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Summary

In children and adults with severe psychosomatic disorders accompanied by eating and

swallowing disorders, saliva contains a high number of bacteria, particularly after assisted

brushing, and retention of the etiologic agent of opportunistic infection increases the risk of

aspiration pneumonia. Disturbance of mouth opening and body movement interferes with

assisted brushing in these people. Moreover, severe caries and periodontal disease are

caused by malalignment and adverse effects of regularly used drugs in many cases. How-

ever, it is difficult for them to complain of the condition by themselves, leading to aggrava-

tion.

Studies on bacteriostatic and bactericidal actions of natural components considered to be
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緒 言

摂食・嚥下障害を有する重症心身障害児・者で

は，唾液中の細菌数が多く，更に介助磨き後では

唾液中細菌数が増加する．また，日和見感染菌の

口腔内保菌は，全身状態の安定しない摂食・嚥下

障害を伴う重症心身障害児・者で誤嚥性肺炎の危

険性を高める１）．神野ら２）は薬用含嗽剤による口腔

細菌の減少を報告しているが，薬用含嗽剤に含ま

れるアルコールがレジン修復剤の表面を軟化さ

せ，表面劣化を加速させるという報告もある３）．

また，口腔，上気道等には常在する菌叢が存在

し，そこに薬剤を用いる事により，感受性菌は減

少，消失し，非感受性菌が残存，増殖する４）とさ

れている．さらにポピドンヨードガーグルで過度

の口腔洗浄を行った場合，耐性菌を誘発するとさ

れる５）．また最もプラークコントロール剤として

効果の高いクロルへキシジン６）も本邦ではアナ

フィラキシーショックのリスクがあるとして，

１９８５年から口腔粘膜への使用が禁止されている．

したがって，重症心身障害児・者の全身および口

腔の健康を維持するために口腔内へ用いるものと

して安全性が高く，日和見感染菌や歯周病原性

菌，う蝕原因菌には作用し，常在菌には影響しな

いものが望ましい．

近年，人体への安全性が高いとされている天然

成分を利用した制菌，殺菌作用の研究が進められ

ている７）．

highly safe for the human body have recently been progressing. An extract of Eucalyptus

globulus, 1,8−cineol, has been reported to exhibit a fungistatic effect, in addition to im-

provement of airway mucus. Based on this finding, we assumed that, if herb water contain-

ing 1,8−cineol exhibits a bacteriostatic effect in addition to a fungistatic effect in children

and adults with severe psychosomatic disorders with difficulty in assisted brushing, it may

exhibit a preventive effect against opportunistic infection, periodontal disease, and caries.

To clarify this, we investigated the bacteriostatic effects on the pathogens of these diseases

in vitro.

In the procedure, Eucalyptus globulus was extracted by steam distillation, and culture

media supplemented with herb water containing 0.2 mg/ml 1,8−cineol were prepared for

culture of the following microorganisms : Pathogens of opportunistic infection : Candida al-

bicans (JCM 1842 strain) and Kelebsiella pneumoniae (JCM 1662 strain) ; pathogens of

periodontal disease : Prevotella intermedia (ATCC 25611 strain ) , Prevotella nigrescens

(ATCC 335663 strain), Actinobacillus actinomycetemcomitans (JCM 8577 strain), and Por-

phyromonas gingivalis (ATCC 49417 strain) ; pathogens of caries : Streptococcus mutans

(Ingbritt strain) and Streptococcus sobrinus (6715 strain). These were cultured aerobically

or anerobically, and the bacteriostatic effect was investigated employing turbidimetry. In

addition, the effect on Streptococcus salivarius (JCM 5707 strain) was investigated to clar-

ify the influence on oral indigenous bacteria.

The following findings were obtained :

1. Herb water containing 1,8−cineol exhibited bacterio− and fungistatic effects on the

pathogens of opportunistic infection, periodontal disease, and severe caries.

2. Herb water containing 1,8−cineol exhibited no bacteriostatic effect on an oral indigenous

bacterium, Streptococcus salivarius.

