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緒言 

 

変形性関節症（Osteoarthritis，以下 OA）は，関節軟骨の変性病変を主体とす

る関節全体の複雑な変性疾患であり，痛みなどのために患者の健康寿命，生命

予後，および生活の質（QOL）に大きな影響を与えている【1】．さらに，OA

は骨・関節疾患の中で最も頻度が高く，現在世界で 3 億人以上，日本でも 1000

万人以上が罹患していることが報告されている【2】．要介護となる原因でもあ

り，社会的・経済的負担は甚大である【3】．OA は膝関節や股関節を始め全身

の関節に発症し，顎関節においても認められるが，顎関節に発症するものの割

合を詳細に検討した研究は殆どなく，その発症頻度は不明である． 

顎関節に発症する OA は変形性顎関節症（以下，TMJOA）と呼ばれ，下顎頭

と下顎窩・関節隆起の軟骨や骨の変化を伴う顎関節組織の破壊を特徴とする退

行性関節障害であり，顎関節症の終末期と考えられている【4，5】．その臨床

症状は，関節雑音（主に捻髪音），顎関節部疼痛，および顎運動障害であり，

症状が強い場合には患者の QOL を著しく低下させ，治療を受けても望ましい

効果が得られない難治性の TMJOA も少なくない【6】． 

顎関節が正常な場合，関節円板の中央狭窄部が下顎頭の前上方に存在し，下

顎頭の保護や，円滑な口腔機能運動を補助する役割を担っている．しかし，外
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傷やブラキシズムのようなパラファンクションにより，関節円板が転位する可

能性が報告されている【7】．病態の初期には開口に伴い転位した関節円板は正

常な位置に復位する（復位性関節円板障害）が，末期になると開口時において

も転位したままの状態となり（非復位性顎関節円板障害），この状態が下顎頭

の退行性骨変化の大きなリスクファクターであることが報告されている【8-

14】．しかし，非復位性関節円板障害を発症した顎関節が必ずしも TMJOA に移

行するとは限らず，その発症機序に明確なエビデンスは存在しないため，

TMJOA の発症は予知できないのが現状である． 

四肢の OA においては，これまで全ゲノム関連解析研究により，肥満関連遺伝

子として知られている FTO遺伝子の一塩基多型（rs8044769）がリスクとなるこ

とが報告されている【15】．一塩基多型（Single Nucleotide Polymorphism，以下 SNP）

とは点突然変異による一塩基置換によって生じる多型であり，現在多くのゲノ

ム研究において多型マーカーとして用いられている．SNP を探索し，疾患のリ

スク遺伝子を発見することが，術前のリスク診断に繋がるため，ゲノム研究は患

者の遺伝的素因に合ったテーラーメイド医療を実現する可能性を広げるものと

して期待されている【16】． 

OA に関与する遺伝的要素の報告は膝関節や股関節に着目したものが多く【17，

18】，顎関節に関してはこれまでに詳細な検討はなされていない．TMJOA を含
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む顎関節症に関しては, 組織工学的アプローチにより様々な治療法が模索され

