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論文内容の要旨

経時的な物性の低下を伴わずに長期的に抗菌効果を発現できる修復用レジンの実用化を目的として、今里らは、抗

菌性モノマー12-methacryloyloxydodecylpyridinium bromide (MDPB) を配合した薬剤非溶出型抗菌性レジンを

開発した。しかし、この初期型試作レジンは、 MDPB をモノマー組成に配合してマトリックス部分に抗菌剤を固定

化する方法であったため、高濃度の MDPB の配合が行えず、抗プラーク作用が確実でないことに加えて、研磨によ

り露出したフィラー表面での抗菌効果が十分でないという欠点を有していた。そこで、本研究では、初期型 MDPB

配合レジンのこのような問題点を解決すべく、 MDPB を有機複合フィラーに応用し、表面に高濃度の抗菌成分が固

定化された新規の抗菌性レジンを試作して、プラーク付着抑制効果を in vitro で詳細に検討することにより、その有

用性を評価した。

まず、市販コンポジットレジン (Photoclearfil Bright. クラレ)の有機複合フィラーに15.8%の MDPB を配合し

て第四アンモニウム固定化フィラーを作製し、 Streptococcus muωns に対する増殖抑制効果を検討した。その結果、

試作抗菌性フィラーとの接触により菌の増殖が著しく抑制され、フィラーを唾液コートした場合も、効果の滅弱は生

じるものの明瞭な増殖抑制効果の発現が認められた。また、抗菌剤固定化フィラーからは、1.08:t 0.98μg/mlの未

重合 MDPB の溶出が認められたが、 S.mutans に対する最小発育阻止濃度よりも明らかに小さい値であり、試作フィ

ラーが、より有効な非溶出型抗菌性レジンの実現に値するものであると考えられた。

次に、 Photoclearfil Bright をコントロールとし、そのフィラーの一部を抗菌性フィラーで置換して、最終濃度で

2.83%の MDPB を含有するコンポジットレジンを調製し、硬化体からの未重合 MDPB 溶出性の評価、ならびに、

X線光電子分光法 (XPS) および走査型電子顕微鏡 (SEM) と画像解析ソフトによる表面の解析を行った。また、

S.mutans を用いた抗菌性評価試験として、抗菌効果の持続性を検討するための繰り返し人工プラーク付着試験と試料

表面での増殖抑制試験を行うとともに、 S.mutans 付着量とグルカン合成量の測定、 GTase を用いたグルカン付着量

の測定、表面の物理的性状の評価を行って、プラーク付着抑制のメカニズムについて検討を加えた。その結果、試作

レジン硬化体からは、蒸留水およびpH4. 7. 8 いずれの溶出媒へも検出限界(1.0μg/ml)を越える未重合 MDPB

の溶出は認められず、非溶出型としての特性が確認された。また、 XPS による解析で試料表面に dodecylpyridiｭ

nium が固定化されていることが確認され、さらに、画像解析処理により試料表面の84.73%を有機複合フィラーが占

めていることが明らかとなり、今回試作したコンポジットレジン表面に初期型の10倍以上の濃度の抗菌剤が固定化さ
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れていることが判明した。 3 回の繰り返しプラーク付着試験を通じて、試作レジンはコントロールに対して唾液非処

理で20-36%、唾液処理条件下で13-18%のプラーク付着抑制効果を示し、 SEM による形態評価でも試作レジン上

ではプラークの成熟が抑制されている様子が観察された。さらに、試作レジン表面では S.mutans の増殖抑制効果が

認められ、細菌付着量およびグルカン合成量とも、培養初期にはコントロールと差がないものの時間の経過にともなっ

て抑制傾向が強くなり、 24時間後には有意な抑制効果(細菌付着抑制: 29.9%. グルカン合成抑制: 27.0%) が確認

された。一方、 GTase によるグルカン付着には、試作レジンによる抑制は認められなかった。また、接触角および

表面粗さは、試作レジンとコントロール間で全く差は認められず、表面性状に差はなかった。これらの結果より、今

回試作した抗菌性コンポジットレジンは、持続的で確実なプラーク付着抑制効果を有し、その効果が、国定化された

抗菌剤によって表面において発現される菌の増殖抑制作用と、それに伴うグルカン合成の抑制によるものであること

が明らかとなった。

以上のように、有機複合フィラーに MDPB を応用することにより、薬剤非溶出の状態を維持したまま、コンポジッ

トレジン表面への高濃度の抗菌剤の固定化が可能となり、初期型の MDPB 配合コンポジットレジンよりも信頼性の

高い抗菌効果を有し、臨床応用するうえでより有用な材料が実現可能であることが示唆された。

論文審査の結果の要旨

本研究は、 1992年に開発された抗菌性モノマ-MDPB を用いた薬剤非溶出型抗菌性コンポジットレジンの欠点を

克服する目的で、有機複合フィラーに高濃度の MDPB を固定化したコンポジットレジンを試作し、薬剤非溶出型と

しての特性と、う蝕関連細菌に対する抗菌性および抗プラーク性について検討したものである。

MDPB の有機複合フィラーへの応用により、初期型抗菌性コンポジットレジンの約10倍の濃度の抗菌剤の固定化

が実現し、本試作コンポジットレジンが、薬剤非溶出の状態を維持していること、また持続的で確実なプラーク付着

抑制効果を発現できることを明らかにした。さらに、試作コンポジットレジンのプラーク付着抑制効果は、抗菌剤固

定化フィラーによって発現される表面における菌の増殖抑制作用と、それに伴うグルカン合成の抑制によるものであ

ることが示唆された。

以上の業績は、臨床応用するうえでより有用なう蝕予防効果を有する修復材料の開発に関する重要な知見を与える

ものであり、博士(歯学)の学位請求に値するものと認める。
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