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研究成果の概要（和文）：研究当初より，プロテインビーズの入手が困難となり，新たな治癒促進効果を持つ素
材の検討を余儀なくされた．結果，治癒促進効果を持つ材料の発見には至らなかった．市販ティッシュコンディ
ショナーに関する基礎的データの収集の結果，市販ティッシュコンディショナーは種類によって，細胞毒性が異
なる結果を得た．現存の市販ティッシュコンディショナーは，まだまだ改良の余地が存在する．本研究期間に，
臨床研究の構築を行い，新規開発材料の臨床応用のための臨床研究の基礎を築くことができた．今後も，本研究
を継続し，新しいティッシュコンディショナーの開発を行っていく予定である

研究成果の概要（英文）：The acquisition of protein beads became more difficult at first, and a study
 was forced to examination of the material with a new healing promotion effect. It did not lead to 
the discovery of materials with a result, a healing promotion effect. As a result of collection of 
basic data about the commercial tissue conditioner, the commercial tissue conditioner got the result
 that varied in cytotoxicity by a kind. As for an existing commercial tissue conditioner has the 
forecast of improvement still more. For current study period, I built the clinical study and was 
able to build the basics of clinical study for clinical applications of new development materials. I
 continue this study and am going to develop a new tissue conditioner in future.

研究分野： 歯科補綴学
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１．研究開始当初の背景 
 
 超高齢社会を迎えた現在、高齢者の増加に

伴い義歯使用患者の増加も予想される。義歯

使用患者の中には、義歯の不適合により床下

粘膜に褥瘡性潰瘍を形成することがある。そ

の際、歯科医師は、義歯床内面に暫間的にテ

ィッシュコンディショナーをリラインして

粘膜調整を行う。これまで、国内国外におい

て、ティッシュコンディショナーの開発や理

工学的性質および機能的効果に関する研究

は数多く存在する。また、現在市販材料の中

には抗菌剤を含有した製品も存在する。しか

しながら、治癒促進物質（成長因子）の徐放

性を有するティッシュコンディショナーは

開発されていない。私自身、平成２１年度、

平成２４年度科学技術研究補助金により，創

傷治癒促進物質を徐放する粘膜調整材の開

発を行ってきた。しかしながら、未だ新しい

ティッシュコンディショナーの開発には至

っていない。 

  
２．研究の目的 
 
 治癒促進物質に関して、体内における様々

な成長因子の影響が創傷治癒の舞台におい

て有効な物質であることは分子生物学の分

野では発見されている。それら成長因子は、

プロテインビーズとして固定化された製品

が存在する。一方、臨床の現場では、ティッ

シュコンディショナーを長期使用する患者

の義歯を目の当たりにし、それら義歯は、材

料の劣化も著しく、多くのプラークが付着し

た汚染された義歯となっている。これら、テ

ィッシュコンディショナーの欠点とされて

きた成分の溶出を利用して，創傷治癒を促進

する薬効が期待できる成分を徐放すること

ができたら、義歯によって潰瘍を生じ、痛み

に悩む患者の救いとなると考えた。そこで本

研究は、構成成分に抗菌性を有する物質を含

有して、プロテインビーズによる創傷治癒促

進サイトカインを徐放する新しいティッシ

ュコンディショナーの開発を目的とする。 
 
３．研究の方法 
 

（１）試作ティッシュコンディショナー（プ

ロテインビーズ含有）の細胞に与える影響の

検討：試験材料として４種類の市販ティッシ

ュコンディショナー製品 A,B,C,D と製品 Bに

関しては付属のコーティング剤を塗布した

ものの 5種類を用いた。各試料はメーカー指

示に従い混和の際，プロテインビーズ含有製

剤（フィブラストスプレー）液を混和した後、

直径 6.0 mm、高さ 2.0 mm の円柱状に成型し

た。ヒト歯肉線維芽細胞は、24 穴プレートに

1.0 ml の 10 ％ウシ胎児血清（FBS，Hy Clone 

Laboratories）を含有した Dulbecco’s 

modified Eagle’s medium (DMEM, SIGMA)中

に 20000 個播種し、48 時間培養した．準備さ

れた各試料をポアサイズ8.0 μmのポリエチ

レンテレフタレート（PET）メンブレンを有

するセルカルチャーインサートの中に入れ、

培養液中へ浸漬した．（図１）浸漬後さらに

24 時間培養後、Cell Counting Kit-8（同仁

化学研究所）を用いて細胞生存率を WST 法に

て検討した。 

 

