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研究成果の概要（和文）：歯根膜はその機能を営むうえで、分化、石灰化することなく未分化な状態

が保持されているが、そのメカニズムは不明である。本研究では、歯根膜の恒常性維持における分子

制御機構の解明を目的に、Ten-m/Odz3 に着目して解析を行った。その結果、歯根膜において

Ten-m/Odz3 mRNA が発現し、また機械的刺激によりその発現パターンが変化することが明らかとなっ

た。これらの結果は、Ten-m/Odz3 が歯根膜における細胞イベントを制御することを示唆する。 

 

研究成果の概要（英文）：Peirodotal ligament (PDL) maintains unmineralized status to exert 

its functions; however, the molecular mechanisms are unknown. In this study, we focused 

on Ten-m/Odz3 to clarify molecular mechanism upon PDL homeostasis. As a result, 

Ten-m/Odz3 expression was shown in PDL. Moreover, the expression pattern was changed 

by mechanical stress. These findings suggest that Ten-m/Odz3 possibly regulates cellular 

events in PDL. 
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１．研究開始当初の背景 

 歯科矯正臨床において、不正咬合の治療に

は歯の移動が必要であり、歯の移動には歯根

膜が不可欠である。矯正的歯の移動に際して

は、矯正力に対して歯根膜および歯槽骨を含

めた歯周組織の細胞が相互に活発に反応し、

移動する歯根の圧迫側では歯根膜の圧縮後、

破骨細胞が誘導され、歯槽骨の吸収が起こり、

牽引側では逆に歯根膜の伸長後、骨芽細胞が

誘導され、歯槽骨の添加、形成が引き起こさ
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れて、歯は一定の方向に移動するが、歯根膜

自体は分化、石灰化することなく、未分化な

状態を保持し、歯周組織の維持、再生に重要

な 役 割 を 果 た し て い る 。 近 年 、

PLAP-1/Asporin 遺伝子が歯周組織において

歯根膜に特異的に発現し、歯根膜細胞の石灰

化への分化に対して抑制的に働いているこ

とが報告され(Yamada et al., J Biol Chem, 

282:23070-23080,2007)、歯根膜の恒常性維

持のために分化の負の調節因子が重要な役

割を果たしていることが示された。しかしな

がら、歯根膜細胞が、歯と歯槽骨の間で維持

され石灰化しない分子メカニズムは未だ明

らかになっていない。 

 膜貫通型タンパク質 Ten-m/Odz3 は、ショ

ウジョウバエの体節形成遺伝子の中のペア

ルール遺伝子として同定され、ヒトからショ

ウジョウバエにわたって様々な種で発現が

認められている。Ten-m/Odz3 は、主に神経

系での発現が報告されており、細胞表面にホ

モ 2量体で膜貫通型受容体を形成することか

ら細胞表面のシグナル伝達、転写調節に関与

すると考えられている。我々のグループは、

レーザーマイクロダイセクションおよびマ

イクロアレイ法を用い、下顎頭軟骨表層に存

在する未分化な間葉系細胞を含む間葉系組

織の線維層に特徴的に発現する遺伝子の解

析を行った結果、線維層が軟骨層に比べて 2

倍以上の発現量を示す遺伝子を579個見出し、

これらの遺伝子の中に Ten-m/Odz3遺伝子を

発見した。下顎頭軟骨表層の線維層は、咀嚼

などの複雑な運動による機械的刺激を常に

受 け て い る 組 織 で あ る こ と か ら 、

Ten-m/Odz3 遺伝子は機械的刺激に関しても

重要な役割を担っている可能性が推測され

た。 

  

２．研究の目的 

 矯正力という機械的刺激に対する歯根膜

細胞の分化、恒常性を明らかにするために、

機械的刺激を受けている下顎頭軟骨細胞で

間葉系細胞の分化抑制に関与している

Ten-m/Odz3 に着目し、矯正的歯の移動時の

歯根膜における Ten-m/Odz3の機能解析を目

的とした。 

 

３．研究の方法 

（１）ラット実験的歯の移動モデルの作製 

 ラットの上顎切歯に、直径 0.012 インチの

ニッケル・チタン製ワイヤーを接着し、上顎

右側第一臼歯を口蓋側へ移動させた。９日間

の実験的歯の移動後、上顎第一臼歯を含む顎

骨組織を摘出し、通報に従ってパラフィンに

包埋し、組織切片を作製した。これらの組織

切片を用いて H-E 染色により、組織学的な解

析を行った。 

 

（２）in situ ハイブリダイゼーション法 

 歯 の 移 動 時 の 歯 周 組 織 に お け る

Ten-m/Odz3 遺伝子の発現および分布を、連続

切片を用いてin situ ハイブリダイゼーショ

ン 法 に よ り 検 索 し た 。 プ ロ ー ブ は

Digoxigenin で標識し、ハイブリダイゼーシ

ョン後の反応物の可視化は NBT/BCIP により

行った。 

 

４．研究成果 

（１）ラット実験的歯の移動モデルにおける

歯周組織の変 

 

 ラット上顎第一臼歯に９日間矯正力を負

荷した結果、歯周組織において牽引側と圧迫

側が認められた。牽引側では歯根膜腔の開大

が起こり、歯根膜の伸展が示された。一方、

圧迫側では歯根膜腔の狭小が起こり、また歯

槽骨の吸収像が認められた。以上のことから、

我々のラットを用いた動物モデルにおいて、

機械的刺激による歯の移動が認められるこ

とが示された。 

 



 

 

（２）実験的歯の移動モデルにおける

Ten-m/Odz3 の発現 

  

 

 対照群において、Odz3 mRNA は歯根膜と歯

槽骨表層において発現が認められた。９日間

の実験的歯の移動を行った結果、Odz3 mRNA

は歯根膜と歯槽骨表層において発現が認め

られた。特に、牽引側に比べて圧迫側の歯根

膜および歯槽骨表層において Odz3 mRNA の強

い発現が認められた。これらの結果から、

Odz3 は歯根膜における細胞イベントを制御

することが示唆される。また、実験的歯の移

動において圧迫側に強い発現が認められた

ことから、機械的刺激に応答した歯槽骨吸収

に関わる可能性が示唆される。 
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