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研究成果の概要（和文）：　我々は骨表面から骨膜を徐々に持ち上げ骨表面に新生骨を誘導する研究を進めている。本
研究ではこの誘導した新生骨に、より適したデンタルインプラントシステムの開発を行った。RFマグネトロンスパッタ
リング法で吸収性非晶質リン酸カルシウムを薄くコーティングしたインプラントは早い段階で周囲骨からのdistance o
steogenesisのみでなくコーティング薄膜表層からのinner osteogenesisを生じさせる可能性を示した。機械的固定力
も速やかに高まった。結果として、吸収性非晶質リン酸カルシウムを薄膜でコーティングしたインプラントは骨反応を
促進し速やかに機械的固定力高めることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：We are investigating to regenerate bone by osteogenesis using gradually expanding 
the interface between bone surface and periosteum. In this study we developed the new dental implant syste
m to obtain quick and broad adherence to surrounding bone to use for the regenerated bone. We evaluated th
in amorphous calcium phosphate films coated on the surface of titanium dental implants using magnetron spu
ttering. The coated thin amorphous phosphate films induced early not only distance osteogenesis from the b
one surrounding implants but also inner osteogenesis in the surface layers of the films. The implants show
ed early good mechanical fixation.These results suggested that implants coated with thin amorphous phospha
te layers improve implant fixation and accelerate bone response.
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１．研究開始当初の背景 
 骨再建を必要とする骨表面に生じた骨欠
損あるいは骨萎縮に対して、骨に本来備わっ
ている創傷治癒能力に着目し、骨骨膜間を
徐々に拡大することで、同部の修復能を賦活
し骨再生を促すことが可能であるという独
創的な考えを抱き、研究を進めている。実際
に、ウサギの頭頂骨表面で、独自に開発した
骨膜伸展装置を、骨と骨膜の間に装着し、骨
と骨膜間を徐々に拡大することで骨表面に
新生骨を誘導できることを実証した。この骨
再生法を臨床応用できるようにするには、安
全性･確実性等について研究をさらに進める
ことが求められる。 
 
２．研究の目的 
 先天的にも後天的にも骨萎縮や欠損を招
き、著しく生活の質を損なう場合が多数見ら
れる。本研究は、生体が本来備えている骨修
復能を骨表面に賦活することにより、骨表面
に生じた骨萎縮や欠損表面に必要なだけの
骨再生を誘導する、安全低侵襲の骨再建法を
確立することである。本法の骨再建の主たる
目的は運動機能への寄与であり、機能に寄与
できなければ再生した骨は萎縮し消失する
ことが予想される。骨表面に増生した再生骨
を利用する運動機能への寄与として、デンタ
ルインプラントを適用することを考えたと
き、再生骨をより能動的に支持するデンタル
インプラントが必要であり、そのための新た
なデンタルインプラントの開発を当面の研
究の目的に据えた。再生骨をより能動的に支
持するインプラントは通常の利用において
も、早期機能化に大きな利点を提供できると
考える。 
 
３．研究の方法 
 新たなインプラント体： 
 デンタルインプラントの形態は日常臨床
に広く使用されているスレッドタイプのも
ので、チタン製のもの（Nobel Biocare, 
Gothenburg, Sweden）を選択した。ただ、イ
ンプラント体と埋入したときの周囲骨との
反応を早めるために、インプラント体を、
我々のこれまでの研究成果から非晶質リン
酸カルシウムを選択し、0.5μmの均一な薄膜
で、RF マグネトロンスパッタリング法を用い
コーティングしたものを作製し検討対象と
した。 
 生体外評価： 
 x-ray diffraction analysis, 
energy-dispersive x-ray spectroscopy, 
scanning electron microscopy 等により、コ
ーティング状態が想定された様に0.５μmの
均一な薄膜でなされていることを確認した。
また、人工疑似体液でのコ-ティング膜の吸
収を確認した。 
 生体内評価： 
 生体外評価で、想定した状態でコーティン
グされていることを確認後、その方法で仕上

げたデンタルインプラントをウサギの大腿
骨に埋入し、生体での反応を評価した。コー
ティングしていないものを対照とした。 
評 価 法 と し て は Resonannce Frequency 
Analysis, Measurement of the Removal 
Torque Values, Histlogic and 
Histmorphometric analysis 等を用い、イン
プラント体とウサギの骨との反応を経時的
に観察した。 
 
