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研究成果の概要（和文）：進行性下顎頭吸収の病態と発症原因の解明について研究した。進行性下顎頭吸収 
(PCR)は、原因不明の進行性の下顎頭吸収とそれに伴う同部の体積の著明な減少が短期間で生じる後天性疾患で
ある。本研究ではPCRと類似した下顎頭骨吸収を自然発症するSTR/ortマウスを用いて下顎頭吸収のメカニズムを
解析した。STR/ortマウスの下顎頭には加齢変化によって下顎頭吸収が進行しており、雌では雄よりも吸収が進
行していた。この現象はヒトと類似しており、ヒトのPCR研究の動物モデルとして有用な可能性が示唆された。
また、-1AlaTIMP3がSTR/ortマウスでの軟骨破壊を抑制する可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：We studied the pathophysiology and elucidation of the cause of progressive 
mandibular resorption. Progressive mandibular resorption (PCR) is an acquired disease in which 
progressive mandibular resorption of unknown cause and the accompanying marked decrease in volume of
 the same part occur in a short period of time. In this study, we analyzed the mechanism of 
mandibular resorption using STR / ort mice that spontaneously develop mandibular resorption similar 
to PCR. Mandibular condyle absorption progressed in the mandibular condyle of STR / ort mice due to 
aging, and absorption was more advanced in females than in males. This phenomenon is similar to that
 of humans, suggesting that it may be useful as an animal model for human PCR studies. It was also 
suggested that -1AlaTIMP3 may suppress cartilage destruction in STR / ort mice.

研究分野： 顎関節

キーワード： 進行性下顎頭吸収　STR/ortマウス
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研究成果の学術的意義や社会的意義
進行性下顎頭吸収は両側性に生じ、15から35歳の女性に好発することが知られているが、病態や発症原因は明ら
かになっていない。下顎頭の吸収により下顎枝高径の短縮、下顎の後退や下顎の時計回りの回転による開咬が生
じ、咀嚼・構音・呼吸などの機能障害を招く。現在のところ有効な治療や予防法は確立されておらず、主に顎骨
の骨切りを併用した外科的矯正治療が行われているのみである。本研究成果は、STR/ortマウスが進行性下顎頭
吸収の動物モデルとして有用な可能性、-1AlaTIMP3が下顎頭吸収を抑制する可能性を示唆しており、今後の病態
解明に貢献すると考えられる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

 

進行性下顎頭吸収 (PCR)は、原因不明の進行性の下顎頭吸収とそれに伴う同部の体積

の著明な減少が短期間で生じる後天性疾患である。多くは両側性に生じ 15〜35 歳の女

性に好発することが知られているが、病態や発症原因は明らかになっていない。下顎頭

の吸収により下顎枝高径の短縮、下顎の後退や下顎の時計回りの回転による開咬が生じ、

咀嚼・構音・呼吸などの機能障害を招く。現在のところ有効な治療や予防法は確立され

ておらず、主に顎骨の骨切りを併用した外科的矯正治療が行われているのみである。こ

れまで申請者は小下顎症、開咬症の発症が、顎関節円板転位や関節症を伴う下顎頭骨吸

収と関連していることを報告した。さらに、PCR はとくに小下顎症に対する前方移動術

との関連が推察され、その発症には力学的因子が関与している可能性が指摘されている。 

しかし、適切な PCR の動物モデルはなく、病態が不明なことも多いため、PCR の基礎的

な研究は進んでいない。 

 

２．研究の目的 

 

本研究では PCR と類似した下顎頭骨吸収を自然発症する STR/ort マウスを用いて下顎

頭吸収のメカニズムを解析し、また咀嚼筋・腱・靭帯特異的に炎症、硬化を誘導し、咀

嚼筋にかかる力を変化させた遺伝子改変マウスをもちいて下顎頭骨吸収を観察し、PCR

の病態と発症原因を解明する。さらに、膝関節の軟骨破壊の抑制に有効と報告された軟

骨破壊を誘導するアグリカネーゼを選択的に抑制する-1AlaTIMP3 を遺伝子導入した

STR/ort マウスを用いて、下顎頭軟骨においても吸収を抑制するかどうかについて解析

する。 

 

３．研究の方法 

 

1) 野生型Str/Ortマウスと[-1AlaTIMP3] Str/Ortマウスを用いてPCR動物モデルを 

作製し,下顎頭骨吸収の病態と発症メカニズムを解明する。 

2) [-1AlaTIMP3] Str/Ortマウスを用いて，下顎頭吸収の軟骨破壊におけるADAMTSの 

役割の解明と[-1AlaTIMP3]の吸収抑制効果を検証する。 

3) スクレラキスプロモーター制御下でIL-6を発現させ腱靭帯の炎症、硬化を誘導し

咀嚼筋にかかる力を変化させたマウスでの下顎頭吸収の変化を観察する。 

 

４．研究成果 

 

進行性下顎頭吸収の病態と発症原因の解明について研究した。進行性下顎頭吸収 (PCR)

は、原因不明の進行性の下顎頭吸収とそれに伴う同部の体積の著明な減少が短期間で生

じる後天性疾患である。本研究では PCR と類似した下顎頭骨吸収を自然発症する

STR/ort マウスを用いて下顎頭吸収のメカニズムを解析した。STR/ort マウスの下顎頭

には加齢変化によって下顎頭吸収が進行しており、雌では雄よりも吸収が進行していた。



この現象はヒトと類似しており、ヒトの PCR 研究の動物モデルとして有用な可能性が示

唆された。また、-1AlaTIMP3 が STR/ort マウスでの軟骨破壊を抑制する可能性が示唆

された。 
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