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研究成果の概要（和文）：歯の健康は生活の質（QOL）向上に密接な関係がある．歯の健康を維持する方法の一
つとしてインプラント治療によって欠損歯を補綴することが行われているが，この方法では細菌感染による炎症
が問題になっている．この課題に対し，本研究ではレーザ加工により材料表面の微細構造と化学的性質変化を同
時に行うことで，生体適合性と細菌付着抑制の性質－疎水性，光触媒能など－を両立したインプラントにとって
理想的な機能性表面の創成を目指した．その結果，細菌付着抑制効果と細胞の成長促進に適切な表面形状（構
造）について明らかにした．

研究成果の概要（英文）：Dental health is closely related to quality of life (QOL) improvement, and 
implant therapy is effective in prosthesis for missing teeth and recovery of QOL. Currently, 
however, inflammation caused by bacterial infection is a problem in implant therapy. The purpose of 
this study is to create ideal functional bio-interfaces that have both biocompatibility and 
anti-bacterial adhesion properties, e.g. hydrophobicity and photocatalytic activity by the 
simultaneous process of microfabrication and chemical property changes on the material surface with 
laser processing. In conclusion, functional bio-interfaces for dental implants may be realized by 
forming grooves suppressing bacterial adhesion and suitable micro-irregularities promoting cell 
growth.

研究分野：生産工学・加工学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
現在，インプラント治療で問題となっている細菌感染への対応が求められているが，解決策の確立には至ってい
ない．この課題に対し，本研究では薬剤耐性菌の存在が世界的に問題視される中，薬剤を用いることなく細菌感
染抑制を検討した点と，同一表面に対して細菌と骨芽細胞様細胞を用いた評価を行い，溝形状が細菌付着抑制か
つ生体適合性を両立する機能性表面創成の可能性を示した点において医－工学的に意義深いものである．なお，
本研究の継続により溝形状と細菌・骨芽細胞様細胞との関係性をより詳細に調査することで，さらなる性能向上
が期待できる．

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
歯科インプラント治療の著しい普及に伴い，インプラント周

囲に炎症を起こす“インプラント周囲炎”の罹患率も増加し
ている．具体的には，インプラント治療を受けた患者
の 11～47%が，5～10 年でインプラント周囲炎に罹患する
ことが報告されている 1)．その一方で，インプラント周囲
炎を抑制する，あるいは治療する適切な方法は確立されていな
いのが現状である． 
 現在のインプラントでは，骨などの硬組織との接着につい
て数多く研究がなされており，接着までに一定の期間を要す
るもののインプラントと硬組織は強固に接着する．それに対
して図 1 に示すような軟組織（上皮組織）との接着は脆弱で
あり 2)，インプラント周囲炎が発症しやすく，骨吸収による脱
落の危険も孕んでいる．したがって，インプラント治療におい
て軟組織との接着は，細菌の侵入や骨吸収を防止するために
も極めて重要となる． 
 軟組織と接触する部位において，現状では表面を鏡面状に仕上げることで繊維性結合組織の
収縮により物理的に封鎖するという手法が行われている．これに対し最近では，組織との確実な
接着を獲得し，いわゆる“生物学的封鎖”を達成するための方法が検討されている．例えば，表面
に 50m 程度の周期的な溝や孔を作成することにより，インプラントの長軸方向と垂直に配向す
る軟組織との接着を狙った研究がなされている 3)．また，幾何学的な形状ではなく，表面処理に
より接着性タンパクを介して軟組織との接着を実現するといった研究も行われている 4)． 
 以上，要するに軟組織との接着において鍵となるのは「幾何学形状」と「表面性状」であり，
これらについて研究レベルでは 2000 年代前半から検討されてきた．ただし，世界的に見ても，
現在までのところ軟組織との接着を積極的に得るための製品は実用されておらず，インプラン
ト治療にとって解決することが急務な課題となっている．本研究ではこの課題の解決を目指し
て遂行したものである． 
 
２．研究の目的 

当該研究者は，デンタルインプラントの歯
根部として広く用いられる純チタンを対象と
し，レーザ加工により被処理材表面に熱が加
わることで生じる酸化反応を利用して，“幾何
学形状”と“表面性状（結晶構造）”を同時に
制御し，骨芽細胞との親和性を向上させるこ
とに成功している． 

さらに本手法により，ラットへの埋入試験
による病理組織学的な評価においても良好な
「骨との生着」を獲得できることを明らかと
している（図 2）． 

つまりこれまでの結果は，申請者が提案す
る手法が，「幾何学形状」と「表面性状」を一
つのプロセスで同時に制御可能となる特殊な表面改質であることを示すとともに，その相乗効果
により骨生着性に優れる表面を創成可能なことを示すものであった．ただし現段階では，どのよ
うな条件でレーザを加工すると，どのような形状ができるのか，あるいは，そのときに表面性状
がどう変化するかについては不明であり，表面の機能を制御するまでには至っていない．また，
これまでの研究成果から，申請者が提案する手法により骨組織との親和性が高いことが確認され
ているが，本研究で対象とする軟組織に対して適合（親和）するかどうか，あるいはどのような
振舞いをするかは明らかになっていない． 
当該研究者はこうした状況を受け，レーザ加工プロセス中に加工面で生じる現象について解明

