
緒　　言

　日本歯科医師会は，2016 年に全国の 10～70 代の男
女 1 万人を対象に歯や口の悩みについての意識調査を実
施した．これによると，80.6% が自分の口臭が気になっ
た経験があると回答した．しかし，口臭対策として歯科
医院を受診する割合は 9.4% と低く，ほとんどの場合は
セルフケアで対策していることがわかる＊1．また，2020
年にブラジルで実施された，新型コロナウイルス感染症
対策のためのマスク着用による自己の口臭認知の変化を
調査した横断研究では，対象者 4,647 人のうち 645 人が
新たに口臭を自覚した 1）との報告がある．
　口臭の原因は，歯周病や舌苔による口腔由来のもの
が 85% ほどで，残りは全身的な原因であるとされてい
る 2）．口腔由来の口臭の主要な原因物質は硫化水素，メ
チルメルカプタン，ジメチルサルファイドに代表される
揮発性硫黄化合物 （Volatile sulfur compounds: VSCs）
であり，特に，活動性の歯周病患者では高い濃度のメチ

ルメルカプタンが検出される 3）．Ratcliff らは in vitro 実
験において，メチルメルカプタンに曝露された細胞はコ
ラーゲン合成の減少やコラーゲン分解の促進により，タ
ンパク質分解を受けやすいコラーゲン前駆体を蓄積す
る 4）と報告している．また，メチルメルカプタンが粘
膜の透過性亢進やサイトカインの産出を促進させること
により，歯周組織に対して潜在的に悪影響を与えている
可能性が示唆されている．これらのことからメチルメル
カプタンが多量に発生する歯周病由来の口臭患者におけ
る対応としては，患者自身によるプラークコントロー
ルや舌清掃といったセルフケアに加え，スケーリング・
ルートプレーニング （SRP） 等の非外科的歯周治療を含
むプロフェッショナルケアを基本とする．実際に，口腔
衛生指導と SRP を含む歯周基本治療により，歯肉溝・
歯周ポケットおよび舌背における VSCs 量が減少するこ
とが示されている 5,6）．一方で，口臭関連の洗口液等の
化学的介入は一定の有用性が示されるものの，成分・使
用条件・原因により効果が左右され，歯周病由来の病的

  1）新潟大学大学院医歯学総合研究科予防歯科学分野
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シクロデキストリンおよびアーモンドオイルは 
メチルメルカプタン濃度を減少させる　in vitro 試験

永島　和裕1）　　髙　　昇将1）　　濃野　　要2）　　小川　祐司1）

　概要：本研究の目的は，シクロデキストリン （CD），アーモンドオイル （AO） および陰性対照として蒸留水，陽性対照
として活性炭 （AC） をメチルメルカプタン （MM） に対して作用させ，その効果を in vitro にて検討することである．
　試料は液体試料として CD 水溶液，AO，固体試料として CD 粉末を用意した．被作用物質である MM は 15%CH3SNa
溶液を希釈して用意した．フラスコ内で MM 濃度を測定し，試料を 5 分間作用させた後に再度濃度を測定し，これらの
値から減少率を算出した．
　液体試料において，AO は CD 水溶液，蒸留水と比較して有意に高い減少率を示した．固体試料では，AC 粉末は CD 粉 
末，試料なしと比較して有意に高い減少率を示した．また，CD 粉末は試料なしと比較して有意に高い減少率を示した．
CD, AO の MM 濃度減少率は陽性対照の活性炭と比較して低い値で，陰性対照の蒸留水と比較して高い値であった．
　以上より，シクロデキストリン，アーモンドオイルはいずれもメチルメルカプタン濃度を減少させ，最もメチルメルカ
プタン濃度の減少率が高かったのは，アーモンドオイルであった．

