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プレス通知資料（研究成果）     
 

報道関係各位 

2023 年 3 月 2 日 

国立大学法人東京医科歯科大学 

 

「 NF-ｋBデコイ核酸医薬による抜歯窩歯槽骨の治癒促進効果を発見 」 

― NF-ｋBデコイ核酸医薬含有PLGAナノ粒子を用いた新規歯科治療法の開発 ― 

 
【ポイント】 

 抜歯した後に起こる歯槽骨吸収は、機能回復を図るための歯科治療を行う上で治療方針の制約と

なることが多くありますが、抜歯後短期的に起こる歯槽骨吸収を防ぐ効果的な治療法は未だ確立し

ていません。 

 本研究では、動物実験系を用い、初期炎症を抑え創傷治癒促進に作用する乳酸・グリコール酸共重

合体（PLGA）ナノ粒子に封入した NF-κB デコイを投与することで、抜歯後の骨代謝機転において過

剰な炎症反応および骨吸収を効果的に抑制し、早期の治癒機転を促すことを初めて発見しました。 

 本研究結果は、抜歯窩の新生骨形成を促して歯を支える歯槽骨の高さを維持するために、抜歯後

の初期炎症を防ぐことが重要であることを示すとともに、抜歯後短期的に起こる歯槽骨吸収を予防し

長期にわたり歯槽骨形態を維持する新規治療法の開発の嚆矢となることが期待されます。 

  

東京医科歯科大学 大学院医歯学総合研究科 咬合機能矯正学分野の小野卓史教授と石田雄之助教およ

び Albert chun-shuo Huang 大学院生らの研究グループは、アンジェス株式会社、ホソカワミクロン株式会社と

の共同研究で、抜歯治療後に短期的に起こる歯槽骨吸収による歯槽骨が低下するリスクを防ぎ治癒を促進す

るために、抜歯後の歯槽骨における初期炎症のコントロールが重要であることに着目し、炎症をおさえ歯周組

織の創傷治癒促進に作用する核酸医薬※１である PLGA ナノ粒子※２に封入した NF-κB デコイ※３を抜歯窩に投

与することで、効果的に初期炎症を防ぎ、周囲歯槽骨の吸収および高さの低下を抑え、抜歯窩の新生骨形成

を促進することを明らかにしました。この研究は文部科学省科学研究費補助金ならびにアンジェス株式会社、

ホソカワミクロン株式会社、株式会社野村事務所の支援のもとでおこなわれたもので、その研究成果は、国際

科学誌 International Journal of Molecular Sciences に、2023 年 2 月 13 日にオンライン版で発表されました。 

 

【研究の背景】 

歯を喪失する要因は様々ですが、抜歯が隣接歯や対合歯、周囲歯周組織に与える影響に、初期に起こる

炎症に伴う歯を支える歯槽骨の吸収 1,2)があります。中でも、抜歯後に歯槽骨が急激な炎症を起こし、短期に歯
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槽骨が吸収されること 3)が起こり、その後の歯科治療に重大な制約が生じることがあります 4,5)。これまで、

様々な炎症を抑える薬剤を使用し、抜歯後の歯槽骨治癒を促進させる治療法が模索されていますが、未だ急

性の歯槽骨吸収を抑制する効果的な治療法は確立されていません。そのため、抜歯後の急性炎症による歯

槽骨の喪失を効果的に防止する予防的治療法の確立が強く望まれており、口腔機能維持の観点からも重要

な課題であると言えます。 

今回、研究グループが着目した NF-κB 経路は、炎症の発生および調節において重要であり、本研究では

NF-κB 経路を安全かつ効率的にブロックすることができる NF-κB デコイ核酸、ならびに導入効率・生体吸収性

に優れた PLGA ナノ粒子を使用して、抜歯後歯槽骨組織における初期炎症反応の制御、治癒機序および骨代

謝にどのような影響を与えるか動物実験モデルを使用して検討しました。（図１） 

 

図 1. 研究イメージ図 

 