It was suggested that herb water containing 1,8−cineol may be applicable for the preven-

tion of opportunistic infection, periodontal disease, and caries without destroying the oral

indigenous bacterial flora in children and adults with severe psychosomatic disorders ac-

companied by eating and swallowing disorders due to an unstable systemic condition, in

whom assisted brushing is difficult.

松本歯学 ３８� ２０１２ １３



ユーカリグロブレスの抽出物であるMacrocar-

palは歯周病原性菌，う蝕原因菌に対する強い制

菌作用があるといわれている８－１０）．一方同じユー

カリグロブレスの抽出物である１．８−cineolは，

精油にする際に多く抽出される．大澤ら１１）は精油

の制菌作用は低いとして，この１．８−cineolの制

菌作用は軽視されていた．他方では１．８−cineol

はアラキドン酸代謝およびヒト単球におけるサイ

トカイン産生を抑制することで，炎症伝達物質放

出の抑制が気道粘液改善に繋がったとの報告もあ

る１２）．また真菌に対する制菌作用１３）を示すとされ

ている．そこで，ユーカリグロブレスの成分であ

る１．８−cineolを含むハーブウォーターに着目し

た．

ハーブウォーターとは，製油を作る際に出る副

産物であり，以前までは廃棄されていたハーブの

成分を含む水である．この１．８−cineolを含む

ハーブウォーターが真菌に対する制菌作用だけで

はなく，日和見感染菌，歯周病原性菌，う蝕原因

菌に対し制菌作用があるとすれば重症心身障害

児・者へ介助磨き後に用いることによりう蝕，歯

周病，誤嚥性肺炎の予防に有用である可能性があ

る．これらの原因菌に対する制菌作用と口腔内常

在菌に対する影響について検討をおこなった．

対象及び方法

１．実験試料

ユーカリ・グロブレスの葉を水蒸気蒸留により

抽出し１．８−cineolを０．２mg/ml含むハーブウォー

ター（株式会社健草医学社製）の各種細菌に対す

る制菌効果を検討した．

供試菌株は，日和見感染菌，嫌気性菌，好気性

菌，口腔内常在菌の代表菌として以下の菌で検討

を行った．日和見感染菌として Candida albi-

cans（JCM１８４２株），Klebsiella pneumoniae

（JCM１６６２株），嫌気生菌として歯周病原性菌

Prevotella intermedia （ ATCC ２５６１１株 ），

Prevotella nigrescens（ATCC３３５６３株），Actino-

bacillus actinomycetemcomitans （ JCM ８５７７

株），Porphyromonas gingivalis（ATCC４９４１７

株）を用いた．好気性菌として蝕原因菌は Strep-

tococcus mutans（Ingbritt 株），Streptococcus

sobrinus（６７１５株），口腔内常在菌は Streptococ-

cus salivarius（JCM５７０７株）をもちいた．

２．方法

１）培養

�１ 好気培養

１．８−cineolを含むハーブウォーター１０mlに

Trypticase soy broth０．３ g， glucose０．５ g，

Yeast Extract０．０２gを加え，濾過滅菌をおこな

い，培地を作製した．培地に Candida albicans，

Klebsiella pneumoniae ， Streptococcus mu-

tans， Streptococcus sobrinus ， Streptococcus

salivarius をそれぞれ６５０nm・２．０AUの濁度で

菌液を作製し，５０µ�を９６welプレート中の３６穴

に分注した．培地は３７℃にて好気培養を行い，同

じプレートを２４時間後に測定後，再び培養機に入

れ４８時間後に測定した．

対照は１．８−cineolを含むハーブウォーター

を混入させず，蒸留水１０mlに Trypticase soy

broth０．３g，glucose０．５g，Yeast Extract０．０２g

を加えたものを濾過滅菌し，上記同様に好気培養