ているが，SNP 等の遺伝的素因に着目した研究はごく僅かしか存在していない

のが現状である【19】．その理由の一つとして，海外では MRI 検査費用が高額な

ことが挙げられる．顎関節内障診断のゴールデンスタンダードと考えられてい

る MRI 検査により TMJOA を診断した上で行われている臨床研究は少なく，さ

らには，正常顎関節 MRI のデータコレクションが非常に困難である．一方，我

が国では MRI 検査にかかる費用が社会保険で大部分が負担されるため【20，21】，

費用が全て自己負担となる海外諸国と比較し，MRI による画像診断を行う機会

が多い．四肢の OA への関与が報告されている FTO 遺伝子の一塩基多型

（rs8044769）について，遺伝性の肥満を介して関節に影響が及んでいるのか，

遺伝子における特定の SNP が直接的に関節に影響を与えているのかは明らかに

されていない．そこで，本研究は顎関節に注目した．顎関節は下顎頭が頭蓋から

懸垂された構造を呈することから，股関節や膝関節と異なり体重の影響を受け

にくい関節である．したがって，顎関節を対象とすることで，体重の影響を小さ

くした上で，OA に対する遺伝的要素の影響を評価することが可能になると考え

た． 

 以上を背景として，本研究では TMJOA に遺伝的要素が関与するという仮説を

立て，FTO遺伝子の SNP（rs8044769）と TMJOA の関連を調査することを目的
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とした．具体的には，過去に顎関節症症状を主訴に来院した患者の大規模 MRI

データより抽出した TMJOA群および正常顎関節群，ならびに現在顎関節症症状

を主訴として来院している患者より遺伝子を採取し，これまで TMJOA との関連

が報告されているリスク因子を多変量解析により調整した上で，FTO 遺伝子の

SNP（rs8044769）が TMJOA に及ぼす影響を調査した．  

 

 

被験者および方法 

 

1. 被験者 

被験者は大阪大学歯学部附属病院口腔補綴科に顎関節症症状（開口制限，関節

雑音，疼痛のうち少なくとも一つ）を主訴として来院した患者を対象とした．ま

ず，2019年 1月から 2020年 3月までに口腔補綴科に来院した全ての患者 135名

から，30歳未満の患者 31名を除外した．次に，2015年から 2018年までに来院

し，顎関節 MRI 検査を受けた 678名の患者のデータベースから，下顎頭に重度

の退行性骨変化を認めた 38名ならびに両側とも関節円板転位や骨変化を認めな

かった正常な顎関節を有する 42名を選択し，各患者に研究協力依頼の手紙を郵

送した．研究参加に対する同意が得られた被験者は，下顎頭に重度の退行性骨変
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化を認めた患者 38名中 31名（平均年齢 65.2±9.1歳，男性 3名，女性 28名，

リコール率 81％），両側とも関節円板転位や骨変化を認めなかった正常な顎関節

を有する 42名中 27名（平均年齢 58.2±12.3歳，男性 10名，女性 17名，リコ

ール率 64％）であった．最終的に対象とした関節数は，TMJ-OA群では 113 関

節，non-TMJOA群では 211 関節であった（図 1）．本研究は，大阪大学大学院歯

学研究科・歯学部及び歯学部附属病院倫理審査委員会の承認を得て実施した（委

員会番号 11000078, 承認番号: H30-E11）．また，本研究に関わるすべての被験

者から文書により研究参加に関するインフォームドコンセントを得た． 

 

2． MR画像撮像条件 

MRI装置には Signa HDxt 1.5T（GE Healthcare，Wisconsin, U.S.A.）を用い，

撮像は本院歯科放射線科に依頼した．ファストスピンエコーシークエンスによ

り矢状面と冠状面の撮像を行った．矢状面は下顎頭の長軸に垂直な平面を設定

した．閉口時の両側の矢状面および冠状面のプロトン強調画像は，time of 

repetition（TR）= 2,500 ms，time of echo（TE）= 20 ms，number of excitations（NEX）

= 2，echo train length（ETL）= 8 のシーケンスで撮像した．閉口時の両側の矢状

面および冠状面の脂肪抑制 T2 強調画像は，TR = 2,000 ms，TE = 85 ms，NEX = 

3， ETL = 16 のシーケンスで撮像した．T1 強調画像（TR = 150 ms, TE = 4.2 ms）
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はローカライザーとして撮像された．また，関節円板の復位性を評価するために

プロトン強調像（TR = 800 ms，TE = 24 ms，NEX = 1，ETL = 4）で開閉口時の撮

像を行った．その他の条件は，field of view（FOV）： 22.2 × 10 cm，256 × 160 matrix，

スライス幅は 3 mm とした．厚さ 5mm 刻みのブロックを用意し，撮影時には患

者が開口を維持できる厚さのブロックを選択した． 

 

