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研究成果の概要（和文）：水素イオン感受性電界効果型トランジスタ（ISFET）微小pH電極を用いた歯質脱灰モ
デルを確立し、歯質－細菌インターフェイスにおけるpHのモニタリングおよび歯面から溶出したカルシウムの定
量を行い、歯冠エナメル質と根面象牙質の脱灰の様相について検討した。本研究によって、細菌が産生する酸に
対する溶解性は、根面象牙質が歯冠エナメル質よりも高く、溶解した無機質がインターフェイスのpHを中和して
いることが示唆された。本モデルにより、歯質－細菌インターフェイスにおける歯質脱灰の評価が可能となり、
今後、歯面塗布剤やコーティング剤などの齲蝕予防効果を検討することができると考えられる。

研究成果の概要（英文）：The mineral solubility of coronal enamel and root dentin were evaluated 
using a model of tooth/bacteria interface. The pH changes at the interface were measured by a 
miniature ion-sensitive field-effect transistor  pH electrode and the amounts of calcium dissolved 
from tooth surfaces were measured by a fluorescent dye. As a result, it was suggested that root 
dentin is more soluble to the bacteria-induced acidification than coronal enamel, and that the 
minerals dissolved from tooth surfaces could raise pH at the tooth/bacteria interface. The method 
employed in the present study could be useful for evaluating the caries-preventive effects on tooth 
surface treatment.

研究分野： う蝕学
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１．研究開始当初の背景 
 
高齢者の口腔内では、個人差はあるが、加

齢変化あるいは歯周病による歯肉の退縮が
徐々に進行し、根面が大きく露出する。さら
に高齢者で装着率が増加する歯冠補綴物の
マージンや部分床義歯のクラスプ周囲など
ではプラークが付着しやすくなり、その結果、
根面齲蝕の発症リスクが高くなる。従って、
根面齲蝕機序の解明や予防法の開発が喫緊
の課題となっている。 
根面齲蝕は、エナメル質齲蝕と同様に、歯

根面歯質の構成無機物であるハイドロキシ
アパタイトが脱灰することで発症すると考
えられている。歯根面を構成するセメント質
や象牙質はエナメル質よりも耐酸性が低い
と考えられることから、齲蝕を生じやすく進
行もはやいと理解されているが、未だ根面齲
蝕の病態や発症機構については十分に解明
されていない。 
これまでに in vitro で行われたエナメル

質・象牙質の脱灰実験（Hoppenbrouwers ら、
1986；Wiegand ら、2008）は、酸溶液にエナ
メル質あるいは象牙質小片を浸漬した結果
であり、プラーク下の脱灰状況を反映してい
るとは言えない。一方、in vivo で行われたエ
ナメル質・象牙質齲蝕に関する研究（Correia
ら、2012）では、口腔内に蓄積させたプラー
クで糖代謝・酸産生を行わせ、カルシウムの
増減から脱灰の程度を推定しているが、検出
したカルシウム量が脱灰により生じたもの
なのか、口腔内のプラーク中あるいは唾液中
に存在していたものであるのかが不明であ
り、エナメル質と象牙質で脱灰の程度に差が
あるとの結論に至っていないのが現状であ
る。 
従って、根面齲蝕の病態を解明するために

は、エナメル質と歯根面（象牙質）の脱灰の
程度をこれまでの酸溶液中ではなく、プラー
ク下で比較・検討することが重要である。す
なわち、特に無機質の脱灰に着目したモデル
実験系を創出し、齲蝕関連菌を用いた人工プ
ラークと歯質（エナメル質・象牙質）とのイ
ンターフェイスにおける細菌の糖代謝・酸産
生中の pH のモニタリング（ステファンカー
ブ）、さらにその間に人工プラーク内に溶出
するカルシウム量を測定し、歯質の脱灰程度
を評価することが必要と考え、本研究を行う
こととした。 
 
 
２．研究の目的 
 

8020 運動の奏功により高齢になっても自
身の歯を保持できる時代となった。高齢者が
自身の歯の機能を維持するためには、歯周炎
と共に根面齲蝕の予防を図ることが重要で
ある。しかし、根面齲蝕はこれまで研究され
てきたエナメル質齲蝕とは異なり、その病態
や発症機構について未だ十分に解明されて

いない。本研究では、イオン感受性電界効果
型トランジスタ（ISFET）微小 pH 電極を用い
た歯質脱灰モデルを確立し、歯質-細菌インタ
ーフェイスにおける pH のモニタリングおよ
び歯面から溶出したカルシウムの定量を行
い、歯冠エナメル質と根面象牙質の脱灰の様
相について検討した。さらに、歯面塗布され
たフッ化物による pH 低下抑制効果の評価を
行った。 
 
