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研究成果の概要（和文）：本研究では、MDPBとMPCの混合濃度の異なる5種のコポリマーからなるコート液を試作
し、それらを用いてコートしたレジン表面でのタンパク吸着阻害作用、Streptococcus mutansに対する抗菌効
果、ならびにバイオフィルム形成抑制作用を評価した。その結果、試作した5種のコート材のうち、MDPBおよび
MPCをともに15(wt)%の割合で混合して作製したコポリマーからなるコート材は、唾液の存在下でも、レジン表面
への唾液タンパクの吸着を阻害し、固定化されたMDPBによる接触型の抗菌効果を十分に発現することが明らかと
なった。

研究成果の概要（英文）：In this study, five experimental surface coatings composed of copolymers of 
MDPB and MPC at different ratios were fabricated. Each coat was applied to the resin surface, and 
the protein repellent properties, antibacterial effects against Streptococcus mutans, and inhibitory
 effects of biofilm formation were evaluated. The copolymer composed of 15 (wt)% MDPB and 15(wt)% 
MPC inhibited protein adsorption and exhibited bactericidal effects on its surface, indicating that 
this composition was effective to achieve contact inhibition of bacteria in the presence of saliva.

研究分野：歯科材料学，生体材料学

キーワード： 歯学　歯科材料　レジン　ポリマー　抗菌性　タンパク

  ３版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
口腔領域の疾患の多くは口腔内に棲息するさまざまな細菌の感染に起因しているが、義歯や充填材等の修復材料
に用いられているレジン系材料は、元来、口腔細菌に対する抑制作用を示さないため、その表面への細菌付着と
バイオフィルム形成による二次的疾患や材料の劣化が引き起こされることが問題となっている。本研究により、
MDPB/MPC二元系ポリマーによって実際の口腔内のような唾液タンパクの存在下でも接触型の抗菌効果を発現でき
る技術を開発できたことで、薬剤の溶出に依存せずに細菌の付着を抑制できるさまざまな歯科材料の実用化が可
能となると期待される。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
近年、歯科用修復材料が具備すべき重要な機能のひとつとして抗菌性に注目が集まり、歯科
用レジンに抗菌性を付与する試みが盛んに行われるようになってきた。研究代表者らは、古く
か ら レ ジ ン 系 材 料 へ の 抗 菌 性 付 与 に 関 す る 研 究 を 進 め 、 抗 菌 性 モ ノ マ ー
12-methacryloyloxydodecylpyridinium bromide（MDPB）を開発し、さまざまな歯科用修復
材料への応用研究を展開してきた。しかし、口腔内環境では修復材料表面に唾液タンパクが吸
着するため、MDPBの重合によって材料表面に固定化された抗菌活性部位がマスクされてしま
い、抗菌効果が著しく減弱するという問題がある。そこで、研究代表者は、超親水性や立体排
除機構によってタンパク吸着を抑制することが知られている 2-methacryloyloxyethyl 
phosphorylcholine（MPC）に着目し、MDPBにMPCを組み合わせれば、MPCの抗 biofouling
効果によってタンパクの被覆が阻害され、固定化 MDPB による接触型の抗菌効果を確実に発
揮させることが可能となるのではないかと考えた。 
 
 
２．研究の目的 
本研究では、MDPBとMPCの混合濃度の異なる 5種のコポリマーからなるコート液を
試作し、これらを用いてコートしたレジン表面でのタンパク吸着阻害作用、および
Streptococcus mutansに対する抗菌効果を評価した後、バイオフィルム形成試験を実施し
て、唾液タンパクの存在下でも接触型の抗菌効果を発現できる MDPB/MPC 二元系ポリマ
ーの組成の確定を目指した。 
 
 
３．研究の方法 
1) MDPB/MPC二元系ポリマーの作製 

MDPB、MPC、およびMPCの溶解性調整成分としての n-butyl methacrylate（BMA）を
重量比で 0/30/70、5/25/70、15/15/70、25/5/70、30/0/70 の割合で混合し、ラジカル重合させ
た後、未反応物の除去を行い、5 種の精製ポリマーを得た。合成した各ポリマー粉末をエタノ
ールに溶解させてコート液を作製し、polymethyl methacrylateレジンディスクをコート液に
浸漬して、MDPB/MPC/BMA コート試料を作製した。以下、MDPB/MPC/BMA = 0/30/70、
5/25/70、15/15/70、25/5/70、30/0/70 のポリマーでコートした試料を、それぞれ、D0/C30、
D5/C25、D15/C15、D25/C5、D30/C0とする。 
 
