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要概

光干渉断層画像法 (Op●cal Cpherence Tomography,以後,OCT)は ,装置が小型で簡便

かつ非侵襲的に高解像度の精密断層像を得ることを可能とし,歯科領域での新たなモダリ

ティーとして注目されている。OCTは ,近赤外線を対象物に照射 してその表層および内

部で反射あるいは散乱する光の様相を光学干渉計によって捉えることで,光干渉強度と内

部位置情報から2次元の精密断層像を構築する。 したがって,既存の画像診断システムと

は画像構築原理が異なることから,OCTイ メージ像から歯質の状態変化を正 しく把握す

るための解析法が必要である。そこで,エナメル質初期醸蝕病変における OCTイ メージ

像の解析法について,エナメル質に pHサイクルを負荷した際の状態変化を,観察し,信

号強度分布から最大ピーク強度値および 1/e2幅を求めることによつて検討 した。

ウシ下顎前歯歯冠部唇側面中央付近の歯質を,モデル トリマーを用いてエナメル質およ

び象牙質で構成されたブロックとして切 り出した。このブロック全面を,耐水性 SiCペ

ーパー#2,000で調整 した後,象牙質面をネイルバーニッシュで被覆 したものを測定用試

片とした。これらの試片を,01 M ttL酸 緩衝液に 1日 2回 ,各 10分問浸漬した後,37℃

の精製水あるいは人工唾液に保管する 2条件の pHサイクルを適用 した。試片のエナメル

質内部における状態変化観察には,Supcr Lumhescent Diodcを 光源とする,Time― Dom」 n

型 OCT装置 (以後,TD OCT,モ リタ東京製作所)を用い,B scan modeか ら断層像を得

た。さらに,A―scan modcか ら TD―OCTに付属するソフトウェアを用いて信号強度分布を

解析することで,最大ピーク強度値を検出するとともに 1/e2幅 を求めた。また,形状測定

レーザマイクロスコープ (vK-9710,キ ーエンス)を用いて歯質の表面性状を観察すると

ともに表面粗さ (Ra,μm)を測定した。なお,これらの観察時期としては,実験開始前お

よび実験開始 14お よび 28日 後とし,試片の数は各条件について 6個 とした。

その結果,精製水保管条件における OCTイ メージ像は,実験期間の延長に伴ってエナ

メル質表層におけるシグナル輝度の上昇が認められた。また, レーザ顕微鏡像は実験開始

前では,ス ミヤー層がエナメル質表面を覆 う像が観察され,表面粗さは 008 μmだつたの

に対し,28日 経過後ではエナメル小柱が露出し,表面粗さが 014 μmと 大きくなつた。
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OCTイ メージ像は,照射光線の歯質表層あるいは内部での反射性の強弱を段階ごとにカ