 
３．研究の方法 
 
（１）ISFET 微小 pH 電極による歯質-細菌     
インターフェイス pH 測定 

ISFET 微小 pH 電極を用いて、齲蝕関連菌
として代表的なミュータンスレンサ球菌と
歯質（ウシ中切歯の歯冠エナメル質および根
面象牙質）とのインターフェイスにおける pH
測定法を確立し、細菌の糖代謝・酸産生下に
おける連続的な pH モニタリングを行った。
すなわち、アクリル板で作製した実験装置の
直径 4 mm、深さ 2 mm の well の底に、歯質
を固定し、ISFET 微小 pH 電極を歯質の直上
に設置後、その上にグルコースを含む複合培
地（Trypton-Yeast extract 培地）にて高度嫌気
条件下で培養した Streptococcus mutans NCTC 
10449 を緊密に塡入し、well 内を満たした。
10 分間静置後、細菌上に 0.5%グルコース 500 
μL を滴下して、比較電極を設置し、37°C の
インキュベーター内で pH 変化を測定した。 
 
（２）乳酸および溶出カルシウム量の測定 

pH 測定後の S. mutans を回収し、細菌が糖
代謝を行った結果生じる乳酸量を、ラクテー
ト分析装置を用いて測定した。さらに、カル
シウム結合蛍光試薬（Fluo 3）を用いて、歯
質表面から溶出したカルシウムと結合・発色
させ、マイクロプレートリーダーでカルシウ
ムの定量を行い、酸による歯質表面の脱灰量
を評価した。 
 
（３）歯面塗布されたフッ化物による pH 低
下抑制効果の評価 
（１）で確立した ISFET 微小 pH 電極を用い
た歯質-細菌インターフェイスにおける pH 測
定法を応用し、S. mutans による人工バイオフ
ィルムと、フッ化物を塗布した歯面とのイン
ターフェイスにおける pH 変化を測定し、歯
面塗布されたフッ化物による pH 低下抑制効
果を評価した。すなわち、ウシ中切歯の歯冠
エナメル質および根面象牙質を 2%フッ化ナ
トリウム（NaF）または 38%フッ化ジアンミ
ン銀（SDF）にそれぞれ 10 分間浸漬した歯面
と、浸漬していないもの（コントロール）を
準備した。実験装置の well の底に歯面試料を
固定し、微小 pH 電極を歯面上に設置後、well
内にS. mutansを填入した。S. mutans上に0.5% 
グルコースを滴下し、120 分間の pH 変化を
測定した。さらに、pH 測定後の S. mutans を



回収し、人工バイオフィルム中のフッ素量を
フッ素電極、銀量を高周波誘導結合プラズマ
質量分析装置にて測定した。 
 
４．研究成果 
 
（１）ISFET 微小 pH 電極による歯質-細菌イ
ンターフェイス pH 測定 
グルコース添加後 120分間の pHカーブは、

歯冠エナメル質と根面象牙質で異なり、根面
象牙質の pH カーブは歯冠エナメル質のそれ
と比べて、上方にシフトすることが明らかと
なった。 
 
（２）乳酸および溶出カルシウム量の測定 
歯冠エナメル質と根面象牙質において、細

菌が産生する乳酸量は、ほぼ同量であったが、
検出されたカルシウム量は、歯冠エナメル質
よりも根面象牙質の方が多く、根面象牙質の
酸に対する溶解性は、歯冠エナメル質よりも
高いことが明らかとなった。 
 
以上のことから、根面象牙質の酸に対する

溶解性は、歯冠エナメル質よりも高く、溶解
した無機質がインターフェイスの pH を中和
していることが示唆された。 
 
（３）歯面塗布されたフッ化物による pH 低
下抑制効果の評価 
その結果、歯冠エナメル質、根面象牙質と

もに、NaF および SDF を塗布したものはコン
トロールと比べて 120 分後の pH が有意に高
いことが示された。以上のことから、バイオ
フィルム－歯面インターフェイスにおいて、
フッ化物塗布歯面が細菌の糖代謝による pH
低下を有意に抑制することが明らかとなっ
た。また、NaF 塗布歯面からはフッ素が、SDF
塗布歯面からはフッ素と銀が人工バイオフ
ィルム中に溶出し、フッ素量は NaF よりも
SDF が、歯冠エナメル質より根面象牙質が多
く、銀量は歯冠エナメル質よりも根面象牙質
が多かった。SDF 塗布根面象牙質では、人工
バイオフィルムから検出されたフッ素およ
び銀の量が最大となった。これらの結果から、
歯質-細菌インターフェイスにおいて、フッ化
物歯面塗布が齲蝕予防に効果的であり、とく
に SDF が根面齲蝕の予防や進行抑制に効果
的であると考えられた。 
 
本研究により、細菌-歯質インターフェイス

における歯質脱灰の評価が可能となり、今後、
既存あるいは新規の歯面塗布剤や歯根面コ
ーティング材剤などの pH 低下抑制、脱灰抑
制効果を検討することができると考えられ
る。 
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