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研究成果の概要（和文）：

本研究では、ケイ酸カルシウム系セメント材料の開発およびセメント材料の生体機能性につ

いての基礎的研究を行った。結果として、この種の材料から、カルシウムやシリコンイオンの

放出が確認され、また、これらイオンの放出によって、リン酸カルシウムの形成が確認された。

さらに、健全象牙質やう蝕象牙質へのカルシウムイオンやシリコンイオンの取り込みも行われ

たため、これら材料による生体機能効果が確認された。

研究成果の概要（英文）：

This study demonstrated that calcium silicate base materials released Ca and silicon ions, formed Ca- 

and P-rich surface precipitates and caused the uptake of Ca and Si into human tooth dentin and caries 

dentin, all of which indicates their bioactivity. Thus, the degree of bioactivity may differ among the test 

materials tested, most probably due to the difference in the composition and Ca ion release. 
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Mineral  Tr ioxide Aggregate  （ MTA）が

歯 内 療 法 用 材 料 とし て 注 目 さ れて いる 。

本 材 料 の組 成 はポルトランドセメントに近

似 しており 、直 接 覆 髄 、 逆 根 管 充 填 、 髄

床 底 ・ 根 管 壁 穿 孔 封 鎖 な ど の 多 彩 な 適

応 症 を有 するとともに、高 い封 鎖 性 を示 す

こと、適 用 部 に新 生 硬 組 織 の形 成 を伴 う

高 い 治 癒 率 に 期 待 で き ることが 報 告 され

ている。

申 請 者 らは、この MTA の生 体 機 能 性

に着 目 して研 究 を継 続 的 に実 施 しており、

本 材 から 放 出 されるカ ル シウムイオンが 、

蒸 留 水 との 接 触 に よ り 水 酸 化 カ ル シ ウム

を含 む結 晶 が材 料 の表 層 に形 成 されるこ

とや、リン酸 緩 衝 液 との 接 触 により、表 層

部 にアパタイト様 結 晶 構 造 を呈 するリン酸

カ ル シ ウム が 形 成 さ れ る こ とを 見 い だ し て

いる。

これ ら の 現 象 は、 MTA が 歯 髄 や 歯 根

膜 組 織 などに示 す生 体 親 和 性 や新 生 硬

組 織 の 形 成 に 深 く関 与 するものと想 定 し

ている。

申 請 者 ら は こ の ケ イ 酸 カ ル シ ウム 系 生

体 材 料 が歯 の 硬 組 織 に 何 らかの生 物 的

修 復 機 能 を示 す可 能 性 にも注 目 している。

すなわち、上 述 したカルシウムイオン（Ca）

放 出 能 などの特 性 を利 用 し、う蝕 による脱

灰 象 牙 質 の再 石 灰 化 、あるいはカルシウム

成分の歯質への取り込みによる健常象牙質の

耐酸性向上などの機能を示すことも期待できる

と考えている。

一方、MTA には、カルシウムイオン放出量の

経時的減少、放出イオンの単一性、放出による

表層部の劣化を伴う物性の低下、さらには操作

性に劣ることなど、いくつかの問題点が指摘され

る。また、本材料は、輸入にたより、極めて高価

であることも臨床応用のみならず基礎的研究の

支障となっている。

２．研究の目的

本 研 究 は、新 規 ケイ酸 カルシウム系 生

体 機 能 性 歯 科 用 セメントの創 生 を直 接 の

目 的 とする。すなわち、ケイ酸 カルシウムを

主 成 分 とする新規歯科用セメント材 料 を試

作 して、その理 化 学 的 性 質 を評 価 すると

ともに、 う蝕 象 牙 質 の再 石 灰 化 、 健 常 象

牙 質 石 灰 化 度 の向 上 、さらには、歯 髄 に

おける新生硬組織形成促進能力など、材料学

的、生物学的の多 方 面 にわたって、検 討 を

行 う。これら一 連 の材 料 開 発 並 びに研 究

を通 じて、う蝕とその関連疾患に対する新たな

生物学的治療・予防法の構築の可能性につい

て探索したい。

３．研究の方法

(１) 生物機能性を有するケイ酸カルシウム系セ

メントの試作

ケイ酸三カルシウム（3CaO・SiO2）／ケイ酸二

カルシウム（2CaO・SiO2）を主成分とするセメント

を試作する。また、カルシウムイオンの放出能を

向上させ、放出を長期間維持するために他種カ

ルシウム化合物の添加も検討する。さらに、試作

セメントに多機能性を付与するため、フッ化物や

抗菌成分の添加なども行う。

（２） 試作セメントの有効成分の確認

分析電顕、イオンメーターを用いて試作セメン

トにおけるカルシウムイオンやフッ化物などの各

有効成分の含有と放出を確認する。また、う蝕

原因菌に対する抗菌性の確認も行う。

（３） 試作セメントの理化学的性質の検討

分析機器、電子顕微鏡、万能引っ張り実験機

などを用いて、試作セメントの強度、操作性、表

面硬さ、吸水性、溶解性、表面と断面の微細構

造、水和反応による材料の内部結晶と外部結晶

の形成観察、さらに、セメントと歯質やその他の

修復材料との接着性などについて検討する。

（４） 試作セメントによるう蝕象牙質再石灰化や

健常象牙質石灰化度向上の検討
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人工う蝕歯、天然う蝕歯や健常象牙質（in

