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研究成果の概要（和文）：幼児唾液中のフッ化物イオン（Ｆ）濃度を詳細に測定し，口腔衛生習慣との関連性，低濃度
Ｆ製剤添加後の唾液中Ｆの動態を検討した．その結果，日本人幼児唾液中のＦ濃度は平均0.0083ppmFであり，再石灰化
が期待できる濃度には達しておらずＦ製剤の積極的な使用の必要性が示唆された．この濃度に影響する因子として歯み
がき習慣との関連性が認められ，Ｆ配合歯みがきペーストの使用と頻度が唾液中のＦ濃度を上げていた．また，唾液中
へ低濃度Ｆ製剤を添加した時，陽イオン，タンパクから影響を受け遊離型Ｆ濃度の上昇は抑えられていた．これらの結
果から，幼児唾液中の至適Ｆ濃度のコントロール法確立の可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：We measured the fluoride (F) ion concentration in infant saliva and examined the 
relationship between the F ion concentration and oral hygiene habits. The F ion dynamics in the saliva 
after the addition of a low-concentration F formulation in the saliva was also examined. We found that 
the average F ion concentration in Japanese infant saliva was 0.0083 ppmF. This concentration does not 
reach the minimum concentration necessary for remineralization. Therefore, Japanese infants required an 
aggressive use of the F formulation. A relationship between the brushing habits and the salivary F ion 
concentration was observed. The frequency of F formulated toothpaste use raised the F ion concentration 
in the saliva. When a low-concentration F formulation was introduced into the saliva, cations and 
proteins were found to decrease the free F ion concentration. According to these results, strategies to 
maintain the optimal F ion concentration in infant saliva must be developed and implemented.

研究分野：小児歯科

キーワード： 幼児　唾液　フッ化物　齲蝕予防　フッ化物製剤
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様 式 Ｃ－１９，Ｆ－１９，Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 