ラー表示することで,透過率の高い部分は照射された光線の反射光強度が少ない暗部とし

て,逆に散乱の強い部分では明部として可視化される。精製水保管条件の OCTイ メージ

像において,pHサ イクル適用後にエナメル質表層のシグナル輝度が上昇 したが,人工唾

液保管条件では,28日 後ではエナメル質表層のシグナル輝度に変化は認められず,内部

断層像の色調に変化が認められた。また, レーザ顕微鏡像では,精製水保管条件と比較 し

て平坦な表面性状が観察された。このように,人工唾液保管条件においてエナメル質内部

の変化が観察された理由としては,エ ナメル質表面の脱灰が抑制されたために,試片内部

への光線透過性が増大 し,ocTイ メージ像の色調変化として表れたものと考えられた。

本研究では,OCTイ メージ像の変化を数値化することを目的として,A― scan modcに お

ける最大ピーク強度値を求めるとともに,そ の幅を求めることで比較,検討 した。すなわ

ち,得られた信号強度分布グラフの最大ピーク強度値を基準として 865%が含まれる円を

算出し, この円の直径から得られる波形の幅である 1/e2幅 を用いた。その結果精製水保管

条件における 1/e2幅 は,実験開始前で 70 μmであり,28日 後で 60 μmと ,ほ とんど変化

は認められなかった。一方,唾液保管条件における信号強度分布の解析からは,最大ピー

ク強度値は実験開始前と比較 して 28日 後で約 14 dB低 下するものの,1/c2幅の変化は実

験開始前で 60 μmであったものが,28日 後で 360 μmと 有意に広くなつた。これは,精製

水保管条件と比較して人工唾液に保管することでエナメル質表面における脱灰が抑制され

たため,エ ナメル質表面での照射光線の散乱が少なく,試片内部への光線透過性が増大し

たことを示す。このように,OCTイ メージ像から得られた情報について,A―scan modeか

ら得られた最大ピーク強度値および 1/e2幅 を代表値として比較することによつて,エナメ

ル質における表層下脱灰を定量的に比較,検討することが可能であつた。

以上のように,本実験の結果から OCTを用いた歯質断層像の解析では,エナメル質が

脱灰することによつて生じた基質的変化が光線反射性および透過性に及ぼす影響を,OCT

イメージ像の変化として捉えられることが示された。さらに,ピーク強度値および 1/c2幅

を測定することで,よ り詳細な解析が可能であることが示された。
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口

