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研究成果の概要（和文）：3種類のポーラスチタンとポーラスアパタイトを使用し作製した材料の圧縮試験を行
いポーラスチタンはポーラスアパタイトと比較して高い強度を示した。細胞実験では細胞増殖数、mRNAおよび石
灰化の測定を定量し、十分な骨再生能をもっていることを示した。動物実験では3種類のポーラスチタンやポー
ラスアパタイトを埋入し、80％のポーラスチタン群が75％のポーラスアパタイト群と比較して再生骨の面積率と
骨接触率において有意に大きかった。一方、圧縮試験においては75％のポーラスアパタイト群は他の群と比較し
て有意に小さかった。本結果から十分な骨結合と優れた機械的強度をもった連通ハニカム構造の新規骨補填材料
が開発された。

研究成果の概要（英文）：Three kinds of porous titanium and porous apatite were used. Mechanical 
 strength was evaluated from the competition test. This results showed that porous titanium showed 
higher strength than porous apatite. From the results of MC3T3-E cell experiments, the bone 
regeneration ability of porous apatite is likely to be sufficient to realize clinical application. 
In animal experiments, three types of porous titanium or porous apatite were embedded, and 80% of 
porous titanium group was significantly larger in bone area ratio and bone contact ratio of 
regenerated bone as compared with 75% of porous apatite group. On the other hand, in the compression
 test, the 75% porous apatite group was significantly smaller than the other groups. From the above 
results, a novel bone replacement material of porous titanium had sufficient bone bonding and 
excellent mechanical strength.

研究分野： 歯科補綴学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
連通多孔性アパタイトは強度が弱いことが欠点であり、力学的負担の大きな広範囲骨欠損の環境下ではアパタイ
ト自体が破壊されることがあり臨床応用する上で問題があった。本研究で作製されたポーラスチタンは臨床応用
可能な力学的強度をもつこと、チタン内部まで血液や細胞が導入され骨伝導をもつこと、ならびに十分な骨再生
を達成することが示された。以上の結果から、本材料は臨床応用が可能であることが示された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
これまでの研究では、連通多孔性アパタイト中にあらかじめチタンを埋入し一体化させ

たアパタイト・チタン複合体の開発し、ラビット大腿骨に埋入し、骨再生量、ISQ 値およ
び引き抜き値を測定した。アパタイト・チタン複合体は骨形成を促進させる作用があり強
固な骨結合が得られたことが明らかとなった。しかしながら、本実験で用いた連通多孔性
アパタイトは強度が弱いことが欠点であり、力学的負担の大きな広範囲骨欠損の環境下で
はアパタイト自体が破壊されることがあり臨床応用する上で問題があった。そこで、チタ
ン内部まで血液や細胞が導入され骨伝導をもつ連通ハニカム構造を付与したポーラスチタ
ンを創製しこれを臨床応用することを着想した。 
 
２．研究の目的 
骨形成に最適な多孔率をもった連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンを開発し臨
床応用の基盤とすることにある。 
 
３．研究の方法 
【平成２８年度】 
平成28年度の研究目的は連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンの試作と力学試験の
解明とし、材料として担体：ポーラスチタン（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：20、40お
よび80％ポーラスアパタイト（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：75％）を使用する。 
方法は以下に記載する。 
①連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンの試作：3種類の気孔率（20、40および80％）
の連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンおよび気孔率75％のポーラスアパタイトを
試作する。その後、アセトン中に30分以上浸漬し超音波洗浄、蒸留水で洗浄、乾燥する。
このことから、3種類のポーラスチタンを作製する。また、コントロールとしてポーラスア
パタイトも同時に用意する。 
②力学試験の評価：作製したポーラスチタンおよびポーラスアパタイトの圧縮試験を行い、
力学的強度の評価を行う。 
 