菌を混入させた培地を９６welプレート中の１２穴

に分注した．その培地を３７℃にて好気培養を行

い，同じプレートを２４時間後に測定後，再び培養

機に入れ４８時間後に測定した．

�２ 嫌気培養

１．８−cineolを含むハーブウォーター１０mlに

brain heart infusion broth０．３７g，Yeast Ex-

tract０．１gを加え，濾過滅菌をおこない，培

地を作製した．培地に Prevotella intermedia,

Prevotella nigrescens，Actinobacillus actinomy-

cetemcomitans，Porphyromonas gingivalis を

それぞれ６５０nm・２．０AUの濁度で菌液を作製

し，５０µ�を９６welプレート中の３６穴に分注し

た．培地は３７℃にて嫌気チャンバーに窒素ガス，

二酸化炭素，水素ガスを注入し，同じプレートを

２４時間後に測定後，再び培養機に入れ４８時間後に

測定した．

対照は１．８−cineolを含むハーブウォーターを

混入させず，蒸留水１０mlに brain heart infusion

broth０．３７g，Yeast Extract０．１gを加えたもの

を濾過滅菌し，上記同様に嫌気培養菌を混入させ

た 培 地 を９６welプ レ ー ト 中１２穴 に 分 注 し

た．３７℃にて嫌気チャンバーに窒素ガス，二酸化

炭素，水素ガスを注入し，同じプレートを２４時間

後に測定後，再び培養機に入れ４８時間後に測定し

た．
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２）評価

菌浮遊液の濁度を測定し，これらの菌の濃度を

測定する比濁法１４）を用いて濁度を評価した．分注

されたマイクロプレートを培養２４時間後，４８時間

後の６５０nmの吸光度測定器にて濁度を測定し

た．

３．分析方法

統計学的処理は，Negative Controlの２４時間

後と４８時間後の濁度の比較を対応のある T−検定

で求めた．１．８−cineolと時間の影響を検討する

ために２元配置分散分析を行い，多重比較に

Tukey−testを用いた．なお統計ソフトは，Stat

MateⅢ�を使用した．

結 果

１．陰性対照

培地自体への菌の混入を否定するために２４時間

後，４８時間後の濁度を比較した結果，２４時間後の

平均濁度０．０３４±０．０００６，４８時間後の平均濁度

０．０３３±０．０００４であり２４時間後，４８時間後全ての

マイクロプレートにおいて有意な濁度の差は認め

られなかった（図１）．

２．日和見感染菌

Candida albicans において，２４時間後，４８時

間後の対照は０．８６±０．０９と０．８０±０．１３に比較し

て，１．８−cineol群は０．７０±０．８２と０．６９±０．０９で，

２４時間後，４８時間後ともに有意な差を認めた（P

＜０．０１）（図２）．Klebsiella pneumoniae におい

ても，２４時間後の対照が０．３１±０．００８で，１．８−

cineol群は０．２８±０．３２であった．また，４８時間

後の対象は０．４１±０．０２で，１．８−cineol群０．３７±

０．０５で，Candida albicans と同様に２４時間後，

４８時間後で１．８cineolの濁度に有意な低下が認め

られた（P＜０．０１）（図３）．

３．歯周病原性菌

Prevotella nigrescens においては，２４時間後

の対照は０．３４±０．０１で，１．８−cineol群は０．２６±

０．０２であった（P＜０．０１）．４８時間後の対照は０．２５

±０．００９で，１．８−cineol群は０．２３±０．００７で（P＜

０．０１），２４時間後，４８時間後で１．８−cineol群の方

が対照より濁度の有意な低下が認められた（図

４）．一方，Prevotella intermedia では，２４時間

後の対照が０．２５±０．００４で，１．８−cineol群が０．２５

±０．００７であり（P＞０．０５），４８時間後の対照が

０．４５±０．０２で，１．８−cineol群が０．３５±０．０５であっ

た（P＜０．０１）．よって，４８時間後のみ濁度の有

図２：Candida albicans

図１：Negative Control 図３：Klebsiella pneumoniae
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意な低下を認めた（図５）．Actinobacillus actin-