日本におけるＦ配合歯磨剤のマーケット

シェアーの上昇やＦ洗口の実施増加に伴い，

Ｆ応用の機会は年々増え，近年小児齲蝕が減

少した大きな理由のひとつと考えられてい

る。一方，低年齢から重症齲蝕を発症し，齲

蝕リスクが高く，早期からＦの応用が必要な

小児も少なくない。Ｆの重要な齲蝕予防機序

として，齲蝕発症過程における脱灰の抑制，

再石灰化の促進が考えられている。この再石

灰化の促進，脱灰の抑制は 0.014-0.02ppmＦ

と僅かなＦが唾液中に存在することで生じ

ると報告されており１），このことから唾液中

のＦ濃度を一定以上に維持することが重要

な齲蝕予防の戦略と考えられる。具体的には

低濃度のＦ製剤を持続的に摂取することが

望ましいと考えられるが，最も低濃度で齲蝕

予防効果が高いとされている水道水へのＦ

添加は日本では実施されておらず，家庭にお

けるＦ製剤の使用が基本となる。しかし，現

在のところＦ製剤使用の具体的な指針はな

く，齲蝕の危険度が高い幼児にはより多くの，

より濃度の高い製剤の応用が指導される。し

かし，これらは余剰なＦ摂取の危険性もあり，

一方，家庭においてＦの齲蝕予防効果が十分

に発揮されているのかが把握できない。 

Ｆ製剤応用後の唾液中Ｆイオン濃度変化

の報告はみられるが，それらの多くは計測期

間がＦ製剤塗布後数時間と短く，濃度平衡状

態（以後平衡時）となった際の濃度測定は少

ない上，Ｆ電極法にて調査した結果である。

平衡時唾液中のＦイオン濃度は0.02 ppmＦ以

下という低濃度で，これは従来のＦ電極法の

測定限界（0.02 ppmＦ）以下であり，実際，

正確な測定は困難で唾液中のＦイオン濃度

の正確かつ詳細な検討はなされていない。 

そこで申請者は，幼児の唾液中Ｆイオン濃度

を正確に測定するため，測定限界が 0.3μg/L 

のフローインジェクション分析装置２）を応用

し，少量の唾液でＦイオン濃度測定が可能で

あったことを報告している３）。 

また，申請者が行った別の実験で，再石灰

化が期待できる濃度のＦを唾液中に添加し

たところ，期待されたＦイオン濃度を維持す

ることができず 17～45％の減少が認められ

た３）。これは，電気陰性度が高いＦは他の物

質との結合力が強く，唾液中の夾雑物と結合

することにより遊離型Ｆイオンの割合が減

少するためと考えられる。再石灰化，脱灰抑

制の作用が期待できるＦは遊離型イオンの

状態であるため，齲蝕予防効果を期待するた

めには実際の唾液中遊離型Ｆイオンの濃度

が重要となる。したがって，低濃度Ｆ添加後

の唾液中Ｆイオンの動態を知ることは幼児

の適正なＦ製剤使用方法の確立に重要な要

因となると考えた。 

 
２．研究の目的 

本研究では，超微量Ｆの測定が可能なフロ

ーインジェクションシステムを応用し，次の

項目について明らかにすることを目的に行

われた。 

（１）4～5歳幼児を対象として平衡時唾液中

のＦイオン濃度を精密に測定し，Ｆ製剤使用

習慣と唾液中Ｆイオン濃度との関連性を検

討することにより平衡時唾液中Ｆ濃度の上

昇に影響を及ぼすＦ製剤の摂取方法を明か

にする。（研究１） 

（２）唾液中への低濃度Ｆ製剤の添加による

Ｆイオンの動態（唾液性状との関連性）を検

討することにより，試適濃度維持のための添

加Ｆイオン濃度および必要添加量を明らか

にする。（研究２） 

 

３．研究の方法 

（１）研究１の方法 

超微量Ｆの測定が可能なフローインジェ

クションシステムにて幼児唾液中の遊離型 

Ｆイオン濃度を測定し，フッ化物使用状況，

口腔衛生習慣，齲蝕原性細菌レベルおよび齲

蝕経験との関連性を検討した。 

対象は，横浜市の２つの保育園の４歳～６

歳の園児のうち，フッ化物使用状況，口腔衛

生習慣について保護者にアンケートを行い，

併せて唾液の採取および口腔内診察が可能

であった 68 名(男児 26 名，女児 42 名，平均

年齢 5.6 歳) とした。  

唾液試料は，パラフィンワックス咀嚼にて

刺激全唾液を採取した。採取時間は朝食後２

時間以上経過後の午前中に行った。採取唾液

は冷凍保存し，測定直前に自然解凍した後，

20,400×g で 20 分間遠心分離し，上清を唾液

試料とした。 

Ｆイオン濃度の測定には，Ｆ電極セル

（Orion 94-09，Thermo scientific）に接続



するフローインジェクション分析装置

（FAU2200，大和電子）を用い，0.001，0.005，

0.01，0.02ppm の各標準液 0.2ml から得られ

た電位差のピーク高を測定し，検量線を作成

後，濃度の算出を行った。唾液試料(0.2ml)

の測定は３回行い，その平均値を唾液中Ｆイ

オン濃度とした。 

 齲蝕原性細菌として，採取唾液を改良 MSB

培地および ROGOSA 培地に塗抹・培養し，コ

ロニー数からそれぞれミュータンスレンサ

球菌と乳酸桿菌の唾液中レベルを算定した。 

 

（２）研究２の方法 
① 人工唾液中における低濃度フッ素の動態 

－タンパク質との結合性について－ 

本研究では，超微量 Fイオン濃度の測定可

能なフローインジェクション分析装置を応

用し，人工唾液中のタンパク質と低濃度 Fと

の結合性について検討した。 

A. 試料 

 試薬はすべて和光純薬工業（株）製を使用

し，試薬の調製および緩衝液の作製には超純

水（Milli Q，日本ミリポア，東京）を使用

した。 

a. タンパク質溶液 

 リン酸緩衝生理食塩水(pH7.2)にブタ胃由

来ムチン，ウシ血清由来アルブミンをそれぞ

れ溶解し，タンパク質溶液を作製した。 

b. F 標準液 

 NaF 粉末を超純水に溶解し，0.001，0.005，

0.01，0.05，0.1，0.5mg/L(ppmF)の各 Fイオ

ン濃度溶液を作製し，F標準液とした。 

B. F イオン濃度の測定 

 標準液（0.05，0.1，0.5ppmF)を 1:9(F:溶

液)の割合で 0.3％タンパク質溶液と超純水

に添加し，Fイオン濃度の変化を測定した。F

イオンの測定は，フローインジェクション分

析装置（FAU2200，大和電子）を用いて行っ

た 1)。 

C. 統計処理 

 F 添加後のイオン濃度の比較は t 検定を使

用し，有意水準は 5％とした。  

 

