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研究成果の概要（和文）： 

プラズマによる骨表面化学構造変化においては、微細な変化を生じていた。プラズマ処理骨の

骨細胞に対する効果においては、各条件下で骨芽細胞系培養細胞数に有意差を認めなかった。

プラズマ処理骨の骨癒合に対する効果においては、非処理骨釘に比べ酸素プラズマ処理骨釘が

良好な骨癒合と高い固定強度を獲得していた。 

 

研究成果の概要（英文）： 
The effect of atmospheric low-temperature plasma on chemical structural change on bone 

surface was observed. The chemical composition on the surface was changed. The cell 

number of MT3T3-E1, which was cultured on the treated bone, was not significantly 

changed between the different conditions. The bone union and fixation strength of bone pin 

treated by O2 plasma were gained compared to non plasma treated one. 
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１．研究開始当初の背景 

通常骨折は固定すると数か月で骨癒合し治癒

する。しかし、5-10％に癒合不全（偽関節）が

生じることがわかっている。したがって、安全

かつ効果的に骨癒合を促進できる薬剤や医療機

器が望まれている。これまで超音波治療器や骨 

形成因子の投与が試みられているが、現段

階で臨床効果は不十分である。 

プラズマとは自由に動きうる電子とイ

オンが十分に存在し、全体として電荷の総

和がゼロの状態と定義される物質状態で 
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ある。これは高いエネルギーを有し、対象物に

種々の科学的あるいは物理的変化を生じること

ができる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 一般的なプラズマ装置は低圧下に高温プラズ

マを生じるが、我々が保有する機器は大気圧下

に低温プラズマを生成でき、理論上人体へ害な

く照射できる。 

 

 

 

 

 

プラズマ表面処理を生体へ応用した報告はない

が、作用が表面に限局（数 µm）し、加えて殺

菌作用を有することから安全性は高く、技術的

には機器の小型化も可能で手術機器へ応用でき

る。 

 

 

 

 

 

 

 

そこで、プラズマ処理を骨折後の骨癒合促進

に応用することを考えた。つまり、骨折部表

面にプラズマ処理を施すことで生物反応

を促進し、骨癒合を促進させようとする

ものである。 

２．研究の目的 

骨折治療に対するプラズマの応用を前提

として、必要な基礎データを収集すること。 

（ⅰ）プラズマによる表面化学性状の変化

を検出する。 

（ⅱ）プラズマ処理骨の骨細胞に対する効

果を検出する。 

（ⅲ）プラズマ処理骨の骨癒合に対する効

果を検出する。 

（ⅳ）骨癒合促進に有利なプラズマ条件を

検索する。 

 

３．研究の方法 

(ⅰ)プラズマによる表面化学性状の変化を

検出する。 

・材料：骨板（和牛皮質骨） 

・プラズマ照射（電力：100W，時間：1 分） 

起動ガス：アルゴン 1slm 

反応ガス：酸素 0.1slm 

・X 線光電子分光（XPS）分析 

(ⅱ)プラズマ処理骨の骨細胞に対する効果

を検出する。 

・材料：骨板（和牛皮質骨）に骨孔を作製 

・プラズマ照射 

（電力：150W，時間：1 分，30 分，60

分） 

起動ガス：ヘリウム 3slm 

反応ガス：酸素あるいは窒素 2slm 

上記ガスを 1 分、30 分、60 分間骨片

に照射する。 

・骨芽細胞系培養細胞（MTS3T3-E1）上記

骨片の上で 4週間培養(7.5 x 10
2
/dish) 



 

 

・細胞形態、遊走能、分裂能をアクリジンオレ

ンジ染色後、落射蛍光顕微鏡にて観察する。 

(ⅲ)プラズマ処理骨の骨癒合に対する効果を検

出する。 

・材料：骨釘（和牛皮質骨，径 3 mm，長さ 20 mm, 

オートクレーブ滅菌） 

・プラズマ照射 

（電力：150W，時間：30 分） 

起動ガス：ヘリウム 3slm 

反応ガス：酸素 2slm 

・日本白色家兎大腿骨顆部にプラズマ照射骨釘

を移植。対照として反対側に非処理骨釘を移

植。術後 10 日で屠殺。 

・マイクロ CT を撮像し微細構造（仮骨形成）

を評価。 

・力学試験（インストロン試験機） 

・組織学的検討（HE 染色） 

(ⅳ)骨癒合促進に有利なプラズマ条件を検索す

る。 

・プラズマ条件 

② 力：100W，150W 

 ②照射時間：1 分，30 分，60 分 

 ③反応ガス：酸素，窒素 

 ＊動物実験法は（ⅲ）に同じ。 

 

