
大阪大学・工学研究科・助教

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１４４０１

若手研究

2021～2020

ポリグルタミン酸を用いた新規デュアル刺激応答性ハイドロゲルの創製

Development of a novel dual stimulus-responsive hydrogel using polyglutamic acid

１０７５７６７８研究者番号：

徐　于懿（Hsu, Yu-I）

研究期間：

２０Ｋ１５３４３

年 月 日現在  ４   ５ ２５

円     3,300,000

研究成果の概要（和文）：刺激応答性ゲルを医療分野や環境関連分野に利用するためには、シグナルとなる分子
を認識して体積変化する分子刺激応答性ゲルの開発が重要である。特に、生体内の各組織に対して機械的強度が
異なるため、各組織に適用できる機械的強度を持つハイドロゲルの開発が必要となる。本研究では、納豆菌によ
って生産されたポリ-γ-グルタミン酸（PGA）を基盤とした刺激応答性ハイドロゲルを創製し、注射可能な細胞
スキャホールドへの応用を目指した。PGA主鎖に様々な機能団を搭載することにより、ゲル化時間とゲル強度を
制御でき、良好な生体接着性を示した注射可能なハイドロゲルを創製した。

研究成果の概要（英文）：To utilize the stimulus-responsive gel in the medical field and 
environment-related fields, it is important to develop a stimulus-responsive gel that recognizes a 
signal molecule to change its volume. Since the mechanical strength is different for each tissue in 
the living body, it is necessary to develop a hydrogel having controllable mechanical strength to 
applicate to each tissue. In this study, stimulus-responsive hydrogels were developed based on poly-
γ-glutamic acid (PGA) produced by Bacillus subtilis var. natto and aim to apply it to injectable 
cell scaffolds. By introducing various functional groups on the PGA main chain, injectable hydrogels
 having controllable gelation time and gel strength, good degradation behavior, peptide release 
behavior, and bioadhesion were developed.

研究分野： 高分子合成

キーワード： ポリ（γ-グルタミン酸）　注射可能なヒドロゲル　自己修復　生分解性　組織工学

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究ではPGAを基盤とした新規デュアル刺激応答性ハイドロゲルを創出する。温度応答性と酵素応答性を搭載
したPGAゲル前駆体は申請者独自の発想であり、導入した機能性分子の導入率あるいは刺激条件を制御すること
により、ハイドロゲルのゲル化時間とゲルの機械的強度を簡単に制御できた。また、酵素応答と温度応答のデュ
アル刺激応答ハイドロゲルは中性領域で細胞に影響の少ない添加剤（ビスマレイミド）と酵素の添加や多少の加
温でゲル化時間と機械的強度が制御できる。側鎖にカルボン酸を有するPGAを主鎖とすることで生分解性機能と
ゲル化時間・ゲル強度の制御機能を共にスキャホールドに搭載できる点も大きな特徴である。 

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

納豆菌によって生産された PGA は分子量が数万から数百万と高く、PGA 塩は高水溶性、高
親水性であり、優れた生分解性を示す。PGA 塩は分子量が高くなるほど粘度、吸湿性が高くな
るため、食品分野での増粘剤、化粧品分野での保湿剤、医療分野でのドラッグデリバリーシステ
ム（DDS）担体や創傷被覆材としての応用が期待される。本研究では PGA の用途拡大を目指し、
PGA を基盤とした刺激応答性ハイドロゲルを創製し、インジェクタブル細胞スキャホールドへ
の応用を目指す。ゾル状態の細胞懸濁液は注射によって体内への注入でき、体内に入れるとゲル
が形成して網目構造が細胞の足場になって細胞が増殖し、組織再生が可能となる。 