2) タンパク吸着抑制効果の検討 
2-1) モデルタンパクの吸着状態の観察と吸着量の測定 
各コート試料を Fluorescein isothiocyanateでラベルしたウシ血清アルブミン（FITC-BSA）
溶液に浸漬し、共焦点レーザー顕微鏡により BSAの吸着状態を観察した。 
また、各コート試料をウシ血清アルブミン（BSA）溶液に浸漬後、ドデシル硫酸ナトリウム
溶液を用いて吸着した BSAを回収し、BCAプロテインアッセイにて吸着量を測定した。 
 
2-2) ヒト唾液タンパクの吸着量の測定 
健康な成人 2名より採取した唾液に各コート試料を浸漬後、BCAプロテインアッセイにてタ
ンパク吸着量を測定した。 
 
3) S. mutansに対する抗菌効果の検討 

1%スクロース添加 BHI培地を用いて、1×103 CFU/mLに調整した S. mutans NCTC10449
の菌液 20 μL を各コート試料上に播種し、24 時間培養後、コロニーカウント法によって菌数
測定を行った。 
 
4) 唾液存在下でのバイオフィルム形成試験 

1%スクロースを添加した S. mutans NCTC10449の菌液（1×106 CFU/mL）に、唾液処理
を施した各コート試料を浸漬し、48時間培養後、試料上に形成したバイオフィルムの付着状態
を走査型電子顕微鏡 (SEM)にて観察した。また、Live/Dead Baclight Bacterial Viability Kit
を用いて形成したバイオフィルムを染色後、Confocal Laser Scanning Microscope（CLSM）
にて観察し、得られた三次元画像からバイオフィルムの厚み、およびバイオフィルム中の生菌・
死菌の割合を算出した。 
 
 
４．研究成果 
1) タンパク吸着抑制効果の検討 

5 種のコート試料のうち、D0/C30、D5/C25、D15/C15 の 3 種では BSA の有意な吸着抑制
が認められ、とくに D0/C30と D5/C25においてより吸着量が少なかった（図１）。 
ヒト唾液タンパクにおいても、MPC の濃度が高くなるにしたがって、その吸着量が減少す
る傾向が認められた。 



 
2) S. mutansに対する抗菌効果の検討 
いずれのコート試料においても非コート
のコントロールレジンに比べて生菌数の有
意な低下が認められたが、とくに D30/C0、
D25/C5、D15/C15 の 3 種の試料上では、S. 
mutans が完全に死滅することが確認された
（図 2）。 
 
3) 唾液存在下でのバイオフィルム形成試験 
抗菌試験の結果と、MPC の濃度が高くな
るにしたがって BSA および唾液タンパクの
吸着が抑制される傾向があるという結果を
踏まえて、作製した 5 種のうちでは、
MDPB/MPC/BMA = 15/15/70のポリマー
によるコートが、唾液存在下で抗菌効果を
発揮させるうえで最も有望であると考え
られた。 
そこで、実際に唾液が存在する条件下
での抗菌効果を評価するため、D15/C15、
D0/C30、D30/C0、および非コートの 4
種の試料を用いて、バイオフィルム形成
試験を実施した。 
まず、SEM にて試料上に形成された
バイオフィルムを観察したところ、
D30/C0 および非コート試料に比べて、
D0/C30、D15/C15 では細菌の付着が少
なかった。また、CLSM観察によって得
られた三次元画像からバイオフィルムの
厚みを測定した結果、MPC を組成に含む
D0/C30および D15/C15では、D30/C0や非コー
ト試料に比べて薄いことが分かった（図 3）。さら
に、各試料上でのバイオフィルム中の生菌・死菌
の割合を画像解析によって算出したところ、
MDPBを含む D15/C15、D30/C0では、死菌率が
それぞれ 60.5%および 62.5%と高い値を示したの
に対して、D0/C30 では死菌率が 37.5%と低かっ
た。 
 
以上のように、本研究により、MDPB および

MPC をともに 15(wt)%の割合で混合して作製
したコポリマーからなるコート材は、唾液の存
在下でも、レジン表面への唾液タンパクの吸着
を阻害し、固定化された MDPB による接触型
の抗菌効果を十分に発現することが明らかとな
った。 
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図 1. コーティング試料上での BSAの吸着 

(A) FITC-BSA吸着状態 (蛍光顕微鏡像)、(B) BSA吸着量 

図 2. コーティング試料上で 24時間培養後の生菌数 

図 3. コーティング試料上でのバイオフィルム形成

（CLSM像） 
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