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研究成果の概要（和文）：ペリオスチンは、歯周組織・骨組織では歯根膜と骨膜に特異的に発現する細胞外マトリック
スタンパク質で、メカニカルストレスに応答する。咬合刺激低下歯の周囲歯肉では組織成分が変化し、矯正治療により
歯肉退縮が生じる。実験的歯肉退縮モデルの確立を目的に、12週齢SD系雄性ラットを用いて、、臼歯部の咬合刺激を排
除し、咬合刺激低下状態にした。2週間後にワイヤーにて上顎第一臼歯に舌側方向に矯正力をかけ、移動開始7日後、14
日後に歯の移動量および移動様相の観察をμCTによる歯槽骨構造解析、硬組織時刻描記法による歯槽骨形態計測を行っ
た。その結果、実験条件が歯槽骨リモデリングに影響を与えていることが判明した。

研究成果の概要（英文）：Periostin is the extracellular matrix protein that specifically localized at the 
periodontal ligament and the periosteum in the periodontal tissue. The expression of periostin is 
mediated by mechanical stress. Orthodontic force often causes the gingival recession in the occlusal 
hypofunctional teeth through impaired expression of extracellular matrix proteins. The aim of this 
research project was to clarify the influence of occlusal loss on the alveolar bone remodeling through 
periostin in rat maxillary occlusal hypofunctional molar moved by orthodontic wires. Data showed that 
occlusal hypofuctional causes impaired teeth movement with atrophic changes in alveolar bone in occlusal 
hypofunctional molars.
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１．研究開始当初の背景 

 咬合刺激の低下は、犬歯低位唇側転位など

咬合接触の喪失を呈する不正咬合において

生じる。臨床的には咬合刺激低下歯の矯正移

動の際に、骨性癒着や歯髄症状が認められる

ことがある。また、組織学的研究により、咬

合刺激低下歯の歯根膜においては、歯根膜腔

の狭窄、線維の走行変化、血管腔の収縮や血

管数の減少などの廃用性変化を呈すること

が明らかにされている。 

 しかしながら、矯正歯科臨床において、適

切な咬合関係を獲得するために咬合刺激低

下歯を移動させる必要があるが、咬合刺激低

下歯を移動させた際の歯根膜の改造変化は

未だ明らかになっていない。 

 矯正力が伝達された歯根膜内では、歯根膜

血管を介して歯周組織に種々の細胞や液性

因子が運搬され、歯槽骨、歯根膜組織の改造

が誘導される。歯根膜血管の血流変化は歯根

膜や歯槽骨の代謝に影響を与える。したがっ

て、歯根膜血管の廃用性変化が生じた咬合刺

激低下歯は、矯正力に対して異なった組織反

応を呈することが予測される。 

  歯肉粘膜、歯根膜および歯槽骨から構成

される歯周組織は、各種の細胞外マトリック

スタンパク質により構造が維持され、さらに、

矯正力による組織のリモデリングが制御さ

れる。歯周組織に特有の細胞外マトッリクス

タンパク質として、ぺリオスチンがあり、メ

カニカルストレスに応答する歯周組織のリ

モデリングへの関与が言われている。 

  

２．研究の目的 

 これまでの背景を踏まえ、咬合刺激や矯正

力などのメカニカルストレスによる歯肉組

織の変化に歯槽骨骨膜を介した歯槽骨変化

の関与しているのではないかとの仮設のも

と、①実験的咬合刺激低下モデルの確立と②

動物モデルの歯牙への矯正力の負荷実験を

行い、③咬合機能歯槽骨の粗鬆化や移動様式

の変化を解明するとともに、④組織生化学的

解析を行うことを目的とする。最終的には、

ペリオスチンの局在の観察を実験目的とす

る。 

 

３．研究の方法 

①雄性 12 週齢 SD ラットを対照群（N群）、咬

合刺激低下のみの群（H群）、歯の移動のみの

群（M 群）、咬合刺激低下と歯の移動群（HM

群）の 4群に分けた。実験期間中、Suhr et al. 

