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研究成果の概要（和文）：レーザ―を応用した治療法は従来の治療法に比し，患者に与える苦痛

が尐ないことや多くの付加的価値がある。しかし，その部分には未だ不明な点も多く，これら

の解明を目指して本研究を総合的に行った。すなわち，歯質（エナメル質，象牙質，セメント

質）の改質とう蝕予防，低侵襲の象牙質切削法の開発とレジン接着性の向上のための基礎的研

究，炭酸ガスレーザーの光力学的効果が骨再生に及ぼす影響，および組織深達型レーザ―麻酔

と浸潤麻酔併用による効果的麻酔法の確立の研究である。その結果，MI コンセプトに基づい

たレーザ―歯科治療を確立するための基礎的な知見が得られた。 

研究成果の概要（英文）：Laser treatments can offer less hurtful effects and/or lots of 
additional value for the patients than ordinary ones, which still remain to be fully 
elucidated. This particular research was carried comprehensively on the following 
studies: preventive cure for the modification of tooth structures (enamel, dentin, 
cementum), development of minimally operative intervention for dental caries and 
subsequent adhesive restorative treatment, photodynamic effects of CO2 laser on bone 
regeneration, combination anesthesia with laser and injection. These research results 
were useful for the development of laser treatments based on the MI concept. 
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１．研究開始当初の背景 

 歯科用レーザーを用いたこれまでの研究
は，歯の切削，根管治療や歯周病などの治療
応用に関する研究が多く，多方面にわたり大
きく発展している。実際，平成 20 年 4 月よ
りレーザーによるう蝕除去が保険収載され
た。すなわち, 歯の切削や歯冠修復において
は臨床応用がなされ, これらの分野では一定

の成果を収めている。 

しかし，保健福祉の増進に寄与し，健康日本
21 の推進を図ることが求められる我々は，
「治療医療（キュア）」から「疾患・患者管
理型医療（ケア）」への転換が責務である。
このような状況下で，レーザーをこれまでの
歯科臨床，研究とは異なった分野で活用する
べく研究を推進してゆく事は緊要な課題で
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ある。とくに高齢化社会において生活習慣病
でもあり，治療法の確立されていない根面う
蝕や酸蝕症，あるいは知覚過敏症の予防に活
用 することは極めて重要である。さらには，
患者の QOL 向上を指向して，歯の低侵襲性切
削法の開発や歯槽骨の再生，あるいは麻酔と
しての活用などにおいて発展的に応用 する
ことも極めて有要と考えられる。 

 ところが，近年の急激な生活環境の変化に
深く関連する根面う蝕，知覚過敏症や歯周病
などへの応用，あるいは高齢化社会に対応し
た導入については，根面歯質への耐酸性付与
のためのレーザー照射に関する欧米の研究
や，エナメル質う蝕予防のための照射に関す
る本邦の研究が散見されるが，国内外を通じ
て一部の研究機関が単独で遂行しているの
みである。すなわち，レーザー照射による耐
酸性に優れたエナメル質，象牙質層の形成に
よるう蝕や酸蝕症の予防，象牙細管封鎖によ
る知覚過敏防止，根面のう蝕予防，あるいは
レーザーによる骨組織の再生，レーザーを用
いた体に負担の尐ない麻酔法などについて，
各研究機関が相互連携を図り，ＭＩコンセプ
トに立脚した「疾患・患者管理型医療（ケア）」
における新たなレーザー治療の実践に寄与
する効果的戦略は十分に整っていないのが
現状である。キュアからケアに転換し，新た
な社会的要望に対応しなければならない歯
科臨床において，患者の QOL 向上を指向し最
小限の侵襲（ＭＩ）によるレーザー歯科治療
の新たな展開を図ることは有意義であり，か
つ急務と考える。 

 

２．研究の目的 

(1) 歯質（エナメル質、象牙質、セメント質）
の強化・改質とう蝕予防 

○1  ナノアパタイトとレーザーの併用や硬
組織吸収特性の高いレーザーを応用し、象
牙質の構造や硬さの変化あるいは耐酸性を
向上させる 

○2  フッ化物濃度、炭酸ガスレーザーの照射
強度、ならびにフッ化物塗布と炭酸ガスレー
ザー照射の併用が、歯根面の耐酸性に及ぼす
影響について検討する 

○3  シリカ前駆体である PHPSを歯面上に塗布
し、CO2レーザーを応用した生体為害性の尐な
いセラミック転化方法（成膜条件）を確立す
るとともに、形成された薄膜の強度，密着性
を評価する 

