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研究成果の概要（和文）：チタン製歯科用インプラントへの骨適合性と抗菌性付与を目的として、抗菌性元素添
加生体内溶解生体活性ガラスコーティングプロセスを開発した。鏡面加工された支台部にはRFマグネトロンスパ
ッタリング法により、ネジ形状を有し粗造加工された歯根部にはゾルゲル・ディップ法により、それぞれコーテ
ィング膜を作製した。いずれも高い密着力を有しており、擬似体液中においてコーティング膜は溶解し、抗菌性
元素の放出も見られたことから、骨適合性と抗菌性発現が期待できる。

研究成果の概要（英文）：A coating process of bio-dissolvable bioactive glass with antibacterial 
elements was developed to provide bone compatibility and antibacterial properties to dental implants
 made of Ti. The coating films were prepared on the mirror-finished abutment by RF magnetron 
sputtering and, on the screw-shaped and roughened root by a sol-gel dip method. The coating films 
had high adhesion, dissolved in simulated body fluid, and the release of antimicrobial elements was 
detected, indicating antibacterial activity.

研究分野：医用材料工学

キーワード： 生体内溶解性　生体活性ガラス　骨適合性　抗菌性　RFマグネトロンスパッタリング法　ゾルゲル・デ
ィップ法　密着性　擬似体液浸漬

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
抗菌元素として銅および亜鉛を選択し、生体活性ガラスコーティング膜への導入方法を確立できた。スパッタリ
ング法においてはターゲット作製条件および成膜時のRF出力が、ゾルゲル法では焼成時のチタン基板との反応
が、それぞれ影響することを明らかにした。
チタンの有する骨形成能を発揮させるために、生体内における完全溶解という新しい概念を提案し、抗菌性と骨
適合性を両立させた生体活性ガラスコーティング設計指針と作製プロセスを確立できた。

※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、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 

歯科インプラント治療は、咀嚼機能の改善による健康維持に高い有効性があり、患者の QOL
を著しく向上させることが広く認知され、患者数は増加の一途を辿っている。しかし、日本の歯
科インプラント市場は 90%程度が輸入品で占められており、この現状を打破するためには、新た
なコンセプトと確実な有効性を発現する製品の開発が必要である。 

歯科インプラントはレジンやセラミックス製の上部構造、顎骨内に埋入される歯根部および
それらを接合する支台部から構成されているが、歯根部および支台部はほとんどがチタン・チタ
ン合金である。これは、チタンの優れた耐食性、強度・延性バランスに加え骨と光学顕微鏡レベ
ルで直接接着する「オッセオインテグレーション」を有するためであり、長期間埋入における安
定したインプラントの固定が達成できる。 

歯根部は骨との迅速かつ強固な結合が求められるため、プラズマスプレー法による HAp 
(Ca10(PO4)6(OH)2)コーティングが実用化されている。HAp は骨の無機成分であり生体内において
安定である。すなわち、歯根部は HAp コーティング膜を介して骨と接触しており、チタンと骨
との直接の結合、「オッセオインテグレーション」は達成されていない。 

支台部は口腔内に露出する経皮的デバイスであるため、口腔内細菌は容易に支台部と粘膜の
間に侵入してしまう。加えて、細菌はデバイス表面の凹凸に付着し増殖しやすいことから、鏡面
仕上げとなっており、支台部に対する抗菌性付与等の表面処理の検討はこれまで行われていな
かった。 
 
２．研究の目的 

歯科インプラントの成否は骨との迅速かつ強固な結合と術後のインプラント周囲炎予防がキ
ーとなる。本研究ではチタン製歯科インプラントの骨適合性と抗菌性発現の両立を目指し、生体
内溶解性を有する生体活性ガラスコーティングによる表面創製を目的とした。(1) スクリュー形
状であり粗造化表面を有する歯根部にはゾルゲル・ディップ法により、(2) 鏡面加工されている
支台部には RF マグネトロンスパッタリング法により、基材との密着性に優れた抗菌元素添加生
体活性ガラスコーティング膜の作製を試みた。生体活性ガラスコーティング膜の溶解に伴い抗
菌元素を放出させ、埋入初期の抗菌性発現と骨形成能向上を狙う。最終的にはコーティング膜は
完全に溶解し、チタンと直接接合するオッセオインテグレーションを獲得させる。 