４．研究成果 

(ⅰ)表面化学性状の変化 

無処理骨板と比較し、プラズマ照射骨板は、

C-O 結合、C-N 結合に由来するピークが減少し

ていた。また、C=O 結合由来と推測されるピー

クと O-C=O 結合由来と推測されるピークは僅

かながら減少していた。以上から、プラズマ照 

射によって、生体組織の表面の官能基組成に変  

化が生じていることが確認できた。 

(ⅱ)プラズマ処理骨の骨細胞に対する効果 

Control 群、照射１分、30 分、60 分（ガ

ス O2、N2）のいずれにおいても、骨片の

骨孔内の骨芽細胞数には照射時間に比例

して細胞数は多い傾向にあったが、有意差

を認めなかった。 

 

C:control(非照射群)、N1:N2  1 分間照射

群、N30: N2 30 分間照射群、N60: N2 60

分間照射群、O1: O2 1分間照射群、O30: O2 

30 分間照射群、O60: O2 60 分間照射群 

(ⅲ)プラズマ処理骨の骨癒合に対する効果 

臨床とはなるが、骨釘は性状を統一する

ため和牛骨（異種骨）を採用し、感染の可

能性を最小限にするためオートクレーブ

を採用した。 

プラズマ照射に関し、当初起動ガスアル

ゴンを用いていたが、プラズマ生成がより

容易なヘリウムへ変更した。臨床使用を前

提に生物活性を失活しない温度を想定し、

流量を設定した。 



 

 

 

マイクロ CT では家兎海綿骨と骨釘の間に微

細な架橋形成（仮骨）を認めた。 

赤点線枠内が仮骨 

 

間隙のうち、骨密度 700 mg/cm
3 以上を強度に影

響する仮骨成分と定義し、プラズマ照射群と非

照射群で仮骨のドット数を比較したところ、前

者で有意に多いことがわかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

すなわち、プラズマ照射により仮骨形成が促進

されていた。 

 力学試験は、骨釘固定強度をインストロン引

っ張り試験機により測定した。移植直後（n=6）

と術後 10 日（n=10）でそれぞれ測定した。 

 

     非照射群  プラズマ照射群 

 

術直後   0.13 ± 0.05 N  0.11 ± 0.07 N 

 

術後 10 日 232.9 ± 86.8 N   279.0 ± 71.6 N 

 

上記の如く、有意差は認めなかったがプラ

ズマ照射群で固定強度が高い傾向にあっ

た。 

 組織学的にはマイクロ CT 同様、家兎海

綿骨と骨釘の間を架橋する微細な骨組織

を認めた。また、強度試験前後の比較では、

架橋する微細な新生骨が破壊されていた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

     試験前      試験後 
 

以上から、プラズマ照射により骨間隙を

架橋する仮骨形成は促進され、それは固定

強度に直接影響を与えるものであり、した

がって、術後固定強度が高くなる傾向を持

つに至ったと考察した。 

 

(ⅳ)骨癒合促進に有利なプラズマ条件検索 

①電力 

 理論上、電力に比例し安定したプラズマ

を生成できる。一方で高電力は熱を生じる

ため、生体使用では上限が必要となる。上

述のように、電力 150W でヘリウム 3 slm

を用いた場合、タンパク変性を生じない上

限の温度（約 50 度）となることから、電

n.s. 

p=0.15 



 

 

力は 150W を選択した。 

②照射時間 

 細胞培養の結果、30 分と 60 分において照射

した群が、非照射群および 1 分照射群に比較し、

細胞数が多い傾向にあった（ⅱ図）。したがって、

酸素プラズマ 30 分照射群（n=10）と同 60 分照

射群（n=10）で in vivo 実験を行い術後 10 日の

固定強度を比較した。 

非照射群   30 分照射群  60 分照射群 

 

 

232.9 ± 86.8 N  279.0 ± 71.6 N  312.1 ±75.0 N   

 

30 分照射群と 60 分照射群間では後者で強度が

増加する傾向を認めたが有意差はなかった。一

方、非照射群と 60 分照射群間では有意に後者が

高い強度を示した。 

③ ガス種 

反応ガス種による変化を比較した。起動ガス

をヘリウム 3slm とし、反応ガスとして酸素ある

いは窒素各 2slm を加えた。対照としてヘリウム

3slm 単独群を設定し各群 10 例施行した。 

ヘリウム群   酸素群    窒素群 

 

 

246.5±102.8 N  279.0 ±71.6 N  232.2 ±84.6N 

群間に有意差は検出できなかったが、酸素プラ

ズマで高い強度を示す傾向を認めた。ヘリウム

単独群では結果のばらつきが多かったが、これ

は空気と混ざることで毎回比率の異なるプラズ

マガスが生じたことが可能性としてかんがえら

れた。 

 以上から、現段階では電力 150W，起動ガス

にヘリウム 3slm，反応ガスに酸素 2slm，照射時

間 1 時間が、実用可能な範囲の至適なプラズマ

条件と考えている。しかしながら、各因子

を種々に組み合わせることで、更に実用的

で効果的な条件が見つかる可能性がある。

したがって、継続して研究を続ける必要が

ある。 
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