【研究成果の概要】 

研究グループは、ラット臼歯の抜歯モデルを用い、抜歯直後の抜歯窩に薬剤を投与し、抜歯後の骨リモデ

リング過程を解析したところ、NF-κB デコイ核酸含有 PLGA ナノ粒子投与（PLGA-NfD）群において、その他の

群と比較し、歯槽骨の高さが有意に維持され、歯槽骨量および骨密度が増加することを明らかにしました。（図

２、３） 
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さらに、研究グループは、抜歯窩歯槽骨組織に対する mRNA 発現解析を行い、その結果、PLGA ナノ粒子

投与（PLGA-NfD）群は、他の 4 群と比較して、初期炎症に関連する炎症サイトカイン IL−1β、TNF-αの減少、破

骨細胞分化、骨代謝に関連する RANKL、OPG の減少、ならびに骨再生に関与する TGF-β1 が増加することを

明らかにしました。（図４） 
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以上のことから、１）PLGA ナノ粒子は、NF-κB デコイ核酸医薬を抜歯窩歯槽骨に導入するためのキャリアと

して有用であること、２）NF-κB デコイ核酸含有 PLGA ナノ粒子は、歯の抜歯後の初期の過剰な炎症をコントロ

ールし、歯槽骨の再生を促進することが示唆されました。 

 

【研究成果の意義】 

本研究は、抜歯窩の治癒過程において、デコイ（おとり）核酸で炎症を制御する NFｋB の活性を抑制するこ

とが、初期の炎症を抑え、骨の治癒を促進することを世界で初めて明らかにしました。そして、炎症を抑制する

ことが治癒の遅延につながると考えられていた従来の概念に対し、抜歯窩において過度な炎症を抑えることが

治癒機転を促すという新しい治療戦略視点を見出しました。 

抜歯に伴う歯槽骨喪失は、歯科治療法の制約だけではなく、審美障害も引き起こし、長期にわたり健康な

口腔機能を維持するうえで適切な対策をとるべき問題です。今回の研究で、NFｋB が抜歯による炎症性歯槽骨

吸収のキーファクターの一つであることが明らかとなり、今後、NFｋB を標的とした新規歯科治療薬の開発が期

待されます。（図５） 
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本研究では、抜歯窩における NFｋB デコイ核酸含有 PLGA ナノ粒子投与が、抜歯後の歯槽骨減少を防ぎ、

骨再生を促すことが分かり、NFｋB デコイ核酸が抜歯後の歯槽骨形態を維持する効果が期待されます。今後、

隣接する歯を矯正力により骨再生部位に移動させることができれば、歯を支持する歯槽骨の萎縮を可及的に

予防することができることから、長期的な口腔機能を維持する治療法の開発を目標とし研究を継続していきま

す。 

 

【用語解説】 

※１核酸医薬・・・・・・・・遺伝情報をつかさどる DNA や RNA を構成するヌクレオチドを利用した医薬品のこと。直

接 mRNA などに作用させることができるため、高い特異性と、従来の医薬品では狙いづらかった細胞内の標的

分子をターゲットとすることができる。 

※２ PLGA ナノ粒子・・・・・・・・生体吸収性のあるポリ乳酸・グリコール酸共重合体（PLGA）は安全性の高い生体

材料であり、PLGA をナノ粒子化することで、生体吸収性を向上させ、薬剤のキャリアとして利用される。PLGA

ナノ粒子は、封入した薬剤の安定性向上、薬剤徐放性による持続的効果を発揮し、薬剤の治療効果を高める

ことができる。 

※３NFκB デコイ・・・・・・・・核酸医薬であるＮＦκＢデコイは細胞核内の転写因子のＮＦ-κＢと結合することにより、

多くの炎症性サイトカインの発現を制御することが可能。当研究グループにより、再植治療後の歯周組織の再

生に効果的であることが明らかとなり、歯科領域への応用が期待されている。 
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【論文情報】 

掲載誌：International Journal of Molecular Sciences 

論文タイトル：NF-κB Decoy ODN-Loaded Poly(Lactic-co-glycolic Acid) Nanospheres Inhibit Alveolar Ridge 

Resorption 
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【問い合わせ先】 

＜研究に関すること＞ 
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