本研究は、基材であるチタンの特性を発揮させるために、生体内におけるコーティング膜の完
全溶解という新しい概念を、学術的根拠を基に導入するものである。 
 
３．研究の方法 
(1) ゾルゲル・ディップ法によるチタンへの抗菌元素添加生体活性ガラスコーティング膜の作製 

ゾルゲル法は組成および形態制御性に優れ、
元素添加も容易であるため、ガラスやセラミッ
クス粉末の合成に用いられている。加えて、デ
ィップ法と組み合わせることで、複雑形状の基
板へのコーティングも可能である。一方、金属
基板上へのゾルゲル・ディップコーティング膜
の密着力は低い。そこで本研究では、基板であ
るチタンの骨形成能向上プロセスとして実用
化されている NaOH 処理により Ti-Na-OH ゲル
層を作製し(Kokubo et al.: J. Am. Ceram. Soc., 79 (1996) 1127.)、その上にディップ法により生体活
性ガラスコーティングを施した。図 1 に NaOH 処理(60℃の 10 M NaOH 溶液に 24 時間浸漬)後、
600℃にて焼成したチタンの表面および断面 SEM 像を示す。微細な凹凸を有しており、膜厚は
0.8 m 程度であった。 

抗菌元素として Cu に着目した。コーティング材として、二元系生体活性ガラスである 80SiO2-
20CaO (mol%)の CaO を CuO で置換した 80SiO2-(20–x)CaO-xCuO (mol%, x = 0, 0.1, 1, 5)組成を検
討した。原料にはオルトケイ酸エチル(TEOS)、硝酸カルシウムおよび硝酸銅を、溶媒には水およ
びエタノールを、触媒として硝酸をそれぞれ用い、所定の時間撹拌してゾルを作製した。得られ
たゾル中に NaOH 処理チタン基板を浸漬させ、各引抜速度でディップコーティング後、873 K に
て焼成した。得られたコーティング膜は FIB-SEM, 薄膜 XRD, XPS, GD-OES にて分析した。コ
ーティング膜と基板との密着力は、ピン引抜法により評価した。 
(2) RF マグネトロンスパッタリング法による抗菌元素添加生体活性ガラスコーティング膜の作
製と評価 

抗菌性元素として Cu および Zn を、生体活性ガラスとして非晶質リン酸カルシウム(ACP)を用
い、RF マグネトロンスパッタリング法により Ca-P-Cu-O および Ca-P-Zn-O 系コーティング膜を
作製した。基板には□10 mm×1 mmt、片面鏡面研磨の工業用純(CP) Ti (JIS 2 種)を用いた。型リ
ン酸三カルシウム(-TCP)粉末と CuO 粉末もしくは ZnO 粉末を混合し、ホットプレス法により
焼結した高密度焼結体をスパッタ用ターゲットとして用いた。スパッタガスは Ar とし、RF 出力

 
図 1 NaOH 処理後 600℃にて焼成後チタン基

板の表面および断面 SEM 像 



を変化させて成膜した。成膜時間を制御することで、膜厚は 0.5 m に統一した。 
得られたコーティング膜は薄膜 XRD による相同定、AFM による膜厚測定、SEM/EDX、STEM

による構造および組成分析、XPS および AES による添加元素の存在状態解析に供した。生体内
溶解性評価として Tris-HCl 溶液への浸漬実験を行い、溶解した構成元素濃度を ICP 法により測
定した。 
 
４．研究成果 
(1) ゾルゲル・ディップ法によるチタンへの
抗菌元素添加生体活性ガラスコーティング膜
の作製 
①ゾルゲル法による Cu 添加生体活性ガラス
粉末の作製 