3．顎関節内障の評価 

MRI 画像の評価は各患者の臨床症状をブラインドとして大阪大学歯学部附属

病院の歯科医師 2名（卒後 14年目，および卒後 5年目の歯科医師）が別々に行

った．関節円板の状態と下顎頭の骨変化を診断するため，MRI 画像の矢状面お

よび冠状面におけるすべてのスライスを評価した．検者間で診断が異なった場

合は，歯科医師 2 名が対等な立場で合議のうえ診断を一致させた．顎関節内障

の評価は過去の報告を参考に行った【22, 23】．評価項目は，関節円板の位置異

常，動態異常，および下顎頭の骨変形の 3項目とした． 

 

(1)関節円板の位置異常  

正常，側方転位，部分前方転位，部分前方転位かつ側方転位，完全前方転位，

および後方転位の 5つに分類した．  
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① 正常：閉口時矢状面の全載面において，下顎頭先端が関節円板中央部の最も

狭窄した部分に位置し，関節円板の形態が biconcave であるもの（図 2-a） 

② 側方転位：冠状面では内側極（外側極）を超えて側方に転位しており，かつ

矢状面の下顎頭を含む載面において少なくとも 1つの載面以上で円板が消失

していることが確認できるもの（図 2-b） 

③ 部分前方転位：矢状面において，円板が正常な位置に存在する載面と円板後

方肥厚部が下顎頭の 11 時半方向より前方に位置する載面の両方が確認でき

るもの（図 2-c） 

④ 部分前方転位かつ側方転位：部分前方転位に側方転位が随伴しているもの

（図 2-d） 

⑤ 完全前方転位：全ての矢状載面において，円板後方肥厚部が下顎頭の前方に

位置するもの(図 2-e） 

⑥ 後方転位：矢状面において，円板前方肥厚部が下顎頭の後方に位置するもの

（図 2-f） 

 

(2)関節円板の動態異常  

正常，復位性顎関節円板障害，および非復位性顎関節円板障害の 3 つに分類

した． 



 
 

9 

① 正常（no abnormality，NA）：開口時および閉口時の矢状面の全載面において，

下顎頭前方関節面が関節円板中央狭窄部に位置し，関節円板の形態が

biconcave であるもの（図 3-a） 

② 復位性顎関節円板障害（Disc Displacement with Reduction，DDwR）：閉口時に

関節円板は転位しているが，開口時には矢状面において下顎頭および下顎窩

と関節円板の位置関係が正常であるもの（図 3-b），あるいは閉口時の冠状面

において関節円板の側方転位が確認されるが，開口時の冠状面において関節

円板の転位を認めないもの（図 3-c） 

③ 非復位性顎関節円板障害（Disc Displacement without Reduction，DDwoR）：閉

口時に関節円板は前方に転位しており，開口時においても転位したままの状

態であるもの（図 3-d），あるいは開口時の冠状面において側方転位の残留が

確認できるもの（図 3-e） 

 

(3)下顎頭の骨変形 

MRI より下顎頭の osteophyte（図 4-a），erosion（図 4-b），atrophy（図 4-c），

および subchondral cyst（図 4-d）を診断した．osteophyte, erosion, atrophy，

subchondral cyst のうち少なくとも一つを有するものを TMJOA 群，それ以外を

non-TMJOA 群に分類した．flattening および concavity は TMJOA の診断基準に
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含めなかった【22，23】．また，TMJOA の複数診断（例えば osteophyte かつ erosion