② 人工唾液中における低濃度フッ化物の動

態 －唾液中無機イオンとの関連性につい

て－ 

本研究では，溶液中遊離型 Fイオンとタン

パク質，カルシウムイオン（Ca），カリウム

イオン（K）およびナトリウムイオン（Na）

の関連性を詳細に検討した。 

A. 試薬はすべて和光純薬工業（株）製を使

用し，試薬の調製および緩衝液の作製には超

純水（Milli Q，日本ミリポア，東京）を使

用した。 

a. 人工唾液 

・タンパク質溶液 

リン酸緩衝生理食塩水(pH7.2)にブタ胃由

来ムチンとウシ血清由来アルブミンをそれ

ぞれ溶解し，タンパク質溶液とした。 

b. イオン溶液 

 炭酸カルシウムと炭酸カリウムおよび炭

酸ナトリウムを，希塩酸を用いて溶解し，1，

10ｍM/L の Ca と K および Na の各イオン濃度

溶液を作製した。 

c. F 標準液 

 NaF 粉末を超純水に溶解し 0.002，0.005，

0.01，0.05，0.1mg/L(ppm)の各 Fイオン濃度

溶液とした。 

B. F イオン濃度の測定 

 F標準液0.1 ppmを1:9(F:溶液)の割合で，

イオン溶液とタンパク質溶液および人工唾

液（イオン添加 0.3％タンパク質溶液）また

は超純水に添加し，それぞれ Fイオン濃度の

変化を測定した。F イオン濃度の測定はフロ

ーインジェクション分析装置（FAU2200，大

和電子）を用いて行った。 

C. 統計処理 

 F イオン濃度の比較には t 検定を使用し，

有意水準は 5％とした。減少率は，超純水中

の Fイオン濃度 0.01ppm に対する減少量を％

で示した。 

 

４．研究成果 

(１) 研究１の成果 

 ① 被験者の dmft と dmfs の平均はそれぞ

れ 0.68 ， 3.68 で あ っ た 。 齲 蝕 経 験

（dmfs,ds,fs）と齲蝕原性細菌レベルとの間

に有意な相関が認められた（p<0.01）。 

② 採取唾液中Ｆイオン濃度は，平均

0.0083±0.0026，最大 0.018，最小 0.0035 

(ppmF)であった。唾液中Ｆイオン濃度とアン 



表１ 幼児唾液中フッ化物イオン濃度とア
ンケート結果との関連性 

 

ケート結果との関連性のうち「保護者の仕上

げ磨きの回数」との間に有意な相関が認めら

れ，「日に２回以上」の場合に有意に高い値

が認められた(p<0.05，ANOVA) （表１）。一

方，唾液中Ｆイオン濃度と齲蝕経験および齲

蝕原性細菌との関連性は認められなかった。 

以上から，唾液中Ｆイオン濃度と口腔衛生

習慣との関連性が確認され，仕上げ磨き時の

歯みがきペーストの使用回数が影響するこ

とが示唆された。しかし，本研究の被験者の

唾液Ｆイオン濃度は，最大 0.018ppm と低濃

度であり，歯の脱灰の抑制，再石灰化が期待

できる濃度には至っておらず，フッ化物製剤

の積極的な応用が必要と思われた。 

本研究では唾液中Ｆイオン濃度と齲蝕経

験および齲蝕原性細菌との関連性は認めら

れなかった。 

 

(２）研究２の成果 

(２)－① 

 F 添加ムチンおよびアルブミン溶液中の F

イオン濃度の測定結果を表２に示す。 

A．F添加ムチン溶液は，同量添加の純水と比

較して有意に低い Fイオン濃度を示した。 

B． F添加アルブミン溶液は，添加 F濃度 0.05，

0.1ppmF において，同量添加の純水と比較し

て有意に低い Fイオン濃度を示した。 

C. F 添加ムチンおよびアルブミン溶液間の F

イオン濃度に差は認められなかった。 

D. 純水と比較したタンパク質溶液の F イオ

ン濃度減少率は 2.8～20.9％で，0.1ppmF 添

加時が最も減少率が高かった。 

以上の結果より，唾液中 Fイオンの一部は

唾液成分であるムチンおよびアルブミンと

結合することが示唆された。しかし，唾液に

F 添加した時の F イオン濃度の減少率を計測

した岩崎らの報告３)と比較すると，本研究の

タンパク質溶液での減少率は低い値を示し

ていた。 
 
表２ mucin および albumin への低濃度フッ
素の濃度変化(ppm) （ *:p ＜ 0.05 ） 

 
 
（２）-②の成果 
表３ F添加人工唾液中の遊離型Fイオン濃度
測定結果 
 

 

 

 

 

 

 

 

Caイオン添加0.3％ムチン溶液中のFイオン

濃度は，同量F添加の超純水と比較して有意に

低い値を示した（表3）。 

以上の結果から 研究（２）－①の結果と同

様に，本研究でも溶液中におけるFイオンとの

結合において，カルシウムイオンにタンパク

質が加わることで遊離型Fイオン濃度が減少

する傾向がみられた。しかし，他のイオンと

の関連性も今後詳細に検討していく必要があ

ると考える。 
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