 
 

（２）市販ティッシュコンディショナーのア

ルコール溶出量の検討：市販ティッシュコン

ディショナー製品 A,B,C,D,E の 5種類を用い

た。各試料はメーカー指示に従い混和後、重

量 1.0 mg に成型した。各試料を褐色ビン中



に蒸留水 100ml、37℃で浸漬し、24 時間ごと

に新たな蒸留水100mlの入った褐色ビンに移

し、24 時間後、３日後にそれぞれ,褐色ビン

より試料を取り出し、ヘキサン 5 ml を加え、

十分に震盪を加え、10 分間静置した後、上

澄み液を採取し、ガスクロマトグラフィー

（GCMS-QP5050A 島津製作所）を用いてアルコ

ール溶出量の定量行った。 

 

（３）市販軟質リライン材が細胞に与える影

響の検討（細胞毒性試験の再検討のため行っ

た）：試験材料として４種類の市販軟質リラ

イン材、製品 A,B,C,D と製品 Bに関しては付

属のコーティング剤を塗布したものの5種類

を用いた。各試料はメーカー指示に従い混和

した後、直径 6.0 mm,、高さ 2.0 mm の円柱状

に成型した。ヒト歯肉線維芽細胞は，24穴プ

レートに 1.0 ml の 10 ％ウシ胎児血清（FBS，

Hy Clone Laboratories）を含有した

Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM, 

SIGMA)中に20000個播種し、48時間培養した．

準備された各試料をポアサイズ8.0 μmのポ

リエチレンテレフタレート（PET）メンブレ

ンを有するセルカルチャーインサートの中

に入れ、培養液中へ浸漬した。（図１）浸漬

後さらに24時間培養後、Cell Counting Kit-8

（同仁化学研究所）を用いて細胞生存率を

WST 法にて検討した。 

 

（４）臨床研究（新規開発材料を臨床研究に

用いるための基礎）研究計画書の作製から、

患者説明書、同意書、その他書類作り、倫理

委員会への提出。承認を受ける。承認後から

実施。 

 

４．研究成果 
 

（１）試作ティッシュコンディショナーの細

胞に与える影響の検討に関して、公表できる

ような結果を得ていない。 

研究開始当初に、プロテインビーズの生産販

売の中止という事態により、新しい構成成分

の発見に至らなかった。 

 

（２）市販ティッシュコンディショナーのア

ルコール溶出量は、製品により溶出量は異な

っていた。溶出量は異なっていたものの、溶

出時間は類似した傾向で、浸漬 24 時間でほ

とんどのアルコールが溶出していた。製品 A

のみ 2，3 日後に溶出量が増える傾向を示し

た（図２）。過去報告済み。 

 

     図 2 アルコール溶出量 

 

（３）市販軟質リライン材が細胞に与える影

響は、リライン材のタイプ、重合様式、構成

成分の違いにより、細胞毒性に違いがあるこ

とを確認した（図３）。本研究で用いた細胞

毒性試験に関して妥当性が確認された。 

 

   図３ 市販軟質リライン材の細胞毒性 

 

（４）臨床研究に関して３種類の異なった研

究に参画した。長崎大学病院倫理委員会で承

認を受け、実施した。今後新規材料の臨床応

用に関する臨床研究の計画、実施に役立つも

のと考える。 



 

まとめ 

 本研究の肝である、プロテインビーズが序

盤で生産、販売中止の事態に陥り、試作ティ

ッシュコンディショナーの製作に困難を要

した。治癒促進物質は、成長因子である FGF

しかないと考えていたが、ティッシュコンデ

ィショナーへの含有方法が発見できずに終

了となった。抗菌物質として、植物から生成

されるティートゥリーオイルに着眼し、抗菌

性に関して有効性は確認済みである。 

 今回の研究期間に当初の仮説は実現不可

能となった。しかしながら、臨床研究の分野

を経験したことで、今後、新規材料の開発に

おける臨床応用に近づいたことは間違いな

い。今後も、新規ティッシュコンディショナ

ーの開発を継続する予定である。 
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