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研究成果の概要（和文）：本研究では、電子伝達体類を含有するプライマーを試作し、象牙質の接着に対する効果を調
べるとともに、その接着メカニズムについて分析することを目的とした。
　結論として、特定のクロロフィル誘導体(CLD)と2-ヒドロキシエチルメタクリレート(HEMA)を含有するプライマーが
、象牙質と4-META/MMA-TBBレジンの接着強さを改善した。さらに、示差走査熱量計(DSC)分析の結果、CLDには濃度依存
性に4-META/MMA-TBBレジンの重合促進効果が認められた。したがって、エッチングされた象牙質に浸透したレジンの重
合をCLDが促進していることが高い接着強さに寄与していることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to evaluate experimental primers containing 
electron carriers on adhesive bonding to dentin, and to analyze the bonding mechanism.
 In conclusion, a primer containing a certain chlorophyll derivative (CLD) with 2-hydroxyethyl 
methacrylate (HEMA) improved bond strength between 4-META/MMA-TBB resin and dentin. In addition, 
differential scanning calorimetry (DSC) analysis revealed that CLD accelerated polymerization of 
4-META/MMATBB resin depending on its concentration. Accordingly, it was suggested that CLD accelerates 
polymerization of monomers diffused into the etched dentin, which contribute high bond strength.

研究分野：歯科補綴学
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１．研究開始当初の背景 
(1) 支台築造された歯根の破折が原因でや
むを得ず抜歯せざるを得ない症例はしばし
ば経験される。永久歯の抜歯原因調査報告書
（8020 推進財団 2005）によれば、破折を原
因とする抜歯は全体の 11.4%であり、歯周病
とウ蝕に次いで3番目に多いことが明らかに
されている。破折した歯根の全てを接着によ
って元に戻すことができれば理想的だが、た
とえ破折した歯根を接着したとしても、破折
部位や被着面の汚染の程度によっては、接着
耐久性が不十分であるために再び剥離して
しまうことも少なくない。したがって、破折
した歯根を抜歯しない保存的治療の開発は
極めて重要な課題であり、我々は象牙質の接
着を駆使してこれを実現したいと考えてい
た。 
 
 (2) 象牙質接着に関して、4-メタクリロキ
シエチルトリメリット酸無水物（4-META）、
メタクリル酸メチル(MMA)、トリブチルボラ
ン （ TBB ） か ら 成 る 接 着 性 レ ジ ン
（4-META/MMA-TBB レジン）は、10%クエン酸
と 3%塩化第二鉄の水溶液（10-3 液）で表面
処理した象牙質との間に樹脂含浸層が形成
され、20 MPa 前後の引っ張り接着強さが発揮
される（Nakabayashi et al. 1982）。しかし、
接着された象牙質試料を1年間水中に浸漬す
ると、この樹脂含浸層は不明瞭となり、接着
強さも半分以下に低下してしまうため、接着
耐久性の改善が課題であった（清村 1987）。 
 
(3) 10-3 処理した象牙質と 4-META/MMA-TBB
レジンの接着メカニズムは、浸透説と重合説
の２つによって説明されている。浸透説によ
れば、象牙質表層が塩化第二鉄を含まないク
エン酸やリン酸によって脱灰されると、露出
した象牙質コラーゲン線維の網目様立体構
造が乾燥時に収縮し、モノマーが管間象牙質
に浸透しにくくなるため、十分な微小機械的
維持が得られない。しかし、象牙質表層が
10-3 液で脱灰された場合は、たとえ乾燥して
もコラーゲン線維に付着した鉄イオンがコ
ラーゲン線維の収縮を抑制するため、レジン
成分の浸透阻害が生じないとされている
（Nakabayashi et al. 1998）。一方重合説に
よれば、コラーゲン線維に付着した 10-3 液
中の鉄イオンが 4-META/MMA-TBB レジンの重
合を促進し、接着界面付近の重合が比較的早
く起こる。その結果、レジンの重合収縮に起
因するコントラクションギャップは生じず、
接着が改善されると考えられている（Imai et 
al. 1996）。 
 
