arterial tonometry（RH-PAT）により反応性充血による指尖脈波の変化
を測定した。この血管内皮機能検査では、被験者の指先へ専用のプローブを装着し、仰臥位にて 15分間安静にさせ、
指尖脈波の計測後、自動解析により血管内皮機能指数を求めた。医科検査結果は診療録より採取し、特に血管内皮機能

に関連する因子である冠動脈疾患の家族歴、喫煙、血圧、糖尿病、脂質異常症、慢性腎臓病、肥満、身体活動量に     

ついて調査するとともに、ヘモグロビン A1c（HbA1c）をはじめとした血中マーカーの測定を行った。歯周病検査と 

して、全ての歯における口腔清掃状態、PPD、CAL、BOPの有無を測定した。 
解析方法として、血管内皮機能の検査値を基に被験者を 2 群に分け、血管内皮機能が正常な群と低下している群に 

おいて歯周病指標を統計学的に比較した。 
 

結結  果果  

  

11．． 末末梢梢血血管管疾疾患患のの患患者者ででのの歯歯周周病病のの状状態態  
末梢動脈疾患を有する患者では、それ以外の循環器疾患を有する患者と比較して、統計学的有意に喪失歯数が   

多いことが明らかになった。さらに、末梢動脈疾患患者では血液中の CRP や TNF-αの値が上昇していることが   

認められた。一方、PPD や CAL、BOP については末梢動脈疾患患者とコントロール患者との差は認めなかった。     

インターロイキン-6 については、末梢動脈疾患患者で上昇傾向が認められたものの、統計学的な差はなかった。    

歯周病菌に対する抗体価や歯周病菌数についても、群間での差を認めなかった。 
22．． 血血管管内内皮皮機機能能とと歯歯周周病病ととのの関関連連  
血管内皮機能が低下している群では、正常の群と比較して平均年齢が高かった。性別に関しては両群で差がなかった。

喫煙の状況については、両群間で差を認めなかった。HbA1c は血管内皮機能低下群において低値であった。その他の
医科的指標として、BMI、収縮期血圧、拡張期血圧については群間に差を認めなかった。高血圧症、脂質異常症、    

網膜症、腎症、神経障害の有病者についても、両群で差がなかった。 
歯科的指標では、血管内皮機能低下の群で欠損歯数が多く、さらに歯の動揺の増加を認めた（図1）。一方、PPDや

CAL、BOP については両群間に差を認めなかった。多変量解析により年齢と HbA1c の影響を補正した上でも、    

血管内皮機能の低下と歯の動揺との相関が認められた。 
 

考考  察察  

 
以上の結果から、末梢血管疾患がある者では全身炎症の亢進とともに歯周病の状態の悪化が認められた。また、   

血管内皮機能が低下している者でも、歯周病の状態が悪化していると示唆された。これらの結果から、歯周病患者では、

歯周組織での感染が持続的な炎症を誘発し、一過性の菌血症や全身炎症の惹起を招き、血管内皮機能の低下および  

それに続く血管疾患につながっている可能性がある。 
一方、本研究の限界として、横断研究であることから因果関係の証明はできない。すなわち、歯周病が血管疾患の  

原因因子になるかについては、さらなる解析が必要である。あるいは、歯周病と血管疾患には共通の素因があり、   

その素因を有する者ではいずれの疾患をも発症しやすい可能性も指摘できる。 
結論として、末梢血管疾患を有する患者および血管内皮機能の低下した者では、歯周病の状態が悪化していることが

明らかになった。今後も、関連メカニズムを理解するためのペリオドンタルメディシン研究が必要である。 
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図1．血管内皮機能と喪失歯数および歯の動揺 
a） 血管内皮機能による2群間で、喪失した歯の本数が有意に異なっていた。血管内皮機能低下群

（Low RHI）では、血管内皮機能が低下していない群（Hi RHI）と比較して、統計学的有意に
喪失歯数が増加していた（対応のない t検定、p＝0.0403）。 

b） 血管内皮機能による 2 群間で、歯の動揺の総和が有意に異なっていた。血管内皮機能低下群
（Low RHI）では、血管内皮機能が低下していない群（Hi RHI）と比較して、統計学的有意に
歯の動揺度の合計値が増加していた（対応のない t検定、p＝0.0022）。 
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