MlllimJ Intervcndon t'2)と ぃぅ治療概念の普及に伴つて, 日腔内環境を改善することに

よつて麟蝕を予防することの重要性が認識されている。すなわち,実質欠損を形成する以

前の初期段階で離蝕 リスクを低減化させるとともに,積極的な再石灰化療法を行 うことに

よつて配蝕の進行を抑制するという考え方である
3St適
切な再石灰化療法を行 うために

は,離蝕の進行状態を正確に把握する必要があり,い くつかの検査法を併用して判断して

いるのが現状である
67、
しかし,こ れまでの検査法の多くは,酪蝕病巣内部における経

時的な構造変化を明瞭に捉えることは困難であり, とくに初期離蝕病変の進行程度を判断

することはできなかったい。

光干渉断層画像法 (Op●cal Cohcrcncc Tomography,以 後,OCT)"は ,近赤外光と光学

干渉計を用いた画像診断システムである。医科においては,1991年 にその有効性が報告 10

されて以来, とくに眼科領域において実用化されており,現在では新たなモダリティーと

して多方面での開発が進められている。OCTの特徴 としては,装置が小型であり簡便か

つ非侵襲的に高解像度の精密断層像を得ることが可能であることが挙げられる。歯科領域

においても,既存の画像診断システムでは観察が困難であつた歯質の微細な変化を客観的

に把握できるところから,その臨床応用には期待がもたれている 1lJ'。 _方,OCTイ メ

ージ像の解析については,既存の画像診断システムとは画像構築原理が異なるところから,

得られた OCTイ メージ像から歯質の状態変化を正 しく把握するための解析法が必要であ

る。

そこで著者は,エナメル質初期醸蝕病変における OCTイ メージ像の解析法について,

ウシ歯エナメル質に pHサイクルを負荷 した際の状態変化を,OCT装置を用いて経時的に

観察し,信号強度分布から最大ピーク強度値および 1/c2幅 を求めることによつて検討した。

緒
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材 料 お よび方法

1 試片の調整

ウシ (2～ 3歳齢)の下顎前歯で石灰化不全および破折の著しい歯などを除き,抜歯

後,直ちに抜髄 して蒸留水中に冷蔵保存 (4℃ )し たものを用いた。使用に際し,そ の

歯冠部唇rll面中央付近の歯質を,直径 4～6 mm,厚 さ 2～3 mmの エナメル質および象

牙質で構成されたブロックが得られるよう,モデル トリマー (TC251,ア ロー電子)を

用いて調整 した。このブロック全面を,耐水性 SiCペーパー#2,000(Ecomet 4000,

Buchlcr)を 用いて露出面が平坦となるよう,4× 4× 2 mmの大きさに調整,超音波洗浄

を 5分間行つた後,ブロックの象牙質面をネイルバーニッシュで被覆 し,こ れを測定

用試片とした。

2 pHサイクル

測定用試片は, 日腔内の pHサイクルをシミュレー トした実験環境下に保管した。す

なわち,1日 2回 ,01M7L酸 緩衝液 (pH 475,075 mM CaCち・2H20お よび 045 mM

KH2P04)1°に 10分間浸漬 し,37℃の精製水あるいは人工唾液中に保管した。なお,人

工 唾 液 と して は , 144 mM NaCL 161 mM KCl,03 mM MgC12・ 6H20,20 mM K2HP04,

1_O mM CaC12・ 2H20お よび Sodium carboxymethyl ccllulosc 0 10 g/100 mIを 加えて pH 70

に調整 したものを用いた 't

3.OCT観察

測定には,Supcr Luminesccnt Diodo(以 後,SLD)を 光源 とする,Time―Domaln型

OCT装置 (以後,TD‐OCT,モ リタ東京製作所)を用いた。TD―OCTは ,マイケルソン

型光干渉計の応用技術によつて構築されてお り
1め,干渉計にプローブを組合せ,パー

ソナルコンピュータで制御するシステムである (Fig l)。 SLD光源 (中心波長 1,310

nm,最大出力 7 mW)から発せ られる近赤外線を OCT装置内の光分割器によつて 2東

に分割 し,反射した 1束を参照鏡に,透過 した他方をプローブ先端 (照射口径 4 mm)

から試片に照射する。物体光と参照光とを干渉させ,得 られた干渉光 と散乱の影響を

受けない直進光とを選択的に検出することによつて,試片の表層から深層にわたる反
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射光分布を測定する。こうして得られた二次元断層像は,水平方向 4 mm,深 さ方向 5

mmの画像としてモニター上で観察される (Fig 2)。

測定用試片内部の状態変化の観察には,SLD光 源からの照射光線がエナメル質面の

中央に対 して垂直に照射されるように試片をサンプルステージに静置 し,試片表面と

の距離を 2 mmと した非接触状態でプローブを固定した (Fig 3)。 OCT観察は,測定用

試片を精製水あるいは人工唾液から取り出し,エ アブローを 10秒間行って歯質表面の

水分を除去 した状態で行つた
19t測
定には,B―scan mOdeと ともに,A‐scan modeを 用

い,測定範囲内の任意の 20箇所における歯質の表層から深層にわたる反射光分布の信

号強度情報を得た。

なお,OcTイ メージ像の観察時期としては,実験開始前および実験開始 14および 28

日後とし,試片の数は各条件についてそれぞれ 6個 とした。

4 17/c2幅の測定

A―scan modcか ら TD‐OCTに付属するソフ トウェアを用いて信号強度分布を解析する

ことで,最大ピーク強度値を検出し,その座標を割 り出した。その後,先に求めた座

標を中心として 1/c2幅を求めた。

5 レーザ顕微鏡観察

試片表面のレーザ顕微鏡 (以後,LSM)観 察は,形状測定レーザマイクロスコープ

(VK‐9710,キーエンス)を用いて行つた。また,付属のソフトウェア (VK analyzcr,

キーエンス)を用いて表面粗さ (Ra,μm)を測定した。

6 統計処理

各条件において得 られた測定値については,重複測定分散分析を行 うとともに

Tukey― Kramcr post― hOc testに よって有意水準 5%の条件で統計学的検定を行つた。
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績成

pHサイクル適用前および 28日 後の代表的な OCTイ メージ像および信号強度分布グラ

フを Figs 4,5に 示 した。また,信号強度分布から得られた最大ピーク強度値および 1/e2

幅の経時的変化を Tabks l,2に 示 した。

精製水保管条件における OCTイ メージ像 (Fig 4)は,実験開始前ではエナメル質表層

に青～緑色を示すシグナルが観察されたのに対し,pHサ イクル負荷開始から28日 後では

黄色を示すシグナルが観察されるようになり,シグナル輝度の上昇が認められた。一方 ,

人工唾液保管条件における OCTイ メージ像 (Fig 4)では,28日 後では表層のシグナル

に色調変化は認められないものの,シグナル幅がわずかに広くなるとともに,シグナル下

層のエナメル質内部に水色の弱いシグナルが点在するなど,内部断層像にも変化が認めら

れた。

信号強度分布グラフによる波形 (Fig 5)か ら,エナメル質表層の信号強度グラフの最

大ピーク強度値を求めると,精製水保管条件では,実験開始前では-723 dBで あつたの

に対し,28日 後では-445 dBと 有意に上昇した (■Ыc l)。 また,1/c2幅は実験開始前と

比較して,28日 後でわずかに減少した (Tablc 2)。 一方,人工唾液保管条件の最大ピーク

強度値は,実験開始前で-527 dBであつたのに対し,28日 後では-672 dBと 有意に低

下し (Tabk l),1/c2幅は実験開始前に比較 して 28日 後では深さ方向に 300 μm拡大した

(Tablc 2)。

試片表面における LSM像の代表例,お よび測定用試片の Raの経時的変化を Fig 6,

Tablc 3に示 した。精製水保管条件では,実験開始前では,ス ミヤー層でエナメル質表面

が覆われる像が観察され,Raは 008 μmだつたのに対し,28日 後ではスミヤー層が除去

されるとともに,エナメル小柱が明瞭となり,Raは 014 μmと 有意に大きな値を示した。

一方,人工唾液保管条件では,実験期間の経過に伴つてスミヤー層が除去される傾向を示

したものの,精製水保管条件と比較して平坦な表面性状を呈していた。
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察考

