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研究成果の概要（和文）： 
 顎関節症との関連が指摘されている、咬合の変化に関する実験を行った。 
 これまでの研究において、対合歯の存在しない歯の挺出は若年者と成人とでその程度が異な
ると指摘されている。今回の研究では、若年期および成長終了ラットにおいて、対合歯のない
歯の挺出様相を比較検討した。 
 今回の結果から、対合歯のない歯の挺出は、成長終了後よりも成長期のほうが著しく、それ
に伴う歯槽骨の増加も成長期にのみ認められる現象であることが示唆された。 
 
 
研究成果の概要（英文）： 

Previous clinical studies indicate that the overeruption of unopposed teeth may be different between 
young and adult individuals. The aim of this study was to investigate the position of the unopposed 
molar, in young and adult rats. In young (4-week old) and adult (26-week old) rats, the right maxillary 
molar crowns were reduced occlusally by grinding. After 4 weeks, the animals were sacrificed and 
scanned by micro-CT. The unopposed molars of the young animals were in supraposition being on 
average 262 µm (±135 µm) higher than the position of molars with antagonists. This was more 
pronounced than in adults (average 125 µm ±108 µm, P < 0.01). In the young animals the alveolar bone 
level was higher in the unopposed molars with supraposition while no differences were found in the 
adults’ molars. Our results demonstrated that the overeruption potential of unopposed molars is higher in 
young than adult rats. 
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１．研究開始当初の背景 

骨の成長発育に対する性ホルモンの制御
機能（平成 14 および 15 年度科学研究費補助
金、若手研究（B）、研究代表者：藤田 正、
3000 千円）、これをもとに、成長期において
性ホルモンが顎顔面形態に及ぼす影響につ
いての研究を行った。その成果を、第 61 回
日本矯正歯科学会大会 2002 年において、成
長期マウスの性ホルモン分泌障害が顎顔面
骨格の成長に与える影響について報告し、
Fujita T et al. J Dent Res. 83(3):250-254, 
2004.にて誌上発表した。 

また、顎顔面形態の順調な発育を目的とし
た下顎頭の成長能力の検討（平成 16 および
17 年度科学研究費補助金、若手研究（B）、
研究代表者：藤田 正、3200 千円）、これを
もとに、成長期の顎顔面骨格の成長における
下顎頭の役割について検討した。その成果を、
第63回日本矯正歯科学会大会2004年におい
て、下顎頭の成長能力が下顎骨の成長発育に
及ぼす影響について報告した（優秀発表賞）。 
我々は以前、性ホルモンが顎顔面骨格の成

長発育に及ぼす影響および下顎頭が下顎骨
の成長発育に及ぼす影響について明らかに
したことから、これらのことをふまえて今回
顎関節症の発現に性ホルモンが及ぼす影響
について検討する研究計画を立案した。 
 顎関節症の発現に対する性ホルモンの影
響を、組織学的に総合的に研究されているも
のは少なく、その機序はいまだ明らかにされ
ていない。そこで、その機序を明らかにし、
また臨床応用を最終目標とする点において
本研究は、当該研究で極めて高い位置づけを
されるものと確信する。 
 
２．研究の目的 
下顎頭軟骨は、下顎骨の主要な成長の中心

であり、下顎頭での骨形成によって下顎枝は
上方および後方に成長し、下顎骨全体を反対
の方向、つまり下方および前方に移動させる。
下顎頭軟骨は成長軟骨であるとともに、顎関
節の関節軟骨でもあり、身体他部位の関節軟
骨や長骨の骨端軟骨とは異なった組織構造
を示す。また、他の骨端軟骨と違い機能環境
の変化や機械的刺激に対して著しく応答し、
細胞増殖能や基質形成能が変化する。さらに、
ホルモンや化学的物質に対して異なる反応
を示すことが動物実験によって明らかにさ
れている。臨床的には、成長期に下顎頭骨折
や損傷の既往歴を持つ患者に下顎骨側方偏
位が見られることや、動物実験においても、
成長期ラットに片側下顎頭損傷を起こすと
下顎骨側方偏位がおき、患側下顎骨に劣成長

