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学位論文の要旨 

【目的】本研究は、外傷性咬合の結果として咬合性外傷を発症するマウス疾患モデルを作成

し、根分岐部歯根膜組織中の細胞動態を解明することを目的とした。 

【材料と方法】 研究には 7 週齢の ddY のマウスと GFP 骨髄移植マウスを使用した。上顎

左側第一臼歯咬合面に、過高状態を均一に設定でき、規格性のあるマイクロプラススクリュ

ーを植立し、4、7、14 日に、対合する下顎左側第一臼歯根分岐部の歯根膜を病理組織学的、

免疫組織化学的に観察した。さらに、染色画像から組織形態計測学的に解析した。 

【結果】外傷性咬合負荷後 4日は、歯根膜の充血傾向、円形細胞核を有する細胞の密度が増

加した。7 日では、歯根膜の細胞密度は低下したが、歯根膜中央部における多核巨細胞の出

現と、セメント質および歯槽骨表面には吸収窩が形成された。14日になると、多核巨細胞に

よる骨吸収窩は拡大した。細胞核占有率は、4 日、7 日、14 日すべてで対照群と比較して増

加した。特に 4日では有意に増加していた。免疫組織化学的検討から、Ki67 陽性細胞率は、

4 日、7日で有意な増加がみられ、14 日でも有意差はないものの対照群と比較して増加して

いた。GFP細胞陽性率は、7日で約 2.3倍に増加していた。 

【考察】マウスの下顎運動サイクルは比較的単純で、外傷性咬合を歯軸方向に負荷すること

により実験系を単純化することができ、再現性が得られやすい咬合性外傷モデルを作成する

ことができた。 

 細胞周期関連核タンパク質で、増殖中の細胞において発現が認められる Ki67 細胞陽性率

は 4 日で約 2 倍に増加した。よって 4 日では、外傷を受けた根分岐部歯根膜に活動性の細

胞が多数存在していた。さらに、GFP陽性細胞は、7日で約 2倍に増加し、歯根膜に負荷さ

れる継続的な過重咬合により、受傷部位の細胞群だけでは組織障害へ対応できずに、骨髄由

来細胞が積極的に集積される現象が誘導されると考えられた。 

以上から、咬合性外傷が惹起された根分岐部の歯根膜では、細胞動態の亢進を伴う経時的

な改造現象が誘起され、7日をピークに骨髄由来細胞が増加し、14日では対照群とほぼ同程

度に減少する。したがって、咬合性外傷が惹起された歯根膜では、骨髄由来細胞の動員によ

り、組織恒常性の維持が図られることが示唆された。 
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学位論文審査結果の要旨 

本学位申請論文は、咬合性外傷時の根分岐部歯根膜組織における細胞動態を解明する目的

で、マウス動物実験モデルを使って病理組織学的、免疫組織化学的、組織形態計測額的に検討し

たものである。結果は、外傷性咬合により惹起された咬合性外傷負荷時の根分岐部歯根膜では、ダ

イナミックな細胞動態の変化に伴い、経時的な歯根膜の改造現象が、外傷性咬合負荷後 4 日から

惹起され、過重咬合状態が継続する 7 日をピークに骨髄由来細胞の増加が認められ、その後の 14

日になると対照群とほぼ同様の組織学所見に収束することが観察された。よって、咬合性外傷が惹

起された歯根膜では、骨髄由来細胞の動員により、組織恒常性の維持が図られると結論づけて

いる。 

本論文は、その手法、得られた結果から導いた考察とその結論はいずれも適切で、咬合性

外傷という古くて新しい、いまだ明確な結論が得られていない病態における新たな知見を示

し、今後外力と炎症の両面から解明するモデルへの応用の可能性を示唆しており、価値のある

手法を提起するものである。また、臨床を踏まえた基礎研究として学術的にも重要なもので

あり、発展性、将来性においても優れた論文である。 

以上から、本論文が博士(歯学)の学位論文に値すると評価した。 

最終試験結果の要旨 

申請者の学位申請論文について、研究に関する基礎知識、論文の内容に関わる事柄および

研究成果の今後の展開などについて、口答による試験を行った。 

 

質問事項は、次のとおりである。 

 

１） 共同破壊層について。 

２） 骨髄由来細胞について。 

３） マウスの咀嚼経路について。 

４） 咬合性外傷の治療法について。 

５） 炎症と外力の関連性について。 

６） 円形細胞核を有する細胞とは。 

７） 根分岐部病変の成立機序について。 

８） 免疫組織化学染色の手法について。 

９） 歯根膜に存在する細胞の種類、動態について。 

１０） 咬合性外傷と根分岐部病変の関連性について。 

 

申請者は、質問事項に対し文献的知識を踏まえて、適切な回答があり、その説明は論理的

で説得力があった。また、申請者は本研究に用いた動物実験法、病理学的実験手法、統計学

的手法を習得しており、博士課程修了者として歯科医学の発展性、将来性についての見識を

有していると判断した。 

以上により、本審査会は本申請者が博士（歯学）として十分な学力および見識を有するも

のと認定し、最終試験を合格と判定した。 

判 定 結 果 合格   ・   不合格 
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