omycetemcomitans においても，２４時間後の対照

は０．１１±０．００２で，１．８−cineol群は０．１２±０．００５で

あった（P＞０．０５）．４８時間後の対照は０．１１±

０．００５で，１．８−cineol群は０．１１±０．０１であり（P

＜０．０１），Prevotella intermedia 同様に４８時間後

のみ濁度の有意な低下を認めた（図６）．Porphy-

romonas gingivalis においても，２４時間後の対照

は０．０６±０．００１で，１．８−cineol群は０．０６±０．００５で

あった（P＞０．０５）．４８時間後の対照は０．１５±

０．０２で，１．８−cineol群は０．１３±０．０２であり（P＜

０．０１），Prevotella intermedia，Actinobacillus

actinomycetemcomitans 同様に４８時間後のみ濁

度の有意な低下を認める結果となった（図７）．

４．う蝕原因菌

Streptococcus sobrinus において，２４時間後の

対 照 は０．１７±０．０５で，１．８−cineol群 は０．１５±

０．０５であった（P＜０．０１）．４８時間後の対照も

０．１８±０．０７で，１．８−cineol群 は０．１６±０．０７で あ

り（P＜０．０１），２４時間後，４８時間後で対照と比

較して１．８−cineol群が有意な濁度の低下を認め

た（図８）．Streptococcus mutans においては，

２４時間後の対照は０．２７±０．１で，１．８−cineol群は

０．２６±０．０４で（P＞０．０５），４８時間後の対照は

０．５６±０．１３で，１．８−cineol 群 は０．６３±０．０５で

あった（P＞０．０５）．よって，Streptococcus mu-

tans では１．８−cineol群は濁度の有意な差は認め

られなかった（図９）．

５．口腔内常在菌

Streptococcus salivarius においては，２４時間

後の対照は０．４４±０．００９で，１．８−cineol群は０．４３

±０．０６であった（P＞０．０５）．４８時間後の対照は

図４：Prevotella nigrescens 図６：Actinobacillus actinomycetemcomitans

図５：Prevotella intermedia 図７：Porphyromonas gingivalis
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０．４４±０．０１で，１．８−cineol群 は０．４３±０．０７で あ

り（P＞０．０５），２４時間後と４８時間後において濁

度の有意な差を認めなかった（図１０）．

考 察

唾液腺から分泌された唾液は無菌である．しか

し，口腔内に分泌された唾液には，舌背や歯垢な

どからの細菌が混入し，有歯顎者では５００種類を

超える細菌種が検出され１５），糞便から検出される

２００種よりはるかに多い１６）とされている．通常１

mlあたり１０９個以上の細菌が存在する１７）．更に摂

食・嚥下障害を伴う重症心身障害児・者では健康

成人より唾液中細菌数が多く介助磨き後では更に

増加する（図１１）．また，介助磨き１時間後に唾

液中細菌数は減少し，介助磨き前と唾液中細菌数

に差はなくなるが，介助磨き直後から介助磨き１

時間後までの唾液中細菌数は介助磨き前に比べ多

い１）（図１２）．このような細菌を含んだ唾液の下気

道への吸引，誤嚥が誤嚥性肺炎の発症につながる

危険性がある１８）．更に，摂食・嚥下障害を有する

様な重症心身障害児・者では，消化管の障害，摂

取物の量や内容の制限などの問題が複合して不適

切な栄養状態となり，易感染性に陥る事が多いと

図８：Streptococcus sobrinus 図１０：Streptococcus salivarius

図１１：安静時唾液中細菌数

図９：Streptococcus mutans

図１２：細菌数の推移（重症心身障害者；含嗽なし）
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されている１９）．折口ら２０）の調査によれば死因の第