等）を許容した．それぞれの骨変形の定義を以下に示す． 

osteophyte：硬化性の境界線を伴う辺縁肥大ならびに骨表面から生じる外方へ

の骨組織の増生を認める異常像 

erosion：下顎頭関節面皮質の連続性の喪失または断裂を認める異常像 

atrophy：矢状面においては細い棒状の様相を呈し，かつ冠状面において下顎頭

が下顎窩から推察される正常下顎頭の半分以下の大きさであり，下顎頭の縮小

化を認める異常像 

subchondral cyst：関節表面下に MRI の T2 強調像において高信号を呈する嚢胞

様の領域を認める異常像 

flattening：下顎頭上面の輪郭が平坦化した像を呈するもの．皮質の連続性は保

たれている． 

concavity：皮質の輪郭に軽微な凹形を呈するもの．皮質の連続性は保たれてい

る． 

 

4. SNP解析 

DNA試料は被験者の頬粘膜から FLOQSwabs（COPAN 社）を用いて非侵襲的

に採取した．得られた DNA試料を−20 ℃で冷凍保管した．次に SNP解析（タカ



 
 

11 

ラバイオ受託）を実施し，各被験者の FTO遺伝子の SNP（rs8044769）のアレル

を CC or CT or TT と診断した． 

 

5. Body Mass Index  

肥満度を表す指標として Body Mass Index（以下, BMI）を採用した．MRI撮

像時に患者が自己申告した身長と体重を記録し，その数値から BMI [kg/m2] を

算出した． 

 

6. データ解析および統計手段   

統計解析には，統計解析ソフト（IBM SPSS Statistics ver. 23.0，日本 IBM）を使

用した．検者間の画像診断の一致度は kappa係数を用いて検討した．TMJOA群

と non-TMJOA 群間における性別および SNP のアレルの分布の相違の統計解析

にはχ二乗検定を，年齢および BMI の分布の相違の統計解析には Mann-Whitney

の U 検定を用いた．SNP の各アレルと各臨床パラメーターの関連の調査にはχ

二乗検定および Kruskal-Wallis 検定を用いた．また，従属変数を TMJOA の有無，

説明変数を年齢, 性別, FTO遺伝子の SNP の各アレル，BMI，および非復位性

関節円板転位の存在とした二項ロジスティック回帰分析を行った．二項ロジス

ティック回帰分析のモデル適合度について，Hosmer-Lemeshow 検定，Nagelkerke
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の疑似決定係数，および C 統計量(AUC)を用いて評価した．また関節円板の位

置異常と関節円板の動態異常の共変量間の多重共線性について，Pearson の相関

係数，Spearman の相関係数，および VIF を用いて評価した．下顎頭の左右差の

影響を考慮するため，下顎頭単位で統計解析を行った．有意水準は 5%とした． 

 

 

結果 

 

本研究の記述統計を表 1 に示す．検者間の画像診断の一致度について，関節

円板の位置異常，関節円板の動態異常，および TMJOA の診断に関する kappa係

数は，それぞれ 0.89，0.92，0.82 であった（P < 0.05）．TMJOA群は 113 関節，

non-TMJOA群は 211 関節であった． 

下顎頭の骨変化である osteophyte，erosion，atrophy，および subchondral cyst は，

それぞれ 62 関節，22 関節，38 関節，47 関節に認められた． 

TMJOA 群における関節円板の位置異常について，正常が 1 関節（0.9%），側方

転位が 10 関節（8.8%），部分前方転位が 2 関節（1.8%），部分前方転位かつ側方

転位が 3 関節（2.7%），完全前方転位が 93 関節（82.3%），後方転位が 4 関節

（3.5%）であった．TMJOA群における関節円板の動態異常については，正常が
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1 関節（0.9%），復位性顎関節円板障害は 4 関節（3.5%），非復位性顎関節円板障

