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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は、卵巣切除ラットの腰椎体欠損における骨生成に対するゼラチンβ-
リン酸三カルシウム(β-TCP)スポンジと組み合わせた多血小板血漿(PRP)の効果を調査することであった。椎体
前面中心に骨欠損を作成した後、以下の材料を充填した：(1)充填なし(コントロールグループ)、(2)ゼラチンβ
-TCPスポンジとPRP、(3)β-TCPスポンジとPBS。 PRPグループでは、画像と組織学的検査の両方で、目に見える
骨形成が最初に誘発され、PBSグループと比較して骨組織の有意な成長が観察された。生体力学的試験は、PRPグ
ループで剛性の増加を認めた。

研究成果の概要（英文）：The objective of this study was to investigate the effect of platelet-rich 
plasma (PRP) combined with gelatin β-TCP sponge on bone generation in a lumbar vertebral body 
defect of ovariectomized rat. After creating critical-size defects in the center of the anterior 
vertebral body, the defects were filled with the following materials: (1) no material (control 
group), (2) gelatin β-TCP sponge with PRP, and (3) gelatin β-TCP sponge with phosphate-buffered 
saline. In the PRP sponge group, both imaging and histological examination showed that visible 
osteogenesis was first induced and additional growth of bone tissue was observed in the transplanted
 sponge, compared with the PBS sponge group. Biomechanical test showed increased stiffness of the 
affected vertebral bodies in the PRP sponge group. These results indicate that PRP-impregnated 
gelatin β-TCP sponge is effective for facilitating bone regeneration in lumbar vertebral bone 
defect under osteoporotic condition.

研究分野：整形外科
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研究成果の学術的意義や社会的意義
これらの結果は、PRP含浸ゼラチンβ-TCPスポンジが、骨粗鬆症状態の腰椎骨欠損における骨再生を促進するの
に有効であることを示している。ゼラチンβ-TCPスポンジと組み合わせたPRPは、骨粗鬆症の脊椎骨折に対する
椎体形成術への新しいアプローチを開発するために有用である可能性がある。

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９，Ｆ－１９－１，Ｚ－１９，ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

はじめに，骨粗鬆症性椎体骨折（osteoporotic vertebral fracture: OVF）は，高齢

者において頻度の高い骨折で骨脆弱性を背景とし，軽微な外傷で生じる．約 80％は保存療法で

骨癒合が得られるが，保存療法に抵抗性の場合もあり，骨癒合が遷延すると椎体に骨欠損を生

じることがある．骨折部の不安定性に伴う強い疼痛や神経麻痺により，日常生活動作が著しく

障害されることが報告されている．骨粗鬆症性椎体骨折の手術療法の一つに椎体形成術があり，

骨欠損部に人工材料を充填する術式である．簡便で骨折部の安定化とともに除痛効果が得られ

る有効な術式だが，人工材料の生体親和性，脱転，強度などの問題点があり，補填材料の工夫

が必要である．一方，多血小板血漿（platelet-rich plasma：PRP）は 自己の末梢血を

遠心分離して精製することができ，成長因子を高濃度含有している．ゼラチンβ-tricalcium 

phosphate（β-TCP）スポンジは孔構造を有する担体で生体内分解性があり，成長因子を徐

放することが可能である．この二つの材料を組み合わせた PRP 含浸ゼラチンβ-TCP スポンジを

用いた骨再生効果が報告されており，骨粗鬆症の椎体骨欠損に対して応用することができない

かと考えた． 

 

２．研究の目的 

われわれは，過去に卵巣切除ラットの椎体前部に骨欠損を作成し，その治癒過程を評価した．

その結果，骨粗鬆症条件下での椎体欠損の治癒過程において，骨量形成が抑制され，修復され

た骨質が悪いことが証明された． 

以上の背景から本研究の目的を骨粗鬆症を誘導したラットの椎体骨欠損に対する PRP 含浸ゼラ

チンβ-TCP ポンジの骨再生効果を評価することとした． 

 

