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研究成果の概要（和文）：Mineral Trioxide Aggregate（MTA）は歯内療法における高い臨床的有用性が認めら
れている。しかしながら硬化時間の短縮などの問題点も指摘されており，これを改善したセメントを開発するこ
とは臨床上有益と考えられる。本研究では骨補填材であるリン酸カルシウムセメントに着目し，フッ化ナトリウ
ムとケイ酸カルシウムを配合させたCPCを試作し，歯内療法用セメントとしての有用性について検討した。
その結果，生体親和性，辺縁封鎖性および細胞に及ぼす影響などはMTAと同等であるが，硬化時間が有意に短い
ことが確認された。以上のことから，本材は歯内療法用セメントとして使用できる可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Mineral trioxide aggregate (MTA) is a promising biomaterial in endodontic 
treatments. However, a disadvantage of this material is its difficult handling properties, namely, 
relatively long setting times. Thus, a need has been identified for the development of materials 
more suitable for endodontic applications. Calcium phosphate cement (CPC) has become a subject of 
interest in medical applications as bone graft biomaterials. For endodontic treatments, 
fluorapatite-forming CPC with tricalcium silicate (FA-forming CPC with TCS) was developed and 
evaluated for endodontic cements.
In results, setting time of FA-forming CPC with TCS was shorter than that of MTA, on the other hand,
 it has similar sealing ability and biocompatibility as those of MTA. These results suggested that 
FA-forming CPC with TCS had an appropriate characteristic as endodontic cements. Therefore, 
FA-forming CPC with TCS may be useful for endodontic applications.

研究分野： 歯内療法学

キーワード： 歯内療法用セメント　リン酸カルシウムセメント　フルオロアパタイト　ケイ酸カルシウム
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１．研究開始当初の背景 

 

(1) 歯内療法領域で使用されるセメントや充
塡材料としては，酸化亜鉛ユージノールセメ
ント，水酸化カルシウム，グラスアイオノマ
ーセメントおよび各種レジン材料などが，症
例によって適宜選択使用されてきた。1990 年
代に入ると Torabinejad らにより開発された
Mineral Trioxide Aggregate（MTA）が高い生
体親和性および辺縁封鎖性を持つことから，
多くの症例で使用されるようになった。近年
では，その適応範囲は逆根管充塡，穿孔封鎖，
直接覆髄および根未完成歯の根管充塡など
多岐にわたっている。しかしながら MTA の
硬化時間は 3 時間以上を要し他のセメントと
比較すると最も長いことや，MTA の混和後
の状態は狭小な場所に充塡するには難しい
ため操作性の改善なども指摘されている
（Parirokh M et al., J Endod 2010;36:400-413）。
また，生体に及ぼす影響に関しては細胞培養
実験や動物実験などがこれまでに行われて
き た （ Torabinejad M et al., J Endod 

2010;36:190-202）が，その詳細なメカニズム
については不明な点が多く，材料の価格自体
も高価であると認識されている（Mooney GC 

et al., Dent Traumatol 2008;24:65-69）。したが
って，これらの問題点を解決した新たな歯内
療法用セメントの開発は歯科臨床上非常に
有用であると考えられる。 

 

(2) 代表者は歯内療法用セメントに関する基
礎的研究を継続して行っており，MTA は水
酸化カルシウム製材と比較して優れた硬組
織形成促進作用と高い細胞遊走能および細
胞増殖能があり，これには遊離するカルシウ
ムイオンが関与することを明らかにした
（Hayashi M et al., Int Endod J 2006;39:415-422、
林 誠 他, 日歯保存誌 2006;49:159-167、
林 誠 他, 日大歯学 2007;81:145-150）。
さらに，MTA からのカルシウムイオンは未分
化間葉系細胞の細胞質に直接取り込まれ，骨
芽細胞への分化に導くことも報告した
（Hayashi M et al., J Endod 2013;39:68-75, 
Hayashi M et al., J Hard Tissue Biology 