○4  シーラント材を充填する前に必要な小窩
裂溝の清掃に、一般に皮膚外傷消毒剤として
用いられ、生体に安全な過酸化水素水が発生
する活性酸素を小窩裂溝内に注入し、レーザ
ーにより活性酸素発生促進と活性化するこ
とにより、残留細菌の殺菌・蒸散を目指す 

○5 象牙細管を開口させた象牙質プレートに、
Er:YAG レーザーを低出力照射した場合、また

はレーザー照射に知覚過敏抑制剤（シュウ酸
製剤）を併用した場合の表層部の超微構造の
変化と３次元的形態変化を走査型電子顕微
鏡およびレーザー顕微鏡を用いて観察する
ことで Er:YAG レーザーによる象牙細管封鎖
効果と象牙質に対する形態学的影響を観察
する 
(2) 低侵襲の象牙質切削方法開発とレジン
接着性向上のための基礎研究 

○1  熱の発生が尐ない光化学アブレーション
機構で歯質を切削する ArFエキシマレーザー
照射が、コンポジットレジンの象牙質の引張
接着強さに与える影響を検討する 

○2  Er:YAG レーザー照射が象牙質内因性コ
ラーゲン分解酵素活性に及ぼす影響を明ら
かにするために、Er:YAG レーザー照射後に
ボンディングレジンでコーティングした象
牙質について、レーザー照射直後から水中
浸漬 12 ヶ月までの観察期間について検討
する 

(3) CO2 レーザーの光力学的効果が骨再生に
及ぼす影響 

 CO2 レーザーが有する低エネルギー作用
（LLLT 作用）に着目し、細胞活性化作用を
歯および骨組織を用いて in vivo, in vitro
の両面から解析し、象牙質形成、骨形成促
進作用を誘導する照射条件確立とメカニズ
ムの解析する 

(4) 組織深達型レーザー麻酔と浸潤麻酔併
用による効果的麻酔法の確立 

 CO2 レーザーの歯髄細胞への影響、半導体
レーザーの Hys への疼痛緩和効果、組織透過
型レーザーの血流量および疼痛閾値への影
響、Nd:YAG レーザーの顎関節部照射の安全性
を明らかにする 

３．研究の方法 

(1) ○1 ナノ HAP の形態を走査ならびに透過電
子顕微鏡にて観察し、また、X線回析装置お
よび赤外分光分析装置にて結晶構造の分析
を行った。次にヒト抜去小臼歯の頬側歯根面
にナノ HAP 塗布し、CO2レーザー照射
（3,2,1W）し、FTIR にて結晶構造の分析を行
った。さらに、これらの試料を 30 分間超音
波洗浄し、照射面の走査電子顕微鏡にて形態
観察を行った。  
 硬組織吸収特性の高いレーザーで照射さ
れた表面性状変化の検討に関しては、ヒト抜
去大臼歯の歯冠部象牙質試料面にλ:9.3μm
の CO2レーザーを用いて 19.0、45.2、69.0 
J/cm²のエネルギー密度でそれぞれ１パルス
照射した。これらのレーザー照射面を実体顕
微鏡と走査電子顕微鏡にて形態観察し、照射
中央部を赤外分光分析装置、X線回折装置を
用いて結晶学的に分析検討した。また
λ:10.6μm CO2レーザーも同様に行い、両者
を比較検討した。 
○2  フッ化物応用群では、各種濃度（2.0、0.2、



 

 