３．研究の方法 

PRP は末梢血を 2回遠心分離して精製し、37℃で 12時間かけてゼラチンβ-TCP スポンジに

含浸させた。動物としては、12週齢の Sprague Dawley ラットを用い，両側の卵巣を摘出して

骨粗鬆症を誘導した．予備実験にもとづいて、卵巣摘出後 8週に腰椎の椎体前面にドリルを用

いて完全には修復されない骨欠損を作製した．骨欠損部に PRP を含浸させたβ-TCP スポンジを

移植する PRP 群，リン酸緩衝生理食塩水（phosphate-buffered saline：PBS）を含浸させたゼ

ラチンβ-TCP スポンジを移植する PBS 群および何も移植しない無処置群に分類した．移植直後

と移植後 4，8，12 週に椎体を摘出し，micro computed tomography（μCT）を用いて骨欠損部

（椎体と移植材料）に新生した骨の体積を測定した．組織学的評価として，Hematoxylin Eosin

（HE）染色と Tartrate-Resistant Acid Phosphate/ Alkaline Phosphatase（TRAP/ALP）染色

を行い，骨代謝に関与する細胞の分布や骨再生の過程を評価した．また，生体力学的評価とし

て，椎体の骨強度を解析するために移植後 12 週の時点で圧縮試験を施行し、椎体の最大破断強

度と剛性を測定した．  

 

４．研究成果 

 μCT 画像による評価では，3群ともに早期から椎体骨欠損部の辺縁から骨形成を認めた。定

量的評価として骨体積を測定したところ、椎体の骨体積は各週数において 3群間で有意差を認

めなかった。続いて移植材料に生じた新生骨を評価した。PRP 群の骨欠損部において経時的に

著明な骨新生を認めたが、PBS 群では骨欠損部の骨新生はわずかであった。移植材料に生じた

新生骨の体積を測定したところ、移植材料に生じた新生骨の体積は PRP 群において PBS 群と比



較して 8，12週で有意に高値であった．組織学的評価では，PRP 群、PBS 群いずれも 4週でスポ

ンジが椎体に接着していた。その後、8週、12週で PRP 群では椎体と連続した新生骨の形成、

増生を認めた。PBS 群では新生骨を認めたが、わずかであった。強拡大像で確認すると、PRP

群では 4週でスポンジの孔構造内に線維性組織を認め，8，12週で増生した線維性組織が骨組

織に置換されていた。PBS 群では 4週で孔構造内に線維性組織を認めたが、その後の増生はな

く、PRP 群と比較して 8，12 週で形成された組織は疎な骨組織であった。TRAP/ALP 染色では、

PRP 群で 4週から TRAP 陽性の破骨細胞が出現した。PBS 群では破骨細胞を認めたが少数であっ

た。無処置群では，骨欠損辺縁部から骨形成を認めたが骨欠損が完全に修復されることはなか

った．生体力学的評価では 3群間で最大破断強度に有意差を認めなかったが、PRP 群の剛性が

PBS 群、無処置群と比較して有意に高値であった。 

骨粗鬆症においては間葉系細胞の分化能低下や骨芽細胞の減少、骨代謝回転異常が生じてい

る。長管骨を用いた骨折モデルや骨欠損モデルで新生骨の体積低下、微細構造異常、骨強度低

下が報告されており、骨再生能が低下している。本研究では PRP 含浸ゼラチンβ-TCP スポンジ

を骨欠損部に移植することで骨再生能が低下している骨粗鬆症の椎体骨欠損に対して骨体積、

骨代謝、強度の面において十分な新生骨が誘導された。 

PRP 含浸ゼラチンβ-TCP スポンジは細胞が接着しやすい孔構造を有しており、さらには生体内

で経時的に分解され、PRP 中の成長因子を徐放する役割を果たすことが報告されている。 

骨再生を促すには細胞が接着，増殖するための足場と細胞増殖因子の供給が必要である．ゼラ

チンβ-TCP スポンジが良好な足場となり細胞増殖因子が徐放されることにより，スポンジ内で

骨形成と骨吸収に関与する細胞の接着と増殖が長期にわたって促進され，骨代謝回転を有する

骨形成が誘導され、その結果自己の骨再生能が促進したと考えた。生体力学的にも，骨欠損部

に骨が再生することにより十分な剛性を得ることができた． 

本材料は自己の末梢血から精製するPRPと臨床応用されているゼラチンβ-TCPスポンジを用

いており、安全性の面でも優れている．本研究で，PRP 含浸ゼラチンβ-TCP スポンジは骨粗鬆

症の椎体骨欠損における骨再生を促進することを示した．PRP 含浸ゼラチンβ-TCP スポンジを

用いた椎体形成術は，OVF に対する有効で安全性の高い新たな治療法となる可能性がある． 
 
※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，研究者個人に帰属されます． 
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