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研究成果の概要（和文）：本研究では、日本ではあまり使用されていないフッ化チタンの歯科における幅広い応
用を目指し、１）局所的応用における効果的な酸性度、濃度を確定すること、２）グラスアイオノマーセメント
へ添加することによる効果、を検討することを目的とした。
その結果、フッ化チタン水溶液の濃度が0.5%の場合にう蝕抑制に効果を示す下限である可能性が示唆され、弱酸
性から中性では酸性度による差を認めなかった。同じ酸性度であれば、同じフッ素濃度のフッ化ナトリウムより
う蝕抑制効果があることも示された。またセメントへ添加することで機械的性質の向上は認められなかったもの
の、う蝕抑制効果が促進されることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：The study aims to develop a wide range of applications of titanium fluoride 
in dentistry, which is not widely used in Japan. The purpose of this study was 1) to estimate the 
effective concentration and pH of titanium fluoride for topical application to tooth structure and 
2) to evaluate the effects of adding titanium fluoride to glass ionomer cement. 
The results of this study showed that 0.5% titanium fluoride solution may be the lowest 
concentration for caries prevention, and there was no significant difference between slightly acidic
 to neutral solutions. Titanium fluoride appeared to be more effective than sodium fluoride for 
caries prevention at the same fluoride concentration and pH. The addition of glass ionomer cement 
increased the caries-preventive effect compared with the original cement, but did not improve the 
mechanical properties.

研究分野： 歯科保存学、歯科材料学

キーワード： フッ化チタン　う蝕抑制　グラスアイオノマーセメント

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
歯科において様々なフッ化物が使用されているが、日本では余り使用されていないフッ化チタンの可能性に着目
し、う蝕予防効果などを検討した。他の用途で高濃度の溶液が用いられているが、口腔内での使用を目指し低濃
度における効果を検討し、濃度を提示することができた。また既存の材料に添加することで、さらなるう蝕抑制
効果の促進が示唆された。これらの結果から、今後のう蝕予防の方法の一つとして提案できるものと思われる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



 

 

様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
フッ素によるう蝕抑制効果は広く知られるところであり、特にフッ化ナトリウム、フッ化ジアミ
ン銀などによる効果が認められる中、フッ化チタンの応用も考えられ、フッ化ナトリウムよりも
優れた抗う蝕作用を示すことも報告されている①。海外では一部歯面塗布剤として臨床応用され
ているが、酸性度が強く、国内での使用は見られない。安全に使用できかつ効果的な酸性度やフ
ッ素濃度が不明であり、適切な濃度の確定が望まれる。また近年金属イオン（元素）によるう蝕
抑制効果の促進が認められ、ストロンチウムや亜鉛が存在することで、フッ素単独よりも脱灰抑
制が期待できることが報告されている②。 
我々はこれまでフッ化物局所応用による抗う蝕性、材料によるう蝕抑制効果を継続して検討し
ており、特にう蝕生成環境を、自動 pH サイクル装置を使用することで③④、様々な人工う蝕を作
製するとともに、TMR による脱灰、再石灰化の評価の他、マイクロ PIXE/PIGE を使用して歯質内
におけるフッ素や他元素の動態を評価してきた②④⑤。 
 
２．研究の目的 
本研究では、フッ化チタンの歯科における幅広い応用を目指し、将来へのさらなる歯科応用への
基礎的知見を得ることために以下の点を研究目的とした。 
（１）局所的応用において安全かつ効果的な濃度および酸性度を確定すること。 
（２）歯科材料へ混合させることによる、う蝕への影響を評価、検討すること。 
 