害は 108 関節（95.6%）であった．non-TMJOA 群における関節円板の位置異常

について，正常が 74 関節（35.1%），側方転位が 48 関節（22.7%），部分前方転

位が 15 関節（7.1%），部分前方転位ならびに側方転位が 31 関節（14.7%），完全

前方転位が 35 関節（16.6%），後方転位が 8 関節（3.8%）であった．non-TMJOA

群における関節円板の動態異常については，正常が 74 関節（35.1%），復位性顎

関節円板障害は 81 関節（38.4%），非復位性顎関節円板障害は 56 関節（26.5%）

であった． 

TMJOA群と non-TMJOA群間において，有意な年齢差，性差，および BMI の

差は認めなかったが，FTO遺伝子の SNP（rs8044769）の各アレルの分布，関節

円板の位置異常，および関節円板の動態異常に有意差を認めた（P < 0.05）（図

5：a-d）． 

FTO遺伝子の SNP（rs8044769）の各アレル群間に，年齢，性別，BMI，およ

び関節円板の動態異常の統計学的な有意差は認められなかった (P > 0.05)（図

6：a-d）．ロジスティック回帰分析のモデル適合度および関節円板の位置異常と

動態異常の多重共線性を評価した結果を表 2，3 に示す．適合度の高いモデルは

③④⑤であるが，円板位置異常と円板動態異常の間に多重共線性が疑われるた

め⑤は除外した．③④を比較した結果，より適合度の高い④を採用した．④を用
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いて TMJOA の有無を従属変数としたロジスティック回帰分析を行った結果，

FTO遺伝子の SNP（rs8044769）の CC vs TT の各アレル間の分布および非復位性

関節円板転位の存在に統計学的な有意差を認めた（P < 0.05）（表 4）． 

 

 

考察 

 

FTO遺伝子（fat mass and obesity associated gene）はその名の通り，肥満との強

い関連が多くの研究で示唆されている肥満関連遺伝子である【24, 25】．従来の

研究では，肥満を介して関節に影響を与えることにより OA を引き起こすと考

えられている【26】．力学的負荷による関節軟骨の変性メカニズムは報告されて

おり【27】，肥満と OA の関連には妥当性があると推察される．しかし，肥満と

OA の因果関係，すなわち肥満により力学的負荷が増加し OA を発症するのか，

あるいは OA の発症により活動性が低下し肥満となるのかを証明することは困

難であり，単純に力学的負荷のみの問題ではない可能性も示唆されている【28】． 

一方，肥満と顎関節症との関連に関する研究は数少ないものの，肥満と

TMJOA の発症に関連は認められないことが Winburn らにより報告されている

【29】．さらに，Isabel らにより肥満と咬合力の関連が低いことも報告されてお
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り【30】，顎関節はその構造上，膝関節や股関節と異なり体重の影響を受けにく

い関節であることが推察される．したがって，顎関節を対象とすることにより，

体重の影響を小さくした上で OA に対する遺伝的影響を評価することが可能と

なると考えられる．χ二乗検定の結果，Winburn らによる報告と同様に BMI と

TMJOA の有無には関連を認めなかった．しかし，過度の力学的負荷や高脂肪食

による肥満が顎関節の病理学的変化を引き起こす可能性や【31】，咀嚼の速度や

回数が若年者の顎関節の発達に影響を与える可能性が報告されており【32】，肥

満と TMJOA の関連については，咀嚼の速度，時間，および周期等の咀嚼関連パ

ラメータならびに，歯列の欠損状態や義歯の使用の有無等を含めたさらなる調

査が必要であると考えられる．本研究において，多変量解析により BMI の影響

を調整した上でも，FTO遺伝子の SNP（rs8044769)は TMJOA に有意に関連して

おり，C アレルが T アレルよりも TMJOA の高いリスクとなることが示唆され

た．この結果は，全ゲノム関連解析研究による SNP(rs8044769)の Cアレルが四

肢の関節の OA に強く関連したという報告と類似しており【15】， TMJOA にも

遺伝的要素が影響するという仮説を裏付けるものと考えられる． 

また，四肢の関節と顎関節の大きく異なる点として，関節円板の存在があげら

れる．非復位性関節円板転位の存在が TMJOA と関連する可能性が報告されてお

り【8-14】，本研究においても TMJOA との関連が示唆された（odds ratio = 62.5)．



 
 

