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研究成果の概要（和文）：　患者サンプルを用いた検討では切片作製による免疫組織染色を行い、炎症部位で
CX3CR1発現を認める傾向にあった。ヒト由来歯肉線維芽細胞を用いた研究では歯周病原菌LPSや炎症性サイトカ
イン刺激により歯肉線維芽細胞のCX3CR1発現やFKN産生性が変化する結果を得た。以上のように歯槽骨吸収に代
表される慢性歯周炎の症状においてCX3CR1シグナリングとサイトカインカスケードが関与している可能性を示し
た。今後、CX3CR1の制御により、新しい治療戦略の開発を目的として、進捗状況により展開出来なかったin 
vivoでの検討を行う必要があると考えられた。

研究成果の概要（英文）：The study showed thepossibility of relationship between periodontitis and 
CX3CR1 signaling. Further study will be needed.

研究分野： 歯学

キーワード： 慢性歯周炎　サイトカイン　CX3CR1　FKN　骨吸収
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１．研究開始当初の背景 

 慢性歯周炎は炎症性骨吸収を特徴とし、歯

の脱落により患者の quality of life は著しく低

下する。しかし、未だ歯周炎の完全なコント

ロールには至っていない。そのため、本病態

の解明と新しい病態制御の確立が急務とな

っている。近年、破骨細胞に発現している

CX3CR1 のシグナルは、骨吸収に重要な役割

を果たしていると報告されているが、詳細は

分かっていない。そこで、CX3CR1 シグナル

が慢性歯周炎の歯槽骨吸収にも重要な作用

を有することが推察される（図 1.）。 

 

 

 

 

２．研究の目的 

 本研究の目的は、歯槽骨吸収における

CX3CR1 の機能的役割を解明し、CX3CR1 シ

グナリングの制御による歯槽骨吸収を伴う

慢性歯周炎に対する新しい治療戦略の開発

を目的としている。（図 2.）RANKL-RANK

を介した破骨細胞活性経路に加えて慢性歯

周炎の新たな治療標的経路CX3CR1シグナ

リングによる歯槽骨吸収メカニズムが明ら

かになるとそのため、それらを標的とした

歯周炎抑制および歯槽骨吸収抑制のための

新規分子標的薬の開発に繋がることが出来

ると予想される。また、受容体はしばしば

複数のリガンドを結合する multi 受容体と

して働くが、CX3CR1 は FKN の特異的受容

体であるため、受容体拮抗薬開発の際、制

御がしやすく幅広く使用されることが予想

される。本研究は、慢性歯周炎のみならず、

インプラント周囲炎を始めとする口腔内炎

症性疾患の新たな治療戦略の礎となる研究

であり、意義があると考えられる。 

 

 

３．研究の方法 

 歯周組織における CX3CR1 および FKN の

局在確認：同意を得た患者サンプルを用いた。

CX3CR1/FKN の mRNA 発現の検討とともに

切片作製による免疫組織染色を行った（図 3.）。

in vitro における炎症抑制効果の検討：歯周病

原菌 LPS や炎症性サイトカイン刺激による

歯肉線維芽細胞の CX3CR1 発現や FKN 産生

への影響を in vitro 実験で検討した。 

 

 

４．研究成果 

 患者サンプルを用いた検討では切片作製

による免疫組織染色を行い、炎症部位で

CX3CR1 発現を認める傾向にあった。ヒト由

来歯肉線維芽細胞を用いた研究では歯周病

原菌 LPS や炎症性サイトカイン刺激により



歯肉線維芽細胞の CX3CR1 発現や FKN 産生

性が変化する結果を得た。今後、CX3CR1 の

制御により、新しい治療戦略の開発を目的と

して、進捗状況により展開出来なかった in 

vivoでの検討を行う必要があると考えられた

（図 4.）。 
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