(2002)の方法に準じ、H/HM 群では上顎切歯に

バイトプレート、下顎切歯にメタルキャップ

を装着し咬合挙上を行い、M/HM 群では Ti-Ni

ワイヤーを前歯に固定し、上顎第一臼歯（M1）

に頬側から口蓋側方向に 10gf の力をかけ、

14 週齢から歯の移動を 2週間行った。 

②歯の移動の評価のため、M1 の移動距離と傾

斜角度の計測を行い、各動物は実験開始 4週

後に屠殺し、M1 根間中隔部の歯槽骨を、マイ

クロ CT を用いて 3 次元画像構築・解析し、

同部位の実験期間中に施した蛍光標識を組

織学的に観察した。 

③代表的な歯周組織である歯根膜を対象に、

組織生化学的解析を実施した。 

 

４．研究成果 

①M群、HM 群ともに、歯の移動開始から 3日

間の移動距離は大きく、3 日から 8 日目の移

動距離は減少し、その後 15 日目までの距離

は再び徐々に増加した。全ての測定時点にお

いて、HM 群が M群より歯の移動距離は大きか

った。 

②口蓋平面と M1 遠心口蓋根のなす角は、N群

と H群の間には有意差が認められなかったが、

M群とHM群においてはN群と比較して有意に

角度が小さくなっていた。特に、HM 群は最も

角度の変化量が著しく歯の傾斜移動が大き

いことが示唆された。③マイクロ CT の三次

元再構築画像において、H 群の根間中隔の骨

は N群と比較してやや疎であった。M群と HM



群においては骨構造がさらに粗造になって

おり、特に HM 群においてその傾向が著しか

った。④④マイクロ CT の解析では、TV は、N

群と M群はほぼ同量であったが、HM 群では有

意に減少していた。BV/TV は、H群において N

群より有意に減少していた。歯の移動を行っ

た M 群と HM 群においても N 群と比較して

BV/TV は有意に減少しており、HM 群は全ての

群の中で最も減少していた。BMD については

N群とH群に有意な差は認められなかったが、

M 群と HM 群の値は有意に低く、HM 群は最少

であった。Tb.Th は、H 群と M 群では N 群と

比較して小さく、HM 群では最小であった。

Tb.N は、H群では N群と比較して減少してお

り、歯の移動群においてはさらに減少してい

た。Tb.Sp においては、N、H、M 群間では有

意な差は認められず、HM 群では有意に広がっ

ていた。 

⑤骨蛍光標識による組織学的観察では、N 群

においては口蓋側歯槽頂と根間中隔の骨基

質に5本の連続した蛍光標識が明瞭に観察さ

れた。H 群においては 3 本の連続した線ある

いは2本の細い線が根間中隔部の口蓋側と頬

側に認められるのみだった。M群においては、

2 本の蛍光標識が認められるのみで、これら

は不連続で分枝する傾向にあり、根間中隔部

口蓋側にのみ観察された。HM 群においては、

1 本あるいは 2 本の不連続な蛍光標識が M 群

と同じく根間中隔部口蓋側にのみ、粗造な骨

梁構造上に認められた。 

 

 組織生化学では、以下の結果が得られた。 

⑥HM群はM群と比較して移動開始時において

有意に CD31 陽性細胞の発現が少なかった。

移動期間中、CD31 は正常咬合群の牽引側歯根

膜において経時的に増加したのに対し、HM 群

では圧迫側および牽引側ともに減少した。 

⑦VEGFR-2 は、M群と比較して HM 群において

移動開始時から有意に発現が少なかった。M

群では 3日後から 7日後にかけて VEGFR-2 の

発現量が増加したのに対し、HM 下群は圧迫側

および牽引側ともに減少し、7 日後において

も発現量の増加は認められなかった。 

⑧VEGF-A については、歯の移動開始後、M群

の歯根膜全体でその発現量が大きく増加し、

移動期間中、咬合刺激低下群と比較し有意に

大きな値を示した。 

⑨アポトーシスを示す TUNEL 陽性細胞は、歯

の移動開始後、HM 群において CD31 陽性細胞

を含め様々な歯根膜細胞で発現した。その発

現量は HM 群において移動開始時と比較して

大きく増加したのに対し、M 群では僅かであ

った。 

 

 結論として、咬合刺激低下歯の矯正学的移

動では、歯の移動距離が増大し、歯槽骨、特

に根間中隔部の骨量および骨密度が有意に

低下することが示された。さらに、本研究に

おいて、矯正力による咬合刺激低下歯の移動

様相は正常咬合歯とは異なり、歯根膜内の血

管新生の抑制と歯根膜細胞のアポトーシス

を惹起した。以上のことから、効率的な矯正

学的な歯の移動を行う上で咬合刺激が重要

であることが示唆された。 
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