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研究成果の概要（和文）：ナノカーボン素材の生物学的特性を評価するために，酸化グラフェン（GO）ならびにカーボ
ンナノチューブ（CNT）の生体親和性を検討した．またGOを用いた歯の抗菌コーティング法，ならびにGOスキャフォー
ルドによる再生療法を開発して歯周病治療法としての有効性を検討した．その結果，GO，CNTともに低濃度において生
体親和性は良好で，CNTは細胞増殖促進効果を発揮した．一方GOによる歯のコーティング処理によって抗菌性歯面を獲
得することができた．また，GOスキャフォールドは細胞親和性が高く，抜歯窩や根分岐部骨欠損に埋入すると骨新生を
強く促進した．以上よりナノカーボン材料は有用な医用材料であることが示された．

研究成果の概要（英文）：Biocompatibility tests were performed to evaluate the biological properties of 
nanocarbon materials, such as graphene oxide (GO) and carbon nanotube (CNT). In addition, tooth coating 
procedure using GO and regenerative scaffold including GO were developed for application to periodontal 
therapy. Low dose of GO and CNT consistently exhibited good biocompatibility, in particular, CNT 
stimulated cell proliferative activity. The tooth coating procedure using GO solution provided the 
antimicrobial effect to the tooth surface. GO scaffold exhibited cytocompatibility and promoted tissue 
healing and bone formation when implanted in tooth extraction socket or furcation periodontal defect in 
dog. Consequently, nanocarbon materials would be available for medical application in periodontal 
therapy.

研究分野：歯周病学
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１．研究開始当初の背景 
（1）歯周組織再生療法の問題点と新しいコ
ンセプトの導入 
①歯周病は国民病の一つで，超高齢社会を迎
えますます増加の一途をたどっている． 
②失われた骨などの歯周組織を再生させる
治療法が試みられているが，重度歯周病では
いまだ十分な再生は得られないのが現状で
あった． 
③新しいコンセプトによる再生療法の開発
が必須であった． 
（2）ナノカーボン材料の歯周治療への応用 
①ナノカーボン材料である酸化グラフェン
（ＧＯ），カーボンナノチューブ（ＣＮＴ）
が生物学的特性を発揮することが報告され
た． 
②ナノカーボン材料を良好に分散すること
で，歯根表面や様々なバイオマテリアルを均
一にコーティングすることが可能となった． 
 
２．研究の目的 
（1）生物学的特性の解析 
①ＧＯ，ＣＮＴに対する細胞，組織親和性に
ついて検討した．  
②ＧＯの抗菌性について評価した． 
③還元型酸化グラフェン（ＲＧＯ）とＧＯの
特性に差があるか検討した． 
（2）新規歯周治療法の創製．  
①ＧＯで歯をコーティングすることで，抗菌
性歯面を獲得できるか検討を行った． 
②ＧＯ，ＣＮＴを用いた足場材（スキャフォ
ールド）の開発と評価を行った． 
 

コラーゲンスポンジ（a）にＧＯを複合化さ
せた新規スキャフォールド（b）． 
 
 
３．研究の方法 
（１）生物学的特性の解析 
①ＧＯ，ＣＮＴフィルムを作製し，骨芽細胞
を播種してＳＥＭ観察を行い，細胞増殖性を
評価した． 
②ＲＧＯフィルムとＧＯフィルムの細胞増
殖性，ＡＬＰ活性を評価した． 
 
（２）抗菌性の評価 
①ヒト象牙質にＧＯを塗布してコーティン
グし，S.mutansを播種してＳＥＭ観察を行い，
抗菌性評価を行った． 
②ラット歯牙をＧＯでコーティングし，プラ
ーク付着についてＳＥＭ観察した． 
 
（３）新規歯周治療法の検討 
①イヌ根面へＧＯコーティングを行い，治癒
状態を組織学的に検討した． 

②ＧＯスキャフォールドを作製し，理工学的，
生化学的特性を評価した． 
③ＧＯスキャフォールドの細胞親和性を in 
vitro にて評価した． 

④ＧＯスキャフォールドをラット皮下に埋
植し，細胞侵入性を免疫組織学的に評価した． 
⑤ＧＯスキャフォールドのイヌ抜歯窩での
骨形成能，イヌ分岐部骨欠損での歯周組織再
生効果を評価した． 
 