0.05％）に調整したフッ化ナトリウム液を根
面の開窓部に応用した。レーザー応用群では、
炭酸ガスレーザー装置を用いて各照射条件
（17、25、41mJ/cm2）にて開窓部にレーザー
照射（ビーム径：1.0mm、デフォーカス）を
行った。なお、両者を応用しない群をコント
ロールとした。また、フッ化物とレーザー照
射の併用効果を検討した。 
pH サイクリングは、pH4.7 に調整した脱灰溶
液と pH7.0に調整した再石灰化溶液を用いて
行った。pH サイクリング終了後、自動精密切
断機にて薄切切片を作製し、さらに砥石法で
約 100μm の厚さに調整した。偏光顕微鏡を
用いて脱灰深さ（μm）を測定し、実験群間
の統計学的有意差を検定した。 
○3  歯面上で安定したシリカ膜を形成するた
めに、PHPS 膜上にある一定量の過酸化水素水
の層を形成し、CO2レーザーにて蒸散させる方
法（特許取得）を考案した。過酸化水素の濃
度や温度、照射エネルギーや照射回数等のレ
ーザー照射条件を変化させ、加熱による生体
為害性を押さえた転化方法を検討した。CO2

レーザーには OPELASER 03SⅡ（ヨシダ）を
用い、PHPS コーティング薄膜の評価にはフー
リエ変換赤外分光光度計（FT-IR、SHIMADZU 
μIR-8000）を、歯質－コーティング膜界面
の分析には EPMA(EPMA-8705)を用いた。 
○4  活性酸素の分子種としては、ジカル種：
スーパーオキシド（・Ｏ２

－）、ヒドロキシル
ラジカル（ＨＯ・）、ヒドロペルオキシルラ
ジカル（ＨＯＯ・）、ンラジカル種：過酸化
水素（Ｈ２Ｏ２）、一重項酸素（１Ｏ２）、次亜
塩素酸（ＨＯＣｌ） 
が知られている。一方、過酸化水素は、酸化
力は弱いが、安定していて寿命が長く、細胞
膜を容易に通過する。好中球内での殺菌作用
としては、細胞中の鉄イオン（Ｆｅ２＋）や銅
イオン（Ｃｕ１＋）などの触媒作用（金属イオ
ンは電子を供給する）により、ヒドロキシル
ラジカル（ＨＯ・）に変化し、殺菌している。 
最近、安定と考えられていた６価の炭素が触
媒作用を有し、Ｈ２Ｏ２に対して触媒作用を有
し、ヒドロキシルラジカルを発生させること
が分かってきた。そこで、今回は、この炭素
を触媒として選び、研究を進めた。 
○5  抜歯したウシ前歯から作製した象牙質
プレートを使用した。象牙細管を開口させ
るために、15%EDTA に 2分間浸漬して表面
処理を行った。Er:YAG レーザー(Erwin 
AdvErl：モリタ)にチップを装着しない状態
で、ハンドピース先端と被照射体との距離
を 3 ㎝に固定して、照射出力 30 ｍJ、繰返
し速度 10 pps、注水•エアー無しの条件で
デフォーカス照射を行った。照射時間の違
いと知覚過敏抑制剤(スーパーシール：フェ
ニックスデンタル、以下 SS)の使用の有無
により、①30秒照射、②60 秒照射、③SS

塗布、④SS 塗布＋30 秒照射、⑤SS塗布＋
60 秒照射の 5つの条件に分けた。試料の乾
燥後に金パラジウム蒸着を施して、走査型
電子顕微鏡(SEM)による超微構造の観察お
よびレーザー顕微鏡による３次元的表面形
態の観察を行った。 
(2) ○1  ヒト抜去歯象牙質平面に、レーザー
照射＋プライマー処理＋ボンディング処理
（Group1）、プライマー処理＋ボンディング
処理（Group2）、レーザー照射＋ボンディン
グ処理（Group3）、レーザー照射のみ（Group4）、
無処置(Group5、コントロール)の 5条件で表
面処理後コンポジットレジンを接着し、引張
接着強さを求めた。加えて、上記 5 条件の象
牙質処理面について TEM 観察を行った。 
○2  直径 150～180μm に粉砕した象牙質粉末
に対して、Er:YAG レーザーを 4.15 cm2 に 100 
または 250 mJ のエネルギー密度で 0, 10, 20, 
40 秒間照射した。得られた試料をボンディン
グレジンでコーティングした後に、水中浸漬
を行った。0，1，6，12 ヶ月後に Enzchek Assay 
Kit(Molecular Probes)を用いてゼラチン分
解酵素活性を測定した。なお、ボンディング
レジンでコーティングしない象牙質試料に
ついても同観察期間において測定した。 
(3) SD ラットを用いて脛骨に 0.5〜5J/cm2の
出力で、CO2レーザーを照射し、1,2,3 週間後
に資料として摘出。脱灰後パラッフィン切片
を作成し、形態的観察と sclerostin の発現
を免疫組織化学的染色にて確認した。 
（in vitro 実験） SD ラットの頭蓋骨から
酵素消化法にて分離した骨細胞と骨芽細胞
を培養し、そこに 0.5～2J/cm2の出力で CO2