ハイドロゲルは水に膨潤した物理的または化学的に架橋された高分子三次元網目構造であ
り、これまで報告されている刺激応答性ゲルの多くは pH や温度などの物理化学的な環境変化に
応答するゲルである。しかし、刺激応答性ゲルを医療分野や環境関連分野に利用するためには、
シグナルとなる分子を認識して体積変化する分子刺激応答性ゲルの開発が重要である。特に生
体内の各組織に対して機械的強度が異なるため、各組織に適用できる機械的強度を持つハイド
ロゲルの開発が必要となる。本研究では生体応用できる刺激応答性ハイドロゲルを創出するた
め、主基材として PGA を選択し、その側鎖に機能団を導入する。異なる機能団を導入すること
により、デュアル刺激応答性ハイドロゲル前駆体は異なる環境に応じてゲル化できるため、生体
内で応用しやすい温度応答性と酵素応答性を利用する。温度応答性により瞬時ゲル化した後、酵
素反応によりハイドロゲルの機械的強度を制御できるように設計する。このようなデュアル刺
激応答性ハイドロゲルの前駆体構造や硬化条件を変えることでゲル強度を自在に制御し、広範
囲に利用できるインジェクタブル細胞スキャホールドへの応用を目指す。 

 
２．研究の目的 

本研究では PGA を基盤とした新規デュアル刺激応答性ハイドロゲルを創出する。温度応答
性と酵素応答性を搭載した PGA ゲル前駆体は申請者独自の発想であり、導入した機能性分子の
導入率あるいは刺激条件（温度、酵素濃度）を制御することにより、ハイドロゲルのゲル化時間
とゲルの機械的強度を検討する。申請者グループの先行研究では、酸化還元酵素の一種である西
洋わさびペルオキシダーゼ(Horseradish Peroxidase; HRP）を触媒に用いて種々のフェノール誘導
体の酸化カップリングを行い、フェニレンユニットとオキシフェニレンユニットからなる新規
フェノールポリマーを合成することに成功している。この重合は合成する際に毒性が問題視さ
れているホルマリンを用いる必要がなく、このポリマーは従来の化学的な合成法では合成困難
なものであることから、酵素触媒重合の有用性が示されている。また、この知見をバイオポリマ
ーの架橋に展開している。フェノール基を導入した PGA は酵素触媒により瞬時に硬化し、膨潤
率は最大 200 倍に達し、フェノール基の導入率や H2O2量でゲルの膨潤率や機械的強度を制御で
きた。本研究では納豆由来の PGA ハイドロゲルを生体内に応用できるように、酵素触媒（HRP/ 
H2O2）によるフェノール基間の酸化カップリングに加え、フルフリル基とマレイミド基の Diels-
Alder 反応を元に、酵素添加と温度刺激により瞬時にゲル化させるとともに機械的強度を自在に
調整する。このようなデュアル刺激応答性ゲルの開発における申請者独自の分子設計の妥当性
検証が最重要の目的でなり、最終的に、広範囲にゲル化時間、機械的強度、膨潤率を制御でき、
細胞スキャホールドに応用できるハイドロゲルの創製が本研究の最大の特徴になる。 
 
３．研究の方法 

上記の PGA を基盤としたハイドロゲルを創製するため、（１）PGA 側鎖への機能団（フェ
ノール基とフルフリル基）の導入率制御と両機能団を導入した PGA ハイドロゲルのデュアル刺
激によるゲル化時間・温度、ゲルの機械強度・膨潤率の制御（２）ヒドラジド修飾 PGA および
酸化コンドロイチン硫酸を使用して、アシルヒドラゾン結合およびカルボン酸基または硫酸基
とカルシウムイオンとのイオン結合により自己修復可能で注射可能なハイドロゲルの作製、（３）
PGA を基盤としたハイドロゲルの生分解性と組織接着性、の三項目を二年間で検討した。 
（１）PGA 側鎖への機能団（フェノール基とフルフリル基）の導入率制御と両機能団を導入し

た PGA ハイドロゲルのデュアル刺激によるゲル化時間・温度、ゲルの機械強度・膨潤率の
制御 
カルボニルジイミダゾールを脱水縮合剤として用いることで、PGA のカルボキシル基をチ

ラミン、フルフリルアミンと反応させることで側鎖に機能団としてフェノール基、フルフリル基
を有する水溶性 PGA 誘導体（PGA-Fa-Tyr）を合成した。さらに、両機能団を導入した PGA への
HRP/H2O2 の添加量によるハイドロゲルの機械強度と膨潤率の制御、またはビスマレイミド化合
物の添加・Diels-Alder 反応によるゲル化時間の制御を検討した。 
（２）ヒドラジド修飾 PGA および酸化コンドロイチン硫酸を使用して、アシルヒドラゾン結合