４．研究成果 
（１）生物学的特性の解析 
①ＧＯの細胞親和性 
 

コントロール（a），低濃度ＧＯフィルム（ｂ）
上で細胞は伸展増殖したが，高濃度（ｃ）で
は増殖は抑制された（ｄ）．またＲＧＯフィ
ルムとＧＯフィルムを比較すると細胞増殖
およびＡＬＰ活性がＲＧＯフィルムで良好
であった． 
 
 
②ＣＮＴの細胞親和性 

 
ＣＮＴはチタン上にコーティングを行った．
直径の細いＣＮＴフィルム（Ｎａｎｏｃｙ
ｌ）(Ａ, Ｂ）では細胞が良好に伸展し，Ｃ
ＮＴに付着していた（矢印）．直径の太いＣ
ＮＴフィルム（ＶＧＣＦ）（Ｃ, Ｄ）では細
胞の伸展が少なく，ＶＧＣＦが細胞に貫通す



る像が認められた(矢印)．チタン表面（Ｅ）
に比べてＣＮＴフィルムでは細胞増殖が促
進された（Ｆ）． 
 
（２）抗菌性の評価 
①ヒト象牙質へのＧＯ塗布による抗菌性評
価 
 

コントロール（未処理）では，S.mutansによ
るバイオフィルムが形成されたが，ＧＯコー
ティングすると菌は少なく，増殖が抑制され
た． 
 
②ラット歯牙へのＧＯ塗布による抗菌性評
価 

コントロール（未処理）では，プラークの付
着を認めたが，ＧＯコーティングするとプラ
ーク付着は少なかった．また，経時的に観察
した結果，４週の長期にわたり抗菌性を示し
た． 
 
（３）新規歯周治療法の検討 
①イヌ根面へのＧＯ塗布後の治癒状態の評
価 

 
イヌ前臼歯に分岐
部２級歯周組織欠
損を作製して露出
根面にＧＯコーテ
ィングを行った．
その結果，炎症性
細胞浸潤は少なく
歯槽骨の新生が見

られたが，歯肉が退縮し，上皮が侵入した．
したがってスキャフォールドの使用が必要
と考えられた． 
 
②ＧＯスキャフォールドの特性評価 
ＧＯスキャフォールドはコントロールのコ
ラーゲンスポンジに比較して，圧縮強度（Ａ），
コラゲナーゼ抵抗性（Ｂ），カルシウムイオ
ン吸着性（Ｃ），タンパク吸着性試験（Ｄ）
でいずれも優れた特性を示した． 
 

 
 
③ＧＯスキャフォールドの細胞親和性 

 
ＧＯスキャフォールドに培養細胞を播種し
たところ,コントロール（Ａ）に比較して細
胞の内部への増殖を認めた（Ｂ，矢印）．細
胞をＳＥＭ観察すると（Ｃ），フィロポディ
ア（矢印）を認め活性が高いことを示した．
細胞増殖試験の結果，ＧＯスキャフォールド
は有意に増殖活性が高かった（Ｄ）． 
 
④ＧＯスキャフォールドの細胞侵入性の免
疫組織学的評価 

 
ＧＯスキャフォールドでは活発な細胞侵入
を認め，特に組織構築に重要な役割を果たす
Ｍ２マクロファージ，血管細胞を豊富に認め
た． 
 
⑤ＧＯスキャフォールドのイヌ抜歯窩，イヌ
分岐部骨欠損への埋植と組織学的評価． 
  



イヌ抜歯窩において，ＧＯスキャフォールド
の埋植はコントロールのコラーゲンスポン
ジに比較して有意に骨新生を促進した． 
 

 
イヌ分岐部骨欠損でも同様にＧＯスキャフ
ォールドの埋植は骨再生を促進し，歯根膜や
セメント質の再生も認めた． 
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