カリオロジーの発展に伴 う離蝕に関する知識の蓄積と MIと いう概念の普及に伴つて ,

実質欠損を伴わないエナメル質離蝕に対して再石灰化療法を行うことが推奨されている
35ヽ

しかし,エ ナメル質表層下で生じている脱灰 と再石灰化というプロセスを正確に把握する

ことは,単独の検査法を用いるのみでは困難 とされている 。7、 これまで用いられてきた

離蝕検査法は,特異度は高いものの敏感度が低いとされており,病変を見逃す可能性があ

ることが指摘されていた
8:_方 ,エ ックス線検査による初期エナメル質齢蝕の観察では ,

病理組織的には初期病変を形成 しているものの,エ ックス線写真からはこれを明確に判断

できない時期もある。OCTは , コンピュータ断層撮影装置,磁気共鳴画像装置あるいは

超音波断層装置などに続き開発された生体内の硬軟両組織における精密断層画像を非破壊

的に得ることを可能とした新たなモダリティーである
l。1 0CTで得られた画像の解像度

は,コ ンピュータ断層撮影装置あるいは磁気共鳴画像装置に比較 して高く,エ ックス線撮

影に伴 う被曝の問題などもないことから, 日腔領域における画像診断への臨床応用が期待

されている。

本研究で用いた TD OCTは ,参照鏡を駆動させることによって光遅延走査を行い,干

渉信号データを取得している
lD。 したがって,既存の画像診断システムとは画像構築原

理が異なることから,OCTイ メージ像をより客観的に解析するためには,本装置に適 し

た画像データ解析法が必要と考えられる。そこで著者は,B―scan modeと ともに A―scan

modeを用いて反射光分布の信号強度情報を得ることで,最大ピーク強度値を算出すると

ともに 1/c2幅を求め検討を加えた。

本研究で用いた TD―OCTは ,中心波長が l,310 nmの近赤外線を発する SLD光源を用い

ている
20。 この波長は,生体組織内での水による吸収および散乱の影響が少なく, しか

も生体組織中に深く浸透できる波長であるため,離蝕病巣における光の散乱の差を検出し,

病変の深さや広がりを検知することが可能である
2122、
すなわち,照射光線の歯質表層

あるいは内部での反射性の強弱を段階ごとにカラー表示することで,透過率の高い部分は

照射された光線の反射光強度が少なく暗部として,逆に散乱の強い部分では明部として可
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視化される。 したがつて,精製水保管条件の OCTイ メージ像において,PHサイクル適用