３．研究の方法 
（1）濃度および酸性度による影響 
①適正な濃度および酸性度による影響の確認 
ヒト抜去臼歯を用い、約 200µm の厚さに調整し、頬側象牙質面を除くすべての面をワックスで被
覆した。象牙質試料はう蝕発生環境をシミュレートした自動 pH サイクル装置（pH:4.5-7.0）に
4 週間供した。サイクルの期間中 1週間に１度、以下に示すフッ化チタン（TiF4）溶液に５分間
浸漬し、水洗後サイクルに戻した。使用した溶液は 2，1，0.1％TiF4 溶液（2，1%: pH1, 0.1%: 
pH3）と 1％TiF4溶液を pH4, 5または 6に調製したものである。また 1％TiF4と同じフッ素濃度
のフッ化ナトリウム（NaF）溶液（1.35％）も使用し、フッ化物処置を行わない群をコントロー
ル(Cont)とした。 
サイクル期間終了後、各試料の脱灰深さについて、偏光顕微鏡を用い倍率 20倍で観察、撮影後、
ソフトウェア ImageJにて測定した。また高崎量子応用研究所所有大気マイクロ PIXE/PIGE 装置
で、各試料におけるフッ素、カルシウムおよびチタンの分布を測定し、表層から深さ 100µm まで
のフッ素量とチタン量を評価、検討した。ヒト抜去歯使用については朝日大学倫理審査委員会で
承認を得た（承認番号 30008）。 
②低濃度フッ化チタンにおける影響の評価 
上記実験①より大まかな適正濃度を推測できたため、さらに狭い濃度幅で評価検討した。使用し
た溶液は 1, 0.75, 0.5, 0.25, 0.1% TiF4溶液で、実験①と同様にサイクルの期間中 1週間に１
度５分間浸漬し、水洗後サイクルに戻した。ただ本実験ではサイクル期間を 8 週間に設定し、濃
度における違いが明確に出るようにした。サイクル終了後実験①同様、カルシウム、フッ素、チ
タンの歯質内への浸透と、脱灰深さについて測定、濃度により影響を評価、検討した。また、本
実験では各群の細胞毒性を評価するために、1, 0.75, 0.5, 0.25% TiF4を添加したα-MEM培地
にヒト歯肉上皮細胞（hEGP）を播種し、蛍光強度によりその生存数を測定し、毒性を評価した。 
③フッ化チタンおよびフッ化ナトリウム溶液間におけるフッ素濃度および酸性度の影響 
pH：5または 7に調製した 0.5% TiF4（TP5, TP7）および同じフッ素濃度である 0.675% NaF (NP5, 
NP7)水溶液を使用し、上記実験①、および②と同様の方法で実施した。ただし本実験ではウシ抜
去前歯を使用している。8 週間サイクルに供した後、カルシウム、フッ素、チタンの歯質内への
浸透、および脱灰深さを測定し、溶液による違いなどを評価、検討した。 
 
（2）歯科材料への添加による効果 
既存のグラスアイオノマーセメントに TiF4を添加することによる効果を検討した。従来型グラ
スアイオノマーセメント（Fuji IX Extra，GC）の粉末に TiF4 を重量比で 0.1%（0.1T），0.5%
（0.5T），1%（1T），および 2%（2T）添加することで試作セメントの粉末とした。各試作セメント
およびTiF4を添加しないセメント（G）の粉末を製品付属の液とメーカー指定の粉液比（P/L: 3.4）
で練和した。 
①フッ素徐放量の測定 
直径 9mm 厚さ 1mm のプラスチックモールドに上記セメントを填入し、モールド上下を、プラスチ
ックフィルムを介してガラス板で圧接することで測定試料とした。各試料を 3ml 蒸留水に浸漬
し 37℃中に保存し、セメント練和 1，2，3，7 日後、それ以降は 7 日ごとに 84 日目まで試料を



 

 

浸漬した蒸留水中のフッ素濃度を、フッ素電極を用いて測定し単位面積あたりのフッ素量に換
算した。  
②表面硬さの測定 
上記実験①と同様の試料を蒸留水に 37℃で保存し、練和 1 日、28 日および 84 日後に表面硬さ
（ビッカース硬さ）を測定した。  
③圧縮強さの測定 
内径 6mm長さ 12mm のテフロンモールドを用い上記実験①および②と同様の方法で測定試料を作
製した。試料は蒸留水に 37℃で保存し、練和 1日、28 日、および 84 日後に圧縮試験を行った。  
④充填した材料による脱灰抑制効果および溶出イオン浸透の評価 
ウシ抜去前歯唇側歯頸部に象牙質平滑面を作製し、窩洞形成後上試作材料を充塡した。試料を脱
灰溶液（pH:4.5）に 12時間浸漬後再石灰化溶液（pH:7.0）に 12週間保存し、その後試料を厚さ
約 300 µm に切断した。各試料をデジタル顕微鏡で観察、撮影し、得られた画像より表層からの
脱灰深さを測定した。その後各試料のフッ素、カルシウムおよびチタンの分布を上記実験（1）
同様、大気マイクロ PIXE/PIGE 装置にて測定し、象牙質表層から 100 µm の深さまでのフッ素と
チタン量を求めた。 
 
 
４．研究成果 
（1）濃度および酸性度による影響 
実験①について、図１に各群の脱灰深さを示す。濃
度による違いでは 1%および 2% TiF4が 0.1%よりも小
さな脱灰深さを認めた。また pH による違いでは、pH1
である 1% TiF4が pH4, 5,および 6に比べ小さい脱
灰深さを認め、pH4,5,6 間では差を認めなかった。
NaF と比較では TiF4が有意に小さい脱灰深さを認め
た。図 2 に PIXE/PIGE により得られたカルシウム
（Ca）、フッ素（F）、チタン（Ti）の代表的なマッピ
ング像を、図 3 および図 4 にはそれぞれ PIXE/PIGE
分析による各群のフッ素およびチタンの歯質への浸
透を示す。濃度の比較ではフッ素、チタンともに
1%,2%群が 0.1%よりも大きな値を示した。pH による
比較ではフッ素は pH1 と 6に差を認めなかったが、
pH4,5 との間には差を認めた。チタンの取り込みで
は pH1 が pH4,5,6との間に差を認めた。フッ素の取
り込みは TiF4と NaF 間に差を認めなかった。 
 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 
 
