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研究成果の概要（和文）：本研究では義歯装着困難の解決、口腔内真菌感染症、義歯性口内炎、口腔乾燥症の予防、治
療を可能とする生薬植物由来成分を配合する長期作用型抗菌性口腔ケア剤の開発を目的とした。本研究では組成成分が
口腔ケア剤の理工学的性質および血管新生に及ぼす影響について検討を行った。その結果、組成成分の組み合わせによ
り、粘弾性の観点から口腔ケア剤の耐久性の改良が可能であり、材料の組成成分は血管新生に有意に影響を与えること
が示唆された．以上のことから、生薬植物由来有効成分配合口腔ケア剤の作製が可能であり、義歯装着困難の解決、義
歯性口内炎の改善、治療が可能となり、高齢者の口腔内QOLの向上に有意に働く可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to development of oral care material include crude 
drug which can prevention and treatment of denture stomatitis, dry-mouth and so on. In this study we 
investigated the influence of component on the mechanical properties and angiogenesis of oral care 
materials. The results suggest that the the durability of oral care materials can improve by combination 
of components of materials from viewpoint of viscoelasticity; and the angiogenesis was greatly influenced 
by the components of oral care materials. From this results, it is possible to produced crude drug active 
ingredient formulated oral care materials. It is indicated that the denture stomatitis and dry mouth can 
prevented and treated by this materials.

研究分野： 歯科補綴学、歯科理工学
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１．研究開始当初の背景  

	 内閣府の平成23年度高齢社会白書に
よると、日本の高齢化率は23.1%で確実
に超高齢化社会に突入しており、なか
でも、後期高齢者が全人口の11.2%を占
めている。高齢者人口が増加するにつ
れ、補綴処置が必要となる患者は増加
し、2005年厚生労働省の調べで後期高
齢者になればなるほど全部床義歯装着
者の割合が増加することがわかってい
る。現代社会はドライといわれ、ドラ
イアイ、ドライスキン、ドライマウス
といずれも保湿系補助剤が必要になっ
ている。高齢者では、特に総義歯装着
者では口渇感、咽頭部の乾きや口腔内
の粘着感などを訴えるものが多く、口
腔乾燥症が高い頻度で認められ、義歯
装着困難な患者が増え続けている。一
方、義歯装着者は高い割合で口腔内真
菌感染（口腔内カンジダ症）が認めら
れ、カンジダリスクは義歯非使用者の
19.3倍である。また、誤嚥性肺炎のリ
スクも高くなる。厚生労働省の保健福
祉動向調査では成人の15%が口臭の悩
みがあると報告していて、そのなかで
特に義歯装着患者のほとんどが口臭の
悩みを訴えている。さらに、東日本大
震災における口腔ケア、特に高齢者の
口腔ケアが問題になっており、大災害
時におけるユーザーが簡単で使える効
果的な口腔ケア剤の少なさが浮き彫り
になった。 
	 漢方医学では古くから口腔乾燥症、
口臭の治療に生薬を使っていて、それ
らの効果は我々らによって、一部立証
されている。また、お茶に含まれるカ
テキンには抗菌作用、抗インフルエン
ザ作用などの生理活性があり、歯科に
おいては、カテキンの殺菌作用により、
虫歯予防効果がある。また、緑茶うが
いによる新型インフルエンザ（H1N1）
の予防効果にも注目が集まっている。
しかし、いままでの口腔ケア剤はその
組成の特性から、使用期間が短い、口
腔内ですぐ溶解する、有効成分の作用
時間が短いという欠点がある。	 
	 そこでナノテクノロジーに注目し、
有効成分をナノバブル化することによ
り、効果が長期持続させることを考え
た。この成分を含有する口腔ケア剤を
開発することにより、本剤に抗菌性を
持たせ、口腔内カンジダ症、誤嚥性肺
炎などの予防効果のみならず、口腔乾
燥症予防および治療、口臭抑制、抗イ
ンフルエンザウイルスなどにも期待で
きる。今後ますます増加する高齢者の
口腔ケアに適するナノバブル化した生
薬成分配合長期作用型口腔ケア剤の開
発を行うことは非常に意義がある。	 
	 

