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研究成果の概要（和文）： 

 新規コーティング材チタン酸カルシウムー非晶質炭素複合物（CaTiO3-C）ナノ粒子を用いた
歯質コーティングによる、新たな齲蝕・歯周病予防法の開発を目的とした。培養実験により、
改良型アルコキシド法により作製された CaTiO3-C ナノ粒子が細胞活性を向上させることが示
された。また、CaTiO3-Cナノ粒子に抗菌性を付与し齲蝕原因菌に対する抗菌試験を行った結果、
良好な結果が得られた。以上のことから、本材料は齲蝕予防法への応用が期待できる新規生体
材料であると考えられた。 
研究成果の概要（英文）： 
 The objective of this study was the development of a new tooth coating method for 
prevention of caries and periodontitis by using calcium titanate nanoparticles. KUSA/A1 
cells culture with CaTiO3-C showed good results for cell proliferation and 
differentiation. Furthermore, we have been able to produce CaTiO3-C with antibiotic 
properties that gave satisfying results against carious bacteria. We expected that this 
new coating  material could be of a great utility in the future, 
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１．研究開始当初の背景 

 齲蝕予防にはフッ素化合物や代用糖（キシ

リトール）が用いられている。歯周病予防と

してブラッシングや機械的除去が用いられて

いる。これらは別々の目的で利用されるが、

いずれも十分な効果はない。抗生物質の薬効
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も長期的な効果がない。 

 両疾患を同時に予防できるコーティング材

が必要である。薬効が長期的DDSで効果がみら

れるコーティング方法の開発が必要である。

両疾患予防の原理は齲蝕予防DDSのために耐

酸性物質のコーティング、石灰化能及び殺菌

性の付与である。一方、歯周病予防法は細菌、

真菌の殺菌性があり長期的DDSが必要となる。 

 これらの両効果を満足させる歯質コーティ

ング材はない。 

 合成チタン酸カルシウム（ペロブスカイト）

とは天然鉱物であるCaTiO3（一般的にABO3）

と同じ結晶構造を持つ酸化物で理想型のペロ

ブスカイトは格子の立方体の中心にA（陽イオ

ン）、頂点にB(陽イオン)、辺の中心にO（陰

イオン）が位置しているナノ粒子構造である。

このナノ粒子は非晶質炭素（‐C）を含有して

いる。CaTiO3-CはテトラサイクリンやFeと結

合する。 

 最近、山岸らはF含有HAとリン酸とH２０２塗

布により人工エナメル質形成法を開発したが

（Nature 2005, 433：819）これには抗菌性、

歯周病予防効果はない。過酸化水素水（H２０

２）は薬事法上問題がある。 

 以上のことからCaTiO3-C（TC、F含有）ナノ

粒子をボンディング材（高機能モノマー）と

混合し、コーティング材として歯の表面に利

用する着想に至った。 

 歯の漂白には一般に過酸化水素（H２０２）

が用いられているが、H２０２の利用は薬事法

上問題があり、方法論の再考が必要である。

Ti０２にH２０２を利用する方法もあるが、Ti０

２ 酸化物（ルチル）自身にも細胞毒性がある 

 一方、CaTiO3-CはCaが溶出してもTi０4チタ

ン酸として存在し、毒性はなく安定している。

Ti０２自身は純白色であるが、CaTiO3-Cはやや

黄色を示すことから、天然歯色であり、色彩

的にもCaTiO3が歯の審美性に有利である。 

 

２．研究の目的 

 齲蝕および歯周病両疾患予防の原理は耐

酸性物質のコーティング、石灰化能及び殺菌

性の付与である。本研究では、新規コーティ

ング材 CaTiO3-C ナノ粒子を用いた歯質コー

ティングによる、新たな齲蝕・歯周病予防法

の開発を行う。 

 