　索引用語：口臭，メチルメルカプタン，シクロデキストリン，活性炭，アーモンドオイル
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口臭に対しては歯周治療を代替するものではなく，補助
的手段として位置づけられる 7）．以上を踏まえ，メチル
メルカプタンを補助的に低減し得るセルフケアプロダク
トの開発は意義を有すると考えた．
　VSCs が原因の口臭を予防するためのアプローチとし
て現在は，塩化亜鉛 8,9）が主に用いられている．しかし
ながら，塩化亜鉛は強い収斂作用を有することから歯肉
退縮を引きおこす可能性がある点や，独特な味を有す
る 10,11）点が問題といえる．そこで，塩化亜鉛以外に口
臭予防効果を有する物質を検討することで上記問題点の
解決を図る．
　シクロデキストリンは環状オリゴ糖の一種であり，分
子空洞内に物質を取り込む包接作用により，消臭効果を
発揮するとの報告がある 12–15）．
　アーモンドオイルは植物精油で硫黄化合物に対して吸
収効果をもつとの報告がある 16）．
　活性炭はその表面に多数の細孔をもち，Van der 
waal’s 力に基づく物理吸着効果により消臭効果を発揮す
る 17–19）．
　このことから，われわれは，将来的なセルフケアによ
る口臭予防プロダクトの開発を目的とし，洗口液や保湿
剤，ガムやマスクのフィルター等あらゆるセルフケアの
選択肢をもたせるため，メチルメルカプタンに対してそ
れぞれ効果の異なるシクロデキストリン，アーモンドオ
イルに加えて，陽性対照として活性炭を本研究の試料と
して用いた．また，今後の応用方法の多様性を考慮し，
シクロデキストリンは液体と粉末の 2 つの剤型で検討す
る必要があると考えた．
　そこで本研究は，シクロデキストリンおよびアーモン
ドオイルを VSCs の 1 つであるメチルメルカプタンに作
用させ，シクロデキストリンの包接効果，アーモンドオイ
ルの吸収効果を in vitro にて検討することを目的とした．

材料および方法

　液体試料群としてシクロデキストリンを蒸留水中に溶
解させたシクロデキストリン水溶液，アーモンドオイ
ル，固体試料群として粉末状シクロデキストリンを用意
した．また，陰性対照として蒸留水，陽性対照として蒸
留水中に分散させた活性炭懸濁液，活性炭を用意した．

1．試料・使用器具
　被作用物質としてメチルメルカプタンナトリウム

（CH3SNa） 溶液 （15% 水溶液） （東京化成工業，東京）
を使用し，作用物質としてシクロデキストリン （日本食
品化工，東京），アーモンドオイル （富士フイルム和光
純薬，大阪），活性炭 （STREM CHEMICALS Inc.，米

国） を使用した．また，コントロールには蒸留水を使用
した．
　添加した各種試料の条件を以下に示す．液体試料の体
積はすべて 1 mL とし，シクロデキストリン水溶液，活
性炭懸濁液の溶質および粉末の質量は 0.018 g とした．
シクロデキストリン水溶液の濃度 1.8 mass% は，β シク
ロデキストリンの溶解度である．活性炭懸濁液もこれに
合わせた体積比で 1.8 mass% となるように調整した．固
体試料の質量は 0.05 g とした．この質量はパイロットス
タディから決定したものである．本実験における変動係
数 （標準偏差／平均値） を消臭試料添加前のメチルメル
カプタン濃度 （計 48 回） から算出し 0.35 であった．

2．メチルメルカプタン標準液の調製
　低温大気中にてマグネチックスターラーで攪拌しなが
ら 15%CH3SNa 溶液を蒸留水にて 6.0×105 倍希釈しメチ
ルメルカプタン標準液を調製した．

3．メチルメルカプタン濃度の測定と減少率の計算
　室温大気中にて容量 8 mL の試験管中に，0.5 mL の
CH3SNa 標準液を滴下し，ゴム栓で封をした後，直ちに
20 回攪拌した．その後，1 mL シリンジに針をつけた後，
ゴム栓をしたままの試験管内の気体を 1 mL 採取し，そ
のメチルメルカプタン濃度を測定した．続いてゴム栓を
外した後に試験管内に各種試料を添加し，直ちにゴム栓
で封して，気体のメチルメルカプタンに作用させた 20）．
5 分経過後，再度 20 回攪拌し添加前と同様にメチルメ
ルカプタン濃度を測定した．各試料 6 回の測定を実施し
た．これらの測定値からメチルメルカプタン濃度の減少
率 （%） は，添加前のメチルメルカプタン濃度と添加後
のメチルメルカプタン濃度の差を添加前のメチルメルカ
プタン濃度で除したものを算出した．本研究では添加前
のメチルメルカプタン濃度の影響を排除するためにこの
減少率を評価指標に用いた．

4．統計解析
　減少率の平均値を各種試料の代表値として比較を行っ
た．すべての統計解析は SPSS 27.0 （SPSS Japan，東京）
を用いた．群間の比較は Kruskal-Wallis の検定を行い，
事後検定として Mann-Whitney の U 検定を多重性の補
正として Bonferroni 法を用いた．有意水準は 5% に設
定した．

