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研究成果の概要（和文）：歯の破折に対する防止策を探求することを目的として, 紫外線による

象牙質の強化効果を検索した. その結果, 象牙質に長波長 365nm の紫外線を照射すると, 異方

性を示しながら機械的強度が有意に増加し, 紫外線照射は象牙質の強化に有効であることが分

かった. その強化メカニズムは, 象牙質の主要な有機成分である type Iコラーゲンの構成アミ

ノ酸の一種であるプロリンの化学変化による新たな架橋形成によるためであることが明らかと

なった. 

研究成果の概要（英文）：The strengthening effects of human dentin by UV irradiation were 
investigated with an aim of preventing tooth fracture. We found that a UV irradiation treatment with a 
wave length of 365 nm was significantly effective to improve the mechanical strengths of dentin with 
showing anisotolopy. The strengthening mechanism of dentin by UV was found to be the chemical 
changes in its type I collagen such as formation of new cross-links in relation with its typical amino acid 
such as proline. 
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１．研究開始当初の背景
失活歯の安定した予後を達成するために, ポ
ストコアによる修復法に関しては, これまで
に様々な方向から研究されてきたにもかか
わらず, 日常臨床では依然として失活歯の垂
直歯根破折に遭遇する. Axelsson らがスウエ
ーデンにおいて 30 年の長期にわたる定期的
なメインテナンスの効果を検証したところ, 
歯を喪失する第一の原因は歯根破折であり, 

喪失全体の 62%に及んでいたと報告してい
る(J Clin Periodont, 2004). よって, 失活歯の
垂直歯根破折は依然として早急に解決すべ
き問題でありつづけている. 
 我々は, 失活歯を効果的に補強する修復法
を確立することを目的として, 近年開発され
たファイバーポストや, 鋳造および既製金属
ポストによる支台築造歯の破壊抵抗を検証
した. その結果, ファイバーポストとレジン
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コアによる支台築造は残存歯質の保護に有
効であることを明らかにした(Hayashi et al, 
Dent Mater, 2006). しかし, 臨床では, すでに
歯冠全体が崩壊したような歯質欠損の大き
な歯を修復しなければならない場合もしば
しばあり, そのような歯を効果的に補強して
確実に歯根破折を回避できるような修復法
は確定しておらず, 長期予後に関しては不安
をかかえたまま治療せざるを得ない現状に
ある. 
 先の研究にて, 我々は歯の有機質の主成分

であり, 象牙質の体積の 25%を占めるタイプ

I コラーゲンを 110℃で加熱すると引張り強

さが増加する事実に着目し, 加熱が象牙質の

機械的強度に及ぼす影響を多面的に分析し

た. その結果, 110～140℃で象牙質を加熱す

ることによって, 曲げ強さは加熱前と比較し

て最大 3 倍高くなることを発見した(Hayashi 
et al., J Dent Res, 2008). さらに, その強化メ

カニズムを明らかにするために, 象牙質コラ

ーゲンの線維内部の分子配列をＸ線回折装

置にて解析したところ, 加熱によってコラー

ゲンのトリプルへリックスの分子間距離が

14Åから 11Åへ約 30%収縮することを明ら

かにした（下図）.  

 この失活歯強化装置開発の過程で明らか

となったことは, 象牙質の有機成分であるコ

ラーゲンを強化することによって, 象牙質そ

のものの強化につながるという事象である.
この概念は, 本研究の連携研究者である東京

慈恵会医科大学・整形外科の斎藤 充らが発

見した, 骨粗鬆症患者の骨質はハイドロキシ

アパタイトの含有成分のみならず骨のタイ

プＩコラーゲンの架橋構造の違いが大きく

影響しているとの事実にも通ずるものであ

る. 
そこで我々は, 歯のコラーゲンの強化に焦

点を絞り, より安全かつ持続的な強化効果を

期待できる方法としてコラーゲン架橋促進

の代表的な因子である紫外線による象牙質

の強化を着想した. 
 紫外線の有機質に対する効果に関しては,
蜘蛛の巣が長波長の紫外線(UV-A)によって

高い剪断応力が得られることが知られてい

る. 我々はこの事象に着目し, 紫外線照射に

よる象牙質の強化の可能性とそのメカニズ

ムを検索した. 

２．研究の目的

まず, 歯の象牙質の機械的強度に紫外線が

及ぼす影響を詳細に明らかにする. さらに, 
その理由は, 象牙質のコラーゲン繊維に化学

変化が起ることと推察されるが, 詳細は明ら

かではないため, 強化メカニズムを明らかに

することが本研究の目的である. そして, 

歯根破折が懸念される失活歯を紫外線照射

によって強化する治療法を開発することを

目標とした.

