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研究成果の概要（和文）：歯科用インプラント材料として現在最も広く使用される材料はチタンであり、審美性
とアレルギーの問題が懸念されている。そこで我々は新たなインプラント材料としてセリア安定化ジルコニア
/アルミナ・ナノ複合（Ce-TZP/Al2O3）に着目した。Ce-TZP/Al2O3は、イットリア系ジルコニアと比較して、口
腔内のような水熱環境下でも劣化しない優れた特性を有する。本研究の目的はCe-TZP/Al2O3インプラントフィク
スチャーの開発である。我々はフッ化水素酸処理したCe-TZP/Al2O3が骨芽細胞様細胞(MC3T3-E1)の分化を促進
し、ラットの大腿骨へ埋入したインプラント体と骨との結合を確認した。

研究成果の概要（英文）：Ceria-stabilized zirconia/alumina nanocomposite (Ce-TZP/Al2O3) has been 
widely used for crowns and bridges. Since Ce-TZP/Al2O3 has low susceptibility to hydrothermal 
degradation, this material has potential to be applied to dental implant fixtures. The aim of this 
study was to development of Ce-TZP/Al2O3 implant, to investigate the osseointegration capability of 
the Ce-TZP/Al2O3 implant that was treated with hydrofluoric acid (HF) compared to that of 
acid-etched titanium implant. 
Culture studies using MC3T3-E1 osteoblasts showed that the attachment, spread, and functional 
phenotypes of osteogenic cells, such as alkaline phosphatase activity, were remarkably increased on 
nanofeatured Ce-TZP/Al2O3 treated with HF. The strength of osseointegration measured by a 
biomechanical push-in test in a rat model was stronger for nanofeatured Ce-TZP/Al2O3 implants than 
for acid-etched titanium at week 2 and 4.

研究分野：歯科補綴学
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１．研究開始当初の背景 

 歯科用インプラントフィクスチャー材料

として現在最も広く用いられている材料は

金属チタンである。チタンは高い成功率を有

するものの、その金属色による審美性の問題

や感作性実験からそのアレルギーの問題な

どが指摘されている。一方、ジルコニアは金

属に匹敵する強度を有しており、高強度セラ

ミックスとして歯冠修復材料、インプラント

のアバットメント、上部構造に用いられてい

る。ジルコニアには、イットリア系とセリア

系の 2 種類に分けられる。特にセリア系は、

ジルコニア粒子とアルミナ粒子のナノ複合

化セラミックスで，イットリア系と比較して

約 2 倍の強靭性と，水熱環境下でも劣化しな

い優れた特性を有している。セリア系ジルコ

ニア(以下 Ce-TZP/Al2O3)の優れた靭性を活用

して歯科インプラントおよび人工関節等の

生体材料への適用が期待される。 

 
２．研究の目的 
 Ce-TZP/Al2O3 インプラントフィクスチャー
の開発 
 
３．研究の方法 
① SEM によるフッ化水素酸処理後の
Ce-TZP/Al2O3試料片の表面性状分析 
② XRD による Ce-TZP/Al2O3 試料片の結晶
性・配向性の評価 
③ 骨芽細胞様細胞(MC3T3-E1)の接着・増
殖・分化に及ぼす影響を調べる。 
④ ラット動物実験による Ce-TZP/Al2O3と骨
の結合力を評価 
⑤ マイクロCTによりCe-TZP/Al2O3と骨の結
合を確認 
 
 
４．研究成果 

①高濃度フッ化水素酸処理したCe-TZP/Al2O3
はナノ構造を有した。 

表面にフッ化水素酸(以下HF)処理を施し、

電子顕微鏡での観察により、５５％フッ化水

素酸で処理したCe-TZP/Al2O3の表面は、ナノレ

ベルの凹凸のある球状構造をもつことを明ら

か に し た （ 図 1 ） 。

  

②フッ化水素酸処理後の表面解析 

ジルコニアの結晶構造は、温度により相転

移を起こし、構造が変化する。室温では、単

斜晶となり、1170℃で正方晶、2370℃で立方

晶となる。正方晶から立方晶に変化する際に、

体積が約４％収縮する。フッ化水素酸処理に

より、ジルコニアの結晶構造に変化がみられ

るかどうかを、ＸＲＤで観察を行った。 

その結果、Ce-TZP/Al2O3は、HF処理を行う前

[Zr(0%)]と後[Zr(55%)]では、処理後の方が処

理前より正方晶の割合が高く、単結晶が減少

した。よってCe-TZP/Al2O3はHF処理後も、安定

した結晶構造であることが示された（図２）。

 

③ 骨芽細胞様細胞の接着・増殖・分化は、高

濃度HF処理後のCe-TZP/Al2O3上で促進した。 

 試料片として、直径20mm、厚さ1mmの

Ce-TZP/Al2O3の機械研磨基盤[Zr(0%)]と、4%

と55% HFにて24時間処理した基盤 [以下

Zr(4%)、Zr(55%)]を用意し、67%硫酸で処理し

たチタン基盤（以下Ti）を対照群とした。

MC3T3-E1細胞を各試料片上で1日間, 5日間培

養し、細胞接着数と増殖数をWST-1テストで評

価した。1日後の細胞接着は、Zr(55%)とTiが



顕著に増加し（図3）、5日後では、Zr(55%)は

Tiと比較して有意に細胞数が増加していた

（図4）。 

 

 

 

 

また、7日後の骨関連遺伝子をReal Time PCR

にて調べ、Osterix、 osteocalcinともに

Zr(55%)上でTiと比較し有意に上昇した（図

5,6）。この結果から、Ce-TZP/Al2O3はHF処理に

よる表面改質により、骨芽細胞の接着・増殖・

分化を促進させることが示唆された。 

 
 

④ラット動物実験によるCe-TZP/Al2O3と骨の

結合力を計測 

 Ce-TZP/Al2O3のシリンダー状の機械研磨試

料片(直径１ｍｍ、長さ２ｍｍ)を 55%フッ化

水素酸水溶液にて酸処理し [以下 Zr(55%)]、

コントロールとして同形状の機械研磨チタ

ンを 67%硫酸水溶液で酸処理し[以下 Ti]、ミ

ニインプラントとして使用した。8週齢 SD ラ

ットをイソフルラン吸入下で大腿骨関節骨

頭から 10mm 下に各試料片を骨内に埋入、縫

合し、２週間後,4 週間後に push-in test を

行い、骨と試料片の結合力を、試料片に加え

る力にて評価した。 

 2週間後,4週間後の骨とミニインプラント

の結合は、Zr(55%)が Ti と比較して、強い結

果 と な っ た （ 図 7 ） 。

 



 

⑤マイクロ CT による Ce-TZP/Al2O3と骨の結

合を確認 

 上記動物実験のミニインプラント埋入４

週間後の骨をマイクロ CT にて観察、Zr(55%)

と骨の結合を確認した（図８）。 

⑥ 今後の展望 

 Ce-TZP/Al2O3 に特異的な表面トポグラフ

ィーが骨―インプラント結合力を飛躍的に

高めることができるかどうか、また生体へ

の安全性など臨床応用への展開に関しても

検討することが多い。本研究結果から、生

体に安心で審美性を求める患者においても

高い成功率を上げられるインプラントの開

発に向け、研究基盤を確立していくことが

必要と考えられる。 
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