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研究成果の概要：本研究より、咬合圧と顎関節腔内圧は正の相関をもち、内圧の亢進は滑膜細

胞の誘導型一酸化窒素合成酵素を誘導することが示された。これは、噛みしめによる静水圧ス

トレスが、顎関節腔内の酸化ストレスを高める可能性を示唆し、噛みしめなどの習癖が顎関節

症の誘因になり得ることを示すものである。  
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研究分野：医歯薬学 
科研費の分科・細目：歯学・外科系歯学 
キーワード：歯学、顎関節、滑膜細胞 
 
１．研究開始当初の背景 
顎関節症の誘因のひとつとして、歯ぎしりや

噛みしめなどの習癖による顎関節構成体へ

の過度の機械的ストレスが挙げられている

が、その病理学的機序については依然不明な

点が多い。われわれは、顎関節構成体におけ

る機械的ストレスを受容する組織として滑

膜を想定し、伸展ストレスが培養滑膜細胞に

COX-2(cyclooxygenase-2)を誘導し、その主

要な転写因子である NF-κB 活性を高めるこ

とを報告した。しかし、本実験系では噛みし

めのような静的なメカニカルストレスは表

現できない。閉鎖された関節腔に存在する滑

膜細胞が受容する慢性的な機械ストレスは、

静水圧ストレスである可能性が高いと考え

られた。 
２．研究の目的 
本研究は、クレンチングなどの噛みしめ時に
増大するとされる関節内圧亢進による滑膜
細胞の応答を in vitro 実験系にて解析するこ
とを目的とするものである。 
３．研究の方法 
(1)顎関節症患者の顎関節内圧を測定し、病態
による顎関節内圧の変化、咬合力と内圧との
相関についての研究。 
(2)滑膜細胞に静水圧ストレスを付与する実
験系の開発。 
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(3)１，２の結果をもとに、生体内で噛みしめ
時にかかる静水圧ストレス下での滑膜細胞
の生化学的応答の解析。 
 
４．研究成果 
(1) 性別や年齢による個体差が大きいものの、
概ね咬合力と顎関節内圧は正の相関を示し
た。この結果は強い噛みしめが関節内圧力を
高め、滑膜細胞への静水圧負荷が生じること
を示唆している。 
(2) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

図のような加圧装置を試作し、一定の静水圧
を培養細胞に負荷できる実験系を確立した。 
(3)上記の実験系を用いて、滑膜細胞に静水
圧負荷をかけたところ、静水圧は伸展ストレ
スで誘導が顕著であった COX-2 をほとんど
誘導せず、iNOS(inducible nitric oxide 
synthase)を誘導することが示された。iNOS
は刺激に応答してＮＯを産生する酵素であ
ることから、噛みしめによる静水圧ストレス
は、顎関節腔内の酸化ストレスを高める可能
性を示唆している。 
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