(4) 我々の過去の研究では、象牙質をエッチ
ングした後に微量の塩化第二鉄、塩化第一鉄、
過塩素酸鉄などをプライマーとして塗布す
ると、4-META を含有しない MMA-TBB レジンで
接着しても 20 MPa 以上の接着強さが得られ
ることが明らかになった（Taira et al. J 

Dent Res 1996, Taira et al. J Dent 1998）。
ヘム鉄（シトクロム cやマイクロペルオキシ
ダーゼ）をプライマーとした場合は、さらに
接着が改善された（Taira et al. J Biomed 
Mater Res B 2007,  Taira et al, Eur J Oral 
Sci 2009）。 
 
２．研究の目的 
本研究では、細胞内に存在する電子伝達系を
モデルとして、電子伝達体を象牙質プライマ
ーとして応用し、4-META/MMA-TBBレジンの象
牙質に対する接着強さを評価し、接着耐久性
の改善を試みること、さらにその接着メカニ
ズムについて明らかにすることを目的とした。 
 
３．研究の方法 
(1) 電子伝達体のスクリーニング 
象牙質プライマー成分として応用するため
に、真核細胞やバクテリアや植物細胞由来の
電子伝達体、あるいはこれらの分解産物や化
学的に修飾された物質のうち、生体安全性が
高く、水、HEMA、MMA に対する溶解性が良好
で、極端な酸性や塩基性ではなく、しかも入
手が比較的容易な物質を探索した。 
 
(2) 牛歯象牙質の接着耐久試験 
リン酸エッチング液、候補として挙がった電
子伝達体類とHEMAを含有するプライマー、
4-META/MMA-TBBレジン接着材から構成される
接着システムを試作した。またコントロール
として、電子伝達体類を使用しない接着シス
テムを準備した。これらを用いて牛象牙質と
金属製被着体を直径5 mmの被着面で接着した。
接着した試験片を37℃水中に24時間浸漬した
後、万能試験機（オートグラフ）を用いて破
断するまで荷重を加え、引っ張り接着強さを
求めた。 
 さらに、接着した牛象牙質試験片を37℃水
中に24時間浸漬し、4℃と60℃の水中に各1分
間浸漬する水中熱サイクル耐久試験を500回
繰り返した後、引っ張り接着強さを求めた。 
 
(3) 接着界面の形態学的観察 
接着試験後の象牙質側破断面をカラー3Dレー
ザー顕微鏡を用いて観察した。表面全体にレ
ジンが残存している場合をレジン凝集破壊、
表面に全くレジンが残存していない場合を界
面剥離、部分的にレジンが残存している場合
をレジン凝集破壊と界面剥離の混合破壊と分
類した。なお、蛍光抗体法を用いた表面観察
の試みは成功できなかった。 
 
(4) 重合反応の解析 
4-META/MMAモノマーとTBB重合開始剤の混合
液30 µlをPMMA粉0.03gおよび各種プライマー
液15 µlと混和した。この混和物を示差走査熱
量計（DSC）用のアルミパンに入れ、レジン重
合反応による発熱を経時的に測定した。そし
て混和開始から発熱がピークに達するまでの
時間を重合時間として記録した。 



 
(5) 臨床モデルでの接着効果の確認 
ヒト歯根象牙質を用いて、試作接着システム
の微小引っ張り接着強さを複数のコントロー
ルの場合と比較した。切断した歯根をゼラチ
ン中に封埋した状態では、接着操作が非常に
困難であったため、大気中で接着することと
した。接着完了後に37℃の水中に24時間浸漬
した後、試験片を断面が0.9 mm×0.9 mmの棒
状に切断し、小型卓上試験機（EZ Test）を用
いて引っ張り試験を行い、微小引っ張り接着
強さを求めた。 
 