レーザーを照射し、24時間後に real time PCR
にて sclerostin,、DMP-1 の遺伝子発現を定
量し、それぞれの細胞培養系で比較検討した。
また、ラット下顎切歯から歯髄組織を酵素消
化法にて分離培養し、同様に CO2レーザーを
照射し、ectodin(SOSTDC-1)遺伝子発現に対
する作用を調べた。 
(4) CO2レーザーの歯髄線維芽細胞に対する
影響を生化学的に分析した。Hys に半導体レ
ーザーを照射し、McGill の疼痛質問票により
術後評価した。組織透過型レーザーをオトガ
イ部、根尖部に照射し照射反対側犬歯の血流
量、痛覚閾値を測定した。また、上顎右側犬
歯に浸潤麻酔後、左側迎香に照射を行い犬歯
の血流量を測定した。Nd:YAG レーザーを顎関
節部へ照射し、電気味覚計を用いて味覚閾値
を測定した。 
 
４．研究成果 
(1) ○1  ナノハイドロキシアパタイトと CO2

レーザーを用いて象牙質面にアパタイトを
熔着させるためには、2 W (エネルギー密度
24.2 J/cm2)の条件が最も良好であった。（図
1）しかし、この照射条件では、熔着させた



 

 

象牙質面に熱的な影響を僅かながら認め、さ
らに超音波洗浄によって熔着したナノハイ
ドロキシアパタイトの一部脱落が認められ
たことから、至適照射条件の策定にはさらな
る検討が必要と考えられた。 
 
 
 
 
 

  
          図 1         
 硬組織吸収特性の高いレーザーで照射さ
れた表面性状変化の検討では、波長 10.6
および 9.3μmの実験群、いずれの試料も炭
化層が観察され、その面積は同程度であっ
た。しかし 10.6 群では照射野外にまで及ぶ
小さな亀裂が若干ではあるが認められた。
また、9.3 群では照射野内に、限局してい
たが、10.6 群に比べ大小の亀裂が多く認め
られた。照射野中央部を観察すると、9.3
群ではすべての群に硝子様構造物を認め、
その範囲は E密度の増加に伴い増大してい
た。照射野中央部の結晶構造を FT-IR およ
び XRD により観察すると、9.3 群のいずれ
の硝子様構造物も E密度の増加に伴い結晶
性が向上していた。一方、10.6 群では、Ｅ
密度の 69.0 J/cm²のみ結晶性の向上を認め
た(図 2)。以上の結果、9.3 群は 10.6 群に
比し、低いエネルギーで象牙質の結晶性が
向上する可能性が示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 2 

○2  歯根面の脱灰抑制は、フッ化物応用と高
いエネルギー密度のレーザー照射（41mJ/cm2）
で各々有意に認められたが、他のエネルギー
密度のレーザー照射（17、25mJ/cm2）では認
められなかった。また、脱灰抑制の程度はフ
ッ素濃度に依存していた。また、レーザー照
射後にフッ化物を応用した場合、エネルギー
密度が低い方が脱灰深さは有意に小さかっ
た。 
○3  ウシエナメル質面に PHPSをコーティンし、
3%過酸化水素水を塗布後、CO2レーザーを照射
距離 10mm で塗布面に 30 秒間照射、割断後の
SEM 像(図 3)である。エナメル質表面に約 0.8
μm のシリカ薄膜が成膜され、エナメル質に
強固に結合していることが示された。 
 

 
 
 
 
 
 
 