およびカルボン酸基または硫酸基とカルシウムイオンとのイオン結合により自己修復可
能で注射可能なハイドロゲルの作製機械強度・膨潤率の制御 



PGA をアジピン酸ジヒドラジドと反応させてヒドラジド修飾 PGA（PGA-ADH）を調製し、
コンドロイチン硫酸塩（CS）を過ヨウ素酸ナトリウムで酸化して酸化コンドロイチン硫酸（OCS）
を調製した。PGA-ADH と OCS 混合して CaCl2溶液を添加することにより、アシルヒドラゾン結
合とポリマー鎖の酸基の配位相互作用に基づくハイドロゲル（PCS-Ca）を開発した。さらに、
Ca2 +の濃度変化によりハイドロゲルのゲル化時間、機械的特性、自己修復能力などの影響を検討
した。 
（３）PGA を基盤としたハイドロゲルの生分解性と組織接着性 
  PGA を基盤としたハイドロゲルの生分解実験は、作製したハイドロゲルを凍結乾燥して秤
量（W1）した後、プロテイナーゼ K を含む PBS バッファーにサンプルに浸漬した。 所定時間
でサンプルを取り出し、再度凍結乾燥して秤量（W2）した。ハイドロゲルの質量変化は “残留
質量=W2/ W1×100%”によって計算し時間に対する生分解により質量減少を評価した。 

PCS ハイドロゲルのアパタイト形成（バイオミネラリゼーション）について評価した。円筒
形のハイドロゲルを 10mL の SBF 溶液に浸し、バイオシェーカー内で 37°C でそれぞれ 4 日間と
8 日間インキュベーションを行った。インキュベーション後、ミネラル化したハイドロゲルを脱
イオン水で数回洗浄し、凍結乾燥して SEM により観察した。 

PCS ハイドロゲルは骨組織との親和性があると期待しており、その組織接着性を評価する
ため、鶏軟骨または鶏足の骨に穴をあけて、ハイドロゲルの前駆体溶液を穴に注入した。酸化さ
れていない CS 溶液と PGA-ADH を混合してハイドロゲルを作製し、コントロールとして用いて
評価した。 
 
４．研究成果 
（１）PGA 側鎖への機能団（フェノール基とフルフリル基）の導入率制御と両機能団を導入し

た PGA ハイドロゲルのデュアル刺激によるゲル化時間・温度、ゲルの機械強度・膨潤率の
制御 
異なる濃度の HRP および H2O2 によって

PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルのゲル化時間変化は図
1a に示した。H2O2と末端 Tyr（H2O2/Tyr）比が 0.05 
mol/mol の場合、HRP 濃度が 1.0 から 5.0 U/mL に
増加すると、ゲル化時間が 280 秒から 55 秒に大
幅に短縮できた。さらに、H2O2/Tyr 比が 0.05 から
0.50 mol/mol に増加することに伴い、ゲル化時間
が徐々に減少したことから、ゲル化時間は H2O2

と HRP の濃度調整により制御できることが分か
った。さらに、20 ゲージのダブルシリンジを使用
することによって PGA-Fa-Tyr 溶液と H2O2/HRP
溶液が注射でき、様々な形状を形成することがで
きた（図 1b）。 
  PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルに対する酵素架橋
と DA 反応の効果を評価した。二重架橋の PGA-
Fa-Tyr ハイドロゲルは、単一の酵素架橋ハイドロ
ゲルよりも高い貯蔵弾性率を示した。また、圧縮
強度の結果では、酵素架橋ハイドロゲルの圧縮応
力が 20.0 kPa、圧縮ひずみが 43.7%であるのに対
して、二重架橋の PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルの圧
縮応力とひずみはそれぞれ約 7.0 倍と 2 倍に上
昇した。さらに、H2O2/Tyr 比が同じ場合、Fa/Mal
のモル比を増加することにより、PGA-Fa-Tyr ハイ
ドロゲルの圧縮強度が約2倍以上上昇しているこ
とを示した（図 1c）。圧縮ひずみが 50% の場合、
単一の酵素架橋ハイドロゲルの形状が潰された
ことに対して、二重架橋の PGA-Fa-Tyr ハイドロ
ゲルの形状が維持できた。以上の結果により、PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルは DA 架橋を導入する
ことにより、抗圧縮ネットワークが形成され、外力を加えても形状が維持できることが分かった。 
  PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルの膨潤率評価では、H2O2/Tyr 比を 0.05 から 0.50 に増加させると、
ハイドロゲルの膨潤率を低下し、PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルの膨潤率はフラン/マレイミドまたは
H2O2/Tyr のモル比によって調整できることを示唆した。凍結乾燥した PGA-Fa-Tyr ハイドロゲル
は、図 1d に示すように相互接続された多孔質構造を示した。H2O2/Tyr 比が 0.05 から 0.50 に増加
するにつれて細孔径が減少し、ハイドロゲルの架橋度が向上したことを示した（図 1e と 1f）。膨
潤率はハイドロゲルの細孔サイズに関連し、より高密度の細孔サイズを持つことにより、ハイド