16 

多変量解析により，TMJOA との強い関連が報告されている非復位性関節円板転

位の影響を調整した上でも FTO遺伝子の SNP（rs8044769）と TMJOA との関連

を認めたことから，これまでリスクと考えられてきた非復位性関節円板転位の

存在に加え，特定の遺伝子が TMJOA の発症を促進する可能性が示唆された． 

FTO 遺伝子は視床下部，大脳皮質，および下垂体を始めとする多くの組織で

発現しており【33】，2-オキソグルタル酸依存性核酸デメチラーゼをコードする

と考えられている【34】．その構造は解明されているものの，正確な機能に関し

ては不明な点が多い【35】．変遷をたどると，発見当初は骨の異常発達との関連

が報告されており【36-38】，その後，エネルギー恒常性，代謝，および肥満との

関連が報告され【39】，2010 年以降に OA との関連が報告されるようになった

【15】．骨の異常発達，代謝，および肥満との関連が報告されていることから，

特定の SNP が骨細胞や脂肪細胞を修飾し，代謝機能障害を介して TMJOA の発

症を促進する可能性が考えられるが，証明するには今後さらなる調査が必要で

ある． 

顎関節症と遺伝子多型に関する研究はほとんど報告されておらず【40】，本研

究は MRI 検査により TMJOA の確定診断を行った上で遺伝子の影響を調査した

数少ない臨床研究であると考えられる．特に，顎関節症患者群ではあるものの正

常な顎関節 MRI のデータはコントロール群として貴重であり，本研究では大規
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模 MRI データベースから十分な数の正常顎関節 MRI を有する被験者を抽出す

ることができた． 

また，多変量解析において，Hosmer-Lemeshow 検定，Nagelkerke の疑似決定

係数，および C 統計量(AUC)を用いてロジスティック回帰分析のモデル適合度

を評価し，Pearson の相関係数，Spearman の相関係数，および VIF を用いて円板

位置異常と円板動態異常の二つの共変量間における多重共線性について評価し

た結果，説明変数を年齢，性別，BMI，および円板動態異常とした最も適合度の

高いモデルを採用し，より信頼性のある結果が得られたと考えている． 

本研究結果は，全ゲノム関連解析研究による OA のリスク遺伝子の調査結果

と類似しており，TMJOA にも遺伝的要素が影響するという仮説を支持するもの

と考えられる． 

本研究のリミテーションとしていくつかの点があげられる．まず，下顎頭単位

で統計解析を行った点である．同一患者の 2 つの下顎頭のデータが含まれた状

態で統計解析が実施されているため，TMJOA に対する遺伝子の影響がより大き

く表れている可能性が懸念される．しかし，例えば右側顎関節が TMJOA を伴う

非復位性関節円板障害，左側顎関節が TMJOA を伴わない復位性関節円板障害と

いうように顎関節が非対称である被験者が多く，統計解析を被験者単位で行う

と，TMJOA と関節円板障害の関連性を評価することが困難となる．過去の研究
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においても関節円板の状態を説明変数に含める場合は下顎頭単位での統計解析