結　　果

1．1 mL液体試料における減少率
　液体試料群の減少率を図 1 に示す．アーモンドオイ
ルのメチルメルカプタン濃度減少率は中央値 （最大値－
最小値），平均値±標準偏差として 80.96 （78.82–86.20）
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%，81.50±2.36%，シクロデキストリン水溶液は 54.18 
（51.55–60.37）%，56.40±4.65%，陽性対照の活性炭懸濁
液は 94.04 （87.01–97.47）%，95.71±2.49%，陰性対照の
蒸留水は 53.06 （49.19–56.10）%，52.92±2.86% であった．
アーモンドオイルはシクロデキストリン水溶液，蒸留水
と比較して有意に高い減少率を示した （p<0.0083）．蒸
留水とシクロデキストリン水溶液を比較すると有意差は
示さなかった （p=0.699） （図 1）．また，アーモンドオイ
ル，シクロデキストリン水溶液のメチルメルカプタンの
濃度減少率は陽性対照の活性炭懸濁液と比較し低い値で
あり，陰性対照の蒸留と比較して高い値であった．

2．固体試料における測定結果
　固体試料群の減少率を図 2 に示す．
　シクロデキストリンのメチルメルカプタン濃度減少率
は中央値 （最大値－最小値），平均値±標準偏差として
31.46 （22.64–38.41）%，31.51±5.14%，陽性対照の活性炭
粉末は 99.49 （99.23–99.71）%，99.48±0.15%，試料なしは
17.04 （5.70–28.50）%，17.08±10.59% であった．シクロデ
キストリン粉末は試料なしと比較して有意に高い減少率
を示した （p<0.0167） （図 2）．また，シクロデキストリ
ン粉末のメチルメルカプタン濃度減少率は陽性対照の活
性炭と比較して低い値であった．

考　　察

　本研究では，シクロデキストリン，アーモンドオイ

ル，陽性対照として活性炭の三種の作用物質を用いた．
これらは，それぞれ異なる反応でメチルメルカプタンに
対し作用すると考えられる．そこで，固体試料として
粉末状のシクロデキストリンと活性炭，液体試料として
シクロデキストリン水溶液と活性炭懸濁液，アーモンド
オイルを用いて試験管内におけるメチルメルカプタン濃
度の変化から，各種試料のメチルメルカプタンに対する
濃度減少効果を検討した．1 mL 液体試料ではアーモン
ドオイルがシクロデキストリン水溶液，蒸留水と比べ約
25～30% 有意に高い減少を示した．また固体試料では，
シクロデキストリン粉末も試料なしに比べて約 15% 高
い減少を示した．
　液体試料群の使用量は，将来的に本作用物質を配合し
た洗口液としての応用を見据え，通常のフッ化物洗口に
おいて用いられる 10 mL21,22）の使用量を基準とし，口腔
内容積がおおよそ 100 mL であることから 23），試験管内
容積をその約 1/10 とする条件としてこれに対応する液
体試料の量を 1 mL に設定した．
　液体試料において，アーモンドオイルが有意に高いメ
チルメルカプタン濃度の減少を示したことについては，
主として油相への吸着や溶解による効果と考えられる．
アーモンドオイルは，オレイン酸残基を多く含むトリア
シルグリセロールを主体とする疎水性脂質であり，メチ
ルメルカプタンのような非極性の疎水性揮発性硫黄化合
物は，水相よりも油相へ移行しやすい．その結果，メチ
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箱ひげ図：横線は上から順に最大値，第 3 四分位数，中央
値，第 1 四分位数，最小値を示す．×印は平均値を示す．
＊：�p<0.0083 （Bonferroni 法による補正：有意水準 α=0.05，

検定の総数 6 通り）

図 1　�1 mL 液体試料を用いたメチルメルカプタン濃度の減
少率の比較

箱ひげ図：横線は上から順に最大値，第 3 四分位数，中央
値，第 1 四分位数，最小値を示す．×印は平均値を示す．
＊：�p<0.0167 （Bonferroni 法による補正：有意水準 α=0.05，

