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研究要旨 
歯周病によって惹起された慢性炎症は、糖尿病患者において血糖コントロールを悪化させているので
はないかと考えられている。しかしながら具体的に糖尿病患者に対してどのような歯科治療や歯科保健
指導を施行するべきなのか、あるいはその効果はどの程度なのかについては明らかになっていない。そ
こで平成25年度は臨床試験に先立って、歯周病と糖尿病の関連について文献検索を行い、歯科保健指導
群もしくは専門的介入群の介入デザイン、評価項目を設定する上での基礎資料とした。RCT (randomized 
controlled trials)が11研究12論文検索された。ほとんどが3－6カ月の研究期間で施行されていた。また症例
数は1群で20例前後の研究がほとんどであった。介入群においてベースラインのHbA1cが有意に低下した
研究は8研究であり、歯科治療介入によってHbA1cの改善がもたらされていた。その低下は0.5％前後であ
った。なおベースラインのHbA1cは最も高い群で10.4%、最も低い群では6.9%であり、ベースラインの血
糖コントロールは研究によって大きな差異が認められた。また糖尿病の治療内容や糖尿病合併症の有無
については記載が不十分な論文が多かった。今後行う歯科治療介入研究においては、効率が高くかつ代
謝異常の是正に優位性のある方法を開発し、その効果を実証する必要がある。  
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Ａ．研究目的 
歯周病によって惹起された慢性炎症は、糖尿病
患者において血糖コントロールを悪化させて
いるのではないかと考えられている。しかしな
がら具体的に糖尿病患者に対してどのような
歯科治療や歯科保健指導を施行するべきなの
か、あるいはその効果はどの程度なのかについ
ては明らかになっていない。本研究では歯周疾
患と糖尿病との関連に着目し、歯周病の治療と
糖尿病の治療レベルの向上をを達成するため
の歯科保健指導方法の開発を目的としている。 
平成 25 年度は臨床試験に先立って、歯周病
と糖尿病の関連について文献検索を行い、来年
度以降に予定している糖尿病患者における歯
科治療の対照群、歯科保健指導群もしくは専門
的介入群の介入デザイン、評価項目を設定する
上での基礎資料とすることとした。 
 
Ｂ．研究方法 
PubMedを用いて糖尿病患者に対して歯科保健指
導もしくは専門的介入の効果をコントロールと
比較・検討している 2009年以降発表のRCT 
(randomized controlled trials)を検索したところ、
11の臨床研究（12論文）が得られた（表）。糖

尿病治療やその合併症の観点からこれらの論文
について検討を行った。 
 
Ｃ．研究結果 
歯科治療介入によってHbA1cの改善がもたらさ
れる 
すべての研究が２型糖尿病を対象としており、1
型糖尿病を対象とした研究はなかった。またいず
れの論文も2型糖尿病の診断根拠を明記していな
かった。 

RCTのほとんどが3－6カ月の研究期間で施行
されていた。また症例数は1群で20例前後の研究
がほとんどであった。介入群においてベースライ
ンのHbA1cが有意に低下した研究は8研究であり、
歯科治療介入によってHbA1cの改善がもたらさ
れていた。その低下はHbA1cにして0.5％前後で
あった。なおベースラインのHbA1cは最も高い群
で10.4%、最も低い群では6.9%であり、ベースラ
インの血糖コントロール状況は研究によって大
きな差異が認められた。 
 歯科治療介入中は糖尿病治療の内容を変更し
なかったと明記している論文もあったが、ほとん
どの研究において糖尿病治療の記載が不十分で
あり、糖尿病治療内容の詳細は不明であった。 
さらに糖尿病合併症として腎症、網膜症、心血
管合併症、あるいは高血圧症・肥満症・喫煙の有
無については文献９において記載があるがその
他の研究では詳細に述べられていなかった。 
  
副次検討項目 
血糖コントロール以外の副次項目の検討は、歯周
病治療の糖代謝改善効果のメカニズムを知る上
でも重要である。High-sensitivity C-reactive protein 
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(hsCRP), tumor necrosis factor-α (TNF-α)（文献４）、 
hsCRP, TNF-α, interleukin (IL)-6,  homeostasis 
model of assessment insulin resistaince (HOMA-IR), 
アディポネクチン（文献５）、hsCRP, d-8-iso 
prostaglandin F2, matric metalloproteinase 
(MMP)-2, and MMP-9（文献６）、IL-6, soluble 
receptor of advanced glycation end products 
(sRAGE), CRP（文献８）、hs-CRP（文献１１）
などが検討されている。しかしながら有意差をも
ってこれらのパラメータが改善しているのは文
献５のみであり、その他の研究ではこれらの副次
検討項目の改善は認められていなかった。 
 
Ｄ．考察 
 近年の歯科治療介入によるRCTを検討したと
ころ、多くの研究において治療介入群では有意差
をもってHbA1cの改善が認められており、そのイ
ンパクトは、内服薬を1剤追加する程度である
HbA1cにして 0.5%前後の改善が認められた。従
って、今後の歯科治療介入によるRCTのデザイン
においては、どのような介入が効率よくかつ優位
性があるかどうかを検討する必要があると考え
られる。 
 一方ほとんどの研究で、糖尿病治療の内容であ
るとか、あるいは糖尿病合併症の状態については
記載が不十分な研究が多かった。糖尿病薬物療法
はGLP-1 (Glucagon-like peptide-1)受容体アゴニス
ト、DPP-4 (dipeptidyl peptidase-4)阻害薬、SGLT2 
(sodium glucose co-transporter 2)阻害薬などの新薬
が投与されるようになっており、それらの薬物療
法により血糖コントロールは影響を強く受ける
と考えられる。また歯科保健指導とともに、食事
療法や運動療法の指導によっても血糖コントロ
ールは影響を受けると考えられる。薬物療法や生
活習慣指導の内容は実践状況の記録も重要であ
ると考えられる。 
 歯科治療介入は炎症マーカーや酸化ストレス
マーカーの改善をもたらすと考えられるが、最近
の報告では必ずしも、測定した副次項目が改善し
てないようである。歯科治療の効果を反映し、代
謝改善を予測しうるバイオマーカーの探索が必
要とされている。 
 