コーティング膜の作製に先立ち、コーティ
ング膜組成を検討するために、ゾルゲル法に
より 80SiO2-(20–x)CaO-xCuO (mol%)組成の粉
末を作製した。得られた粉末は、x = 5 (mol%)
までは非晶質(ガラス)相であることが分かっ
た。よって、コーティング膜の作製には
80SiO2-20CaO および 80SiO2-19CaO-1CuO (x = 
1)組成(以下、x = 0: 0Cu, x = 1: 1Cu と表記)の
ゾルを用いることとした。 
②ゾルゲル・ディップ法によるコーティング
膜の作製と密着力評価 

図 2 に 1Cu ゾル作製時の溶媒の水/エタノ
ール比およびディップコーティング時の引抜
速度をそれぞれ変化させて、1 回ディップコ
ーティングを行って作製した膜の表面および
断面 SEM 像を示す。なお、焼成条件は大気中
600℃、10 分とした。溶媒の水/エタノール比
20/80 (mol%)、ディップコーティング時の引抜
速度 0.9 mm･s–1 の条件(図中赤枠)において、
基板全体にクラックの無いコーティング膜を
作製することができた。ピン引抜法により基
板との密着力を評価したところ、最適条件で
作製したコーティング膜は 40 MPa 以上の密
着力を有していた。ISO 13779-4 において、歯
科インプラント用リン酸カルシウムコーティ
ング膜の密着力は 25 MPa 以上であること、
と規定されているが、それよりも高い値であ
り、十分な値であると判断した。 

1Cu ゾルを用い、1 回のディップコーティ
ング後に 600℃にて焼成を行った結果、焼成
時間 10 分までは、NaOH 処理により作製さ
れた Na2Ti6O13相に加え、非晶質相が検出され
た。すなわち、Na-Ti-O 層の上に 1Cu ガラス
層が形成されていることを示唆する。一方、
焼成時間 30 分以上では非晶質相は見られず、
CaTiO3相が検出された。長時間の焼成により
ガラス層中の CaO と基板(Ti)が反応したため
と考えられる。 

ディップコーティング回数を増加させるこ
とでガラス層厚さも増加し、膜厚はディップ
コーティング回数により制御できることが分
かった。各ディップコーティング間の中間焼
成の有無も検討した。中間焼成無しの方が、
中間焼成ありよりもコーティング膜は平滑で
あり、基板との密着力も高いことが分かった。
図 3 に、1Cu ゾルに 2 回のディップを行って
作製したコーティング膜(中間焼成無し、最終
焼成 10 分)の断面 STEM 像を示す。Ti の分布
を見ると、Ti 基板の上に微細なポアを有する
層と NaOH 処理により作製された網目構造を
有する層が存在することが分かる。Si は表面

 

 
図 2 ゾル作製時の溶媒の水/エタノール比およ

びディップコーティング時の引抜速度を変化させ

て作製した 1 回ディップコーティング膜の表面お

よび断面 SEM 像 
 
 

 
図 3 2 回ディップコーティング膜の断面 STEM
像 
 

 
図 4 1 回目 0Cu, 2 回目 1Cu ゾルを用いて作

製したコーティング膜の表面および断面 SEM 像 
 
 

 
図 5 図 4 で作製したコーティング膜の GD-OES
による各元素の深さ方向プロファイル。スパッタ
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側の網目構造部分からのみ検出されたことから、ゾルは網目構造の中まで侵入し、機械的に結合
していることが分かる。一方、Ca は Ti が検出された網目構造および微細なポアを有する層の両
方から検出された。長時間焼成の XRD 分析からは CaTiO3 相が検出されたが、10 分の焼成にお
いても、ガラス中の CaO と基板である Ti が反応していたと予想される。加えて、Cu は網目構
造の基板側に粒子状で存在していることが分かった。XPS 分析からは、この Cu が金属 Cu もし
くは Cu1+ (CuO)のいずれかであることが分かった。以上の結果から、NaOH 処理チタン上への
SiO2-CaO-CuO ガラスコーティング機構が考えられる。 