２．研究の目的  
	 本研究では、口腔乾燥症予防、治療効
果、抗真菌・新型インフルエンザ予防効
果、口臭抑制効果などを有する麦門冬(ば
くもんどう)、茯リョウ(ぶくりょう)、茶
カテキンなどの生薬植物由来成分をナノ
バブル化し配合することにより長期作用
型抗菌性口腔ケア剤の開発を目的とする。
本剤の開発により、義歯装着困難の解決、
口臭の抑制、口腔内真菌感染症、義歯性
口内炎、口腔乾燥症の予防、治療を可能
とし、大災害時の高齢者口腔ケアを大幅
に向上し、高齢者の QOLの向上を目指す。 
 

３．研究の方法  
実験 1：組成成分が口腔ケア剤の理
工学的性質に及ぼす影響に関する
評価  
	 三種類の液成分と 6 種類の粉成分
によりなる 18 種類の試作材料を作成
し（表１）、37℃蒸留水浸漬保管 0, 1, 3, 
7, 14, 30 日後，動的粘弾性自動測定器
（DMA-Q800, TA インスツルメント
社）を用いて、周波数 0.05～ 100Hz
における材料の貯蔵弾性率（G’），損
失弾性率（G’’）および損失正接（ tanδ）
の測定を行い、レオロジーの観点から
材料の物性の評価を行った。  
 
表１：実験１で用いた成分組み合わせ  

 
実験２：組成成分が血管新生に及
ぼす影響に関する評価  
	 本研究では， 2 種類の市販材料
（Commercial A , Commercial B）と 4種
類の試作材料（Trail-A, Trail-B, Trail-C, 
Trail-D）を用い、血管新生に及ぼす影響
について検討した。 
	 血管新生試験は，ヒト血管内皮細胞と
繊維芽細胞を播種し作製した血管新生
モデル上に各試料を設置し，5％ CO2，
37℃インキュベーター中で 3日間の培養
を行った．血管新生モデルのみ培養した
ものをコントロールとした。その後，免
疫組織染色を行い，画像解析ソフトウェ
アを用いて，新生血管の管腔長さ，管腔
面積および管腔分岐点数を解析した． 
	 上記の実験で得られたデータは、分散
分析（ANOVA）および SNKの多重比較
を用い、危険率 5%にて統計分析した。 
 



４．研究成果  
実験１：  
	 浸漬前における各材料の貯蔵弾性
率（G’）および損失弾性率（G’’）は、
材料間で有意差が認められ（p<0.05，
ANOVA ） 粉 成 分 に PEMA-E と
PEMA-Fを用いた材料を除いて、可
塑剤にTECを用いた材料が他の材料
より低い貯蔵弾性率（G’）および損
失弾性率（G’’）を示す傾向であった
（図１）。  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図１．浸漬前における粘弾性係数  

 
各材料の粘弾性係数は経時的に大き
くなる傾向を示した。可塑剤に
ATBCを用いたグループでは、粉末
成分にPEMA-A, PEMAB, PEMA-Cお
よびPEMA-Dを使用した材料は、他
の材料より経時的に安定した粘弾性
特性を示した（図２）。  
	 これらの結果は、組成成分の組み
合わせにより、生体安全性の高いシ
トロフレックスを用いた、耐久性の
改善された口腔ケア剤の開発が可能
であることを示唆する。  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
	 	 図２．各粘弾性係数の経時的変化  

 
実験２：  
 各材料の培養 3 日後の染色結果を下図
に示す。血管新生において材料間で異な
る傾向を示した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
	 血管新生定量ソフトウェアを用い，新
生血管の管腔長さ，管腔面積および管腔
分岐点数について解析を行い、統計処理
を行った結果、材料間で有意差が認めら
れ（p<0.05）、材料により血管新生を促進
もしくは抑制することが明らかになっ
た（図３）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 

 
図３．新生血管管腔長さ、面積および 

交差点数の変化 
 
	 以上の結果から、組成成分の組み合わ
せにより、粘弾性の観点から口腔ケア剤
の耐久性の改良が可能であり、材料の組
成成分は血管新生に有意に影響を与え
ることが示唆された．以上のことから、
植物由来有効成分配合口腔ケア剤の作
製が可能であり、義歯装着困難の解決、
口腔内真菌感染症、義歯性口内炎、口腔
乾燥症の改善、予防、治療が可能となり、
高齢者の口腔内 QOL の向上に有意に働
く可能性が示唆された。 
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