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研究成果の概要（和文）：3種の直接リライン材における動力学的性質および生体適合性に違いが認められた。
周波数が高いほど，全ての材料は高いE’, E’’, 低いtan δを示したが，動力学的性質における周波数依存性
はあまり大きいものではなかった．DMAから算出されるTg値はDSCでのものより高くなる傾向にあった．DMAでは
高い周波数で高いTg値を示した．DMAはDSCと比較し安定したTg値を得ることができた。DMAはDSCよりも常温重合
レジンである直接リライン材のキャラクタリゼーション決定に有用であると考えられる．
直接法と間接法では直接法の方が細胞毒性を示す傾向にあった。フッ素系モノマーは低い細胞毒性を示した．

研究成果の概要（英文）：Differences were found in the dynamic mechanical properties and 
biocompatibility of the three direct relining materials.
As the frequency was higher, all the materials showed higher E ', E' ', and lower tan δ, but the 
frequency dependence in the dynamic mechanical properties was not very large. Tg values calculated 
from DMA tended to be higher than those in DSC. DMA showed high Tg value at high frequency. Compared
 with DSC, DMA was able to obtain a stable Tg value. It is thought that DMA is more useful for 
determining the characterization of the direct relining materials which are room temperature 
polymerization resin than DSC.
In the direct and indirect methods, the direct method tended to show cytotoxicity. The fluorinated 
monomer showed low cytotoxicity.

研究分野： 歯科補綴学
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１．研究開始当初の背景 
超高齢化社会を迎え，義歯使用者数は増加
する傾向にあると考えられる．在宅医療が
急増する中，歯科の分野でも訪問診療の数
は増え，十分な治療器具がない状況での診
療を余儀なくされると考えられる．そのよ
うな環境下であっても，直接リライン法は
特殊な器具を必要とせず患者の QOL 向上を
達成できる材料と考えられる．しかしなが
ら，本材の問題点は MMA をモノマーとする
ものが多く，その細胞毒性に関しては種々
の議論があるところである．さらに，その
細胞毒性の評価法は ISO に準じたものが多
く，多層の細胞層で構成されている生体の
口腔粘膜を評価するにはやや疑問が残ると
ころである．  
 
２．研究の目的 
国内外において，硬質リライン材の細胞毒
性に関する研究は数多く行われている．前
述したとおり，その多くは ISO に準じ単層
細胞での評価を行なっている．また、多層
で行われている研究はその煩雑性からテク
ニカルディペンデンスが大きく，広く一般
的に使用されるようなものではない可能性
が考えられる． 
 我々は積層された線維芽細胞を製作する
ことから実験を開始し，市販製品での細胞
毒性について学会発表等を行なってきた．
直接リライン材のモノマーである MMA は細
胞毒性があることは前述の報告からも明ら
かである．直接法は間接法と違い口腔内に
ダイレクトにリライン材が入っていくため，
その毒性はおおいに口腔粘膜に影響を与え
るであろう．そもそも MMA は残留モノマー
として口腔内に溶出してくるため，いかに
残留モノマーを少なくするかという研究も
多くされている．この残留モノマーには毒
性があると多くの報告が述べているが，そ
の評価法はほぼ ISO10993-5 に準じて行わ
れている．その代表例として挙げられるの
は XTT assay と呼ばれるものではないだろ
うか．これはテトラゾリウム塩の還元によ
り生細胞を解析する発色検出法で，洗浄や
細胞の回収といったステップを必要としな
いため簡単な操作で細胞増殖能を解析可能
である．細胞毒性試験を行うにあたり，重
要事項の一つとして，実験系列が簡素で誰
でも同じような結果が出せるようなもので
ある必要性がある．その意味では，この試
験法は理にかなっていると思われる． 
 以上のことから，本科学研究補助金によ
り積層培養を用いた市販硬質リライン材の
細胞毒性についての研究等を行い，現行の
材料よりも毒性が少ない新規リライン材の
開発を目指すものである． 
 
３．研究の方法 
細胞毒性の評価 

単層培養・積層培養での評価法の決定． 

ヒト歯肉線維芽細胞を使用し，現行の市販
硬質リライン材の細胞毒性について評価を
行う．同時に単層培養，積層培養を併用し
その評価を行う． 
積層培養に関してはその作成法についても
評価を行う． 
評価法として２種の評価を行う． 
Cell Analyzer（MUSE， Merck Millipore, 現
有） 
フィルター吸光マイクロプレートリーダー
（Multiskan FC, Thermo，現有） 
モノマー（MMA,PMMA,TFMA,IBMA,1,6-HDMA） 
溶出成分の評価 