2013;22:13-18）。そこでカルシウムイオンが
歯内療法用セメントとしての重要な要件の 1

つであると考え，水分の介在でハイドロキシ
アパタイトを形成する Calcium Phosphate 

Cement（CPC）に着目し，MTA の問題点を改
善した新たな歯内療法用セメントへの応用
について検討を始めた。これまでに，CPC 粉
末とグリセロールをあらかじめ混和させて
おき歯内療法用に操作性を改善させたとき
の骨芽細胞の石灰化に及ぼす影響（Hayashi M 

et al., Dent Mater J 2012;31:92-97）や CPC に
フッ化物を添加してフルオロアパタイト
（fluorapatite: FA）を形成させた時の結晶性，
吸収性などの材料学的特性（Hayashi M et al., 
J Res Natl Inst Stand Technol 

2010;115:267-276）について検討してきた。 

 

(3) そこで代表者は次の研究段階として，ケ
イ酸カルシウム（tricalcium silicate: TCS）は
水分と反応してカルシウム-ケイ酸水和物ゲ
ルを形成し高い封鎖性につながるとの報告
（Camilleri J, Dent Mater 2011;27:836-844）を
受け，フッ化ナトリウムおよび TCS を添加さ
せることによって新しい歯内療法用セメン
トである TCS を添加した FA を形成する新し
い歯内療法用セメント（FA-forming CPC with 

TCS）としての可能性を検証するという着想
に至った。 

 

２．研究の目的 

 

上記の背景より，新しい歯内療法用セメン
トの開発を目的とし，FA-forming CPC with 

TCS を試作し，歯内療法用セメントとして重
要な理工学的特性，辺縁封鎖性，生体親和性，
硬組織形成細胞に及ぼす影響，実験動物に歯
内療法処置を応用した際の生体反応などを
MTA と比較検討した。 
 

３．研究の方法 

 
(1) 供試材料 

供試材料として CPCに FA を形成させるた
めにフッ化ナトリウムと高い封鎖性を獲得
するために TCS を添加させた FA-forming 

CPC with TCS を用いた。対照材料として歯内
療法領域の代表的なセメントである MTA を
使用した。 

 

(2) 理工学的特性 

①硬化時間ダイアメトラル引張強さ 

硬化時間はギルモア針（453.5 g）を用い
て，試験片に針跡がつかなくなるまでの
時間とした。 

②ダイアメトラル引張強さ 

ダイアメトラル引張強さは直径 6 mm，
厚さ 3 mm の円板状試料を用い，クロス
ヘッド速度 10 mm/min で測定した。 

③Ｘ線回折（XRD）による成分分析 

ダイアメトラル引張強さに使用した試
料を細かく粉砕し，垂直マウントのディ
フラクションシステム（DMAX 2000, 

Rigaku）を用い，40 kV，40 mA で照射
したCuK線によって得られるXRDパタ
ーンを計測した。 

④セメント浸漬溶液の pH 測定 

pH 測定は粉砕した試料を 30 mM KCl 溶
液に浸漬し，撹拌中の溶液 pH を測定し
た。 

 

(3) 辺縁封鎖性 

ヒト新鮮単根抜去歯を通法に従い根管口
を明示した後，Ni-Ti ロータリーファイルであ
るプロテーパーF3 まで根管拡大・形成を行っ
た。その後，根尖部を歯軸長軸に垂直に 3 mm

切除し，逆根管充塡窩洞をレトロチップにて



3 mm の深さで形成し，各被験材料をプラガ
ーにて塡塞した。 
細菌漏洩試験は Split Chamber 法（図 1）を

用いて行った。すなわち，upper chamber に抜
去歯を固定し，ヒト唾液および Enterococuss 

Faecalis を根管内に挿入した。また， lower 

chamber には細菌の漏洩を評価するために
purple broth を入れた。細菌漏洩の判定は，
purple broth の色の変化（紫→黄）により行い，
37℃，湿度 100%の条件下で 4週間観察した。
なお，被験材料未塡入のものを Positive 

Control（PC），根尖部をネイルバーニッシュ
で被覆したものを Negative Control（NC）と
した。 

図 1. Split Chamber 法 

 