３．研究の方法 

 (1) CaTiO3-C の基本的な性質について 

①アルコキシド法及び改良型熱分解法により

チタン酸カルシウムを作製し、EDS及びXRD解

析を行った。 

② 非晶質炭素を含むチタン酸カルシウムー

非晶質炭素複合物（CaTiO3-C）について、そ

の生体反応を確認するため、骨原性細胞（KUSA 

cell）を用いて培養実験を行った。培地に

CaTiO3-C粉末を添加し、MTS assayによる細胞

増殖、アルカリホスファターゼ活性測定によ

る細胞分化及び石灰化について検討した。対

照としてハイドロキシアパタイト（HA、650℃）

と乾式法（1200℃）によるチタン酸カルシウ

ム粉末を用いた。 

(2)アルコキシド法の改良と細胞活性解析 

 加熱時間を 30 分、２時間、12 時間の３条

件で CaTiO3-C を作製、ジェットミルおよびフ

ィルターを用いナノ粒子とし、SEM、XRD、

FT-IR 解析を行った。また、骨原性細胞（KUSA 

cell）を用いて培養実験を行った。培地に上

記条件で作製した粒子を添加し、MTS assay

による細胞増殖、アルカリホスファターゼ

（ALP）活性測定による細胞分化について検

討した。 

(3) CaTiO3-C ナノ粒子への抗菌性の付与とそ

の効果について 

 抗菌剤としてテトラサイクリン（TC）及び

塩化セチルピリジニウム（CPC）を用い、



 

 

CaTiO3-C ナノ粒子との混合液を作製した。齲

蝕原因菌である S. mutans、S. sobrinus を

用い、抗菌試験を行った。 

 BHI 培地に S. mutans 及び S. sobrinus 培

養菌を 104 個接種し、抗菌剤 CaTiO3-C ナノ

粒子混合液を添加した (終濃度 200μg/mL)。

37 ℃で９時間培養後、濁度 (600nm)を測定

し、コントロールと比較して増殖率を求めた。 

 

４．研究成果 

(1) CaTiO3-C ナノ粒子の基本的な性質につい

て 

 EDS 及び XRD 解析の結果、Ti、Ca、O 以外

に非晶質炭素（-C）が含まれることを明らか

にした。 

骨原性細胞（KUSA cell）を用いた培養実験

の結果、アルコキシド法による CaTiO3-C 粉末

を添加したものが最も細胞増殖、石灰化及び

アルカリホスファターゼ活性が高く、次いで

改良型熱分解法による CaTiO3-C 粉末を添加

したものであり、HA 以上に細胞活性を向上さ

せることを明らかにした。 

 このことから、アルコキシド法による

CaTiO3-Cは歯科材料として利用できる可能性

が示された。 

(2)アルコキシド法の改良と細胞活性解析 

 SEM 解析の結果、粒径は 600〜1000nm であ

った。XRD 解析では 30 分および２時間の条件

で作製した粒子にCa3CO3のピークが確認され

たが、12 時間加熱した粒子には Ca3CO3はみら

れなかった。しかし、FT-IR 解析では３条件

の粒子に CO3が確認された。 

 培養実験では MTS assay および ALP 活性と

もに加熱時間による有意な差は認められず、

高い値を示した。 

 本研究結果から、アルコキシド法による加

熱時間は 30 分で十分であり、本法により作

製された CaTiO3-C ナノ粒子は細胞活性を向

上させることを明らかにし、歯科材料への応

用の可能性が示唆された。 

(3) CaTiO3-C ナノ粒子への抗菌性の付与とそ

の効果について 

 抗菌試験の結果、TC、CPC ともに齲蝕原因

菌に対して抗菌活性を示すことが明らかと

なった。 

 以上のことから、新規コーティング材

CaTiO3-Cナノ粒子は齲蝕原因菌への抗菌活性

を示す抗菌性の付与が可能であり、齲蝕予防

法への応用が期待できる新規生体材料であ

ると考えられた。 
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