図 3  
○4  ６価の炭素（日本薬局方薬用炭：（株）日
医工ファーマ）を用いることにしたが、炭素
の粒径により作用効率が異なると考えられ
たので、金属メッシュ（ステンレスフルイ：
75Ｘ20ｍｍ，（株）アズワン）を使って以下
のように分けた。 212μ以上、212～150μ
ｍ、150～100μｍ、100～53μｍ、53～25μ
ｍ、25μｍの６種類行った。その結果、53～
25μｍのものが最も触媒作用が強かった。 
 活性酸素検出装置の開発では 
＜試作一号機＞ 
 活性酸素の出現が瞬間的なモノと考え、試
薬（EZN 社製活性酸素検出キット）表面での
蛍光検出を考えて作製した（図 4）。しかしな
がら、試薬液面調整が難しいことと、レーザ
ー照射後にしか測定できない欠点が明らか
になった。 
＜試作二号機＞ 
 一号機で明らかになった欠点を改善する
ため、蛍光測定を測定石英セル中央で行うと
ともに、上部からレーザーを照射しても蛍光
検出装置に影響を与えない構造とし、レーザ
ー照射しながらで測定も可能な装置にした。 
更には、測定データを PC に取込み、エクセ
ルデータとして記録出来るようにした（図 5）。 
 
 
 
  

 
       図 4      図 5 
○5  レーザー照射群において象牙細管内に不
定形の物質が観察された。また、照射時間が
長いほど象牙細管径は縮小し、閉塞された象
牙細管の割合が多く認められ、象牙質表面は
溶融（melting）している像を呈した。SS 塗
布群では象牙細管内に結晶様構造物を認め、
レーザー照射と併用した条件では溶融層も
観察された。 
(2) ① 引張接着強さは、Group1:16.7±7.3、
Group2:13.0 ± 3.3 、 Group3:11.6 ± 4.4 、
Group4:5.0±2.4、Group5:1.2±1.0(MPa)と
なった。統計解析の結果、レーザー照射した
条件ではコントロールと比べて大きな引張
接着強さを示した（P<0.05）。ボンディング
処理を行った Group1～3 では、レーザー照射
した条件と従来の表面処理法を用いた条件
とで引張接着強さに差は認めず、ArF エキシ



 

 

マレーザー照射は、接着修復に不利にならな
いことが示唆された。TEM 観察では Group3 に
ハイブリッド層を認めなかったことから、同
レーザー照射象牙質の接着機構はハイブリ
ッド層に依存しない事が明らかとなった。 
② Er:YAG レーザー照射後にレジンでコー
ティングした象牙質のゼラチン分解酵素活
性は 89～100% 抑制されることが明らかとな
った。これらの試料を水中浸漬した場合の酵
素活性については、0～6ヶ月の期間では増加
し、6～12 ヶ月では低下した。レジンでコー
ティングしない試料については、1 ヶ月後に
は活性が低下し増加しなかった。 
(3) ラット脛骨の骨髄側にはレーザー照射
した部位に限局して新たな骨形成が確認さ
れた。また、 2J/cm2の出力が最も多く骨が形
成された。培養骨細胞では、すべてのレーザ
ー出力において sclerostin の遺伝子発現が
レーザー照射によって抑制され、DMP-1 の発
現が逆に促進された。歯髄培養細胞において
はレーザー照射によって ectodin の発現が抑
制された。これらの結果より低出力炭酸ガス
レーザー照射によって、骨細胞と象牙芽細胞
での wnt シグナル inhibitor の発現が抑制さ
れ、骨や象牙質の形成が促進されることが明
らかとなった。 
(4) CO2レーザー試料のタンパク量は増加し、
Ca,P 量は上昇しなかった。また,細胞数は有
意に増加した。HSP70 はレーザー試料でのみ
発現し、OC はレーザー、コントロール群共に
発現したが、OP、DMP、TGF-βは発現しなか
った。半導体レーザーにより Hys の疼痛緩和
効果が認められた。オトガイ部、根尖部への
組織透過型レーザー照射により、照射反対側
犬歯の血流量、痛覚閾値は上昇した。浸潤麻
酔後の上顎右側犬歯血流量は,左側迎香を照
射するとより上昇した。 
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