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研究成果の概要（和文）：骨組織は動的荷重に応答しリモデリングを行い、その骨量と骨質は適応変化を示す。本研究
は動的荷重下のインプラントにおいて、骨組織ハイドロキシアパタイト結晶の配向性に着目し、インプラント周囲骨の
微細構造を意識したナノレベルの質的解析を行うことで、インプラント荷重条件の一端を明らかにすることである。そ
の結果、荷重の時期、一定範囲の荷重量と荷重頻度はインプラント周囲の骨形成を有意に促進し、さらに荷重方向に沿
うハイドロキシアパタイト、コラーゲン線維の走行ならびに骨細胞の細管伸展と相関することが示された。

研究成果の概要（英文）：Bone is remodeled in response to dynamic loading, resulting in the adaptation of b
one quantity and bone quality. The aims of this study were to clarify the effects of mechanical loading on
 osseointegration and bone quality and quantity around dental implants. Osseointegration, bone quantity, B
MD, and bone quality, as defined by osteocyte numbers and the preferential alignment of biological apatite
 (BAp) c-axis/collagen fibers, were assessed using histomorphometric analyses, microcomputed tomography, p
olarized light microscopy and microbeam X-ray diffractometer. The time of initiation, the volume and the r
epetition of loading have vigorously enhanced osseointegration and bone quantity. BMD was also increased. 
Moreover, bone quality around dental implant was markedly improved with increased osteocyte numbers and pr
eferential alignment of BAp c-axis/collagen fibers.
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１．研究開始当初の背景 
荷重下のインプラント周囲骨の動態におい
て、適正な反復荷重はその機能に適合した骨
形成をもたらすという wolff の法則が認知さ
れており、早期荷重を理論的に肯定する一つ
の根拠とされている。ではどの時点で荷重を
加えるのが望ましいのか？残念ながら、骨形
成がどの程度進んでからという具体的な指
針はなく、従来からの組織学的なアプローチ
による、骨形態計測学的な評価や、骨の強度
の指標とされる骨密度だけでは十分とは言
えない。そこで形成される骨の力学機能を解
析し得る新しい骨質の評価法が希求されて
いる。 
２．研究の目的 
本研究では、骨組織ハイドロキシアパタイト
結晶の配向性に着目し、インプラント周囲骨
の微細構造を意識したナノレベルの質的解
析を行うことで、適正な量あるいは時期の荷
重は、それに順応する再配向をもたらし、ま
た過度の荷重に対しては、配向性の乱れが生
じ、結果として骨吸収を引き起こすという仮
説を立て、バイオメカニカルな視点から材料
工学的手法でインプラント周囲骨と力学機
能の相関を解明することを目的とする。 
３．研究の方法 
インプラントへの咀嚼荷重付与には、イヌお
よびサル等の顎骨にインプラントを埋入し
解析する研究を多く認めるが、実験動物の顎
運動はヒトと異なり、また食餌の違いからど
れくらいの荷重が負荷されているのかの定
量性に劣り、さらに観察期間（荷重期間）は
短期的なもので、臨床における経年的な影響
への示唆は乏しい。そこで本実験ではコント
ロールした繰り返し荷重を与えるモデルと
して、家兎脛骨の使用を計画した。本研究に
使用可能な荷重試験器既製品は見当たらな
いため、自作にて作製する。荷重条件は、荷
重開始時期、荷重量、荷重頻度を変化させ、
様々な荷重条件における骨反応を比較検討
した。試験後実験動物から得られた試料は、
インプラント周囲骨組織と伴にμCT 撮影を
行った後、通法によって固定脱灰後レジン包
埋を施し、インプラント中央から 100µm厚の
標本を２枚薄切した。うち１枚は研磨標本と
して 20µm まで研磨を行い、骨形態計測なら
びにコラーゲン配向性、骨細胞カウント用の
標本とした。残り１枚は脱樹脂後 X線回折に
供し、生体アパタイト結晶の配向性評価に用
いられた。 
４．研究成果 
（１）荷重試験器の作製 
 家兎脛骨に埋入されたインプラントへ、規
程荷重を付与するための荷重試験器を作製
した。本試験器は 10N〜100N までの荷重負荷
が可能であり、また 1Hz〜3Hz に荷重頻度の
変更ができる使用となっている。荷重試験器
は試験インプラントの近傍に埋入されるス
クリューによって試験中のズレがないよう
に固定されるものである。また負荷された荷

重はロードセルにより正確にモニターされ
る。摘出した家兎脛骨において、正しく作動
し、また設定される所定の荷重が正確に負荷
されることを確認し、また荷重時の骨のひず
みを計測後実験に供した。 
（２）荷重試験後のインプラント周囲骨組織
の解析 
 骨の量的な形態計測学的解析を、研磨標本
による組織学的解析、μCTによる３次元解析
により行った。荷重群において組織学的解析
から有意な骨接触率、骨面積率の向上を認め
た。またインプラントから数 mm 離れたとこ
ろでも荷重群の皮質骨の厚みは有意に厚か
ったことから、荷重の影響はインプラント周
囲に留まらず、広範囲に及ぶことが示された。
μCT による３次元解析からも同様に荷重イ
ンプラント周囲骨量の有意な増加が示され、
また骨密度も有意に向上していることが示
された。以上から荷重負荷によりオッセオイ
ンテグレーションの向上と周囲骨組織の成
熟が示唆された。 
 骨の質的な解析は、X 線回折による生体ア
パタイトの配向性、組織標本の偏光顕微鏡観
察によるコラーゲン線維の配向性、骨細胞数
により評価された。荷重群において、生体ア
パタイトおよびコラーゲン線維は荷重方向
に強く相関した配向を示した。特にインプラ
ントのネック部においてそれは著明であっ
た。これまでの報告を鑑みると、骨組織は荷
重を支持するべく、構造力学的な異方性を示
すと思われ、ネック部では有限要素方解石に
おいても応力集中が惹起される部位である
ため、それに抵抗するように強い配行を示し
たものと思われる。また荷重群では単位面積
あたりの骨細胞数が著しく増加していた。特
に配向の強い部位では骨細胞数の増加が著
明であり、骨組織のメカノレセプターとして
の骨細胞の関与と、骨芽細胞、破骨細胞とい
う骨形成関連細胞との相互作用が推測され
る。 
 以上の所見より、生体アパタイトの配向性、
コラーゲン線維の配向性、骨細胞数は骨質の
評価方法として極めて有用であり、荷重量、
荷重頻度、荷重時期等の荷重条件により骨微
細構造は大きく変化することが示された。本
研究結果は、臨床的に、上部構造による荷重
開始時期、咬合力負担能に大きな示唆を与え
ることが示唆され、今後はより臨床に近似し
た顎骨モデルや、荷重の方向に着目した研究
が必要である。 
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