1. NaOH 処理により基板上に網目構造が形成される。 
2. ディップコーティング時にゾルが網目

構造まで侵入する。 
3. 焼成時にガラス中の CaO と基板の Ti が

反応し微細なポアを有する Ca-Ti-O 層を形成
する 

4. その際に、Cu も網目構造の基板側に濃
化する。 

抗菌性発現の観点から、Cu の濃化は均一な
Cu 放出を妨げることが予想される。そこで、
1 回目のディップコーティングでは Cu を含
まない 0Cu ゾルを用い、2 回目のディップコ
ーティングでは 1Cu ゾルを用いてコーティ
ング膜を作製した。得られたコーティング膜
の表面・断面 SEM 像を図 4 に、GD-OES に
より測定した各元素の組成プロファイルを
図 5 にそれぞれ示す。SEM 像からは均一な表
面形態をしていることが分かり、膜の断面プ
ロファイルからは、Cu はスパッタ時間 0 か
ら 5 秒程度の膜の際表面のみに存在している
ことが分かる。その領域においては、Si や Ca
も濃化していることから、2 回目のディップ
コーティング膜は表面のみに存在すること
が示唆された。 
③コーティング膜の溶解性評価 

コーティング膜の溶解性評価として、Tris-
HCl 溶液への浸漬試験を行った。図 6 に、1 回
目 0Cu, 2 回目 0Cu (0Cu-0Cu)および 1 回目
0Cu, 2 回目 1Cu (0Cu-1Cu)のディップコーテ
ィングを行い作製したコーティング膜の、
Tris-HCl 溶液 7 日間浸漬後の表面 SEM 像を
示す。コーティング膜の溶解により、クラッ
クの形成が確認できる。構成元素である Si イ
オン、Ca イオンに加え、Cu イオンの溶出も
確認できた。 

以上の結果から、骨形成を促進する Si, Ca
イオンおよび抗菌性元素である Cu を放出す
る、基板と高い密着力を有する生体活性ガラ
スコーティング膜作製プロセスを構築する
ことができた。コーティング膜の完全溶解後
においては、Ti-Na-O 層が露出するが、この
層は優れた骨形成能を有しており、埋入初期
には抗菌性を示しつつ、埋入後期では骨形成
能を促進・維持する表面を創製できたと言え
る。 
(2) RF マグネトロンスパッタリング法による
抗菌元素添加生体活性ガラスコーティング
膜の作製と評価 
①ターゲットの作製 
-TCP 粉末にカチオン分率で 10 mol%の

CuO もしくは ZnO を添加してホットプレス
法により作製したターゲットの外観写真を
図 7 に示す。いずれも、クラックやポアの無
い緻密なターゲットを作製することができ
た。以下、10CuO および 10ZnO ターゲットと
称する。 

 
図 6 Tris-HCl 溶液 7 日間浸漬後の 0Cu-0Cu
および 0Cu-1Cu コーティング膜の表面 SEM 像 
 
 

 
図 7 ホットプレス法により作製した(a) CuO 添

加、(b) ZnO 添加-TCP ターゲットの外観 
 
 

 
図 8 (a) 10CuO および(b) 10ZnO ターゲットを

用いて種々の RF 出力で作製したスパッタ膜の

薄膜 XRD パターン(膜厚 0.5 m) 
 
 

