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　教育・研究概要

I.　顎関節症の臨床研究
　顎関節症に関してそのスクリーニング法やQOL

評価法について研究を継続している。また近年，ガ

イドライン作成においてはクリニカルクエスチョン

が必須であることより，その研究を実施した。

　1.　東京都内就労者における質問票による顎関節

症有病者率調査

　当科では顎関節症スクリーニングのための質問票

を開発し，抽出された 4質問が感度 0.746，特異度

0.811 で最も高値であることを報告した。【目的】こ

の 4質問票を用い，東京都内就労者に対し 2005 年

と 2006 年に顎関節症に関するスクリーニングを実

施し，就労者の顎関節症有病率とその寄与因子を検

討することである。【方法および対象】東京都歯科

医師会による 2005 年（412 名，有効解析対象者 396

名（96.1％））と，2006 年（795 名，有効解析対象

者 679 名（85.4％））の 2次資料を用いて解析した。

【結果】東京都内就労者では男性の顎関節症は 20 歳

代 19.5％，30 歳代 35.1％，40 歳代 27.3％，50 歳代

14.3％，60 歳代 3.9％と 30，40 歳代に多く，女性の

顎関節症は 20 歳代 32.2％，30 歳代 38.3％，40 歳代

23.5％，50 歳代 6.1％と 20，30 歳代に多くみられた。

顎関節症者と非顎関節症者でのロジスティック回帰

分析の結果，顎関節症男性では疲労持続感がオッズ

比 1.55 で選択され，女性では抑うつ感（オッズ比

1.37）と疲労持続感（オッズ比 1.30）が選択された。

【結論】この結果は 2次データの結果であり，直接

的な関係を示唆するとはいえないが，今後，勤務内

容，就労時間および睡眠と顎関節症発症との関連性

を調査する必要性が示された。

　2.　同一質問を用いた顎関節症疫学調査研究の比

較

　顎関節症の疫学調査はその研究者によって用いる

質問票が異なり，かつその質問票の妥当性検討を

行った研究は少なく，その比較は困難である。【目 

的】　妥当性検討が得られた顎関節症スクリーニン

グ質問票と同じ質問を用いた本症の疫学調査研究を

比較し，その結果の検討を行う。【方法】　質問に「口

を大きく開け閉めしたとき，顎の痛みがあります

か？」を用いた研究結果を二次資料として用いた。

【結果】　平成 17 年度歯科疾患実態調査では 3,969

名の 15 歳から 85 歳において，本質問に「はい」と

回答したものは 139 名 3.5％であった。東京都内就

労者を対象とした結果では 649 名の 18 歳から 70 歳

において，本質問に「はい」と回答したものは 130

名 20.0％であった。秋田県横手市郊外の住民 501 名

の 40 歳から 55 歳において，本質問に「はい」と回

答したものは 29 名 5.8％であった。東京都内及び近

郊の一般歯科診療所受診患者 1,261 名の 12 歳から

93 歳において，本質問に「はい」と回答したもの

は 258 名 20.5％であった。【結論】　同一質問による

本症の疫学調査結果には地域差，対象差がみられ，

特に東京都内就労者において高頻度に観察されたこ

とから，就労者の就労状況を調査する必要が示され

た。

　3.　歯科医療従事者から収集した顎関節症治療に

対する“Clinical Question”のアンケート解

析　第 20 回日本顎関節学会学術大会参加者

に対する予備調査　

　日本顎関節学会の「顎関節症に対する初期治療ガ

イドライン」作成委員会は歯科医療者からの臨床に

おける疑問（Clinical Question（CQ））収集を目指

す方策の検討を目的として，2007 年 7 月 14，15 日

に開催された，第 20 回日本顎関節学会総会学術大

会において，大会参加者を対象として質問紙に回答

する形での無記名アンケートを実施した。質問内容

は所属，認定医資格の有無，顎関節症治療経験年数，

回答方法例を例示した形でのCQ，ガイドラインに

関連する自由記載意見である。集計結果では，回答

者は 61 名にとどまり，今後の調査実施での広報活

動の必要性が考えられた。回答者のうち学会員は

54 名（89％）で，日本顎関節学会認定医は 24 名

（39％）であった。顎関節症治療経験年数は，11 年

以上が 31 名（51％）であった。CQにおいて記載

された症状は，疼痛，雑音，開口障害が最も多く，

治療ではスプリント療法，開口練習，薬物療法の順

であった。これらの回答には疑問の定式化がよく理

解されていない例がみられ，今後のCQ収集におけ

る考慮が必要と考えられた。

　4.　顎関節症診療ガイドラインにおける“Clinical 

Question”の系統的把握のための一般開業歯

科医師へのアンケート調査

　現在の診療ガイドライン作成では「ある疾患の患
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者に，ある治療を行った場合，行わない場合に比べ