３．研究の方法
[紫外線が象牙質の機械的強度に及ぼす影響
の多面的解析] 
象牙細管走行方向を規定し,紫外線を照射し
た象牙質棒状試料を, ①片持ち梁曲げ試験, 
②走査電子顕微鏡による破面観察に供した. 
さらに, ③弾性係数, および④破壊靭性値
を算出して,紫外線が象牙質の静的破壊抵抗
に及ぼす影響を多面的に評価した. 

(1)ヒト象牙質棒状試料の採取：新鮮抜去ヒ
ト第３大臼歯の歯冠咬合面中央より象牙質
棒状試料を採取した. その際, 象牙細管の
走行方向を試料の長軸に対して平行あるい
は垂直に規定した. 

(2)試料の保管条件：試料は,以下に示すいず
れかの条件で紫外線を照射した後,試験に供
した. 
紫外線照射群：LED紫外線照射器（ZUV-C30H, 
Omron）を用いて,波長350～400nm,照射強度
800～3200mW/cm2, 照射時間5～30分に条件を
変えて紫外線照射. 
コントロール群：23℃HBSS溶液に浸漬保存. 

(3)機械的強度の多面的解析：  
①片持ち梁曲げ試験：象牙質棒状試料を金属
ホルダーに片持ち梁状に固定し, 万能強度試
験機（オートグラフAG-IS、島津製作所）にて, 
試料が破壊に至るまで圧縮負荷を加え, 破壊
荷重と変位量を記録した. 破壊応力(σ)は次
式にて求めた. 
σ=6ML/bd^2   M:破壊荷重(N), L:有効距離
(m), b:試料の幅(m), d:試料の厚さ(m) 
②破面観察：走査電子顕微鏡（JSM9-840A, 
JOEL）を用いて観察倍率200～5000倍にて, 曲
げ試験の試料の破断面を観察した. 特に, 象
牙細管の走行と管間象牙質および管周象牙質
の破面形状に着目し,紫外線照射が象牙質の
微細構造への影響を検索した. 
③弾性係数の算出：円盤状試料に紫外線を
1600mW/㎠, 15 分の条件で照射後, ナノインデ



ンテーションに供した. 先端部の半径 100nm の
ベルコビッチチップを装着した微小押込み強度
試験器 (Nano Indenter SA2, エムティエスジャ
パン, 東京) を用いて, 紫外線照射前後での微
小押込み硬さおよび弾性係数を, 室温大気中
で押込み荷重 10μNの条件で測定した. さらに, 
原子間力顕微鏡(Nanoscope Dimension 3100, 
Disital Instruments, NY, USA) を用いた 20,000
倍の画像より, 象牙細管の中心から測定点まで
の距離と押込み硬さおよび弾性係数の関係を
分析した. 
④破壊靭性値の算出：象牙質棒状試料の上面
に, 試料の厚さの約40%の深さの予亀裂をダ
イヤモンドブレードで形成した後, 片持ち
梁曲げ試験で用いた金属ホルダーに試料を
固定し, 電磁式微小試験機（マイクロサーボ
MMT-101N,島津製作所）にて正弦波, 2Hz, 
R=0.1の件で5000回の繰返し負荷をかけて疲
労亀裂を進展させた. 続いて, 試料を万能強
度試験機による片持ち梁曲げ試験に供して破
壊荷重を測定し,破断面における亀裂進展深
さと試料厚さより次式にて破壊靭性値（K値）
を算出した. 
 K=σ√(πa)・F(a/b),  σ:破壊応力, a:
亀裂進展深さ(m), b:試料の厚さ(m) 
F(a/b)=1.112-0.231(a/b)+7.33(a/b)^2-13.
08(a/b)^3+14.0(a/b)^4 

実験①～④の結果より, 象牙質の強化に最
適な紫外線照射条件を確定した.  

[紫外線照射による象牙質の微細構造変化] 
上述の実験で確定した強化に最適の紫外線
照射条件で処理した象牙質を用いて,微細構
造の変化を分子レベルで分析した. 

(1)エックス線回折による象牙質TypeIコラ
ーゲンの分子配列構造の分析 
加熱前後の象牙質のコラーゲンの分子配列
を, 回転対陰極型X線発生装置(UltraXI8,リ
ガク)を搭載したイメージングプレートX線
検出器（R-AIS IV, リガク）を用いて, 出力
50kV, 250mA, エックス線源CuKα線,ビーム
サイズ 0.3mm, カメラ長70mmにてエックス
線回折にて分析した. 