検定の総数 4 通り）

図 2　�固体試料を用いたメチルメルカプタン濃度の減少率の
比較
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ルメルカプタンの濃度減少が生じた可能性がある．ま
た，臨床応用を検討したうえで，このオレイン酸などの
不飽和脂肪酸には，細胞膜への浸透などにより抗菌作用
を示すものがある．胡麻油 （オレイン酸を約 40% 含有） 
による含嗽を 3 週間続けた臨床試験では，VSCs 濃度と
嫌気性菌数がともに有意に減少し，クロルヘキシジン洗
口液と同程度に口臭が抑制されたとの結果が報告されて
いる 24）．以上より，アーモンドオイルは将来的に口臭
関連 VSC 低減の補助的手段となり得る可能性がある．
一方で，口腔内での有効性・安全性ならびに使用条件に
ついては臨床的検証を要する．
　シクロデキストリン水溶液とコントロールである蒸留
水の濃度減少率の間には統計学的有意差は認められな
かった．これは，シクロデキストリン水溶液中の水分子
によりシクロデキストリンのもつ吸着作用が阻害された
ことによると考えられる．シクロデキストリンは，分子
構造を外側が親水性内側の空洞が相対的に疎水性であ
り，水溶液中では空洞内にも水分子が入りこんで存在す
る．この空洞内の水分子がゲスト分子の侵入により置換
され，包接複合体形成に結びつく．
　また，御船らは，シクロデキストリンの基本構造であ
るグルコースが 6 個環状に結合した α シクロデキスト
リンについて，水分子自体も包接のゲストとなりうると
報告している 12）．Pereva らは，本研究で使用した β シ
クロデキストリンについても，実験，シミュレーション
の双方で α シクロデキストリン同様の水分子の包接が
生じることを報告している 25）．この包接作用の際にシ
クロデキストリン内に取り込まれる水分子は，十分な水
素結合のネットワークを作りにくくエネルギー的に不安
定であることが知られており 26,27），水分子を放出するこ
と，すなわちゲスト分子を包接することで包接複合体自
体がエネルギー的に安定な状態となる．そのため，水分
子が存在することは包接作用に必要な条件であるとされ
ている．また，シクロデキストリンの包接はゲスト分子
の分子サイズや極性，疎水性や官能基等の影響を受け
る．今回のゲスト分子である，メチルメルカプタンの水
への溶解は 2.3 g/100 mL であり，難溶性であるが一部
は水溶する．このためシクロデキストリンがメチルメル
カプタンに対する包接作用を発揮する前に，水溶液中の
水分子にメチルメルカプタンが水和してしまったため，
シクロデキストリン自体がもつ包接作用の効果が見かけ
上，あらわれにくくなった可能性がある．すなわち，本
実験では，シクロデキストリンによる包接複合体の形成
が十分に進まず 28），自由メチルメルカプタン （包接も水
和もしていないメチルメルカプタン） 濃度の低下に結び

つかなかったと考える．一方でシクロデキストリン粉末
は試料なしと比較すると有意な減少率の低下を認めた．
これは，被消臭物質であるメチルメルカプタン水溶液中
の水分子により，シクロデキストリンの包接作用が発揮
されたものと考えられる．
　シクロデキストリンは包接複合体の形成，活性炭は多
孔質表面への吸着，アーモンドオイルは油相への吸着や
溶解による効果により，それぞれの物質がメチルメルカ
プタン濃度を減少させると想定した．液体試料，固体試
料ともに，最も減少率が高かったのは陽性対照で用いた
活性炭であった．したがって，活性炭のような多孔性材
料による吸着がメチルメルカプタンに対しては有効であ
る可能性が示唆された．
　しかし，口腔内での応用を念頭に置くと活性炭には色
調の課題があるため，実際に口腔内での使用を踏まえる
と，現実性があるのはアーモンドオイルとシクロデキス
トリンである．アーモンドオイルは約 80% の減少率を
有し実用性を伴うが，疎水性であることから洗口液とし
て応用する際には水との配合や分散性について検討する
必要がある．一方，シクロデキストリンは口腔内での使
用を考慮した場合には最も適していると考えられるが，
本研究の条件下では液体試料，固体試料ともに有意なメ
チルメルカプタン濃度の減少は認めなかった．なお，シ
クロデキストリンは今回使用した βシクロデキストリン
を含め，同族体として α，γ を含めた三種がある 29）．そ
れぞれ構造や分子サイズが異なり，環のサイズの違いか
ら包接する物質も異なることが知られている．今回は将
来的な展望として比較的安価に大量製造が可能な点 30）