て，どうなるのか」（PE（I）CO :  Patient ,  Expo-

sure（Intervention） ,  Comparison ,  Outcome） と

いう一般臨床におけるクリニカルクエスチョン

（clinical question ;  CQ）を用いることが求められ

ている。【目的】　一般開業歯科医師等に顎関節症治

療に対するアンケートを実施し，顎関節症のどの症

状に対して，どのような治療方法が有効かという

CQに関して収集し，解析すること。【対象及び方 

法】　アンケート収集は日本歯科医師会が実施し，

我々は個人情報を排した二次データを解析した。対

象者は日本歯科医師会一般会員とその施設に勤務す

る会員および非会員とし，原則的に系統抽出で一般

会員数の 1／10 を，年齢群ごとに抽出した。用語の

統一は筆者らの一人が SPSS 社製統計ソフトのテ

キストマイニングを用いて類似用語をまとめた。【結

果】　送付者は 5,999 名で，回収率は 23.8％，1,412

名であった。CQは合計 4,423 問で，不適切CQ（353

問）は解析から除外した。その結果，治療法別有効

解析CQ数は 4,070 問であった。主たる症状（3％

以上）に対して選択されていた主たる治療法（5％

以上）は 32 種であった。ガイドライン作成ではこ

れらの組合せが必要になるであろう。

II.　顎関節の基礎的研究
　顎関節の組織学的，解剖学的研究を継続している。

　1.　タスマニアデビル顎関節には関節円板が存在

しない

　【目的】　哺乳類のほとんどは顎関節に関節円板を

有している。Parson（1900）によれば哺乳類のな

かでタスマニアデビル，アルマジェロ，カモノハシ

など４種の動物には関節円板が欠落していると報告

されたが詳細は不明であった。本研究の目的は，タ

スマニアデビル顎関節を解剖学的および組織学的に

検討することである。【方法】　タスマニア大学獣医

学部より供与を受けた 8頭のタスマニアデビルの解

剖を行い，顎関節部を通法通りの処理にて矢状断パ

ラフィン切片としH-E染色を施し組織学的に観察

した。【結果】　全ての症例において肉眼解剖学的に

関節円板は認めなかった。組織学的に関節突起と下

顎窩表面は他の哺乳類と比べて極めて厚い線維性組

織により構成され，関節突起前，後方部表層の線維

組織最表層には滑膜様組織を認めた。【結論】　タス

マニアデビルの顎関節における関節円板の欠落を確

認した。

　2.　タスマニアデビル下顎頭の内部構造　ビーグ

ル犬との相違－

　【目的】　本研究の目的は関節円板が欠落するタス

マニアデビルの下顎頭内部構造を頭蓋骨構造が類似

するビーグル犬のそれと比較することである。【方

法】　タスマニア大学獣医学部より供与を受けたタ

スマニアデビル（性別不明，年齢不明）とビーグル

犬（雄，21 か月）の乾燥下顎骨を各々1症例ずつ用

いた。これらの左側下顎頭をマイクロCT（TESCO 

HMX-225 Actis4 : 感電圧 140kv，管電流 120μA，

倍率 3倍，スライス 50μm）で撮影した。得られた

画像データをボリュームレンダリング法による三次

元立体構築ソフト（VG-studio）を用いて三次元構

築した。【結果】　緻密骨層の厚さはビーグル犬が厚

いが，内部構造はビーグル犬の方が密であった。【結

論】　関節円板の欠落は下顎頭内部構造の違いとし

て現れる可能性が示された。

III.　口腔粘膜ケラチノサイトに関する基礎的研究
　口腔粘膜ケラチノサイトにおける各種成長因子の

発現と機能に関する in vitro ,  in vivo研究を施行し

ている。また，正常口腔粘膜上皮および口腔扁平苔

癬上皮における抗アポトーシス・シグナリングに関

し免疫組織化学的に検討している。

　1.　Trefoil factor 3 はヒト口腔粘膜ケラチノサ

イトの細胞移動を増強する

　【目的】　Trefoil factor（TFF）3は TFFファミ

リーのひとつであり，顎下腺より分泌され唾液に含

まれるが，その機能は不明である。本研究は，

TFF3 の培養ヒト口腔粘膜ケラチノサイト（OMK）

や口腔癌細胞株における作用を検討することであ

る。【結果】　2次元スクラッチアッセイより，培養

ヒトOMKと培養ヒト口腔扁平上皮癌D12 の両細

胞株において，TFF3 は細胞移動を有為に増加させ

た。また，リン酸化細胞外シグナル制御キナーゼ

（Erk1／2）の半定量的ウェスタンブロット法により，

TFF3 により促進された細胞移動はErk1／2 経路に

