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研究成果の概要（和文）：本研究の目的はアルゴンイオンボンバードメント処理ポリ塩化ビニリデン(Ar-PVDC)
フィルムと細胞を骨欠損部に移植することにより、欠損部の再生を促進させることである。
まず、Ar-PVDC上での骨芽細胞分化をアルカリフォスファターゼにて評価したところ、分化の促進を認めた。次
に骨欠損部に骨芽細胞とAr-PVDCを移植したが、Ar-PVDC単独の群との間に新生骨量の差を認めなかった。これ
は、もともとのAr-PVDCの持つ骨伝導能が高いためと考えられる。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to promote bone defect healing  using composite
 of osteoblast and Ar-modified Polyvinylidene chloride (Ar-PVDC) film. First,  the alkaline 
phosphatase (ALP) activity on Ar-PVDC was assessed for differentiation. The ALP activity of 
osteoblast was enhanced on Ar-PVDC than that of PVDC.
Next,  composite of osteoblast and Ar-PVDC film was transplanted in bone defect of rat femur. 
However, there is no difference between Ar-PVDC and Ar-PVDC. This result suggest that the 
osteoconductivity  of Ar-PVDC is high.

研究分野：歯周治療学

キーワード： 再生歯学　組織工学
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１．研究開始当初の背景	
歯周病は国民の大多数が罹患する疾患であり、
重症化した場合は多量の骨欠損を伴い、歯を
喪失する大きな原因となる。このような多量
の骨欠損は歯の喪失やその後の機能回復治療
を困難にするだけではなく、審美性にも大き
く影響し、患者の QOL を低下させる。そのた
め、重症化した歯周病患者における骨欠損部
の再生治療の確立が期待されている。	
骨採取のための外科的侵襲やその後の骨採取
部位の疼痛があり採取骨量の限界がある。そ
こで近年では、組織の欠損に対し組織工学的
手法(Tissue	 Engineering)を応用した再生治
療の開発がされている。これまでの実験で、
アルゴンイオンボンバードメント処理を施し
たポリ塩化ビニリデンフィルム(Ar-PVDC)が
高い骨伝導能を有する足場材料となりうる事
を報告した。	
しかし、臨床応用を考える上で、より大きな
骨欠損の再建を考える場合、細胞を併用する
事が必要と考えられる。その際、再生する組
織を骨に絞って考えた場合、分化誘導が必要
な間葉系幹細胞などの幹細胞よりも、すでに
分化している骨芽細胞の方がより効率がよい
と考えられる。	
	
２．研究の目的	
本研究では、アルゴンイオンボンバードメン
ト処理が PVDC フィルム上の細胞の骨分化に
与える影響を in	 vitro にて検討する。次に
Ar-PVDC と骨芽細胞を組み合わせて移植する
ことで、骨再生の助長や治療期間の短縮が可
能か検討する。さらに、ヒト歯槽骨より採取
した骨芽細胞をヌードマウスに移植し、移植
片と母床骨の関係や代謝を観察する。	
	
３．研究の方法	
(1)実験試料	
本研究では、実験資料として PVDC フィルム
（旭化成株式会社、東京、日本）を使用した。
滅菌後、成形し、再度滅菌し実験に供した。Ar
イオンボンバードメント処理にはマグネトロ
ンスパッタリング装置を用いた。	
	
(2)骨分化能の検討	
実験には KUSA 細胞株（継代数 5〜9）を用い
た。24 穴プレートに Ar-PVDC および未処理
PVDC を、滅菌綿棒を用いて貼り付けた後、細
胞を 1.0×105/ml の濃度で 400μl 播種した。	
培養には、15%FBS 添加 D-MEM(PVDC,	Ar-PVDC)
および分化誘導 15%FBS 添加 D-MEM(PVDC+,Ar-
PVDC)を用いた。培養 14 日目に、アルカリフ
ォスファターゼ(ALP)計測キットを用いて反
応後、吸光度計を用いて計測した。併せて、
ALP 染色キットを用いて、染色し撮像した。	
	
(3)骨欠損部への移植	
移植細胞はSprague-Dawley(SD)ラット歯槽骨
より採取したもの（継代数=3）を用いた。8週
齢 SD ラットの大腿骨に直径 2mm の骨欠損を

作製し、歯科用ストッピングを充填した。縫
合後、2週間飼育した。図 1に作製した骨欠損
を示す。	
サブコンフルエントまで培養した細胞を、遠
心分離によってスフェロイド状にし、同部に
移植した。その後、欠損辺縁部に G-Bond+を塗
布し、Ar-PVDC を静置し、光照射した(Ar-
PVDC+cell 群)。反対側も同様に骨欠損を作製
し、細胞を移植せずAr-PVDC のみを移植した。
（Ar-PVDC 群）	
移植後、実験用マイクロ CTを用いて、14日後
に CT撮影した。	

図 1:作製した骨欠損	
	
４．研究成果	
(1)骨分化能の検討	
図 2a に培養 14 日目における ALP 活性のグラ
フを示す。PVDC と比較し、分化誘導 Ar-PVDC
上の細胞では PVDC 上の細胞と比較し、有意な
ALP 活性の上昇を認めた。一方、Ar-PVDC 上の
細胞間では分化誘導による増加傾向はあった
ものの有意差は認められなかった。	
図 2a:	ALP 活性の比較	

	
図 2b に培養 14 日目の ALP 染色した Ar-PVDC
および PVDC 上の KUSA細胞を示す。同様に ALP
活性の上昇を認めた。	
	
	
	
	
	
	
	



図 2b:	ALP 染色	
	
(2)骨欠損部への移植	
図 3 に移植 14 日後の Ar-PVDC+cell 群および
Ar-PVDC 群のマイクロ CT断面像の一例を示す。	
両群間の新生骨量には、大きな差は認められ
なかった。	

図 3上:	Ar-PVDC	+	cell 群、下:	Ar-PVDC 群	
	
(3)まとめ	
本研究において、Ar-PVDC と細胞移植を併用
し、骨欠損修復の期間短縮やより大きな骨欠
損の再生が可能となることを目指した。まず
in	 vitro において、PVDC 上の細胞と比較し、
Ar-PVDC 上の細胞で ALP 活性の上昇から骨分
化の促進が認められた。しかし、Ar-PVDC 上に
おいては、分化誘導による ALP 活性に有意な
差は認めなかった。一方でまたin	 vivo にお
いては、Ar-PVDC+cell 群と Ar-PVDC 群との差
は認められなかった。また、当初予定してい
たヒト由来骨芽細胞を骨欠損部に移植し、代
謝状態を観察することを計画していたが、到
達することが出来なかった。	
これは、今回用いた骨欠損のサイズでは、Ar-
PVDC のもともとの骨伝導能が高く、差が出な
かったものと考えられる。	
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