４．研究成果 
 本研究目的は骨表面に生じた骨萎縮や欠
損部に、必要なだけの骨の再生を誘導する安
全低侵襲の骨再建法を確立することである。
私たちは骨表面から骨膜を剥離し、骨膜と骨
表面間に、自作の骨膜延長器を装着し、骨表
面から骨膜を徐々に持ち上げることで、骨表
面に新生骨を誘導できるとことを示した。さ
らに、同様の方法で骨膜を徐々に持ち上げる
とともに、その部分に自家骨髄から採取した
幹細胞を注入することで新生骨の形成を増
大させることができることも示した。骨表面
への骨増生の目的は、骨の機能的改善が主で
あり、機能的寄与が無ければ増生した骨は再
び萎縮し、消失することが予想される。 
 一方歯を失うことで生じる口腔機能の劣
化の改善にデンタルインプラントが広く応
用されている。デンタルインプラントの素材
としては骨との親和性が良好なチタンやチ  
タン合金を用いるのが一般的である。しかし、
チタンインプラントが周囲骨に密着するに
は数ヶ月を要し良好な結果を期待するには
埋入部位の骨質や骨量に左右されることが
知られている。それに対し骨質や骨量が十分
でない部分に骨伝導能を有するハイドロキ
シアパタイトをコーティングしたものを応
用することで良好な結果が得られるとの報
告が多数見られる。ただ、ハイドロキシアパ
タイトは30μm以下での膜厚の制御が困難で
あり、その結果として基盤との密着性に問題
が見られる。さらに、膜組成の不均一からの
膜の部分的溶解が生じ膜の基盤からの剥離
や破折が見られるなどの欠点が指摘されて
いる。 
 骨膜伸展により骨表面に増生した骨の機
能化のためにインプラントの適用を考えた
とき、ハイドロキシアパタイトコーティング
インプラントのように周囲骨からより能動
的に骨反応を引き出すシステムでハイドロ
キシアパタイトの欠点を改善したインプラ
ントが必要であると考えた。 
 我々はすでにインプラント体と周囲骨と
の界面での骨反応を促進し早期に機能化さ
せることのできるインプラントの開発を進
めてきたので、本研究ではその研究をさらに
進めることにした。 
 本研究は、より現実性を重要視し研究を進
めた。すなわち、検討インプラント体として
は臨床に広く用いられているスレッドを有
するものを選択した。コーティング剤として



も、人工骨として臨床に用いられているβ
-TCP を構成しているリン酸カルシウを選択
した。 
 本研究では、骨膜伸展により骨表面に増生
した骨であっても適用できるインプラント
システムの開発であり、インプラント適用の
骨質としては通常の中でもより厳しい状況
を想定した。すなわち、より能動的にかつ速
やかにインプラント周囲に良質の骨を誘導
できるインプラントシステムの開発を目標
とした。 
 まず、薄膜コーティングが困難であるハイ
ドロキシアパタイトの欠点を補うために、リ
ン酸カルシウムを薄膜で均一にコーティン
グする方法として RF マグネトロンスパッタ
リング法を検討し、シンプルな棒状の形態で
0.5μm の均一コーティングが達成できるこ
とを確認した。 
 リン酸カルシウムとしては吸収性のもの
と吸収を少し抑制したものを作製し、検討し
た結果、吸収性非晶質リン酸カルシウムで、
埋入インプラント周囲骨との反応において
良好な結果を得ることができた。私たちは、
コーティングリン酸カルシウムが吸収され
る中で周囲骨に反応し、より速やかにかつ健
全な骨がインプラント周囲に形成されると
考え、検討を進めている。 
 本研究対象のインプラントは日常臨床に
広く用いられているスレッドを有するやや
複雑な形態のインプラント体であり、RFマグ
ネトロンスパッタリング法で非晶質リン酸
カルシウムを 0.5μm の均一な薄膜でコーテ
ィングが達成できることの確認から始めた。
均一な薄膜コーティングが可能であること
を確認するとともに、このリン酸カルシウム
が人工の疑似体液でも生体に埋入しての検
討でも早期に溶解し、生体では吸収されるこ
とを確認した。しかも生体において、インプ
ラント周囲に異常細胞の発現は生じなかっ
た。生体内における非晶質リン酸カルシウム
薄膜コーティングインプラント体と周囲骨
との界面の観察評価は対照とは異なり周囲
骨からの distance osteogenesis のみでなく
コ ー テ ィ ン グ 薄 膜 表 層 か ら の inner 
osteogensis を生じさせる可能性を示唆して
いた。そして、共鳴振動周波数分析と埋入イ
ンプラントを緩めるための強さの検討は非
晶質リン酸カルシウムを薄膜でコーティン
グしたものはコーティングを行わなかった
ものに比較し優位に早い時期に固定力が高
まることを示した。 
 すなわち、本研究は通常のチタンインプラ
ント体に非晶質リン酸カルシウムを 0.5μm
の薄膜で均一にコーティングすることで、周
囲骨からの骨反応を早め、インプラント体の
周囲骨への固定を向上させることができる
ことを示唆し、骨膜伸展による骨表面へ増生
した骨を利用しての骨の機能化において有
利に働く可能性が示された。 
 今後の検討課題として、骨膜伸展による骨

増生を行ったときの骨質や骨量のコントロ
ールについて、インプラント体へのコーティ
ングの膜の適正な厚みについて、実際に増生
骨にデンタルインプラントを適用したとき
の増生骨とインプラント体との反応につい
て等があげられ、検討の継続が重要であると
考える。 
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