 
図 1. （a）HRP および H2O2 の濃度に対するゲル化時間
の変化、（b）注入可能な PGA-Fa-Tyr、（c）PGA-Fa- 
Tyr の圧縮弾性率、（d）PGA-Fa-Tyr の膨潤率評価、
（e）凍結乾燥した PGA-Fa-Tyr (H2O2/Tyr=0.05)の SEM
観察、（f）凍結乾燥した PGA-Fa-Tyr (H2O2/Tyr=0.5)の
SEM 観察、（g）単一架橋ハイドロゲルのタンパク質放
出評価、（h）PGA-Fa-Tyr のタンパク質放出評価 



ロゲルの膨潤率がより低いことが示唆された。 
BSA を用いて、PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルのタンパク質徐放挙動の結果では、単一の酵素架

橋ハイドロゲルや DA 架橋ハイドロゲルは、12 時間以内に 46%～95%の BSA が放出されたこと
を示した（図 1g）。それに対して、12 時間で二重架橋の PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルから放出した
BSA は 29%未満であった（図 1h）。また、BSA の放出率は H2O2/Tyr 比の増大とともに減少した
ことから、PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルからの BSA の放出挙動は架橋密度によって影響しているこ
とを示した。したがって、作製した注射可能な PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルは、ゲル化時間とゲル
強度が容易に制御でき、組織工学の足場材料とタンパク質徐放に応用できることが示唆された。 
（２）ヒドラジド修飾 PGA および酸化コンドロイチン硫酸を使用して、アシルヒドラゾン結合

およびカルボン酸基または硫酸基とカルシウムイオンとのイオン結合により自己修復可
能で注射可能なハイドロゲルの作製機械強度・膨潤率の制御 

アシルヒドラゾン結合と PGA 或いは OCS 鎖
上の酸性基（-COOH または-OSO3H）と Ca2 +のイ
オン結合を用いて、CaCl2 の存在下で PGA-ADH
と OCS を混合することにより PCS-Ca ハイドロ
ゲルを作製した。ゲル時間評価の結果（図 2a）で
は、Ca2 +を添加していない PCS ハイドロゲルのゲ
ル化時間は約 42 秒であるのに対して Ca2 +濃度が
0.05 mol/ L から 0.35 mol/ L に増加すると、PCS-
Ca ハイドロゲルのゲル化時間は 44 秒から 50 秒
に増大した。さらに、Ca2 +濃度が 0.5 の場合、PCS-
Ca-0.5 ハイドロゲルのゲル化時間は 67 秒まで増
大した。Ca2 +イオンと PGA-ADH のヒドラジド基
の配位相互作用により、ヒドラジド基が一時的に
占有されて Ca2 +を添加するハイドロゲルのゲル
化時間が長くなることが分かった。 

ハイドロゲルの機械的特性に対する Ca2 +濃
度の影響を評価するために、レオメーターにより
ハイドロゲルの貯蔵弾性率（G’）を測定した（図
2b）。 Ca2 +を添加していない PCS ハイドロゲルの
G’は約 2100 Pa であるのに対して、濃度が 0.05 
mol/ L から 0.35 mol/ L に増加することによって
PCS-Ca ハイドロゲルの G’は著しく増加した。こ
れはポリマー鎖と Ca2 +イオンのイオン結合によ
り、架橋密度が増加してハイドロゲルの貯蔵弾性
率が増大したことを示した。しかしながら、Ca2 +