より伝達されることが示唆された。【結論】　唾液内

TFF3 は OMKの細胞移動を促進することにより口

腔内の創傷治癒に関与することが示唆された。

　2.　紅班型口腔扁平苔癬ケラチノサイトにおける

神経成長因子とその受容体の発現

　【目的】　神経成長因子（NGF）は，その受容体

TrkAと p75NTRを介して細胞のサバイバルや細

胞分化などに関与することが指摘されている。本研

究の目的は，NGFの紅班型口腔扁平苔癬（EOL）

の病態における役割を検討することである。【方 

法】　EOL10 例より得られた生検組織に対して

NGF，NGF前 駆 体，TrkA， リ ン 酸 化Trk，
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p75NTR，リン酸化 Akt 抗体を用いた免疫組織化

学的検討を施行し，ボランティア 10 例より採取さ

れた非炎症性口腔粘膜（OM）の染色結果と比較検

討した。さらに，委託合成 NGF プローブを用いた

in situ hybridization 法により，NGF および NGF

前駆体 mRNA の発現，分布を検討した。【結果】

EOL 上皮と OM 上皮の両者において，NGF タン

パク質は棘細胞層上層ケラチノサイト（KC）細胞

質に局在し，NGF 前駆体は上皮全層の KC 細胞質

に分布した。NGF 前駆体は in situ hybridization

法でも同様の発現様式を認めた。EOL 上皮全層の

KC 細胞質において TrkA とリン酸化 Trk 両者の

強陽性染色所見を認めたが，OM 上皮において

TrkA は基底細胞層にのみに局在し，リン酸化 Trk

は陰性であった。P75NTR は EOL 上皮において陰

性であったが，OM 上皮基底細胞層 KC の細胞膜に

強陽性所見を認めた。【結論】　EOL 上皮における

TrkA シグナリングの活性化が KC のアポトーシス

を抑制する可能性が示唆された。

　「点検・評価」
　顎関節に関する基礎的臨床的研究は教室の主たる

研究として継続している。今年度は疫学研究におけ

る質問票 4 項目から，さらに 1 項目を抽出し，その

妥当性と診断精度を明確にした。この質問項目は厚

労省歯科疾患実態調査で用いられている項目と同じ

であり，今後も本邦での顎関節症疫学調査の基本と

なるであろう。

　またガイドライン作成にはクリニカルクエスチョ

ンは必須のものであることより，学会参加歯科医師

ならびに日本歯科医師会の協力の下，クリニカルク

エスチョンを収集分析し報告した。これは顎関節症

診療ガイドラインの一部をなすものである。

　基礎的研究では，有袋類タスマニアデビルにおい

て，哺乳類の特徴である顎関節関節円板の存在がみ

られないことを解剖学的，組織学的に明らかにした。

また，その骨格標本を類似の骨格を示すビーグル犬

と比較し，関節円板の機能推測の基礎を作った。

　口腔粘膜ケラチノサイトに関する生物学的研究

は，2004 年よりオスロ大学口腔生物学講座との国

際共同研究として継続施行されている。過去の単層

上 皮 細 胞 を 用 い た in vitro 研 究 よ り，Trefoil 

factor（TFF）ファミリーが創傷治癒に関与するこ

とが示されているが，その詳細な機序，特に重層上

皮由来ケラチノサイトへの関与はこれまで不明で

あった。われわれは，口腔ケラチノサイトにおいて

TFF3 が Erk1／2 経路を介して細胞移動を促進する

ものの，エネルギー代謝や細胞増殖は促進しないと

の結果を得た。われわれは，既に神経成長因子

（NGF）が口腔ケラチノサイトの細胞増殖や移動を

促進し，さらにケラチノサイト自身が生物学的活性

を有する NGF 前駆体を産生していることを明らか

にしているが，TFF3 のケラチノサイトに対する機

能はこれと異なっており，さらに詳細な研究の継続

が望まれる。われわれは，口腔扁平苔癬上皮におけ

る各種サバイバル・シグナリングの活性化を in situ

において明らかにしているが，今回，同シグナリン

グにおける NGF とその受容体の関与が強く示唆さ

れる結果を得た。以上のように，これら唾液中に含

まれる成長因子がケラチノサイト動態に及ぼす作用

の解明は，口腔粘膜創傷治癒における唾液の役割を

知る上で重要であると考えられ，さらなる研究の発

展が望まれる。
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