し，インプラントに対する表面改質法の実用プロセスとして確立するとともに，それが軟組織の
接着に及ぼす影響を解明することを考えた． 
そこで本研究では，インプラント周囲炎を抑制可能とする軟組織に適合したインプラントの開

発に向けて，以下の 2 点について明らかにすることを目的とした． 
（１）レーザ加工によるインプラントの表面改質法の確立 
 材料にレーザが照射された際に生じる現象について実験的・解析的に解明し，その制御を可能
とすることでインプラントの表面改質法として確立する．また，得られた知見を基に軟組織との
接着を可能とする「幾何学形状」と「表面性状」の創成を狙う． 
（２）レーザ加工により創成された改質面の生物学的評価 
 レーザ加工により改質された表面の生物学的安全性について，細胞培養実験および動物実験
の 2 つの観点から検証を行い，その有効性について確認する． 
 
 

図 1 インプラントに対する

組織の接着 

図 2 ラットへの埋入試験による病理組織学的

評価‐レーザ加工を行うことで良好な「骨生着

性」を獲得できる． 



３．研究の方法 
研究目的を達成するにあたり，まずは『レーザ加工によるバイオインプラントの表面改質法の

確立』を目標として，（１）シミュレーションによる加工現象の解析，（２）「幾何学形状」と「表
面性状」の実験的検証を行い，（３）（１），（２）の結果を踏まえ，レーザ加工による表面改質法
の確立を目指した．その後，得られる表面に対し，軟組織の接着に関する（４）繊維芽細胞を用
いた細胞学的評価，（５）動物実験による病理組織学的評価を行うことにより，加工面上でどの
ような機序で軟組織の接着が起こるかについて解明することを目指した．最終的には，各項目で
得られた知見を統合化することにより軟組織の接着に適した表面設計を行った． 

 
４．研究成果 

具体的な研究成果の一例を示す．まず，インプラント材として注目されるチタン・チタン合金
の 1 種である Ti-6Al-4V 合金に対してナノ秒パルスレーザを利用した加工を施し，加工条件の違
いにより表面に異なる形状を創成したことを確認した（図 3 (a)-(c)および図 4）．加工面の濡れ性
は時間とともに変化し，最終的に加工前よりも疎水化した．この現象は表面形状と表面の化学的
安定性の変化によるものだと示唆された．また，加工条件によっては試料表面にアナターゼ型
TiO2，ルチル型 TiO2の他，TiO，Ti3O5の存在を確認した．ここで，TiO と Ti3O5はレーザ照射部
で還元反応が生じたことで酸素欠陥が導入されて生じたと考えられ，レーザ加工による光触媒
能向上の可能性が示唆された． 

(a) 走査ピッチ 50m 試料   (b) 走査ピッチ 30m 試料    (c) 走査ピッチ 10m 試料 
図 3 加工条件の違いによる表面形状の変化 

 
次に加工試料に対して大腸菌と黄色ブドウ球菌を用

いた評価を行った．その結果，細菌付着抑制には濡れ性
ではなく表面形状の影響が大きく，先行研究で考案され
た空気層介在による細菌付着抑制を狙った微細構造は
細菌付着促進に繋がることと，溝形状は細菌間連絡を分
断し成長を抑制する可能性が示唆された．ただし，加工
試料の可視光応答性は確認されず，最適な割合でアナタ
ーゼ型 TiO2，ルチル型 TiO2 と酸素欠陥導入を実現する
加工条件の検討が求められる． 

骨芽細胞様細胞を用いた評価を行った結果，増殖・分
化の度合いは通常の研磨を施した試料と低出力でレー
ザを照射した試料（低出力試料）は同程度で，走査ピッチ 30 µm 試料は抑制されることが確認さ
れた．粗造面は細胞の形態を変化させることで増殖・分化を促進する利点と，細胞の伸展と細胞
接着分子の発現を阻害することで増殖・分化を抑制する可能性が報告されている．低出力試料は
微細凹凸の形成が抑えられたことで優れた細胞の成長が生じなかった一方で，走査ピッチ 30 µm
試料は微細凹凸の存在が細胞成長に悪影響を及ぼした可能性があることから，微細凹凸の影響
についてさらに考慮する必要がある．細菌試験の結果と併せると，溝形状が目的とする性質を持
つ形状に近いこと示唆された． 
 
参考文献：1) American Academy of Periodontology Report, J Periodontol, 84, (2014), 436-443. 
     2) Ikeda H. et al., J periodontal, 71, (2000), 961-973. 
     3) Yoshinari M. et al., J Biomed Mater Res, 65A, (2003), 359-368. 
     4) Hayakawa T. et al., Biomater, 25, (2004), 119-127. 
 

図 4 低出力でレーザを照射した試料
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