【平成２９年度】 
平成29年度の研究目的は連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンのin vitro における骨
再生能の解明とし、材料として担体：ポーラスチタン（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：20、
40および80％）ポーラスアパタイト（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：75％）、細胞にはマ
ウス頭蓋骨由来前骨芽細胞（MC3T3-E1）、培地にはDM培地あるいは骨分化誘導培地を使
用する。 
方法は以下に記載する。 
①細胞増殖数の計測：3種類のポーラスチタンとポーラスアパタイトにMC3T3-E1を10000/
チタン播種し、0、1、3、7、10日後の細胞増殖数を計測する。 
②mRNAの測定：3種類のポーラスチタンとポーラスアパタイトにMC3T3-E1を10000/チタン
播種した後、0、3、6、9および12日後にⅠ型コラーゲン、ALP、OPNおよびOCNのmRNAを
ｑPCR法により定量し、発現したmRNAを測定する。 
③石灰化の測定：3種類のポーラスチタンとポーラスアパタイトにMC3T3-E1を10000/チタン
播種し、12日後にアリザリンレッドS染色を施し、その後界面活性剤にて色素抽出、吸光度
測定を用いて石灰化物を定量する。 
以上、3 種類の気孔率の連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンの in vitro における骨
再生能を明らかとする。 
 
【平成３０年度】 
平成 30 年度の研究目的は連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンの in vivo における
骨再生能、オッセオインテグレーションの獲得および力学試験を行うことである。動物と
してニュージーランドホワイトラビットを、担体として大きさが 10×10×2mm、気孔率 20、
40 および 80％のポーラスチタンおよび 10×10×2mm、気孔率が 75％のポーラスアパタイト
を使用した。 
以上、3 種類の気孔率の連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンの in vivo における骨
再生能を明らかとする。 
 
以上より、平成 28、29 および 30 年の研究結果を総括して，鎖長 65 のポリリン酸がハイド
ロキシアパタイト上で確実な石灰化を達成できるか否かを明らかにする。 
 
４．研究成果 
【平成２８年度】 
材料には担体として3種類のポーラスチタン（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：20、40および
80%）とポーラスアパタイト（大きさ：10×10×2 mm、気孔率：75%）を試作し使用した。
試作したポーラスチタンはそれぞれアセトン中に30分以上浸漬し超音波洗浄、蒸留水で洗



浄、乾燥し作製した。またコントロールとしてポーラスアパタイトも同時に用意した。そ
の後作製した材料の圧縮試験から力学的強度を評価した。その結果、ポーラスチタンはポ
ーラスアパタイトと比較して高い強度を示した。以上のことから、インプラントに加わる
応力に耐える十分な強度をもち臨床応用する可能性が高いことを明らかにした。 
 
【平成２９年度】 
細胞はマウス頭蓋骨由来前骨芽細胞、培地はDMあるいは骨分化誘導培地を用い、細胞増殖
数、mRNAおよび石灰化の測定を定量した。ポーラスアパタイトの結果において、アパタイ
ト上では細胞増殖は10日まで、Ⅰ型コラーゲンおよびALPは骨分化初期に、OPNは骨分化中
期、OCNは骨分化後期に発現を、さらに成熟した石灰化を十分に確認することができ、異
なった気孔率の細胞実験の測定を評価するに十分な骨再生能をもっていることを示した。
以上の結果から、ポーラスアパタイトの骨再生能は臨床応用を実現するに足り得る可能性
が高いことが明らかとなった。 
 
【平成３０年度】 
動物の両側大腿骨に円柱状の直径10 mm、長さ2 mmの骨窩をそれぞれ１カ所形成、3種類の
ポーラスチタンあるいはポーラスアパタイトを埋入した。また、観察期間は8週および12週
とした。各期間５個ずつのブロックから非脱灰研磨標本を作製、骨再生状態を組織学的に
観察し、次いで、再生骨の面積率ならびに骨接触率を測定、組織形態計測学的に検討した。
各ブロックから凍結試料を作製、可及的に圧縮試験を測定、力学的に検討し、3種類の気孔
率の連通ハニカム構造を付与したポーラスチタンのin vivo における骨再生能、オッセオイ
ンテグレーションの獲得度および強度を明らかとした。結果は80％のポーラスチタン群が
75％のポーラスアパタイト群と比較して再生骨の面積率と骨接触率において有意に大きか
った。一方、圧縮試験においては75％のポーラスアパタイト群は他の群と比較して有意に
小さかった。以上の結果から、十分な骨結合と優れた機械的強度をもった連通ハニカム構
造の新規骨補填材料が開発された。 
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