(4) 生体親和性 

ラット背部皮下組織内に FA-forming CPC 

with TCS を塡入したポリエチレンチューブ
を埋入し，in vivo における生体親和性につい
てチューブ断端の組織反応を病理組織学的
に MTA と比較検討した。 

 

(5) 硬組織形成細胞に及ぼす影響 

FA-forming CPC with TCS の骨芽細胞に対
する影響を MTA と比較検討した。骨芽細胞
は，ラット骨肉腫由来の株化骨芽細胞（ROS 

17/2.8 細胞）を用い，24 穴の cell culture insert 

plate の lower chamber に ROS 17/2.8 細胞（2.0 

 10
4
 cells），upper chamber に直径 3 mm，厚

さ 0.5 mm の形状で硬化させた FA-forming 

CPC with TCS または MTA を静置して 9 日間
培養した。一定期間培養後，細胞数の測定お
よび光学顕微鏡下で細胞形態の観察を行っ
た。さらに，基質としてパラニトロフェニル
リン酸を利用した比色法によってアルカリ
ホスファターゼ（ALPase）活性を測定した。 

 

(6) 実験動物に歯内療法処置を応用 

した際の生体反応 

ラットの臼歯を使用して FA-forming CPC 

with TCS を用いた直接覆髄法を施行し，in 

vivo における病理組織学的検索を HE 染色に
て行った。 
 

４．研究成果 
 
(1) 理工学的特性 

FA-forming CPC with TCS の硬化時間およ
びダイアメトラル引張強さは，それぞれ 10.3 

± 0.6 分，3.89 ± 0.76 MPa であり，TCS を添加
しなかった FA-forming CPC と比較して有意
な ST の短縮と DTS の向上が認められた。ま
た，FA-forming CPC with TCS 硬化後の XRD

では，高い結晶性を有する FA の形成が示さ
れた（図 2）。FA-forming CPC with TCS の pH

は MTA よりも低かったが，pH 11.0 の高いア
ルカリ性であり，TCS を添加しなかった
FA-forming CPC と比較して高い値であった
（図 3）。 

図 2. FA-forming CPC with TCS の成分分析 

図 3. FA-forming CPC with TCS の pH 

 

(2) 辺縁封鎖性 

一部の FA-forming CPC 群において細菌漏
洩は認められたが，MTA 群と有意差は認めら
れなかった。一方，すべての PC 群では 24 時
間以内に漏洩が確認され， NC 群では実験期
間内において漏洩は認められなかった。 

 

(3) 生体親和性 

ラット皮下組織を用いた生体親和性試験
では，FA-forming CPC with TCS の組織反応は
MTA と有意差は認められず，高い生体親和性
を確認した（図 4）。これらのことから，
FA-forming CPC with TCS は歯内療法用セメ
ントとして望ましい理工学的特性および
MTA と同程度の生体親和性を示すことが明



らかになった。 

 

図 4. FA-forming CPC with TCS の組織反応 

a, d：ポリエチレンチューブ 

 b, e：FA-forming CPC with TCS 

 c, f：MTA 

→：炎症性細胞，*：ポリエチレンチューブ， 

▷：コラーゲン線維，▶：血管の充血， 

－：50m 

 

(4) 硬組織形成細胞に及ぼす影響 

細胞増殖，細胞形態（図 5）および ALPase

活性において，FA-forming CPC with TCS と
MTA 間に有意差は認められず，FA-forming 

CPC with TCS の骨芽細胞に対する影響は，
MTA と同程度であることが明らかとなった。 

 
 

図 5. FA-forming CPC with TCS が骨芽細胞に
及ぼす影響 

 

(5) 実験動物に歯内療法処置を応用した際の
生体反応 

FA-forming CPC with TCS は MTA と同様な
硬組織形成反応を確認し，これまでの実験結
果を裏付ける基礎的データーを取得してお
り，現在も実験を継続している。 
 
以上の結果から，FA-forming CPC with TCS

は代表的な歯内療法セメントである MTA の
欠点である硬化時間を改善し，同等な生体親
和性や封鎖性を具備していることが推察さ
れた。FA-forming CPC with TCS は，新たな歯
内療法用セメントとしての有用性が示唆さ
れた。 
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