４．研究成果 
(1) 電子伝達体のスクリーニング結果 
各種電子伝達体とその分解産物や化学的に
修飾された物質を検討した結果、象牙質接着
用プライマー成分として、特定のクロロフィ
ル誘導体（CLD）が最有力候補のひとつと考
えられた。また、4-META/MMA-TBB レジンの象
牙質接着に関する文献のレビューを行った
結果、CLD の象牙質接着への応用は過去に検
討された例がないことが確認された。 
 
(2) 牛歯象牙質の接着耐久試験結果 
10%リン酸エッチング液、CLD と 35% HEMA を
含有する水溶性プライマー、接着材として
4-META/MMA-TBB レジンから構成される接着
システムを試作した。牛象牙質と金属製被着
体を直径 5 mm の被着面で接着し、24 時間後
に引っ張り接着強さを求めた結果、接着強さ
は 1x10-7 mol/g CLD 含有のプライマーの場合
は 6.1 MPa、1x10-6 mol/g CLD 含有のプライ
マーの場合は 7.3 MPa、CLD を使用しないプ
ライマーの場合は 4.1 MPa であった。 
 一方、4℃と 60℃の水中に各１分間浸漬す
る水中熱サイクル耐久試験に供した後、引っ
張り接着強さを求めた結果は、1x10-7 mol/g 
CLD を含有するプライマーの場合は接着強さ
が 8.8 MPa、1x10-6 mol/g CLD の場合は 9.4 MPa、
CLD を含有しないプライマーの場合は 0.04 
MPa であった。以上から、CLD には象牙質の
初期接着強さだけではなく、接着耐久性改善
効果も有していることが示唆された。 
 
(3) 接着界面の形態学的観察結果 
接着から24時間後に引っ張り接着強さを求め
た後、象牙質側破断面を観察した結果は、
1x10-7 mol/g CLD含有、1x10-6 mol/g CLD含有、
CLD非含有のいずれの場合においても接着界
面剥離とレジンの凝集破壊が認められた。 
 一方、水中熱サイクル耐久試験後に観察さ
れた接着破壊様式は、1x10-7 mol/g CLDか
1x10-6 mol/g CLDを含有するプライマーの場合
には界面剥離およびレジン凝集破壊が認めら
れたが、CLDを含有しないプライマーの場合は
全て界面剥離であった。 
 
(4) 重合反応の解析結果 
DSCを用いた4-META/MMA-TBBレジンの重合時

間測定の結果は、1x10-7 mol/g CLD プライマ
ーを添加した場合は6.40分、1x10-6 mol/g CLD
プライマー添加の場合は 7.17 分、CLD を含有
しない HEMA プライマーの場合は 7.24 分であ
った。 
 以上の結果から接着メカニズムを考える
と、エッチングされた象牙質表層に浸透しや
すいことがわかっている HEMA をプライマー
として使用するだけでは高い接着力は得ら
れないこと、象牙質表層にプライマー塗布さ
れた CLD が浸透した HEMA や MMA の重合を促
進することによってはじめて接着力が改善
されることが示唆された。 
 
(5) 臨床モデルでの接着効果の確認結果 
4-META/MMA-TBB レジンで接着したヒト象牙
質の微小引っ張り接着強さは、リン酸エッチ
ング後に 1x10-7 mol/g CLD を含有するプライ
マーを塗布した場合 44.6 MPa、1x10-6 mol/g 
CLD の場合 33.0 MPa、CLD を含有しない HEMA
プライマーの場合 30.9 MPa であった。また
市販の接着性レジンセメントシステムを用
いた場合は、RelyX Ultimate (3M ESPE)が 33.3 
MPa 、 Panavia F2.0 (Kuraray Noritake 
Dental) が 22.9 MPa 、 Multilink Automix 
(Ivoclar Vivadent)が 15.5 MPa であり、い
ずれも 1x10-7 mol/g CLD を用いた試作接着シ
ステムより低い値であった。 
 
(6) 結論として、CLD と HEMA を含有するプラ
イマーには象牙質の接着改善効果があるこ
とが明らかになった。さらにその接着メカニ
ズムについては、エッチングされた象牙質表
層に浸透したレジンの重合を接着界面に存
在するCLDが促進していることが示唆された。 
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