図 1：各群の脱灰深さ 

 

 

図 2：代表的な PIXE/PIGEのマッピング像 



 

 

実験①で 1％と 0.1％の間に大きな差を認めたため、この 2つの濃度間でさらに詳細な検討を行
ったのが、実験②である。図 5に各群の脱灰深さを示す。1％群が他の濃度よりも小さい値を示
し、その他の濃度間では有意差を認めなかった。図 6および図 7に各群のフッ素およびチタンの
歯質への浸透を示す。フッ素、チタンいずれも 1%, 0.75%, 0.5%群間で有意差を認めず、0.25％
と 0.1%は 1%よりも小さい値を示した。図 8に細胞毒性試験の結果を示す。1%と 0.75%間に差を
認めず、あとは濃度が小さくなるにつれ蛍光強度が大きくなる（生存数が多くなる）ことを示し
た。これらの結果より、0.5% TiF4が脱灰抑制などに効果を発揮する最低濃度ではないかと推測
できる。 

 
実験③では、pH7の TiF4溶液（TP7）が NaFの溶液よりも小
さい脱灰深さを認め、pH7 の NaF が他の溶液よりも小さな
フッ素浸透を示した。また NP5と TP7との比較ではフッ素
浸透で差を認めないが脱灰深さで差を認めたのは、含有す
るチタンの影響があったためと考えられる。 
 
（2）歯科材料への添加による効果 
図 9に材料からの累積溶出フッ素量の変化を、図 10 に試料

作製 84 日後の累積フッ素量を示す。TiF4の添加量が多くな

るに従い、フッ素溶出量が多くなることが認められた。 

 

 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 3：フッ素の歯質内への浸透量 

 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 4：チタンの歯質内への浸透量 
 

 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 
 
図 5：低濃度における脱灰深さ 
 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 
 
図 6：低濃度におけるフッ素浸
透量 
 

 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 7：低濃度におけるチタン浸透
量 
 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 8：細胞毒性試験の結果 

 

 
図 9：セメントからのフッ素溶出の変化 

 
同じ文字間は有意差なし (p>0.05） 

 
図 10：試料作製 84日後の累積フッ素溶出量 
 

 



 

 

図 11、図 12 にはそれぞれ各材料の 1日後、28 日後、84 日後の表面硬さおよび圧縮強さを示す。

表面硬さは時間が経つにつれ、TiF4添加量が多くなるほど値が小さくなっていくことが認められ

た。圧縮強さはいずれの時期においても材料間に差を認めなかった。 

図 13に象牙質表層からの脱灰深さを示す。試作品を含むすべてのセメント間に有意差は認めな

いが、TiF4の添加量が多くなるほど小さくなる傾向が示された。図 14，図 15にはそれぞれフッ

素およびチタンの歯質への浸透を示す。フッ素およびチタンの浸透について、試作セメント間に

有意差は認めないものの、TiF4添加量が多くなるに従い浸透する元素の量が多くなる傾向を示し

た。実験（1）のような溶液を適用する場合に比べ、各元素の成分が一旦浸漬溶液に溶出した後

歯質へ取り込まれるため、濃度が小さくなり効果も余り認められないが、わずかながら TiF4添

加のグラスアイオノマーセメントはう蝕抑制効果を示しているものと思われる。 

 

これらの結果より、グラスアイオノマーセメントにフッ化チタンを添加することで、機械的強度

は変わらないもののう蝕抑制効果が期待できることが示された。今後はこの材料の細胞毒性や

接着性の変化など他の性質について検討する必要がある。 
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線で結んである群間は有意差なし (p>0.05) 

期間による差はなし (p>0.05) 
 
 図 12：セメントの圧縮強さ 
 

 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 13：セメントを充填した歯質
の脱灰深さ 
 

 

 
線で結んである群間は有意差なし (p>0.05) 

同じ文字間は有意差あり (p<0.05)  
 

図 11：セメントの表面硬さ〈ビッカース〉 
 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 14：セメントを充填した歯質
のフッ素浸透量 
 

 
同じ文字間は有意差なし（p>0.05） 

 
図 15：セメントを充填した歯質
のチタン浸透量 
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