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研究成果の概要（和文）：インプラント周囲炎に対する骨再生療法として高付加型ポリリン酸を用いた治療法の開発を
行った．鎖長構造300のポリリン酸は細菌付着させた汚染チタンプレート上の改質に有用であった．またLPS添加による
炎症性マクロファージ試験において，ポリリン酸は抗炎症マーカーである一酸化窒素発現を抑制した．動物実験ではイ
ンプラント周囲骨欠損部位にポリリン酸を吸着させた人工骨を骨移植材として適応したところ骨再生を促進させた．こ
れらよりインプラント周囲炎に対する高付加型ポリリン酸を用いた再生療法の有用性を明らかとした．

研究成果の概要（英文）：The development of a bone regeneration therapy using a long chain length inorganc 
polyphosphates for implantitis. Long chain;300 polyphosphate was improved the contaminated titanium 
plate. Also,in inflammatory macrophage test by LPS addition, polyphosphoric inhibited nitric oxide 
expression.In animal study, inorganic polyphosphate adsorbed onto hydroxyapatite promote bone 
regeneration on fenestrated bonedefect around implant.

研究分野： 歯科補綴
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１．研究開始当初の背景 

インプラント治療の合併症として 20％以

上に生物学的問題としてのインプラント周

囲炎（インプラント周囲粘膜炎とインプラン

ト周囲炎）が発症することが報告されている．

インプラントの適用が拡大してきている現

在，インプラント周囲炎によりインプラント

周囲の骨吸収が惹起され，最悪のケースでは

オッセオインテグレーションが喪失してイ

ンプラント体が脱落するなど，この問題は今

後さらに深刻になっていく．インプラント周

囲炎ではインプラント表体面のデブライト

メントが最優先されるが，実際はなかなか困

難であり，また，露出したインプラント体表

面に対する表面処理も天然歯根では有効な

リン酸処理や EDTA 処理が，チタン表面では

組成変化の懸念があるため用いにくい．した

がって，現在ではリステリンやクロルヘキシ

ジンによる薬物洗浄と局所の抗菌剤投与の

消炎処置にとどまっており，インプラント周

囲炎の根本的な治療法は確立されていない．

さらに，インプラント周囲炎により惹起され

た骨吸収部の再生も困難な問題となってい

る．これらの問題を解決するため，ポリリン

酸を用いたインプラント周囲炎骨欠損に対

する再生療法を着想した． 

 

２．研究の目的 

インプラント周囲炎による骨欠損に対する

予知性の高い治療法の確立には， 

①汚染されたインプラント体表面の改善， 

②骨欠損となった部位への人工骨による骨

再生療法，この２つのアプローチに着目した．

ポリリン酸は鎖長構造の違いにより抗菌性

（鎖長 300）や骨形成促進作用（鎖長 60）を

示すことが明らかとなっている．そこで本研

究では，ポリリン酸による感染インプラント

表面を改善するための表面処理とポリリン

酸結合人工骨による GBR 行い，その有効性

を評価・検討することにより，インプラント

周囲炎に対する「高付加型ポリリン酸を用い

た骨再生療法」の確立を目指した． 

 

３．研究の方法 

まず，汚染インプラント表面に対する効果的

な表面処理法の検討を行った．実験材料とし

て，チタンプレート；直径 13 ｍｍ，高さ１

ｍｍ，①機械研磨処理 ②陽極酸化処理， 

細菌株：Actinobacillus 

actinomycetemcomitans，表面処理材；25％

ポリリン酸ジェル（鎖長 300：リ），リン酸ジ

ェル（35％濃度），生理的食塩水を用いた．

各チタンプレート上に細菌を播種

（1X108/ml），4 時間の静置培養を行った後，

各チタンプレート表面に化学的処理として

①ポリリン酸 ②リン酸 ③生理的食塩水の

各液に５分浸漬した．浸漬後，超純水により

洗浄した．処理後の評価として SEM による表

面構造および細菌残存状態を観察した．次に

ポリリン酸の抗炎症性効果を確認するため

一酸化窒素発現抑制の評価を行った．マクロ

ファージにLPSを添加し抗炎症性モデルを作

成した．この培養細胞に対して各濃度のポリ

リン酸を添加し，一酸化窒素発現の測定を行

った． 

最終評価として動物実験としてインプラン

ト周囲炎骨欠損モデル動物に対して，①ポリ

リン酸吸着人工骨，②連通多孔性アパタイト

（IP-CHA）を埋入し，非吸収メンブレンいて

被覆した．その 12 週後，組織ブロックを採

取，評価法として組織学的観察：骨欠損周囲

のオッセオインテグレーションの様相を光

顕的に観察および組織形態計測学的評価

法：骨接触率および再生骨骨高径率を測定し

た．  

 

４．研究成果 

汚染チタンプレートの改質試験において，リ

ン酸処理，ポリリン酸処理，生食水処理，の

順に細菌残留度は少ない傾向を示した．また，



SEM の観察において，リン酸およびポリリン

酸処理群はチタン表面においての細菌残留

は少ない傾向にあった． 

次に一酸化窒素発現による抗炎症性試験

の結果では，ポリリン酸の濃度依存的に LPS

添加によるマクロファージの一酸化窒素の

発現は抑制された．これにより in vitroに

おいてポリリン酸が抗炎症性物質として有

用であることが明らかとなった．インプラン

ト周囲骨欠損部におけるポリリン酸吸着人

工骨を用いた骨再生療法では，コントロール

に対して多くの骨新生を達成できており，in 

vivoでの有用性を確認した． 

ポリリン酸による炎症性マーカーiNOS 測定

（業績文献②） 

炎症性マーカーである一酸化窒素の発現は

ポリリン酸濃度に依存して抑制効果を示し，

抗炎症性作用を示していた． 

動物実験結果（業績文献①）  

骨インプラント接触率の結果 

（a）再生骨高径率； 

ポリリン酸吸着人工骨はコントロール群と

比較して高い傾向にあったが有意差は認め

られなかった． 

（b）骨インプラン接触率； 

ポリリン酸吸着人工骨はコントロール群と

比較して有意に高かった． 

組織学的観察 

新生骨の形成は両群で観察された．インプラ

ントスレッド表面において，ポリリン酸吸着

人工骨群は多くの新生骨が観察されていた． 

これらの結果より高付加型（長鎖型）ポリ

リン酸の抗炎症作用を解明し，インプラント

周囲骨欠損における骨再生療法に用いる材

料として有用であることが示唆された． 
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