が行われている【41,42】．これは被験者単位での統計解析，すなわち関節円板障

害の両側性または片側性に関わらず被験者を関節円板障害の有無で分類して解

析を行うと，下顎頭単位で統計解析を行う場合と比較し，従属変数に対する関節

円板障害の影響が不正確に反映されることへの懸念が理由であると推察される

TMJOA と関節円板障害との関連は数多く報告されており【8-14】，関節円板障

害による影響を軽視することはできず，また，TMJOA 群と non-TMJOA 群間に

下顎頭の左右差を認めないことを考慮し，本研究においては被験者単位ではな

く下顎頭単位での統計解析が望ましいと判断した． 

次に，FTO 遺伝子以外の遺伝子による影響を否定できないという点があげら

れる．早期発症型の TMJOA は遺伝的影響を強く受けるとされる．一方で，成人

以降に発症するいわゆる遅発性の TMJOA は遺伝的影響と環境因子による影響

を相乗的に受けるとされており【43】，FTO遺伝子は遅発性の OAへの関与が報

告されている．早期発症型の TMJOA は 10 代あるいは 20 代前半までの女性に

多く発現すると報告されており【44】，本研究では早期に TMJOA を発症した被

験者を排除するために 30歳未満の被験者を除外した．しかし，本横断研究では

TMJOA の発症時期を正確に判断することが困難であり，TMJOA を早期に発症

した被験者が TMJOA群に含まれている可能性が否定できない．すなわち，統計
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解析の結果において FTO遺伝子以外の遺伝子による影響が表れている可能性が

懸念される． 

さらに，咀嚼の速度，時間，および周期等の咀嚼関連パラメータならびに，歯

列の欠損状態や義歯の使用の有無が説明変数に含まれていない点がリミテーシ

ョンの一つにあげられる． 

加えて，コントロール群である non-TMJOA群は，咀嚼筋痛障害や関節円板障

害は認めるものの下顎頭の退行性骨変化が生じていない患者であり，無症状な

健康成人ではないため，本研究結果から考察される点は，あくまでも顎関節症患

者の中で遺伝的なリスクがあった場合，TMJOA を発症しやすいのではないかと

いう推察の範囲にとどまり，一般化されたものではない．コントロール群を完全

な無症状の健康成人とした場合はより顕著な差が出る可能性が考えられるが，

本研究結果からは断言することはできない． 

また，TMJOA の有病率や重症度には，人種，民族，地理的または環境的要因,

および他の慢性疼痛疾患の罹患の有無が影響している【45】．本横断研究の結果

は，日本人の TMJOA の発症に，BMI の影響を受けずに遺伝的要因が関連して

いる可能性を支持するものであった．今後詳細な遺伝的影響を明らかにするた

めには，より多様で一般的な母集団における大規模な縦断研究が必要であると

考えられる． 
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TMJOA のリスク遺伝子が明らかになれば，治療介入に適したシグナル伝達経

路の同定や術前のリスク診断に繋がり，患者の遺伝的素因に合ったテーラーメ

イド医療の実現が期待できる．今後は，より多くの母集団を対象とした横断研究

を行い，FTO 遺伝子や新たなリスク遺伝子，咀嚼関連パラメータ，および歯列

の欠損状態や義歯の使用の有無等を含めた調査を行う予定である．さらに

TMJOA を発症していないが遺伝的リスクが疑われる被験者を縦断的に追跡し，

TMJOA に対する遺伝子の影響を明らかにしたいと考えている． 

 

 

 

結論 

 

FTO遺伝子の SNP（rs8044769）が変形性顎関節症に関与している可能性が

示唆された． 
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表 1．記述統計 

 

  



 
 

32 

 

 

表 2．ロジスティック回帰分析のモデル適合度の評価 

関節円板の状態を加えるとモデルの適合度が高くなるため，関節円板の状態が

TMJOA の存在に影響すると考えられる．適合度の高いモデルは③④⑤であるが，

円板位置異常と円板動態異常の間に多重共線性が疑われるため⑤は除外した．

③④を比較した結果，より適合度の高い④を採用した． 
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表 3．多重共線性の評価 

円板位置異常と円板動態異常の共変量間に多重共線性が疑われた． 
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表 4．TMJOA の有無を従属変数としたロジスティック回帰分析 

FTO遺伝子の SNP（rs8044769）の CC vs TT の各アレル間の分布および非復位性

関節円板転位の存在に統計学的な有意差を認めた（P < 0.05）． 
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図 1．被験者の選択 
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図 2-a．関節円板の位置（正常） 

S1，S2，S3：矢状面の載面を表す 

閉口時矢状面の全載面において，下顎頭先端が関節円板中央部の最も狭窄した

部分に位置し，関節円板の形態が biconcave であるもの 
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図 2-b．関節円板の位置（側方転位） 