vitro, in vivo）を用いた実験を通じて、試作セメ

ントから放出されるカルシウムイオンによるう蝕象

牙質の再石灰化や健常象牙質石灰化度の向上

のメカニズムを解明する.

（５） 試作材料による生体反応の解析

ラット臼歯に試作材料で直接覆髄を行い、

その後の修復過程における新生硬組織形成

細胞、硬組織関連タンパク、マクロファージ

系細胞などの分布様式の経時的変動を免疫

組織化学的に検索し、試作材料が歯髄修復促

進機構を示すか否かを検証する。

４．研究成果

（１）ケイ酸カルシウム材料の試作

研究期間中において、ケイ酸カルシウムセ

メント材料は、試作された（図１：試作材料

の粉末の SEM 像）。粉末の組成から、輸入品

とほぼ変わらないものと考えられる。一方、

臨床的見地から、操作性がよりよい材料が試

作されたと思われる。

（２）試作材料の確認テスト

試作セメント材料について、生体機能性、

生体親和性、物性など理化学的性質、臨床使

用を考慮した臨床操作性などについて、実験

を行い、最終的に臨床的有用性が確認された。

図１ 試作材料の粉末電子顕微鏡像

（３）試作セメントの生体機能性

まず、試作材料の生体的効果を確認した。

結果として、図２に示すように、試作材料に

おいても、ケイ酸カルシウムセメントのカル

シウムイオンの放出に基づき、リン酸カルシ

ウムの結晶性析出物の形成が確認された。

図２ ケイ酸カルシウムセメントからの析

出物（リン酸カルシウム）の SEM 観察像

また、ケイ酸カルシウムセメント材料は、

水分の存在条件下でカルシウムイオンが多

く放出し、しかも、リン酸イオンの存在条件

下で、リン酸カルシウムの形成が旺盛に行わ

れることが確認できた（図２）。そして、ヒ

ト抜去歯の歯根や牛の歯の歯根を用いて、ケ

イ酸カルシウムセメントを充填し、擬態液に

浸漬したところ、セメント－歯根象牙質界面

部において石灰化度の向上が確認された（図

３）。これはセメントから放出されたカルシ

ウムやシリコンイオンが周辺歯質に取り込

まれ、歯質の石灰化に貢献したと思われる。

図３ ケイ酸カルシウムセメントによる象牙質石

灰化促進（界面部明るい層は石灰化層）観察像
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図３に示すように、象牙質－セメント界面

部において、ミネラル成分の向上層が確認さ

れた。また、界面部から深部象牙質に向かっ

て、石灰化度の行進が認められた。

一方、この層について、果たしてう蝕抵抗

性が獲得できるかについても、調査した。結

果として、図４に示す様に、この石灰化度の

向上した層は、耐酸性の強い層であることが

確認された。

図４ ケイ酸カルシウムセメントによる

歯質への影響：耐酸性の獲得（SEM；矢印）。

図５ ケイ酸カルシウムセメントによる歯

質への影響：耐酸性の獲得（レーザー顕微鏡

像）。

さらに、レーザー顕微鏡による確認したと

ころ、ケイ酸カルシウムと接触した象牙質で

は、耐酸性層の形成が確認された（図５）

（４）動物実験の結果

試作セメントをラットの皮下に埋入し、入っ

て期間を経過してから、試作材料の硬化試片

を取り出し、顕微鏡や分析電顕による形状や

含有元素の変化を観察した、結果として、試

作材料は、生体組織に対し、生体親和性が有

すること、材料周囲において、石灰化組織の

形成が確認された。これらの結果から、試作

材料の生体への応用が可能であり、生体機能

性が得られる見解である。

図６ 円で囲んでいる部分はリン酸カルシ

ウムの形成が行われたと思われる部分

以上の結果から、図４－５では、いずれの

場合、ケイ酸カルシウム材料による象牙質面

に生体機能的影響を与え、耐酸性の獲得が認

められた。また、図６では、生体親和性や生

体機能性などが実証されている。

本研究の結果として、試作材料は従来型の

ケイ酸カルシウム材料と同程度の性質を持

ち、臨床的な有用性が求められた。

今後、さらに研究を発展していきたい。
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