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論文の内容および審査の要旨

歯の萌出不全,あ るいは遅延は,小 児歯科臨床

において重要かつ興味ある問題であるが,そ の病

理発生のメカニズムは不明である。本研究は,萌

出に最 も重要な役割を担 うと考えられている破骨

細胞の機能を障害 し,そ れによって生 じる歯胚お

よびその周囲組織の変化 を解析す ることを目的と

し,歯 の萌出過程を病理組織学的に検索 した。

実験動物 として,生 後9,12,15,17,20日

齢の ビスボスフォネー ト投与Wistar系 ラッ トを

用いた。採取試料 を1O%中 性緩衝ホルマ リンで

固定後,通 法に従い厚 さ4μmの 近遠心断連続切

片 を作製 し,H-E染 色 もしくは酒石酸耐性酸性

フォスファターゼ(TRAP)染 色 を施 し観察 した。

生後9日,対 照群では,咬 合面 を覆 う骨組織が
一部で消失 していたが

,実 験群では,対 照群 に比

べ厚い骨組織が造血髄 を伴って歯冠を覆っていた。

また,実 験群の歯胚歯頸部付近が骨によって圧迫

される所見が特徴的に認められた。

生後12日,対 照群では,咬 合面 を覆 う骨組織

の吸収がさらに進行 したが,実 験群では,咬 合面

全体が骨組織で覆われていた。実験群の歯根部で

は,ヘ ル トヴィッヒ上皮鞘や髄床底が骨組織によ

り圧迫されて屈曲,変 形 していた。破骨細胞は,

実験群で多数観察された。

生後15日,対 照群で は,咬 合面歯槽骨 は完全

に消失 していたが,実 験群のそれは部分的であり,

歯根形成は明らかでなかった。歯胚周囲の骨組織

で,大 型で多数の核を有する破骨細胞が観察 され

た。

生後17日 の実験群では,歯 胚歯頸部 および髄

床底の変形がさらに進行 し,根 間中隔の骨形成 は

未だ観察 されなかった。髄床底下の骨組織では,

大型の破骨細胞が不規則 に分布 していた。

生後20日,実 験群 の歯根 は変形 しなが らも形

成 される傾向にあり,根 尖部骨組織においては,

一定数の破骨細胞が観察 された。変形 したヘル ト

ヴィッヒ上皮鞘 と骨梁が混在する像がしば しば見

られた。

以上の結果,ビ スホスフォネー トを投与 し破骨

細胞の機能を障害することで,咬 合面 を覆 う骨組

織の残存,既 存骨梁の圧迫による歯胚の変形,ヘ

ル トヴィッヒ上皮鞘の断裂,屈 曲,歯 小嚢の圧迫,

歯根および髄床底,歯 周靭帯,根 間中隔の形成障

害が観察 された。これ らの異常が,複 合的に影響

して萌出遅延が生 じるものと考えられた。

この論文 に対す る一次審査は1月18日 に行わ

れた。審査に先立ち,指 導教授より研究の背景,

意義等について説明がなされた後,審 査委員より

論文全体の講評があり,次 いで論文内容について

委員と申請者の間で質疑応答が行われた。質問の

主な内容は,1)萌 出遅延を引き起 こす要因につ

いて,2)ビ スボスフォネー トの細胞に対する作

用について,3)実 験方法について,4)骨 吸収

能の決定要因とは,5)破 骨細胞の代償性変化と

はであった。いずれにおいても申請者より的確な

回答がなされた。また,論 文 タイ トルの一部訂正

が求められ,論 文内容についても指摘があり,そ

れに基づ き後 日加筆訂正が行われた。歯の萌出遅

延に新たな知見が提示 された点は,小 児歯科臨床

において極 めて有意義であり,歯 科医学の発展に

寄与す ると高 く評価 された。審査を通じ申請者が

十分な学識を有 していることが認められ,学 位授

与に値すると判定 した。
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