硬質リライン材の溶出物質の評価． 
ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ 質 量 分 析 計
（GCMS-QP5050，島津製作所製，現有） 
高速液体クロマトグラフ（Class-VP，島津
製作所製，現有） 
 レオロジー学的評価 
・動的粘弾性的性質と経時的変化の測定 
動的粘弾性測定装置（レオバイブロン
DDV-25FP-W，エー・アンド・ディ社製，現
有） 
・硬化挙動の測定 
オシレーティングレオメーター（歯科材料
用レオメーターB型，セイキ社製，現有） 
・吸水量の測定 
・床用レジンとの接着性の検討 
島津小型卓上試験機（EZtest，島津製作所
製，現有） 
(Murata et al. Dynamic viscoelastic 
properties and the age changes of 
long-term soft denture liners. 
Biomaterials.21,1421-1427,2000) 
治癒促進物質の評価 

各種サイトカインの細胞への影響 
各種サイトカイン特に b-FGF に着目し，実
験をすすめる．ヒト歯肉線維芽細胞および
ヒト歯肉上皮細胞を培養し，細胞実験を行
う． 
当講座には一連の細胞培養に関する設備が
あり，その使用方法に関しては既に習得済
みである． 
 
試作硬質リライン材の細胞毒性試験 
試作硬質リライン材の細胞毒性試験を行う． 
Cell Analyzer（MUSE， Merck Millipore, 現
有） 
フィルター吸光マイクロプレートリーダー
（Multiskan FC, Thermo，現有） 

 



ヒト歯肉線維芽細胞を単層・積層培養後，
セルカルチャーインサート（上図）を用い
て細胞毒性試験を行う． 
細胞生存率は WST 法，cell viability 法に
より算出し，相対評価を行っていく． 
毒性試験において評価方法に差異がない場
合には，ISO 基準での評価を行う．本実験
の重要事項である新規モノマーの開発にお
いては，様々な方面，例えば工学部等の意
見を取り入れながら，積極的に意見交換を
行っていく． 
 
試作硬質リライン材の臨床評価 
被験者は義歯粘膜面に不適合を認める義歯
装着患者） 
アンケートによる患者満足度の評価（VAS
を用いる） 
同一術者による口腔粘膜および物性の評価 
コピーデンチャーを用いた義歯粘膜面の物
性評価 
 
４．研究成果 
これまでの報告より材料における成分の違

いは，機械的特性，操作性，耐久性，吸水性，
成分の溶出量および義歯床に対する接着強さ
などに大きく影響していると考えられていた．
このうち機械的特性の試験方法として，３点
曲げ試験，ヌープ硬度試験，動力学的試験な
どが挙げられる．しかしながら，特に動力学
的試験において計測されるガラス転移温度
（Tg）に関するリライン材の研究はほとんど
報告されていない．Tgの研究が進めば，その
機械的物性に変化を及ぼすことが可能となり，
義歯の破折を減少させることが可能になるか
もしれない．このように，ガラス転移温度は
材料開発の観点からも重要なものであると考
えられる．以上のことより，測定方法がガラ
ス転移温度の算出に影響するという仮説のも
と，動力学的試験(DMA)および示差走査熱量測
定(DSC)を用い，硬質リライン材のガラス転移
温度の評価法について検討した． 

 
Table1.に示す市販硬質リライン材について

の評価を行った．我々の研究で，生体適合性
が他のリライン材に比べよかったフッ素含有
モノマーを使用したクラリベース，iBMA含有
したNew Truliner，歯科で最も使用されてい
るMMAを主成分としたモノマーを含有するリ
ベロンを使用した． 
 
Kuraribaseの温度変化によるE’, E’’, 
tanδ の値を Fig.1 に示す．それぞれ 0.1, 
0.2, 0.5, 1, 5, 10Hz での測定を行なって
いる．E’では 50℃での急激な減少が認め
られ、E’’では 60-70℃で急激に減少して
いる．E’, E’’の両値は周波数が高くな

ればなるほど高い値を示す傾向にあった．
また，tanδ 値は最大値となるまでは温度
上昇と共に上昇し，そこから減少している．
ガラス転位温度と呼ばれている tanδ 値の
最大値は，それぞれの周波数で70℃，73℃，
77℃，85℃，89℃となっている．Tg は周波
数の増加につれグラフ上で右方に移動する
傾向にあると思われる． 