後にエナメル質表層のシグナルの色調が変化 した理由としては,脱灰によつてエナメル質

の表面粗さが大きくなり,照射光線の反射および散乱も大きくなつたためと考えられた。

一方,人工唾液保管条件では,28日 後でエナメル質表層のシグナルの色調に変化は認め

られないものの,エナメル質内部に水色を呈する弱いシグナルが点在するなど,内部断層

像にも変化が認められた。また,同一試片の LSM像からは,エナメル質表層での形態的

変化は精製水保管条件と比較 して少なく,平坦な表面性状が観察された。このように,人

工唾液保管条件においてエナメル質内部の変化が観察された理由としては,エナメル質表

面の脱灰が抑制されたために,試片内部への光線透過性が向上し,OCTイ メージ像の色

調変化として表れたものと考えられた。

本研究では,OCTイ メージ像の変化を数値化することを目的として,A― scan modcに お

ける最大ピーク強度値を求めるとともに,その幅を求めることで比較,検討 した。最大ピ

ーク強度を示す波形の幅を決定するために,本研究では最大ピーク強度を示す波形におけ

る 1/e2幅を用いた
23.24、
すなわち,得られた信号強度分布グラフのように非対称の形状

を持つ波形の場合,最大ピーク強度値を基準として 865%が 含まれる円を算出し,こ の円

の直径から得られる波形の幅が 1/c2幅でぁる。精製水保管条件における 1/e2幅 は,実験開

始前で 70 μmであり,28日 後で 60 μmと ,ほ とんど変化は認められなかつた。一方,唾

液保管条件における信号強度分布の解析からは,ピーク強度値は実験開始前と比較 して

28日 後で約 15 dB低下するものの,1/e2幅の変化は実験開始前で 60 μmであつたものが ,

28日 後で 360 μmと 有意に広くなつた。これは,精製水保管条件 と比較して人工唾液に保

管することでエナメル質表面における脱灰が抑制された結果,エナメル質表面での照射光

線の散乱が少なく,試片内部への光線透過性が増大 したことを示す。このように,OCT

イメージ像から得られた情報について,A―scan modcか ら得られた最大ピーク強度値およ

び 1/e2幅 を代表値として比較することによつて,エナメル質における表層下脱灰を定量的

に比較,検討することが可能であつた。

以上のように,本実験の結果から OCTを用いた歯質断層像の解析では,エナメル質が

脱灰することによつて生じた基質的変化が光線反射性および透過性に及ぼす影響を,OCT
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イメージ像の変化として捉えられることが示された。 さらに,最大ピーク強度値および

1/c2幅 を測定することで,詳細な解析が可能であることが示された。
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論結

OCTイ メージ像の解析法に関する基礎的研究として, ウシ歯エナメル質に対して pHサ

イクルを適用した際の OCTイ メージ像と,信号強度分布で得られる最大ピーク強度値お

ょび 1/e2幅 について検討 した結果,以下の結論を得た。

l pHサ イクルを適用したウシ歯エナメル質の OCTイ メージ像は,実験期間の延長に伴

って精製水保管条件では表層のシグナル輝度の上昇が観察された。一方,人工唾液保

管条件では表層のシグナル輝度に変化は認められないものの,内部断層像に変化が認

められた。

2 pHサ イクルを適用 したウシ歯エナメル質の最大ピーク強度値は,実験期間の延長に

伴つて精製水保管条件では有意に大きくなつた。一方,人工唾液保管条件では有意に

低下した。

3 pHサ イクルを適用したウシ歯エナメル質の 1/e2幅 は,精製水保管条件では実験期間

の延長に伴 う変化は認められなかつた。一方,人工唾液保管条件では有意に大きくな

った。
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表および図
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Fig 4 0CT inlagcs of bovinc cnamcl



Fig 3 Scarming bcam sct at a right anglc with rcspcctto thc surね cc oftooth spccimcn(a),

and magniflcd vicw(b)



Fig l TD― OCT systcm uscd in this study

Fig 2 Principlc imagc of TD― OCT cmploycd



Tablc l Maxiinum peak ofbovine enamel speciinens according to storagc conditions

Storagc timc(dり s)

Storage conditiOn        0 14 28

Distincd、vatcr       ‐723(35)a       _686(64)a       _445(42)b

Artiflcial saliva      ‐527(22)A      _57.0(34)A      _672(52)B

Uniti dB,n=6,valucs in parenthesis indicate standard dcviations

Valucs with the same superscript letters indicate no signiflcant diffcrcncc o>005).

Table 2 1/e2、vidth ofbovine enalnel specimens according to storage conditions

Storage time(dttS)

Storage condition           0 14

Distillcd watcr     70 0(114)a    700(138)a     600(119)a

Artiflcial sal市 a     600(145)A    900(122)B    3600(131)C

Unit:μnl,n=6,values in parcnthcsis indicate standard deviations

A/alues with thc samc superscriptleters indicate no signiflcant dimerence ⑫>005)

Table 3 Surfacc roughness(Ra)of bOVine ellalllel specinlens according to storage conditions

Storagc timc(dayS)

Storagc cOndition           0 14

28

28

Distilled water     0 08(002)a    OH(005)a,b    014(003)b

Artiflcial saliva        0 09(005)A     010(006)A       008(004)A

Unit:μnl,n=6,values in parenthesis indicate standard deviations

Valucs with the same superscript leters indicate no signiflcallt di“ ёrence ⑫>005)
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Before pH cyclc Before pH cycle

14 days 14 days
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Storagc in 37RD distilled uater

(Original magniflcation:X3,000)

Storage in 37R3 artiflcial saliva

Fig 6 LSM obseⅣ ations ofbovinc cnamel