が見られることから、下顎頭が下顎骨成長に
及ぼす影響の重要性は明らかである。 
顎関節においても全身他部位の関節と同

様に変形性関節症（osteoartritis）（以下、OA）
が発症する。OA は関節軟骨の変性破壊に伴
って軟骨下骨の吸収および増生を生ずる疾
患として定義されており、顎関節 OA におい
ても側頭骨関節面である関節隆起後斜面な
らびに下顎頭関節面の線維化、軟骨被覆の破
壊および軟骨下骨の変性が生ずる。またこの
OA の発症頻度には臨床的にも統計的にも男
女差があり、女性に高頻度に発症すると考え
られている。このことから性ホルモンと顎関
節疾患との関連が示唆されている。さらに、
顎関節疾患は矯正歯科臨床でもしばしば目
にする疾患で、不正咬合との関連も指摘され
ている。 
 マトリックスメタロプロテアーゼ（MMP）
は細胞外基質分解能を有する蛋白分解酵素
である。注目すべきは、OA 患者の顎関節滑
液中に高レベルの MMP-3 が検出されること
など、軟骨破壊には MMP が関連することが
示唆されている。しかし、軟骨破壊に直接関
連するのか、IL-1 などのサイトカインを介し
ているのかは明らかではない。 
 そこで今回の研究の目的は、性ホルモンが
下顎頭において MMP や IL-1 を介した細胞
外基質変化においてどのような影響を及ぼ
しているのかをマウスを使った実験にて明
らかにすることである。また、咬合の変化に
よる影響とも併せて比較検討することとし
た。 
 顎関節症はその臨床的および統計的結果
から性ホルモンとの関連が示唆されていた
が、その詳細については明らかとはなってい
なかった。本研究では、下顎頭の細胞外基質
変化において性ホルモンがどのように関与
しているのか明らかにすることにより、性ホ
ルモンの歯科分野での臨床応用を検討する
こととした点に学術的特色・独創的な点が認
められる。 
 歯科矯正分野においては、顎関節症状を主
訴に来院する患者を目にすることは多い。顎
関節のリモデリングやその位置は咬合と密
接な関連があり、矯正歯科治療を行うにあた
って、顎関節の状態は最も注視すべき部位の
一つである。 
本研究により、性ホルモンが下顎頭の基質

変化に直接あるいは間接的に関与している
ことが明らかとなれば、顎関節症患者への治
療に大きく貢献できるものと確信できる。 
 
 



３．研究の方法 
実験では、成長期(Young, 4 週齢)および成

長終了（Adult, 26 週齢)雄性ラットにおいて、
咬合の変化を実験的に惹起するために、実験
群のラットにおいては、上顎右側臼歯歯冠を
歯科用バーにて削除した。そして、次の 4 群
に分けた。Young 対合歯削除群（YU）、Young
対照群（YC）、Adult 対合歯削除群（AU）、
Adult 対照群（AC）。なお今回の研究は、広
島大学動物実験委員会審査会による審査、承
認を受けている 

 

 
図：実験期間中の体重変化 

 
 
実験開始から 4 週間後、マイクロ CT にて

頭部をスキャンし、3 次元画像を構築後、第
一臼歯の規定された部位にて歯の挺出量お
よび頬舌側歯槽骨レベルをそれぞれ計測し
た。 
  
 

 
図：マイクロ CT 画像の計測画面 

 
４．研究成果 
 今年度は、顎関節症との関連が指摘されて
いる、咬合の変化に伴う歯の移動に関する実
験を行った。 
 これまでの研究において、対合歯の存在し
ない歯の挺出は若年者と成人とでその程度
が異なると指摘されている。今回の研究では、

若年期および成長終了ラットにおいて、対合
歯のない歯の挺出様相を比較検討すること
である。また、併せて歯の移動に伴う歯槽骨
レベルの変化も検討することとした。 
 成長期ラットの対合歯を失った歯は、対照
である反対側の歯と比較して、平均 262µm
挺出していた一方で、成長終了ラットでは、
平均 125µm の挺出であった。また、成長期
ラットでは、歯の挺出に伴い、歯槽骨の増加
が舌側および頬側の両方で認められたが、成
長終了ラットでは認められなかった。 
 今回の結果から、対合歯のない歯の挺出は、
成長期および成長終了後の両方で認められ
たが、成長終了後よりも成長期のほうがその
挺出量は大きく、それに伴う歯槽骨の増加も
成長期にのみ認められる現象であることが
示唆された。 
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図：歯の挺出量および歯槽骨レベルの変化 
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