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研究成果の概要（和文）：我々が開発してきたIn-air micro-PIXE/PIGE測定法を用いてのカルシウムの変化によ
るう蝕の評価法は、マイクロCTによる脱灰評価との整合性が認められ、確立された。歯質内に含有されているフ
ッ素によるう蝕抑制の効果は明らかにあるものの、フッ素はカルシウムと共存することにより、一層う蝕抑制さ
れることが判明した。
レーザー診断器、客観的色彩診断法、定量的光励起蛍光法などによる臨床的評価は個体差や環境の影響が大き
く、関連性をまとめるにはさらなるデータ集積が必要であったが、根面う蝕予防への新規材料への開発の第一歩
は踏み出すことができた。

研究成果の概要（英文）：The evaluation method of caries due to the change of calcium using In-air 
micro-PIXE / PIGE measurement method developed by us correlated with the decalcification evaluation 
by micro CT. Although the effect of dental caries control by fluorine contained in the tooth is 
obvious, it was found that fluorine can be further suppressed for caries by coexisting with calcium.
Clinical evaluation by laser diagnostic equipment, objective color diagnostic method, quantitative 
photoexcited fluorescence method, etc. has been great influenced of individual difference and 
environment, and further data accumulation was necessary to summarize relevance. We were able to 
take the first step in the development of new materials for root caries prevention.

研究分野： 医歯薬学
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１．研究開始当初の背景 
 発症率の増加している根面う蝕は、歯冠 
部う蝕病巣と比較してう蝕病巣の修復操作
は容易ではない。今日の Minimal Intervention
に立脚したう蝕治療においては，脱灰病変形
成抑制や，非侵襲的な再石灰化療法の確立は
非常に重要である。そのためには，根面象牙
質の耐酸性獲得や再石灰化のメカニズムを
詳細に解明し，それをもとにした効果の高い
根面塗布材を開発することは意義あるアプ
ローチであるが、各元素レベルでの詳細なメ
カニズムを解明した研究は皆無である． 
また，口腔内で使用する根面塗布材の種類や
それらの適正な使用頻度を決定するために
は，口腔内での歯質の耐酸性や再石灰化の状
態を客観的に評価する必要がある。 
 申請者らが開発してきた歯質内のフッ素 
定 量 測 定 法 In-air micro PIXE/PIGE 
measurement system や CIE 1976 L*a*b*
表色系を用いた歯質の客観的色彩診断法に
加え、レーザー診断器 DIAGNOdent®、定量
的光励起蛍光法（以下 QLF）、う蝕硬さ測定
システムカリオテスター、光誘導蛍光システ
ムビスタカム P などが市版され、根面象牙質
の状態を臨床上の客観的数値で多面的かつ
総合的に評価できるようになってきている。 
以上の背景からこれまで主観的であった耐
酸性獲得や初期脱灰病巣の再石灰化効果に
対する臨床レベルの評価を、元素レベルで解
明すると共に、数値に基づいた客観的な評価
法として確立することは独創的で意義のあ
ることである．  
 
２．研究の目的 
本研究は，根面象牙質の耐酸性獲得や再

石灰化メカニズムを分子レベルや元素レベ
ルで解明することを目的とし、臨床的評価
と関連つけ、効果的なプロフェッショナル
ケアの確立とう蝕予防効果の高い根面塗布
材の将来的な開発へとつなげる． 
 
３．研究の方法 
(1) 根面象牙質の耐酸性獲得および再石灰化
メカニズムの解析 
①.ヒト健全第三大臼歯のセメントエナメル
境付近の頬側面を歯軸に平行に切断し，根面
象牙質を露出させた後，頬舌方向に半切した．
象牙質露出部を除きスティッキーワックス
にて被覆し，一方の象牙質面にアドシールド
®GI（クラレノリタケデンタル）を塗布（以
下 GI 群），他方には何も塗布せず（以下 CO
群），37℃下で生理食塩水中に浸漬した．生
理食塩水は 1 週間ごとに交換し，1 か月後，
材料及びスティッキーワックスを除去して
頬舌方向に 0.5 ㎜幅に切断し，測定試料とし
た． 
μＣＴで測定後、切断面の象牙質表層より約
800 ㎛の部位に厚さ 4 ㎛の銅箔を貼付し，根
面象牙質表層から銅箔まで歯質内方向に歯
質内のカルシウム(Ca)およびフッ素(F)濃度

を PIXE/PIGE を用いて線分析を既報(Yasuda 
et al. NIM B 2011,269,2180-2183)に従い行
った． 
その後，再び象牙質表層を除いてスティッ

キーワックスにて被覆し，脱灰溶液（0.2 
mol/l Lactic acid, 3.0 mmol/l CaCl2，1.8 
mmol/l KH2PO4，pH 4.5）10 ㎛に 3 日間浸漬
後，スティッキーワックスを除去，再度
PIXE/PIGE にて同部位の線分析を行った．銅
箔除去後にμＣＴでの測定を再度行った。 