１位は呼吸器感染症であり，その因子として嚥性

肺炎があげられている．したがって唾液中細菌の

中でも，日和見感染菌の減少が全身状態を安定さ

せるために必要であると考えられる．

また，摂食・嚥下障害を伴う重症心身障害児・

者では進行した歯科疾患の治療は困難な事が多

い２１）．経管栄養を施された摂食・嚥下障害を伴う

重症心身障害児・者においては，唾液の pHが高

いことより歯石沈着や，バイオフィルム形成によ

る歯周疾患のリスクが高くなる２２）．さらに，重症

心身障害児・者では，抗てんかん薬のフェニトイ

ンの服用者が多く，その副作用として歯肉増殖が

あり，歯周疾患がその増悪因子２３）になるとされて

いる．一方，摂食・嚥下障害を伴わない重症心身

障害児・者において，歯科的管理が行われていな

い場合はう蝕，歯周疾患が多い２４）．その原因とし

て，重症心身障害児・者では，開口困難，体動な

どにより介助磨きが困難となり，口腔清掃が徹底

できない２５，２６）とされている．様々な要因から，重

度の知的障害を伴っていることより，歯科疾患に

罹患した場合においても自らが疾患を訴えること

が困難で重症化してしまうことが多い．更に上顎

前突，狭窄歯列弓，下顎前歯部舌側傾斜，開口と

いった歯列不正２７）も重複し，介助磨きも困難とな

ることから多くの要因が相互に関連し，多数歯重

症う蝕になる傾向がある．そこで従来の口腔清掃

に加え更なる対応が必要となる．

本研究において日和見感染菌として Candida

albicans ，Klebsiella pneumoniae で有意な制菌

効果が認められた．形山ら２８）は誤嚥性肺炎の既往

がある患者の口腔と吸引痰から半数以上の患者で

Candida albicans の検出が確認されたと報告し

ている．また，Klebsiella 肺炎桿菌と Candida

の混合肺感染症により重症心身障害児が急死した

報告２９）もある．従って本研究から１．８−cineolの両

菌に対する制菌効果は重症心身障害児者に意義の

ある結果となった．

歯周病原性菌では Prevotella nigrescens での

２４時間，４８時間後の両時間での制菌作用を認めた

以外は，４８時間後での制菌作用であった．これ

は，好気性菌に比べ嫌気性菌では細胞分解力は強

いが分解速度が遅いためであると考えられる．本

研究より，Prevotella intermedia，Actinobacillus

actinomycetemcomitans，Porphyromonas gin-

givalis への効果は，１．８−cineolを長時間停滞さ

せる必要が示唆された．重症心身障害児・者にお

いては，経口，経管からの栄養摂取が行われてい

る．経口摂取している重症心身障害児・者におい

ては，塗布だけでは唾液により流失する可能性が

あるので，こまめにポケット内へ注入するなどの

対応が必要と考えられた．また経管栄養の場合，

口腔内の唾液は少なく，唾液による流失も少ない

ので，塗布による１．８−cineolは停滞しやすく，

歯周疾患予防の効果は，期待できると考えられ

た．また誤嚥性肺炎の原因菌として歯周病原性菌

が関与しているとの報告もある１８）．よって，継続

的に使用する事により歯周病原性菌による誤嚥性

肺炎の予防効果も期待できると思われた．１．８－

cineolは，う蝕原因菌の Streptococcus sobrinus

に制菌作用を認めたが，Streptococcus mutans

に対して制菌作用を認めなかった．小児，成人と

もに Streptococcus mutans よりも Streptococcus

sobrinus の検出率が少ないが３０），両菌ともにう蝕

の発症に関与していることが示唆されている．さ

らに Streptococcus sobrinus は，重症う蝕の口腔

内からの検出率が高い３１）とされているので，１．８−

cineolは Streptococcus sobrinus によるう蝕のリ

スクと重症化を低下させる可能性があると考えら

れた．

１．８−cineolは口腔内常在菌である Streptococ-

cus salivarius を４８時間後でも減少させなかっ

た．つまり常在菌に対して制菌効果が認めらない

ということは，大澤ら１１）の研究同様に口腔内細菌

叢を変化させることなく，口腔内へ為害作用を生

じさせずに継続的な使用が可能であると考えられ

た．

また，大澤ら１１）はユーカリ葉抽出物の中でも

Macrocarpalが Streptococcus mutans，Strepto-

coccus sobrinus で強い制菌効果を認めている一

方，Streptococcus salivarius についても強い制

菌効果を報告ている．さらに，ユーカリ葉抽出物

のMacrocarpalは，緑茶抽出物より歯周病原性

菌に対し低濃度で強い制菌効果があることを報告

している９）．つまり，Macrocarpal自体の制菌効

果は口腔内細菌に対し強い制菌作用を示している

と思われる．一方１．８−cineolを含む ハ ー ブ

ウォーターは Streptococcus sobrinus には制菌効
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果を認めたが，Streptococcus mutans には制菌

