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サイトカインと歯周疾患
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山 崎 和 久

サイ トカイソは以前にはリソホカイソという名前で呼

ばれ､多彩な細胞性の反応に関与する物質であり､活性

化 リンパ球によって産生されるポリペプチドの事を指し

ていた｡ リンホカインは元来リンパ球のみが産生すると

考えられていたが､現在では産生する細胞も免疫系の細

胞に限定されないことがわかってきており､最近ではよ

り一般的なサイ トカイソという名前にとって換わられて

きている｡

従来､様々なサイトカインがその生物学的作用により

命名されていた｡例えば現在 Interleukin(IL)-1

と呼ばれるサイ トカインは､研究対象の違いにより､リ

ンパ球活性化因子､内因性発熱因子､単核細胞因子等の

様々な名前が与えられていたが､遺伝子クローニングの

成功によりすべて同じものであることが判明した｡現在

までに遺伝子の構造がわかっているサイトカインはIL

として11を数え､その他 γ-IFN､TNF-α､βなどが
よく知られている｡これらの多くのものが歯周炎に関係

していると考えられており､中でもIL-1とIL-6は

以下に述べるような理由により注目を集めている｡

IL-1については Yヽ.(4才歯周壌雁患部位の歯肉清彦

出液中に高濃度のfL̀⊥Ⅰが検出される｡(2)恐らく全

ての有核細胞がなんらかの形でIL-1を産生する能力

があると考えられているが､マクロファージ､多形核白

血球､上皮細胞､ラソゲル-ソス細胞､線維芽細胞､T細胞､

B細胞など有力な産生細胞は歯周組織にも多数見られ､

特に炎症が強い場合にはその数を増している｡(3)in

vitroでこれらの細胞のIL-1産生を刺激する主要な物

質としてlipopolysaccharide,muramyldipeptideといっ

た細菌由来の物質が挙げられている｡(4)IL-1の作

用として､恐らく骨芽細胞を介する破骨細胞の活性化､

線維芽細胞によるコラゲナーゼ､ブロスタグラディソ

(pG)-E2及びIL-6産生の増加､単球によるPGE2､

IL-1産生の克進､T､Bリンパ球の活性化等が報告さ

れているが､炎症歯肉中ではコラゲナーゼ活性､PGE2量

が著明に上昇している｡

さらに歯槽骨吸収は歯周炎の大きな特徴のひとつであ

るが､IL-1が破骨細胞活性化因子の最有力物質であ

ることを考えると病変の進行を考えるうえで非常に興味

深いが､これまでのところIL-1と歯槽骨吸収の直接

的な因果関係は明らかになっておらず､今後の解明が待◆
たれる｡

IL-6もIL-1同様に多種多様な細胞によって､構

成的あるいは非特異的リンパ球マイ ト-ゲソを含む種々

の刺激の結果として産生される｡ 機能的多様性もまた

IL⊥1と類似しているが､最もよく知られているのが活性

化B細胞の形質細胞への分化を促進するという作用であ

る｡歯周炎の組織像はB細胞/形質細胞の優勢な浸潤を

特徴とし､1960年代には Plasmacytomaとして報告さ

れたこともあるくらいである｡歯肉線維芽細胞は他の部

位の結合組織細胞と同様､invitoでm-1の作用によ

りIL-6を産生する｡炎症の過程でIL-1により誘導

された結合組織細胞のIL二6産生は局所での免疫グロ
ブリン産生を促進し､防御機構の一翼を担っているのか

も知れない｡

IL-1イソ誓t;+タ-の存在については以前からいく才~
つかの報告があったが､つい最近遺伝子のクローニング

に成功しiその存在が証明されたoIL-1インヒビター
はIL-1の過剰産生による炎症や免疫応答の行き過ぎ

をコソトワールするものとして注目されているが､さら

に一歩進んで薬剤としての応用も期待されている｡末梢

血より分離した多形核白血球や単球を歯周病関連細菌と

ともに培養 した場合にILニ1よりもむしろIL1 イン

ヒビターの産生が見られることもあり､歯周炎の発症時

期や進行めパターソが患者にようて大きく異なることを

考えると､IL-1だけでなく､IL-1イソヒビダーに

ついての検索も重要な課題になると思われる｡

サイ トカインは炎症､免疫応答とは切り離せない重要

なメディェ一夕-であるが､歯周疾患に於ける役割につ

いての研究はまだ始まったばかりといっても過言ではな

い｡それだけに解明されなければならない課題もたくさ

んあり､今後の展開が期待される｡
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