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研究成果の概要（和文）：脳機能の発達に重要な役割を持つ必須微量元素である亜鉛と銅に注目し、歯に含まれ
る亜鉛と銅の分布を分析して児の出生時の状況や健康状態との関連を検索した。新生児仮死や低出生体重を伴っ
た児から得られた乳歯においては、出生前後のエナメル質における亜鉛と銅の濃度比（Zn/Cn比）が低く、相対
的亜鉛濃度の不足がみられた。また、超低出生体重児の乳歯では象牙質における亜鉛の低濃度も観察された。銅
は、エナメル質、象牙質共に一様の分布を示した。低出生体重と亜鉛の取込み不足の関連が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Zinc (Zn) and copper (Cu) are essential trace elements and important for the
 development of the brain function. This study aimed to investigate the distribution of these trace 
elements in the teeth and evaluate its relationship with general conditions of the perinatal period.
 The low Zn/Cn ratio and relatively low concentrations of Zn were showed in the pre- and postnatal 
enamel of the deciduous teeth from children with neonatal asphyxia and/or low birth weight. Also, 
the low concentration of Zn in the dentin was observed in the deciduous tooth from the 
extremely-low-birth-weight infant. The distributions of Cu were almost same in both enamel and 
dentin of all teeth. It was suggested that there was a relationship between low birth weight and the
 deficiency of Zn intake.

研究分野：社会系歯学（障害者歯科学）

キーワード： 必須微量元素分析　乳歯　永久歯　PIXE法　子どもの健康
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
（１）必須微量元素の代表である亜鉛の貯蔵
は主に胎児期の後期に行われ３０週以降に
急速に増加する。従って、早期産児では体内
の亜鉛貯蔵が少ない状態で出生する。母乳中
の亜鉛は初乳には多く含まれるが成乳にな
るにつれて減少するため、早期産児・低出生
体重児では生後早い時期に亜鉛欠乏症が発
症しやすい（児玉 2012）。さらに、哺乳障害
を伴えば長期の経腸栄養剤が用いられるが、
経腸栄養剤には微量元素が不足しているも
のもある。また、自閉症児でしばしばみられ
る極端な偏食も微量元素の不足をきたす可
能性がある。早期産児・低出生体重児、発達
障害が増加している現在、必須微量元素不足
の環境下にある子どもは稀ではない。 
 
（２）必須微量元素である亜鉛と銅は、脳機
能の発達に重要な役割を持つ。実際にてんか
んのある児において血清中の亜鉛と銅のレ
ベルが通常と異なることや、自閉症児におい
て定型発達児と比較して血清中の亜鉛レベ
ルが低く、銅のレベルが高いことなどが報告
されている。これらの研究では on time で
の血清を用いて微量元素を評価しその時点
の症状との関連をみているが、微量元素の不
足と発症との間にはタイムラグが存在する
うえ、DOHaDの概念（将来の疾病や健康の
素因が胎児期にある）に基づけば、胎児期の
微量元素の評価が不可欠である。 
 
（３）乳歯のエナメル質には胎児期に取り込
まれた微量元素が代謝されずに蓄積されて
いる。我々は先行研究にて乳歯エナメル質内
の新産線の位置を利用して出生前後のエナ
メル質を区別してそれぞれに含まれる微量
元素の分布を明らかにする手法を確立した。 
この手法により、乳歯を用いて胎児期、乳児
期に取り込まれた微量元素量を知ることが
でき、さらに永久歯（智歯）を用いることで
学童期から思春期にかけて取り込まれた微
量元素量を知ることができる。 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は、脳機能の発達に重要な役
割を持つ必須微量元素の亜鉛と銅に注目し、
乳歯および永久歯のエナメル質における亜
鉛と銅の分布をμ Particle  Induced X-ray 
Emission (μPIXE) 法により分析して、含有
量の年代的推移を知るとともに、児の出生時
の状況や出生後の栄養摂取法、発達障害やて
んかんの有無などの健康背景との関連を検
索することである。 
 
３．研究の方法 
（１）元素分析用の歯の収集 
 研究者らの所属する歯科診療部門に定期
的に通院する小児患者およびその同胞から
永久歯との交換期に自然脱落あるいは抜去
した乳前歯および乳犬歯の提供を受けた。齲

蝕のある歯、充填処置が行われている歯、明
らかな形成不全を有する歯は分析対象から
除外した。 
 永久歯については、抜去の対象となった智
歯の提供を受けた。完全埋伏歯と萌出歯を区
別して収集した。抜去智歯の提供者の年齢は
20～30 歳であった。 
 
（２）分析試料の調整 
 各歯は蒸留水で表面を洗浄後に、歯冠を歯
科用レジンに包埋した。ダイヤモンドディス
クを装着したスラーサーを用いて矢状断で
厚さ約 1.5 ㎜の試料を作成した。断面を研磨
洗浄後に光学顕微鏡にて観察し写真撮影し
た。乳歯試料ではエナメル質内の新産線の位
置を確認し、1×1㎟の照射部位を決定した。 
 
（３）μPIXE 法によるエナメル質元素分析 
 分析試料を専用ホルダーに装着し、カーボ
ン蒸着後にμPIXE 分析に供した。東北大学マ
イクロビームシステムの試料台に被検試料
を設置し、試料表面にマイクロイオンビーム
を照射して発生する X線スペクトラムを低・
高エネルギー用２つの検出器で測定した。X
線スペクトラムの分析から元素を特定し、次
にソフトウエア GeoPIXEⅡを用いて照射領域
の各検出元素のマッピング像を得て、分布状
態を視覚的に評価した。マップ上で実験要件
に応じた濃度分析領域を特定し、領域におけ
る 5μm 間隔での線分析により元素濃度を計
測した。測定条件はビームスポットサイズ 2
×2μ㎡、ビームカレント 150pA、測定時間 1
時間に設定した。  
 
（４）質問紙調査 
 乳歯の提供を受ける際に、保護者に対して
質問紙調査を実施した。当該小児の妊娠時の
母体の栄養状態、児の在胎週数、出生体重、
周産期のイベントの有無、経管栄養の有無と
期間、発達の状況等を調査した。 
 
（５）倫理的配慮 
 対象歯の提供を受けるに当たり、研究の趣
旨を文書および口頭にて保護者（理解可能な
範囲で本人にも）に説明し、同意を得た。本
研究は、東北大学大学院歯学研究科研究倫理
委員会の承認を得て実施した（受付番号２６
－１２）。 
 
４．研究成果 
（１）乳歯エナメル質の出生前後での元素濃
度比較 
 種々の発達期障害のある7名の児から得ら
れた 10 本の乳歯を分析した結果を示す。先
行研究にて、マップ像にて亜鉛はエナメル質
の表層に並行して高濃度の集積を認めたこ
とから、新産線前後の濃度分析範囲を、可能
な限り高濃度集積部位が含まれない領域に
設定した。新産線を境界とする前後の領域を
新産線に並行に線分析を行い、カルシウム、
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