Ｅ．結論 
文献検索の結果では、歯科治療介入はHbA1cの改
善をもたらすことが明らかになった。今後行う歯
科治療介入研究では、効率が高くかつ代謝異常の
是正に優位性のある方法を開発し、その効果を実
証する必要がある。  
 
Ｆ．健康危険情報 

なし 
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表 2型糖尿病患者に対して歯科治療介入の効果を検討しているRCT (randomized controlled trials) 

番
号  

治療内容 
症例
数 

治療
期間
（月） 

年齢 
HbA1c（ベー
スライン） 

HbAc1（治
療後） 

前
値
と
比
較 

コント
ロール
と比較 

1 
介入群：Chlorhexidine (CHX)を用いた Full-mouth 
disinfection (FMD) protocol 

19 12 50.3±9.5 10.0±2.41 9.7±2.54     

 
コントロール群：FMDのみ 19 

 
53.9±10.8 10.4±2.9 8.9±2.5 

  

2 
介入群：Scaling and root planning (SRP)＋
doxycycline (SDD) 

17 3 56.0±9.0 6.7(6.-7.0) 6.7(6.3-7.7)     

 
コントロール群：Scaling and root planning (SRP)の
み 

17 
 
57.6±8.0 6.2(6.0-7.8) 6.3(5.5-7.3) 

  

3 介入群：Scaling and root planning (SRP) 22 3 50.29±3.0 8.15±1.18 7.41±1.18   p=0.003 

 
コントロール群：治療なし 18 

  
8.72±2.22 8.97±1.82 

  

4 
介入群１：Non-surgical periodontal treatment を開
始時に施行し、3か月後に subgingival 
debridement  

42 6 59.86±9.48 7.65±1.72 6.92±1.80 p<0.05   

 

介入群２：Non-surgical periodontal treatment を開
始時に supragingival prophylaxis を 3 か月後に施
行 

43 
 
57.91±11.35 7.68±2.05 7.48±1.75 

  

 
コントロール群：上記の治療を施行しない。 41 

 
63.2±8.51 7.96±2.46 8.16±2.80 

  

5 

介入群：Periodontal intervention を施行する。
Full-mouth scaling (supragingival and subgingival 
scaling), root planning, periodontal flap surgery を
施行する。 

82 3 55.13±11.16 8.75±0.67 8.25±0.72 p<0.01   

 
コントロール群：上記の治療を施行しない。 75 

 
54.23±10.85 8.70±0.65 8.56±0.69 

  

6,7 
介入群：full-mouth scaling and root planning 
(SRP) 

30 6 59.62±7.95 7.87±0.74 
0.72±0.93
減少 

p<0.01 p<0.01 

 
コントロール群：supragingival removal of deposits 
(plaque and calculus)を施行 

30 
 
59.42±9.8 7.59±0.66 

0.13±0.46
減少   

8 介入群：SRP+minocycline 14 6 56.6±6.5 9.3±0.8 
変化なしと
記載 

    

 
コントロール群：SRP; scaling and root planning 14 

 
59.0±6.5 9.9±2.2 

0.082
（logHbA1c)
の減少 

p=0.033 
 

9 
介入群：局所麻酔化において full-mouth tooth 
extraction を施行 

26 6 57.1±6.9 8.64±1.24 7.27±1.009 <0.005   

 
コントロール群：歯科治療を施行せず、口腔内衛
生について指導 

24 
 
55.6±7.9 7.73±0.87 7.49±1.3 

  

10 
介入群（Doxy)：SRP+ドキシサイクリンについては
100mg一日 2回投与を 1日目に、さらに 100mg一
回投与を第 13 日 

14 12 51.42±6.24 8.42±1.65 7.71±1.77 p<0.05   

 
介入群(PDT)：SRP+0.01％メチレンブルーを用い
て、670-nm の non-thermal diode laser を照射 

14 
 
51.92±7.28 9.25±2.71 8.79±2.85 

  

 
コントロール群：Ultrasonic and hand instruments
を用いて 60-90 分のセッションを 1-4 回施行 

15 
 
53.14±10.91 8.75±1.43 8.22±0.95 

  

11 

介入群：2か月間の間に 4回受診して、
sub-gingival plaque and calculus を
piezoelectric ultrasonic scaler を用いて除
去し、10mg のミノサイクリンオイントメントを
局所投与 

32 6 60.3±9.9 7.2±0.9 7.0±1.0 p<0.05   

 コントロール群：歯磨きやフロスなどの指導 17 
 
59.0±4.8 6.9±0.9 6.9±0.9 

  

12 
介入群：Scaling and root planning 
(SRP)+Antimicrobial photodynamic therapy 
(aPDT) 

15 3 49.4±6.8 8.6±1.1 7.6±0.6 P<0.01  

 
コントロール群：hand instruments and an 
ultrasonic device を用いて治療 

15 3 48.73±7.11 8.0±0.93 7.8±1.35   
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