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研究成果の概要（和文）： 

本研究はジルコニアへの新規表面改質技術の開発により生体適合性高強度セラミックス複合
体インプラントを開発することを目的とした．１）ジルコニア表面へガラスコーティング技術
を用いて生体活性化相を生成し，生体適合性高強度セラミックス複合体を作製した．２）ジル
コニア表面の細胞適合性の確認をジルコニアおよび生体適合性高強度セラミックス複合体板上
でマウス骨芽細胞様細胞を用いて培養することにより，ジルコニアと比較して生体適合性高強
度セラミックス複合体板上で優れた分化・石灰化能を示した．以上のことより本研究の表面改
質法は生体活性能を有し，ジルコニアインプラントへの応用が期待できる． 
 
研究成果の概要（英文）： 
The aim of this study were to develop a novel HA coating method on zirconia using 
glass coating technique and to investigate the response of osteoblast-like cells to the 
surface of hydroxyapatite-containing glass coating on zirconia (HA-G-Zr) in 
comparison to yttria stabilized zirconia (Y-TZP). The hydroxyapatite containing 
glass-coated zirconia could be systematically produced using the glass coating 
technique. Osteblast-like cells on HA-G-Zr plates showed higher differentiation and 
mineralization than Y-TZP. These results demonstrated that HA-G-Zr showed better 
cellular biocompatibility than Y-TZP. 
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１．研究開始当初の背景 
歯科インプラントがオッセオインテグレ

ーションを獲得する要因に，表面性状があげ
られることから，我々は新たなジルコニア基
板の表面改質法及び臨床応用の可能性を検
討するため，基板と歯周組織（骨）の視点か

ら考察することにした．金属チタン，ジルコ
ニア共に生体においては不活性な材料であ
るため，よりインプラント体の生体適合性を
良好にするためには表面改質が必須となる．
現在チタンインプラント体においては種々
の表面改質法が適用されている．インプラン
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ト埋入後即時負荷させることさえ可能とな
り，表面性状の重要性が大いに関係しうると
示唆している．しかしながら，より優れた表
面改質技術の研究は今もなお行われている．
同様に生体不活性な材料であるジルコニア
もより良好な生体適合性を得るためには表
面改質が重要になってくる．一方，HA は骨
や歯の無機成分に類似しており，石灰化の促
進能があり骨伝導能を有する生体適合性の
高い人工材料として知られている．現在市販
されているチタンインプラントにおける HA
コーティングインプラントは機械的強度，接
着強度が弱く剥離するような欠点があり，化
学的結合しないジルコニアには応用が難し
いと思われた．Ban らは HA とガラスを複合
化して，金属チタンへコーティングした生体
適合性複合体の創製，生体適合性を報告して
いる．さらに我々はガラス・コーティング技
術の応用によりジルコニアへの HAコーティ
ングに成功した．サンドブラスト等にてジル
コニアの表面処理を行い，さらにこの方法を
用いることにより，強度な機械的結合が可能
となる．以上の方法を応用することにより生
体活性を有するジルコニアインプラント体
の創製が可能であり，骨芽細胞の誘導，分化
の促進が図れ，早期に Osseointegration の獲
得を得られると考え，着想に至った． 

 
２．研究の目的 
生体活性材料であるハイドロキシアパタ

イト（HA）はチタンインプラントにコーテ
ィ ン グ す る こ と に よ り ， 早 期 の
Osseointegration の獲得，高い成功率が報告
されている．ジルコニアは生体不活性である
が，表面の凸凹と HA の作用によりインプラ
ント周囲組織の早期治癒及びインプラント
体と骨の早期の Osseointegration が予想さ
れる．本研究はジルコニアに独自の手法で
HA をコーティングしたジルコニアのインプ
ラントを実用化するための生体適合性評価
を目的とした． 