効果を認めなかった．また，歯周病原性菌に関し

ても，４８時間後に制菌効果を認めていることよ

り，Macrocarpalに比べ１．８−cineolを含むハー

ブウォーターでは効力が弱いと思われる．ユーカ

リ葉抽出物以外の天然成分でもインドネシアで嗜

好品として用いられる Gambirで正藤ら３２）はう蝕

原因菌への制菌効果を認めている．この Gambir

の制菌効果の主成分はタンニンとされているが，

タンニンは独特の臭いと苦みを伴う．一方１．８−

cineolを含むハーブウォーターは，香料としても

使用目的があり，味はミントのような爽やかさが

残る．よって，臨床的な応用を考えるのであれ

ば，１．８−cineolを含むハーブウォーターのほう

が，受け入れやすい様に思えた．日和見感染菌に

対しても，滝ら３３）は塩化ベンザルコミニウム，塩

化ベンゼルトニウムおよびグルクロン酸クロルへ

キシジンの殺菌効果を検討しているが，近年，

種々の消毒剤に耐性を持つ細菌の報告がある３４）．

ブドウ球菌属では消毒剤耐性因子として q ac 遺

伝子が知られており，塩化ベンザルコミニウム等

の耐性に寄与してい３５）とされている．よって，人

体に為害作用を示す細菌に対し強い制菌，殺菌効

果を認めるような薬剤では，同時に常在菌に対し

ても強い制菌，殺菌効果を生じている可能性があ

る．

大澤１１）の検討では口腔内常在菌である Strepto-

coccus salivarius についても検討しているが，

人体に為害作用を示す細菌に対する薬剤の効果を

検討する場合には常在菌に対しても検討を加え，

対照とする菌と常在菌に対する効力のバランスを

考慮する必要があると考えられる．

１．８−cineolの細菌に対する作用機序について

は不明であるが，同じユーカリの抽出成分である

Macrocarpalは殺菌的なものではなく，制菌的で

あり，その機序はう蝕原因菌のグルコシドトラン

スフェラーゼ活性を阻害すると報告されてい

る．１．８シネオールにおいても殺菌的ではないの

で，細菌の酵素活性を阻害している可能性が考え

られた．また，今回用いた１．８−cineolを含むハー

ブウォーターの鉛，ヒ素，カドミウム，貴金属，

農薬，酸化防止剤，大腸菌を含まない事を厚生労

働省登録検査機関により確認しており，製油に比

べ成分濃度が０．１～０．０１と極めて低く，安全性が

高いとされている．また，成分抽出のために熱水

抽出などの手間をかけずに手軽に使用できる．更

に，日和見感染，歯周疾患，重症う蝕予防に効果

があることより，今後，重症心身障害児・者の口

腔ケアの応用の可能性が示唆された．

結 語

介助磨きの難しい重症心身障害児・者に対し

１．８−cineolを含むハーブウォーターが日和見感

染，歯周疾患，う蝕の予防に効果があるかを明ら

かにするために，in vitoro での日和見感染菌，

歯周病原性菌，重症う蝕原因菌の制菌作用を検討

した．

１．日和見感染菌，歯周病原性菌，重症う蝕原

因菌に対して１．８−cineolを含むハーブウォー

ターは制菌効果を認めた．

２．１．８−cineolを含むハーブウォーターは口

腔内常在菌である Streptococcus salivarius に対

しては制菌効果を認めなかった．

３．１．８−cineolを含むハーブウォーターは口

腔内細菌叢を変化させることなく，全身状態の安

定しない摂食・嚥下障害を伴う重症心身障害児・

者に対し日和見感染と歯周疾患予防に，介助磨き

の難しい重症心身障害児・者に対し歯周疾患とう

蝕の予防のために応用できる可能性が示唆され

た．
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