 
図 9 (a) 10CuO および(b) 10ZnO ターゲットを

用いて作製したスパッタ膜の組成と RF 出力の

関係 



②コーティング膜の作製 
RF マグネトロンスパッタリング法により、

10CuO および 10ZnO ターゲットを用いてチ
タン基板上にコーティング膜を作製した。い
ずれのターゲットにおいても、RF 出力の増
加に伴い成膜速度は大きくなった。作製した
コーティング膜の薄膜 XRD パターンを図 8
に示す。なお、膜厚はいずれも 0.5 m とし
た。いずれのターゲット、RF 出力においても
基板である-Ti のピークおよび 2 = 30°付
近にハローパターンが検出され、コーティン
グ膜は非晶質であることがわかる。図 9 に RF
出力と SEM/EDX により測定したコーティン
グ膜組成の関係を示す。10CuO ターゲットに
おいては、コーティング膜の組成は RF 出力
に依存せず一定であった。XPS による組成分
析においても、膜厚方向への組成分布は均一
であった。一方、10ZnO ターゲットにおいて
は、高 RF 出力において Zn 濃度が低くなる傾
向が見られた。XPS による深さ方向分析から
は、基板側で Zn の濃化が見られ、その傾向
は RF 出力が高い方が顕著であった。よって、
これ以降の分析および評価は、10CuO ターゲ
ットの場合は RF 出力 150W (Cu-150W)、
10ZnO ターゲットの場合は RF 出力 10 W (Zn-
10W)で成膜したコーティング膜を使用する。
図 10 に Cu-150W および Zn-10W コーティン
グ膜の断面 TEM および STEM 像を示す。コ
ーティング膜は均一かつ平滑で、基板とよく
密着していることが分かる。当グループのこ
れまでの研究から、RF マグネトロンスパッ
タリング法により作製した ACP コーティン
グ膜は、添加元素種に依らず 60 MPa 以上の
高い密着力を有していることを明らかにし
ている。よって、本研究にて作製したコーテ
ィング膜も、60 MPa 以上の高い密着力を有し
ていると考えられる。 

ACP 膜中における Cu および Zn の存在状態については、Raman 分光法、TEM、AES と XPS を
用いた Wagner plot (C.D. Wagner et al.: Anal. Chem., 51 (1979) 466–481.)により解析を行った。Cu に
関しては、CuO もしくは Cu2O として、Zn は ZnO として存在する可能性が示唆された。ただし、
現時点では正確な存在状態の解析には至っておらず、今後の検討課題である。 

以上より、CuO および ZnO 含有-TCP ターゲットを用いた RF マグネトロンスパッタリング
法により、基板とよく密着した均一かつ平滑な Cu 添加 ACP および Zn 添加 ACP コーティング
膜作製プロセスを確立できた。 
③コーティング膜の溶解性評価 

擬似体液として Tris-HCl 溶液を用いた浸漬実験により、コーティング膜の溶解性を評価した。

比較として Cu および Zn を含まない ACP 膜(ACP-50W)も評価に用いた。図 11 に、各コーティ

ング膜を Tris-HCl に浸漬した際の構成元素イオン(リン酸イオン、Ca イオンおよび Cu, Zn イオ

ン)溶出量と浸漬時間の関係を示す。ACP-50W および Cu-150W コーティング膜は浸漬 10.8 ks (3 
h)でほぼ全て溶解していた。一方、Zn-10W コーティング膜は浸漬時間の増加に伴いイオン溶出

量は増加し、86.4 ks (24 h)浸漬後においてもコーティング膜は残存していた。以上のことから、

Zn 添加は ACP コーティング膜の溶解性を抑制することを明らかにした。Cu イオンおよび Zn イ

オンの溶出が確認されたことから、抗菌性の発現が期待できる。今後は、第三元素添加による

ACP 膜自身の溶解性抑制の検討および大腸菌を用いた抗菌性評価により、最適 Cu および Zn 添

加量を明らかにする必要がある。 

 
図 10 (a) Cu-150W および(b) Zn-10W コーティ

ング膜の断面 STEM 像 
 
 

 
図 11 Cu-150W, Zn-10W, ACP-50W コーティ

ング膜を Tris-HCl 溶液に浸漬した際の(a) リン

酸イオン、(b) Ca イオンおよび(c) Cu, Zn イオン

溶出量と浸漬時間の関係 
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