(2)赤外分光分析による象牙質TypeIコラー
ゲンの分子構造変化の分析 
50μmの薄切切片に加工した象牙質試料を,
フーリエ変換赤外分光高度計(FTIR-8400S, 
島津製作所)にて1400～1100cm-1波長のピー
クの変化を中心に観察し, 加熱前後でのコ
ラーゲン分子内の構造変化を分析した. 

(3)顕微ラマン分光分析による象牙質タイプI
コラーゲンの分子構造変化の分析 

厚さ約20μmの薄切切片に加工した象牙質試
料を脱灰し,紫外線照射を行った.試料は,顕
微レーザーラマン分光分析装置（RAMAN-11,
ナノフォトン）にて,レーザー波長785nmで測
定に供し,右図に示すようなスペクトルを得
て,紫外線照射前後でのコラーゲンの分子構
造変化を分析した. 

４．研究成果 
 象牙質の曲げ強さは, 800 mW/㎠, 5 分照射群
以外はコントロールと比較して有意に高い値を
示した(下図). 特に, 1600 mW/㎠, 15 分の条件
で照射すると, 象牙質曲げ強さは 190.3MP a に
上昇し, コントロールの非照射群と比較して約
2.4 倍に上昇した. 

 また, 7 日間水中浸漬後の曲げ強さは, 水中
浸漬前と比べ全ての実験群で低下したが, 非照
射群と比較すると有意に高い値を保っており, 
特に 1600 mW/㎠, 15分照射群では, 強化効果
の約 42%が保持されていた. 

 SEM による破面観察において, 紫外線照射群
では非照射群（下図上段）と比較して, 管周象
牙質に段差がより頻繁に認められる凹凸に富ん
だ破面が観察され, 破壊により多くのエネルギ
ーを要したことを示していた (下図下段). 

 紫外線照射前後では, 特に 1200-1600 mW/
㎠, 15 分照射によって破壊靭性値はコントロー
ル群と比較して有意に上昇した. 



 紫外線照射前後の押込み硬さを 3 次元イメー
ジにて比較したところ, 紫外線照射によって管
間象牙質に相当する部位の押込み硬さが選択
的に上昇していた. また, 象牙細管と測定点の
関係を調べるために, 象牙細管中央から圧痕ま
での距離が 0.5μm 以上 1.0μm 未満を管周象
牙質, 1.0μm以上 1.5μm未満を中間層, 1.5μ
m 以上を管間象牙質として分類し, 硬さの変化
を比較した. その結果, 管周象牙質および中間
層の押込み硬さは, 紫外線照射前後で有意差
を認めなかったが, 管間象牙質に相当する部分
のみ押込み硬さが紫外線照射前後で 0.81GPa
から 1.12GPa に有意に上昇することが分かった
（下図表）.

 また, 弾性係数も押込み硬さと同様に, 紫外
線照射前後では管間象牙質の部分のみが
21.9GPa から 26.8GPa へと有意に上昇したのに
対し, 管周象牙質および中間層の弾性係数は
紫外線照射前後で変化を認めなかった(上表). 

 X 線回折にてコラーゲン分子間距離を分析し
た結果, 紫外線処理前のコラーゲン分子間距
離が 13.9Åであったものが, 紫外線照射直後で
は約 12.5Åに収縮していた. 一方, 7 日間水中
浸漬後では分子間距離が 13.9Åとなり, 紫外線
照射前に戻っていた. 

赤外分光分析による象牙質TypeIコラーゲ
ンの分子構造変化を分析した結果, 基軸構造
を示すアミドＩおよび II は紫外線によって
明らかな影響はないことが分かった. 

顕微レーザーラマン分光分析の結果, 紫外
線照射後プロリンイミド環の炭素に相当する
922cm-1 のピークの上昇が認められた (下図). 
他にも , CH ２ や CH ３ の炭素に相当する
1323,1407 および 1453cm-1のピークに変化を認
めた。また, 815cm-1 のピークを基準として
922cm-1 のピークの経時的変化を検索したところ, 
その反応は 5～10 分で完了することが分かった 
(下図). 

以上より, 波長 365nm の紫外線照射により象
牙質の機械的強度は上昇し, 7日間水中浸漬後
もその強化効果は保持された. その強化メカニ
ズムは象牙質の構造の緻密化のみならず, 新
たな分子結合をともなったタイプⅠコラーゲンの
分子内および分子間における化学変化に起因
することが示唆された. この反応は約 5 分といっ
た比較的速やかに完了することより, 象牙質の
強化による歯根破折防止法へと臨床応用できる
可能性が示された.
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