Co：冠状面の載面を表す 

冠状面において，内側極（外側極）を超えて側方に転位しており，かつ矢状面の

下顎頭を含む載面において少なくとも 1 つの載面以上で円板が消失しているこ

とが確認できるもの 
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図 2-c．関節円板の位置（部分前方転位） 

S1，S2：矢状面の載面を表す 

矢状面において，円板が正常な位置に存在する載面と円板後方肥厚部が下顎頭

の 11 時半方向より前方に位置する載面の両方が確認できるもの 
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図 2-d．関節円板の位置（側方転位＋部分前方転位） 

Co：冠状面の載面を表す 

部分前方転位に側方転位が随伴しているもの 

  



 
 

40 

 

 

図 2-e．関節円板の位置（完全前方転位） 

S1，S2：矢状面の載面を表す 

全ての矢状載面において，円板後方肥厚部が下顎頭の前方に位置するもの 
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図 2-f．関節円板の位置（後方転位） 

S1：矢状面の載面を表す 

矢状面において，円板前方肥厚部が下顎頭の後方に位置するもの 
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図 3-a．関節円板の動態（正常） 

開口時および閉口時の矢状面の全載面において，下顎頭前方関節面が関節円板

中央狭窄部に位置し，関節円板の形態が biconcave であるもの 
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図 3-b．関節円板の動態（復位性関節円板転位：矢状面） 

閉口時に関節円板は転位しているが，開口時には矢状面において下顎頭および

下顎窩と関節円板の位置関係が正常であるもの 

  



 
 

44 

 

 

図 3-c．関節円板の動態（復位性関節円板転位：冠状面） 

閉口時の冠状面において関節円板の側方転位が確認されるが，開口時の冠状面

において関節円板の転位を認めないもの 
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図 3-d．関節円板の動態（非復位性関節円板転位：矢状面） 

閉口時に関節円板は前方に転位しており，開口時においても転位したままの状

態であるもの 
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図 3-e．関節円板の動態（非復位性関節円板転位：冠状面） 

開口時の冠状面において側方転位の残留が確認できるもの 
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図 4-a．下顎頭の骨変形（osteophyte） 

硬化性の境界線を伴う辺縁肥大ならびに骨表面から生じる外方への骨組織の増

生を認める異常像 
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図 4-b．下顎頭の骨変形（erosion） 

下顎頭関節面皮質の連続性の喪失または断裂を認める異常像 
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図 4-c．下顎頭の骨変形（atrophy） 

矢状面においては細い棒状の様相を呈し，下顎頭の縮小化を認める異常像 
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図 4-d．下顎頭の骨変形（subchondral cyst） 

関節表面下に MRI の T2 強調像において高信号を呈する嚢胞様の領域を認める

異常像 

  



 
 

51 

 

 

図 5-a．TMJOA群と non-TMJOA群における年齢の分布 

2群間に有意な年齢差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 5-b．TMJOA群と non-TMJOA群における性別の分布 

2群間に有意な性差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 5-c．TMJOA群と non-TMJOA群における BMI の分布 

2群間に有意な BMI の差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 5-d．TMJOA群と non-TMJOA群における SNP（rs8044769）各アレルの分布 

2群間に有意な各アレル分布の差を認めた（P < 0.05）． 
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図 6-a．SNP（rs8044769）の各アレル群における年齢の分布 

各アレル群間に有意な年齢差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 6-b．SNP（rs8044769）の各アレル群における性別の分布 

各アレル群間に有意な性差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 6-c．SNP（rs8044769）の各アレル群における BMI の分布 

各アレル群間に有意な BMI の差を認めなかった(P > 0.05)． 
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図 6-d．SNP（rs8044769）の各アレル群における関節円板の動態異常の分布 

各アレル群間に有意な関節円板の動態異常の分布の差を認めなかった(P > 

0.05)． 

 