 
３．研究の方法 

（１）生体適合性高強度セラミックス複合体

の作製 

ジルコニア板を均一に表面処理する

ため，規格化された基板を作製す

る．その基板をランダムに抽出して表

面改質の評価を行い，規格をクリアー

した基板のみを使用する． 

  基板の作製方法 

①HA 及びガラス（G）のフリットの作製

と粒度調整を行い，種々の割合（０～90 

wt%）で HA-G 混合粉末を作製する． 

②ジルコニア基板表面に粒径 70μm のア

ルミナ（Al2O3）を用いて各基板面にサン

ドブラスト処理を行い，表面粗さを増大

させる． 

③ジルコニアはサンドブラスト後，大気圧

下において 1000℃５分間熱処理を行う． 

④試料は，アセトン脱脂，純粋中での超音

波洗浄後室温にて乾燥． 

⑤第１層として 100%ガラス（G）を塗布し

950℃にて大気圧にて焼成 

⑥第２層として 30wt%ハイドロキシアパ

タイト（HA）-G，第３層に 50wt%HA-G，

第 ４ 層 に 70wt%HA-G ， 第 ５ 層 に

90wt%HA-G，第６層に 100wt%HA を塗

布し，各層 900℃大気圧にて焼成を行う． 

⑦焼成後３%HF+５%HNO3 混合酸にて３

分間浸漬し，表層のガラスを溶解させる． 

以上の過程により最表層において

HA がほぼ 100％露出し，かつ HA 粒子

が均一に分散し無数の空孔を有する

セラミックス複合体を作製する． 

（２）骨芽細胞様細胞の初期における付着・

伸展能の確認 

①細胞骨格の Actin 形成を蛍光顕微鏡にて

確認． 

（３）骨芽細胞様細胞の細胞増殖の確認 

①細胞の形態観察を SEM にて確認． 

②細胞増殖を MTT assay にて確認． 

（４）骨芽細胞様細胞の分化，石灰化の確認 

①分化の指標であるアルカリフォスファ

ターゼ活性の確認 

②分化の指標であるオステオカルシンの
タンパク発現を ELISA 法にて確認． 

③アリザリンレッド染色にて石灰化の確

認 

４．研究成果 

（１）生体適合性高強度セラミックス複合体

の作製 



 XRD（Fig. 1）および FTIR（Fig. 2）にて

結晶層の定性，SEM 像（Fig. 3）にて表面

の状態確認を行ったところ，ジルコニア

（Y-TZP）の表面と比較し，生体適合性高

強度セラミックス複合体（HA-G-Zr）の表

面においてアパタイトを含むガラス層が

形成されていることが確認された． 

 

Fig. 1 結晶相の定性（XRD） 

 

Fig. 2 結晶相の定性（FTIR） 

 

Fig. 3 各試料の表面形態（SEM） 

 

（２）骨芽細胞様細胞の初期における付着・

伸展能の確認 
  試料表面とのビンキュリンの発現，細胞

骨格の形態を蛍光顕微鏡にて比較したと

ころ試料間に差は見られなかった． 

 
Fig. 4 ビンキュリン，アクチンの発現 

 

（３）骨芽細胞様細胞の細胞増殖の確認 

  MTT assay にて細胞の増殖（Fig. 5），SEM

（Fig. 6）にて細胞の形態観察を行ったところ，

増殖には有意な差は認められなかった．しか

しながら SEM による形態観察では 15 日目の

HA-G-Zr表面において石灰化物の形成が認め

られた． 

 

Fig. 5 試料上における細胞増殖 

 

Fig. 6 試料上における細胞形態 

 

（４）骨芽細胞様細胞の分化，石灰化の確

認 

  細胞の分化をアルカリフォスファター

ゼ（ALP）活性（Fig. 7）およびオステオカル

シン（OCN）の発現（Fig. 8）にて確認した．

またアリザリンレッド染色にて細胞の石灰

化（Fig. 9）を確認した．ALP 活性は 9 日目

において有意に高く，OCN の発現は 15 日目



において有意に高いことが確認された．また，

15 日目の細胞の石灰化が HA-G-ZR 上におい

てのみ確認された． 

 

Fig. 7 試料上における ALP 活性 

 

Fig. 8 試料上における OCN の発現 

 

Fig. 9 試料上での細胞の石灰化 

 

以上の結果よりジルコニア表面に比べ

HA-G-Zr 表面では，分化，石灰化が優位に発

現することが確認できた．よって本研究の表

面改質法は生体活性能を有し，ジルコニアイ

ンプラントへの応用が期待できるものと思

われる． 
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