濃度が 0.5 mol / L になると、PCS-Ca-0.5 ハイドロゲルの G’は減少し、PCS ハイドロゲルより低
い G’を示した。過剰な Ca2 +イオンは、PCS-Ca ハイドロゲルの形成を妨害し、機械特性に悪影響
を与えると考えられる。また、組織工学使用される注射可能なハイドロゲルは不規則な部位に注
射して、損傷した組織の構造的および機能的回復を達成するためにその場でゲルを形成できる
ことが不可欠である。20 ゲージのダブルシリンジを使用して PGA-ADH 溶液（ローダミン B 染
色）と OCS/CaCl2溶液を注射すると、PCS-Ca ハイドロゲルはアシルヒドラゾン結合の形成に基
づく急速にゲル化でき、さまざまな形状が形成できることを示した（図 2c）。 

自己回復挙動を評価するために、ハイドロゲルサンプルは 50%のひずみ変形でロード/アン
ロードプロセスを 10 サイクルで測定した。図 2d に示すように、PCS-Ca ハイドロゲルの圧縮応
力は 10 サイクルとも変化がなく、Ca2 +イオンの導入がハイドロゲルの内部散逸エネルギーと機
械的強度を改善できることを示した。さらに、PCS-Ca ハイドロゲルの自己修復は直接目視で評
価した。 図 2e に示したように、PCS-Ca-0.35 ハイドロゲルディスクをローダミン B とメチレン
ブルーで染色してくさび形のカッターを使用してゲルを半分に切断した。2 つの半円をカットラ
インに沿って接着して 37 oC で 10 時間インキュベートした後、ハイドロゲルディスクは完全接
着できて修復できた。修復したハイドロゲルディスクは圧縮および引張に対して断裂すること
なく十分に強度を持ち、優れた自己修復能力を示した。 
（３）PGA を基盤としたハイドロゲルの生分解性と組織接着性 
  PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルの分解挙動は、プロテイナーゼ K を含んだ PBS 緩衝液中でハイド
ロゲルをインキュベートすることによって評価した。プロテイナーゼ K を含まないコントロー
ルハイドロゲルは、22 日に経っても分解しなかった。それに対して、同じ条件下でフラン/マレ
イミド比が 5：1 で H2O2/Tyr 比が 0.05 の DA5-1-Eny0.05 ハイドロゲルは、プロテイナーゼ K の
存在下でポリペプチド鎖の切断を介して 3 日で完全な分解を示した。さらに、フラン/マレイミ

 
図 2. （a）PCS ハイドロゲルと PCS-Ca ハイドロゲルの
ゲル化時間評価、（b）PCS ハイドロゲルと PCS-Ca ハ
イドロゲルのゲル貯蔵弾性率評価、（c）PCS-Ca ハイド
ロゲルの注入可能性、（d）PCS-Ca ハイドロゲルの周
期的圧縮応力-ひずみ曲線評価、（e）PCS-Ca ハイドロ
ゲルの自己修復プロセス 



