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研究成果の概要（和文）：歯牙欠損に対する治療法として、近年歯科インプラント治療の需要が増加している。
欠損範囲が大きい症例では生体侵襲も考慮し骨補填材が必須となるが、非吸収性人工骨補填材には長期残存によ
る感染リスクがあることが問題視されており、自家骨に代わる骨補填材が求められてきた。本研究では自家骨と
組成の近い人工材料として骨の無機成分である炭酸アパタイトを主成分とした骨補填材に注目し、吸収量の制御
について検討することを目的にGBR併用インプラント埋入モデルを作成した。各種骨補填材を填入して14日後と
いう早期経過ではβ-TCPが最も反応性に優れ、新生骨は既存骨・骨補填材間より置換開始することが分かった。

研究成果の概要（英文）：In recent years, the demand for dental implants as a treatment method for 
tooth defects has increased. However, non-resorbable artificial bone replacement materials are at 
risk of infection owing to long-term residual use, and there is a need for a bone replacement 
material that can replace autogenous bone. In this study, we focused on a bone grafting material 
composed mainly of carbonate apatite as an artificial material with a composition similar to that of
 autologous bone, and created a model of implant placement with GBR to investigate the control of 
resorption. β-TCP was found to have the best reactivity in the early course of 14 days after 
implantation of various bone grafting materials, and new bone began to replace the space between the
 existing bone and bone grafting material.

研究分野： 補綴・理工系歯学

キーワード： インプラント　骨
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研究成果の学術的意義や社会的意義
炭酸アパタイト製骨補填材は2017年に薬事承認を受け、世界初の炭酸アパタイトを主成分とする、国内でインプ
ラント治療に適応が認められた骨補填材である。国内外で炭酸アパタイトの研究が行われているが、補填材に関
する骨置換過程追跡研究はなく、さらに開発までの研究では、顎骨ではなく脛骨、腓骨、ならびに頭蓋骨を用い
て研究が行われており、顎骨における炭酸アパタイト置換動態解明研究は国内外に存在していない。本研究の研
究成果により、炭酸アパタイトを用いてより安全で確実なインプラント治療を提供できる科学的根拠の集積に寄
与できるだけでなく、口腔以外の骨欠損部位に対する再生治療に対する基盤構築にも大きな貢献ができる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
歯牙欠損に対する治療法として、近年歯科インプラント治療の需要が増加している。欠損範囲

が大きい症例では生体侵襲も考慮し骨補填材が必須となるが、非吸収性人工骨補填材には長期
残存による感染リスクがあることが問題視されており、自家骨に代わる骨補填材が求められて
きた。生体非吸収性骨補填材は、異物として長期間骨内に残留するため感染リスクが懸念される
ものの、現在でも約半数の日本口腔インプラント学会専門医が非吸収性骨補填材を選択してい
るとの報告がある。 
このような安全性に関わる問題点を解決するため、自家骨と組成の近い人工材料として骨の無

機成分である炭酸アパタイトを主成分とした骨補填材が注目され、臨床応用されている。炭酸ア
パタイトは骨代替材料として望ましいが、吸収量のコントロールが臨床的に予測しづらく、約半
年で 20％程度骨高さが減少することが明らかとなっている。  
医療現場において、選択された骨補填材は、吸収・置換されることが望ましいが、吸収速度が

速すぎると増生量は限定的となる。そこで研究代表者は骨補填材に対する時系列の骨置換機構
を解明することで骨量コントロール制御の検討を行い、臨床のニーズに答えられる基盤構築が
できると考えた。 
 
 
 
２．研究の目的 
組織形態学的解析手法を用いて骨補填材の骨置換機構を明らかにし、炭酸アパタイト製骨補填

材の難点である骨量コントロールの制御について検討することを本研究の目的とした。 
 
 
 
３．研究の方法 
GBR 併用インプラント即時埋入を想定し、インプラント埋入モデルの作成を行う。実験に使用

するインプラントはラット用であり、当講座の過去の研究でも多く使用されており、生着率に問
題はない。各種市販骨補填材をラット用に全群統一規格化することが必要で、ラットに最適化さ
れたサイズを準備し、GBR 併用インプラント埋入モデルを作成する。 
(1)6 週齢雄性 Wistar 系ラットを用いてラットの両側第一臼歯を抜歯する。 
(2)抜歯窩に３壁性の骨欠損を作成し、インプラントを埋入、頬側の骨欠損部位に骨補填材を填

入して縫合し治癒を待つ。ラットは固形飼料と水を随意摂取できる状態である。 
(3)抜歯即時インプラント・骨補填材填入 14 日後にそれぞれ屠殺し、マイクロ CT 解析および組

織形態学的解析によりインプラント界面、既存骨・骨補填材界面での骨補填材の骨置換過程を観
察する。 
 
 
 
４．研究成果 
(1)マイクロ CT では各種骨補填材填入後 14 日で骨補填材顆粒の境界不明瞭となり、既存骨と

骨補填材の境界より新生骨への置換が開始されていた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1  
 
 
 
 
 
 



(2)組織形態学的評価では、β-TCP の破骨細胞数がその他の骨補填材より有意に増加しており、
骨芽細胞数では有意差はなかった。また血管新生数では同様にβ-TCP の血管数が有意に多く、
炭酸アパタイトは有意に少ないという結果が得られた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 2  
 
 
これらの結果より、GBR を併用したインプラント埋入では２週間という早期経過でβ-TCP が最

も反応性に優れ、新生骨は既存骨・骨補填材間より置換開始することが分かった。研究当初、こ
のモデルでのインプラント・骨補填材間の解析を考えていたが、e-TPFE メンブレン等の遮蔽材
を用いなかったために、軟組織の介入が生じた。また、骨質・骨量の定量解析のためには、モデ
ルの規格化が課題と考える。長期経過では、骨リモデリングにより各骨補填材が吸収置換し、新
生骨の骨質・骨量に影響が出ることが考えられるため、新規のモデルを作成し、マイクロ CT を
用いて定量解析を行う予定である。 
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