 
先程と同様に New Truliner の温度変化に
よる E’, E’’, tanδ の値を Fig.2 に示
す．E’では 60℃での急激な減少が認めら
れ，E’’では 70-80℃で急激に減少してい
る．E’, E’’の両値は周波数が高くなれ
ばなるほど高い値を示す傾向にあった．ま
た，tanδ 値は最大値となるまでは温度上
昇と共に上昇し，そこから減少している．
tanδ の最大値は，それぞれの周波数で
62℃-84℃となっている．Tg は周波数の増
加につれグラフ上で右方に移動する傾向に
あると思われる． 



さらに Rebaron の温度変化による E’, 
E’’, tanδ の値を Fig.3 に示す．E’で
は 40℃での急激な減少が認められ，E’’
では 90-100℃で急激に減少している．E’, 
E’’の両値は周波数が高くなればなるほ
ど高い値を示す傾向にあった．また，tanδ
値は最大値となるまでは温度上昇と共に上
昇し，そこから減少している．tanδ の最
大値は，それぞれの周波数で 86-99℃とな
っている．Tg は周波数の増加につれグラフ
上で右方に移動する傾向にあると思われる． 

 
37℃での異なった周波数におけるE’, 

E’’, tanδをFig.4に示す．E’, E’’は周
波数の増加につれ増加している一方でtanδ
は減少している．37℃で周波数が高くなるほ
ど，高いE’, E’’と低いtanδを得たが，こ
れは剛性が高いことを示している．周波数が
高いとより弾性的に，周波数が低いとより粘
性傾向を示すポリマー独特の特性によるもの
であると考えられる．以前我々の研究で軟質
裏装材の研究を行った際は，硬質のものより
も周波数依存性が大きい傾向であった．これ
は架橋度や重合度によるものであると考えら
れる． 

 1Hz, 37℃でのE’, E’’, tanδをFig.5
に示す．E’の値はE’’の値に比べ有意に大
きいものとなった．Rebaronが最も高いE’値
を得たが，KurarebaseとNew Trulinerの間で
は有意差は見られなかった．E’’ではNew 
Truliner, Rebaron, Kurarebaseの順で有意差
を持って値が大きくなった．さらにNew 
Trulinerは最も大きいtanδ値を得ていたが，
kurarebaseとRebaronのtanδには有意差がな

かった．1Hz, 37℃でのE’, E’’, tanδは
最も口腔内を模倣しているものと考えられて
いる．高いE’と低いtanδを持つRebaronは
KurarebaseやNew Trulinerよりも剛性がある．
つまり硬度が高い材料と言える．一方でNew 
trulinerはTanδ値が高い．これは高いE’’
と低いE’によるものである．良い意味では粘
性を持つNew Trulinerは咀嚼時のショックを
吸収できると考えられるが，逆を返せばたわ
み易く変形しやすい．これは本剤に可塑剤で
あるdibutyl phthalateが含有されているこ
ととpolymethyl methacrylateよりも低いガ
ラ ス 転 移 温 度 を 有 す る polyethyl 
methacrylateが粉末の主成分として使用され
ているためと推測される．さらに，モノマー
のタイプおよび残留モノマーの量なども影響
しているものと考えられる． 

 
 DMAとDSCでのTgの比較をFig.6に示す．
Rebaronはkurarebaseよりも高いTg値をしめ
し，さらにはNewTrulinerよりも全ての周波数
において高い値を示した．DSCでの値も同じよ
うな傾向にある．DSCでの値はDMAよりも低い
値が出る傾向にある．DMAによるTgは，0.1Hz
および1Hzで，DSCよりも2-11℃および8-18℃
高くなる傾向にあった．これは，DMAは機械的
性質によりDSCは熱量から算出されるという
検出方法の違いによるものであると考えられ
る．高分子材料のtanδにより算出されたTg
値は膨張率測定や熱量計により算出されるTg
より高くなるという報告もあり，これらの所
見と同様の傾向であった．さらに本研究から，
DSCにより算出されるTg値の標準偏差，つまり
ばらつきはDMAよりも大きかった．これらのこ
とから，DMAはDSCと比較して安定したTg値を
得られることがわかった．さらにDMAはガラス
転移温度のみならず，機械的性質も同時に測
定することができる．以上のことより，硬質
リライン材の材料学的キャラクタリゼーショ
ンには，DSCよりもDMAが適していることが示
唆された． 
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