ド比が 1：1 で H2O2/Tyr 比が 0.05 の DA1-1-Eny0.05 ハイドロゲルはゆっくりと分解し、DA5-1-
Eny0.05 ハイドロゲルと比較して、3 日後の残留質量は 97 %であった。フラン/マレイミドのモル
比が１：１の場合、ハイドロゲルの架橋密度が高くて生分解効率に影響することを示した。同じ
フラン/マレイミド比で H2O2/Tyr 比が異なる場合では、H2O2/Tyr 比が高い DA1-1-Eny0.5 ハイドロ
ゲルの分解速度は、H2O2/Tyr 比が低い DA1-1-Eny0.05 ハイドロゲルの分解速度よりも明らかに低
く、H2O2/Tyr 比の増加によってハイドロゲルの架橋度が高く、分解速度が遅くなることを示した。
これらの結果は、H2O2/Tyr とフラン/マレイミドの比率を調整することにより、ハイドロゲルの
架橋度を制御でき、PGA-Fa-Tyr ハイドロゲルの分解挙動を制御できと分かった。 
  PCS-Ca ハイドロゲルのバイオミネラリゼー
ションを調べた。ミネラル化前、すべてのハイド
ロ月は滑らかな多孔質構造が観察された（図 3a-
d）。SBF 溶液に 4 日間の浸漬後、ハイドロゲルの
細孔にアパタイトの沈着が顕著に観察された（図
3e-h）。さらに、SBF 溶液に 8 日間浸漬すると、ア
パタイトの沈着密度は明らかに増加し（図 3i-l）、
浸漬時間が長くなることに伴ってハイドロゲル
内部のバイオミネラリゼーションが増加したこ
とを示した。また、PCS-Ca ハイドロゲルの内部
でのアパタイトの沈着は Ca2+濃度の増加ととも
に増加した。浸漬時間と Ca2 +イオンの存在が、ハ
イドロゲルの内部でのアパタイト形成を誘導することを示した。ハイドロゲルでのアパタイト形
成中の影響因子をさらに調査するために、ICP-AES により、ミネラル化ハイドロゲル中のアパタ
イトのカルシウム）およびリン濃度を測定した。PCS ハイドロゲルのカルシウム濃度は浸漬時間
とともに増加したことに対して、PCS-Ca ハイドロゲルのカルシウム濃度は、初期段階（１日以
内）では低下し、その後、浸漬時間とともにゆっくりと増加した。これは、初期段階ではハイド
ロゲル内に元々存在している Ca2+イオンの一部が SBF に拡散することを示している。ミネラル
化ハイドロゲルの表面の SEM 結果と比較して、アパタイト沈着形成はハイドロゲルから SBF へ
の Ca2+放出によって著しく加速された。さらに、ハイドロゲルに残っている Ca2+イオンはハイド
ロゲルの細孔にアパタイト沈着の形成を促進する。一方、ハイドロゲルのリン濃度は浸漬の初期
段階で著しく増加し、カルシウム濃度の増加に伴い、6 日間の浸漬後は平行になった。したがっ
て、PCS-Ca ハイドロゲルのアパタイト含有量は
PCS ハイドロゲルのアパタイト含有量よりも高
く、特に浸漬の初期段階では、Ca2+イオンの存在
が主に初期のハイドロゲルのミネラル化速度を
加速できることを示した。 

ハイドロゲルの生体接着特性は、鶏の軟骨を
使用して評価した。PCS-Ca ハイドロゲル中のア
ルデヒド基が存在しているため、軟骨組織のアミ
ンとシッフ塩基反応により接着できる。図 4a に
示すように、コントロールハイドロゲルをのせた
軟骨を曲げると、ハイドロゲルと軟骨が分離する
ことに対して、PCS-Ca ハイドロゲルはしっかり
鶏の軟骨に接着していることを示した。さらに、
軟骨とハイドロゲルの接着面を SEM で観察した
結果、コントロールハイドロゲルはニワトリ軟骨
との間に明らかな隙間（図 4b）が見られ、PCS-Ca
ハイドロゲルと軟骨との間は隙間がなく、密着し
ていることを示した（図 4c）。さらに、ハイドロ
ゲルと骨の生体接着特性を評価した。図 4d に示
すように、コントロールハイドロゲルをピンセッ
トで持ち上げると、骨組織に接着できなかったこ
とに対して、PCS-Ca ハイドロゲルは骨への良好
な生体接着を示した（図 4e）。以上に結果から、
アルデヒド-アミンシッフ塩基反応はハイドロゲ
ルと骨組織の生体接着を可能にしたことを示し
作製したハイドロゲルは良好な組織接着特性を
示し、そのような特性は骨組織工学足場材料に応
用できると期待される。 

 
図 4. （a）コントロールハイドロゲルと PCS-Ca ハイドロ
ゲルの軟骨接着性、（b）コントロールハイドロゲルと軟
骨接着の断面観察、（c）PCS-Ca ハイドロゲルと軟骨
接着の断面観察、（d）コントロールハイドロゲルの骨接
着性、（e）PCS-Ca ハイドロゲルの骨接着性 

 
図 3. ミネラル化前（a-d）、ミネラル化後 4 日間（e-h）お
よび 8 日間（i-l）のヒドロゲルの断面の SEM 画像。 
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