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研究成果の概要：

歯科用レーザーの普及に向け、その有効性・安全性を実証するためには、レーザー照射後の
歯髄反応に対する検索が急務である。本研究により、レーザー照射後のラット臼歯歯髄反
応を組織学的および免疫組織化学的検索し、これまで不明確であった同レーザー照射後の
象牙質/歯髄複合体の修復・再生機構について知見を得て、レーザーの臨床応用に向けた指針の
一つと成り得たと考えられる。
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１．研究開始当初の背景

歯科用レーザーの普及に向け、その有効

性・安全性を実証するためには、レーザー照

射後の歯面に対する確実な修復（充填）技法

の確立、およびレーザー照射後の歯髄反応に

対する検索が急務である。これまで申請者を

含む多くの研究者によって、レーザーを用い

たう蝕除去と接着性修復処置を併用するこ

との有用性が示唆されてきた。ところが、レ

ーザー照射に対する象牙質/歯髄複合体の反

応様式についての知見は未だ十分とはいえ

ず、臨床応用に向けての知見の蓄積が望まれ

る。

２．研究の目的

歯科用レーザーの有効性が注目されてい

るが、レーザー照射に対する象牙質/歯髄複
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合体の反応様式についての知見は未だ十分

といえない。レーザー照射後のラット臼歯

歯髄反応を組織学的および免疫組織化学

的検索することにより、これまで不明確であ

った同レーザー照射後の象牙質/歯髄複合体

の修復・再生機構の詳細を解明することを目

的とする。

３．研究の方法

(1) 生後 8 週齢 Wistar 系雌性ラットの上顎

第一臼歯近心に、Er:YAG レーザー（アーウ

ィン アドベール；モリタ社製）を用いて照

射出力 80mJ, 10pps にて象牙質の約半分の深

さに達する窩洞を形成した。その後、フロア

ブルレジンにて修復処置を施し、継時的に組

織学的・免疫組織化学的検索を行った。すな

わち、窩洞形成直後、および 6 時間、12 時間、

1 日、2 日、3 日、5 日、7 日経過後に、4%パ

ラホルムアルデヒド液を用いて灌流固定し

たのち、10%EDTA にて脱灰後、通法に従っ

てパラフィン切片を作成した。なお、固定の

2時間前に5-bromo-2'-deoxyuridine (BrdU)を腹

腔内に投与した。次いで、HE 染色による組織

学的観察を行うとともに、酵素抗体法により、

象牙芽細胞分化マーカーとして Heat-shock

protein 25(Hsp-25)、中間径フィラメント nestin

の発現を観察するとともに、BrdU で標識さ

れた細胞の動態解析を行った。

(2) 生後 8 週齢 Wistar 系雄性ラットの上顎

第一臼歯近心に、半導体レーザー装置（オサ

ダライトサージ 3000）用いて、出力 0.5W も

しくは 1.5W、60 秒 X 3 回照射の条件でレー

ザー照射を行った。レーザー非照射の反対側

同名歯を対照とした。照射直後あるいは 1, 2,

3 日後に 4%パラホルムアルデヒド液で灌流

固定し、10%EDTA にて脱灰後、通法に従っ

てパラフィン切片を作成し、HE 染色による

組織学的観察を行うとともに、象牙芽細胞の

分化マーカーである heat-shock protein 25

(Hsp-25)あるいは nestin 発現細胞、および

5-bromo-2'-deoxyuridine (BrdU；灌流固定 2 時

間前に投与) で標識された増殖細胞の局在を

酵素抗体染色にて解析した。

４．研究成果

(1) コントロールにおいては、Hsp-25、

nestin とも象牙芽細胞層に陽性反応が観察さ

れた。また、BrdU 陽性細胞は認められなか

った。窩洞形成直後および 6 時間後では、窩

洞直下での象牙芽細胞の配列の乱れは認め

られたが、Hsp-25 および nestin 陽性反応の消

失には至らなかった。しかしながら、12 およ

び 24 時間後には、窩洞直下で Hsp-25 および

nestin 陽性反応の消失がみられた。その後、2

日目以降でHsp-25および nestin陽性反応が同

部の象牙芽細胞様細胞に観察されるように

なった。BrdU 陽性細胞は、2 日および 3 日後

に歯髄中に多く検出された。



Er:YAG レーザー窩洞形成後のラット臼歯歯

髄反応を観察し、以下の結果を得た。

１，窩洞形成 12 時間および一日後には象牙

芽細胞が消失し、2 日後には象牙芽細胞様細

胞の配列が生じた。

２，細胞増殖は、窩洞形成 2 日および 3 日後

に多く認められた。

(2) 対照群では、象牙芽細胞が Hsp-25 およ

び nestin に陽性反応を示したが、BrdU 陽性細

胞は認められなかった。0.5W 照射群では、照

射直後において照射部直下での象牙芽細胞

の配列の乱れとHsp-25および nestin陽性反応

の消失がみられた。しかしながら、１日目以

降で Hsp-25 陽性反応が、また 2 日目以降では

nestin 陽性反応も同部の象牙芽細胞様細胞に

観察されるようになった。BrdU 陽性細胞は

観察期間を通じて認められなかった。1.5W 照

射群では、照射直後より象牙芽細胞を含む歯

髄細胞の壊死がレーザー照射部を中心に観

察され、時間の経過とともに同心円状に拡大

した。Hsp-25 は、壊死層周囲に強陽性反応を

示した。一方、nestin 陽性反応は照射直後よ

り照射部近傍で消失しており、時間の経過と

ともに陰性部が拡大した。BrdU 陽性細胞は 2

日後、3 日後に検出された。

半導体レーザー照射後 3日以内にいけるラ

ット臼歯歯髄反応を観察し、以下の結論を得

た。

１，0.5W 照射群では、照射後 2日後には象牙

芽細胞様細胞の再配列が生じた。

２，1.5W 照射群では、象牙芽細胞が消失する

一方、2日後以降にBrdU陽性細胞が出現した。

以上（１），（２）研究の結果から、これまで

Er:YAG レーザー、および半導体レーザー照射

後の象牙質・歯髄複合体の修復・再生過程に

ついての不明確な点が生物学的視点から明

確となり、Er:YAG レーザー、および半導体レ

ーザーの臨床応用に向けた指針の一つと成

り得たと考える。
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