脱灰後の試料の健全象牙質の平均 Ca 量の
5%を示す部位を脱灰表層とし，95%までを脱
灰病巣とした．銅箔を基準として脱灰処理前
後の線分析を重ね合わせ、脱灰前後の Ca お
よび Fの濃度分布を同一平面上にあらわした。
表層から 10 µmごとの平均 Ca 濃度，平均 F
濃度を算出し，脱灰前と脱灰後の同部位の 10 
µmごとの各平均 Ca 濃度量の差を積算したも
のを Ca喪失量とした．また，表層からの 10 µm
ごとの各平均 F濃度を累積したものを F取り
込み量とし，表層から Fが検出値以下となる 
ところまでの距離を F浸透深さとした． 
μＣＴにおいても、同一試料における脱灰前
後のミネラルプロファイルから，ミネラル喪
失量を測定した． 
②.23歳から35歳までのヒト健全第三大臼歯
21 本のセメントエナメル境付近の頬側面を
歯軸に平行に切断し，根面象牙質を露出させ
た 4 ブロックを各歯より切り出し，3 ブロッ
クの象牙質露出部に，Fuji Ⅶ(GC），(以下 F7
群)，MI Varnish(GC)(以下 MI 群), アドシー
ルド GI(以下 Ad 群)を各々塗布した．一方，
材料を塗布しない1ブロックをコントロール
(以下 CO 群)とした．37℃で 1カ月もしくは 3
カ月間生理食塩水中に浸漬後，①と同様に脱
灰前の測定を行った。 
PIXE/PIGE 測定後，1 か月塗布試料(n=15)

を脱灰溶液 A(50 mmol/l acetate buffer, 2.2 
mmol/l CaCl2, 2.2 mmol/l KH2PO4, pH 
5.0)(n=5)あるいは脱灰溶液 B(0.2 mmol/l 
Lactic acid, 3.0 mmol/l CaCl2, 1.8 mmol/l 
KH2PO4, pH 4.5)(n=10),また 3か月塗布試料
(n=6)は脱灰溶液 A10㎛に 3 日間浸漬した後，
再度PIXE/PIGEにて脱灰前と同一部位の線分
析を行った。 
脱灰前後の積算 Ca および F 濃度量は①と

同様に分析し、Ca 喪失量と歯質内に取り込ま
れたＦ取り込み量との相関を検定した。 
③.②と同様に試料を切断し、塗布材料は
Fuji Ⅶ(Ｆ７), FR-01(Fuji Ⅶ中のストロン
チウム(Sr)を半分 Ca に置き換えた材料、P1
群),FR-02(Fuji Ⅶ中の Sr 全て Ca に置き換
えた材料、P2 群)とし、後の試料作成測定は
②と同様に行い、Ca 喪失量と歯質内に取り込
まれた F取り込み量との相関も、②と同様に
検定した。 
(2) 根面象牙質面の耐酸性に対する臨床的
評価 
(1)で作成した試料の無処理群では脱灰溶液
浸漬前後，処理群では根面塗布材塗布前後と



脱灰溶液浸漬後の測定面に対し，客観的色彩
評価法による色彩評価，DIAGNOdent による蛍
光強度の評価，カリオテスターによる硬さ測
定，QLF によるミネラル喪失量の計測，ビス
タカム P による脱灰程度の評価を実施した。 
 
４．研究成果 
(1) ①.基準としての銅箔を設置したことで，
得られた脱灰前後の線分析を重ね合わせる
ことが可能となり，Ca 喪失量、F取り込み量
および F 浸透深さが得られた（図１）． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
GI 群の Ca喪失量およびミネラル喪失量は CO
群と比較して有意に小さかった(図 2.A, B)．
GI 群では脱灰後の表層は減少したものの、F
取り込み量は大きくは変化せず、Ｆ浸透深さ
は脱灰前後に有意差が認められた。CO 群のＦ
浸透深さとは有意差が認められた(図2.C, D)． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Ca 喪失量は,μＣＴから得られたミネラル喪
失量、F 取り込み量および F 浸透深さとそれ
ぞれ負の相関を示した(図 3)。 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
以上の結果よりPIXE/PIGEで脱灰前後の歯質
内の Ca と F の動態を検討することが可能で
あり，う蝕予防の評価には有用な測定法であ
ることが示唆された． 
(1)②の脱灰液 A(pH 5.0)に浸漬した 1カ月お
よび 3カ月材料塗布群は，いずれの材料塗布
群も CO 群と比較して，カルシウム喪失量が
有意に少なく、F の歯質への有意に高い浸透
が認められた(図 4A, B, C,D)．Ca 喪失量と F
取り込みにおいては負の相関が認められた
（図 5）.1 か月と 3か月では F取り込み量で
は有意差が認めらたが、Ca喪失量では有意差
は認められなかった(図 4E. F). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

  

 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
１ヶ月試料脱灰液B(pH 4.5)浸漬においても，
材料塗布群が CO 群と比較して，Fの歯質への
有意に高い浸透が認められた. Ca 喪失量は， 
MI群とAd群がCO群と比較して有意に少なか
った（図 6）．いずれの試験条件においても，
歯質に取り込まれた F量は，Ca 喪失量に対し
てともに負の相関を示した(図 5,7)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
酸性度が高い条件においては，より高濃度の
フッ化物材料の根面象牙質への塗布がう蝕
進行抑制に効果的であることが示された(図
7)． 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
(1)③.Ca喪失量およびF取り込み量の結果を
図 8、図９に示す。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2)レーザー診断器、客観的色彩診断法、定
量的光励起蛍光法などによる臨床的評価は
個体差や環境の影響が大きく、関連性をまと
めるにはさらなるデータ集積が必要であっ
た. 
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