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研究成果の概要（和文）：　本研究では，生体の必須元素を用いてβ型リン酸三カルシウム(β-TCP)構造中のCaサイト
(陽イオンサイト)に1価，2価および3価金属イオンの各種金属イオンおよびPサイト(陰イオンサイト)に各種酸素酸塩イ
オンを同時固溶させたβ-TCP焼結体の創製法の確立と材料物性を評価した。また，得られた焼結体について各種評価溶
液に対する溶解性，骨芽細胞および破骨細胞等を用いた材料と細胞との相互作用を評価した。

研究成果の概要（英文）：In this study, Ca site (cation site) in β type tricalcium phosphate (β-TCP) was 
substituted to monovalent， divalent or trivalent metal ions using a living body essential element and P 
site (anion site) was simultaneously substituted to various oxyacid salt ions． The obtained substituted 
solid solution was established the manufacturing method of the sintering body. In addition, the obtained 
sintering bodies were evaluated for solubility using various solution, for the interaction with the 
osteoblasts and the osteoclast cell.

研究分野：バイオセラミックス

キーワード： バイオセラミックス　リン酸三カルシウム　生体吸収性材料　置換固溶体

  ２版



1. 研究開始当初の背景 
  生体硬組織用材料には生体不活性材料
と生体活性材料とがある。生体不活性材
料には生体と反応を起こさない Co-Cr 合
金，SUS，Ti および Ti 合金などの金属材
料，アルミナやジルコニアなどの酸化物
セラミックスがあり，一方の生体活性材
料にはバイオガラス(リン酸塩系ガラス)，
水酸アパタイト(HAp)およびリン酸三カ
ルシウム(Ca3(PO4)2:TCP)などのリン酸カ
ルシウム系セラミックスが知られている。
現在，機械的な強度に優れる金属材料や
アルミナセラミックスは関節などの大き
な応力がかかる部位に利用され，機械的
な強度の低いリン酸カルシウム系セラミ
ックスは大きな応力のかからない部位の
インプラント材や骨欠損部の充填材など
に利用されている。 
 このような骨などの硬組織用生体材料
への利用には力学的な生体親和性も重要
であり，骨と同等の弾性率と 2〜3 倍程度
の機械的強度をもつことが理想といわれ
ている。本研究のリン酸カルシウム系セ
ラミックスは，アルミナやジルコニアな
どのセラミックスに比べて弾性率が低く，
その微構造を制御し，他の材料と複合化
することで骨と類似した機械的な特性を
有する材料創製が期待できる。また，リ
ン酸カルシウム系セラミックスのうち，
リン酸三カルシウム(TCP)セラミックス
は生体内崩壊性という性質をもち，同質
の HAp セラミックスに比べて生体内での
溶解性が高く，移植後に生体内で溶解し
て逐次新生骨に置換することが報告され
ている。骨の再生や再建を期待する上で，
TCP 系セラミックスのように生体内で吸
収されながら自家骨の形成を促す材料は
理想的な生体材料といえる。さらに TCP
系セラミックスの特長には，HAp を焼結
する場合には構造内にある OH(構造水)
の揮発に注意しながら限られた焼結条件
および装置で行わなければならない。し
かし，TCP の場合には，容易に常圧焼結
できる利点があり，製造プロセスからも
非常に魅力的な材料といえる。しかし，
現在の TCP セラミックスには，生体内で
の高すぎる溶解性によって，溶出した過
剰な無機成分がインプラントされた周囲
の組織に炎症や損傷を引き起こすなどの
問題点がある。また，材料の溶解性と新
生骨の形成能との違いにより，新生骨の
発達状況や骨と材料との接着状態，材料
強度などにも影響を及ぼすことが十分に
考えられ，これらのバランスをとること
が生体吸収性セラミックスの開発の重要
なポイントと考えられる。 
 
2. 研究の目的 
 インプラント材料として骨吸収性を有
して生体骨と早期に置換するセラミック

系骨代替材料が注目されている。このよ
うな性質をもつものにβ-TCP セラミッ
クスがある。この研究のポイントには，生
体の必須元素を用いてβ-TCP の新たな固
溶体を形成させ，β-TCP の生体内崩壊性と
材料強度を制御し，インプラントとして使
用する際に生体内で材料の再骨折や過大な
吸収等が起こらない材料デザインをするこ
とにある。(1)β-TCP 構造中のCaサイト(陽
イオンサイト)に 1 価，2 価および 3 価金属
イオンの各種金属イオン，および P サイト
(陰イオンサイト)に各種酸素酸塩イオンを
同時固溶させたβ-TCP 焼結体の創製法(固
溶および焼結メカニズム)の確立と材料物
性を評価する。(2)得られた各種β-TCP 固
溶体組成の焼結体を用いて 生理食塩水
およびヒトの体液とほぼ同じ無機イオン
濃度を有する擬似体液に浸漬した溶解性，
骨芽細胞および破骨細胞等を用いた材料
と細胞との相互作用をin vitro評価する。 
 
3. 研究の方法 
(1)TCP(Ca21□(PO4)14，□:空孔)の原料で
ある CaCO3，CaHPO4と Ca サイト添加イオ
ン(M)または P サイト添加イオン(A)とを
所 定 の 配 合 比 率 (Ca+M+
□)/(P+A)=1.5714(モル比)になるように
混ぜ， 800℃〜1200℃の加熱条件で固相
反応させて金属イオン固溶リン酸三カル
シウム(金属イオン固溶β-TCP)を得る。
この際に Ca サイト添加イオン(M)として，
一価陽イオンとして Na+イオン，K+イオン
を，二価陽イオンとして Mg2+イオンを，
三価陽イオンとして V3+イオン, Fe3+イオ
ンをそれぞれ用いる。また，P サイトイ
オン(A)として SiO4

4-イオン，VO4
3-イオン，

SO4
2-イオンを配合する。得られた固溶体
の評価には X 線回折装置で結晶相の同定，
内部標準法による格子定数の精密測定を
行う。また，固溶したイオンの原子位置
などの結晶構造評価には，構造解析ソフ
トを用いて結晶学データを算出し，その
固溶メカニズムを解明する。 
(2)金属イオン固溶β-TCP セラミックス
の焼結状態を評価する。また，得られた
焼結体の微構造等を調べることで焼結挙
動を明らかにする。さらに得られたセラ
ミックスの三点曲げ強さ，圧縮強さ等を
調べ，焼結条件および添加イオンの固溶
によるβ-TCP セラミックスの機械的強
度を評価する。 
(3) 得られたβ-TCP セラミックスおよ
び金属イオン固溶β-TCP セラミックス
について，生体温度条件下で純水，生理
食塩水，酢酸緩衝溶液，擬似体液(SBF)
などの各種水溶液中に浸漬し，それらの
溶解性および HAp 形成能を評価する。さ
らにマウス頭蓋骨由来の骨芽細胞様細胞
(MC3T3-E1 または ST2)とマウスの骨髄よ



り樹立したマクロファージ様細胞
から分化した破骨細胞を用いて，それら
をセラミックス表面上に播種し，
CO2
胞および破骨細胞の接着や有走性，増殖
の挙動を観察し，それぞれの細胞から産
生される
し，添加イオンが及ぼす骨芽細胞および
破骨細胞
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