に着目し，βシクロデキストリンを用いたが，α，γや誘
導体を用いて同実験系で検討することで異なる結果が
得られる可能性がある．また，今後は濃度や接触時間，
pH 等の条件や影響を精査し比較検討を進め，口腔内外
への応用に適した剤型を検証する必要があると考えられ
る．
　活性炭粉末は 100% に近いメチルメルカプタン濃度減
少率を示した．これは，活性炭の物理吸着作用による
ものと考えられる．物理吸着は固体表面からの Van der 
Waal’s 力により気体または液体の分子が引き付けられ
る現象である 18,19）．活性炭においては，活性炭表面の細
孔構造から Van der Waal’s 力のうち，分子内の電子が
一瞬偏って生じる瞬間的な電荷の偏りが，隣の分子にも
電荷の偏りを起こし，その結果として生じる弱い引力で
ある London 分散力によりメチルメルカプタンを引き寄
せる力が働き，物理吸着が生じ，メチルメルカプタン濃
度が減少したのではないかと考えられる．
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　なお本研究の限界として，5 分経過時点でのメチルメ
ルカプタン濃度減少率しか評価しておらず，その後の経
時的なメチルメルカプタン濃度減少率を測定していない
点が挙げられる．これについては，今後の展望として口
臭対策としての実用化を検討した際に，口腔内に液体お
よび固体の試料を長時間その状態のまま保持させるのが
難しいと考えたため今回は測定していない．ただ，保湿
剤やガムなどへの試料の添加，マスクなどのフィルター
部分に利用するなど口腔外での使用を考えると，今後新
たな剤型も含めて研究を進めていく必要がある．
　実際の臨床に即した評価として VSCs 濃度の認知閾値
を用いたものがある．試料添加前のメチルメルカプタン
濃度の平均値±標準偏差は15.03±5.24 ng/10 mLであり，
メチルメルカプタンの認知閾値である 0.5 ng/10 mL31）

より高値であった．これを閾値以下まで減少させたの
は，陽性対照として用いた活性炭懸濁液と活性炭粉末の
みであった．実際の臨床の現場における口臭はメチルメ
ルカプタンの単一成分のみではなく，硫化水素やジメチ
ルサルファイド等を含む複数の VSCs の混合臭気として
知覚される．それぞれの分子は産生部位や溶解性や揮発
性，分子の化学的反応性が異なるため，本研究の知見を
他の VSCs に適応することには限界がある．
　また本研究は in vitro 条件下の検討であり，口腔内の
唾液や気相・液相などの影響を十分に反映はできていな
い．加えて，口臭の臨床的改善には VSCs 濃度の変化の
みならず，官能評価や患者心理的アウトカムとも関連す
るため，実使用を想定する介入試験にて VSCs と官能評
価の両面から検証する必要がある．
　結論として，シクロデキストリン，アーモンドオイル
はいずれもメチルメルカプタン濃度を減少させ，最もメ
チルメルカプタン濃度の減少率が高かったのは，アーモ
ンドオイルであり，中央値（最大値－最小値），平均値± 
標準偏差として 80.96 （78.82–86.20）%，81.50±2.36% で
あった．
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Cyclodextrin and Almond Oil Reduce In Vitro Methyl Mercaptan Concentration
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Abstract: We evaluated the effects of methyl mercaptan (MM) in vitro, using cyclodextrin (CD), almond 
oil (AO), and distilled water as negative controls, and activated carbon (AC) as a positive control.

Liquid (aqueous CD solution, AO) and solid (CD powder) samples were prepared. The target substance, 
MM, was prepared by diluting a 15% CH3SNa solution. The MM concentration was measured in a flask. 
Samples were treated for 5 min, and their concentrations were re-measured to calculate reduction rates. 
Among the liquid samples, AO led to a significantly higher reduction rate than the aqueous CD solu-
tion and distilled water. Among the solid samples, AC powder showed a significantly higher reduction 
rate than CD powder and the sample lacking material. CD powder also exhibited a significantly higher 
reduction rate than the sample lacking material. MM concentration reduction rates for CD and AO were 
lower than those for the positive control (activated carbon) but higher than those for the negative control 
(distilled water).

In summary, both cyclodextrin and almond oil reduced the MM concentration, with almond oil resulting 
in the highest reduction rate.

J Dent Hlth 76: 274-280, 2026

Key words:	�Halitosis, Methyl mercaptan, Cyclodextrin, Activated carbon, Almond oil

Reprint requests to K. NAGASHIMA, Preventive Dentistry Department of Oral Health Science, Niigata 
University Graduate School of Medical and Dental Sciences, 2-5274 Gakkocho-Dori, Chuo-Ku, Niigata, 951-
8514, Japan

TEL: +81-25-227-2858/FAX:+81-25-227-0807/E-mail: nagashimaniigata@gmail.com


