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１．研究目的 

近年，歯科インプラント治療や歯周外科治療において，骨補填材の使用が拡大している．骨補填材には，

自家骨や他家骨，人工骨があり，症例に応じてそれぞれを選択する[1]．人工骨は生体安全性に優れているこ

とや，多量に失われた欠損部分を補填することができることから，幅広く臨床応用されている． 

骨の無機主成分であるハイドロキシアパタイト（Ca10(PO4)6(OH)2，HAp）は人工骨の原材料の一つである

が，骨欠損部に埋入した場合，長期にわたり残存し[2]，生体骨と置換されにくいことから改良が求められて

いる．そこで，HAp のリン酸基の一部を炭酸基に置き換えた炭酸置換型 HAp（CA）を用いた新規人工骨の

開発が行われている[3]．生体骨の詳細な解析により，無機主成分の HAp は，リン酸基が炭酸基によって 4-8%

置換され，炭酸基の置換量の増加に伴い，生体内において吸収が亢進することが報告されており，CAは生体

内に埋入後，生体骨と置換可能な人工骨として期待されている[4]．我々は昨年度，炭酸含有アパタイトを用

いて多孔体を作製し，その骨形成と生体吸収性を評価した．その結果，CA 多孔体は HAp と比較して吸収・

溶解される傾向にあるが，埋入部位によりその量は異なり，特に骨髄領域でその減少が顕著となった．しか

しながら，骨リモデリングが必要と考えられる海綿骨や皮質骨領域では生体吸収性は低く，改善が必要であ

ることが示唆された． 

 多孔性骨補填材は，その気孔率や組成を制御することにより骨伝導能や生体吸収性が制御できると考えら

れることから，本実験では，海綿骨，皮質骨，骨髄に骨欠損を作製し，種々の気孔率を有する HAp および

CA多孔体をそれぞれの欠損部に埋入し，骨形成能と生体内の挙動を比較することにより，適応部位における

最適な材料の開発を行うことを目的とする． 

 

２ 研究成果 

２．１ アパタイト多孔体の作製 

HAp は湿式合成法にて作製した[5]．CA は，硝酸カルシウム四水和物，炭酸ナトリウム，リン酸水素ナト

リウムを出発原料として湿式法により合成し，CA 粉末を得た．それぞれの粉末を用いて直径 3 ㎜，高さ 5

㎜になるように成形し，2 種の気孔率を有する多孔体を作製した．作製した多孔体をマイクロ CT（Inspexio 

SMX100ct，島津製作所）および解析ソフト（TRI3D/Bon，ラトックシステムエンジニアリング）を用いて，

気孔率を算出したところ，HAp および CAの気孔率はそれぞれ，59.2±0.5（HAp50），71.6±2.4（HAp75），52.7±4.2

（CA50），62.5±3.5（CA75）であった．また，X線回折にて結晶構造を解析したところ，それぞれ HAp に帰

属するピークが観察された．CAは 002 面のピークが低角度側に，および 300面のピークが高角度側にずれた

ことから，a 軸の減少と，c 軸の増加が推測され，作製した CAは，リン酸イオンが炭酸イオンに置換した B

タイプ CA であることが分かった[6]．また，炭酸イオンの置換量の推定のため，フーリエ変換赤外吸収分光

光度計測定により，1409cm-1 付近の炭酸イオンのピークと，567cm-1 付近のリン酸イオンのピークの比を算

出した[7]．検量線を用いて炭酸イオンの含有量を求めたところ，8.0±0.8wt%であり，これは生体骨の炭酸含

有量である 4～8wt%と類似した結果となり，より生体骨の

無機主成分に近似した材料が作製されたと考えられる． 

２．２ 生体内でのアパタイトの挙動とその骨形成能 

 実験動物として，10週齢雄日本白色家兎を用いた．全身

麻酔後，左右大腿骨内側上顆および左右脛骨内側面にイン

プラント窩形成用のリーマーを用いて直径 3㎜，深さ 5 ㎜

の骨欠損を形成し，作製したそれぞれの多孔体を埋入した．

埋入後，4，12 週間後に，多孔体を含む大腿骨および脛骨

を摘出しパラホルムアルデヒドにて固定後，通法に従い[8]

樹脂標本を作製した．（東京医科歯科大学動物実験委員会承



認番号：0160019A） 

 作製した樹脂標本をマイクロ CT および解析ソフトを用いて，図 1 に示すように解析範囲を定め，多孔体

内に形成された骨密度および多孔体密度を計測した．埋入 1ヶ月後では，海綿骨および骨髄領域において HAp

は CA と比較して優れた骨伝導能を示したが，皮質骨領域において差は認められなかった．埋入 3 ヶ月後で

は，特に皮質骨領域において CA 周囲の骨形成量が増加した．生体内に埋入された HAp は埋入 1，3 ヶ月後

ともに生体内において安定し，多孔体の形態を維持していたが，CAは 1 ヶ月後より減少し，3ヶ月後では埋

入前と比較して有意に減少していた．本研究結果では，多孔体の気孔率の違いは骨形成量および生体内吸収

性に影響を及ぼさなかったが，マクロ気孔およびミクロ気孔のサイズやその分布はそれぞれの因子に影響を

及ぼすことから，今後さらなる改良が必要と考えられる． 

また樹脂標本を厚さ約 30µm に薄切し，トルイジ

ンブルーにて染色し，組織学的評価を行った．HAp

および CA 多孔体いずれも，骨とアパタイトが直接

結合するオッセオインテグレーションが確立されて

いた．また，皮質骨や海綿骨領域では，HAp 多孔体

はマクロ気孔およびミクロ気孔いずれも辺縁が明確

であったのに対し，CA多孔体は，気孔壁が不明瞭に

なっていた．骨髄領域では，この傾向が顕著となり

（図 2），島状に点在する CA 周囲に一層の骨形成が

認められた．HAp は骨髄領域においても，その多孔体の形状を維持し，気孔を充填する骨の形成が観察され

た． 

以上より，CA 多孔体は HAp と比較して吸収・溶解されるが，埋入部位によりその量は異なり，特に骨髄

領域でその減少が顕著となった．骨髄領域は，損傷治癒後に骨髄を貯蔵する必要が有ることから，優れた吸

収性を有する CA 多孔体の利用が推奨される．また，歯科インプラント治療における骨増大術の際に，骨補

填剤を用いた際には，埋入された歯科用インプラントが骨と直接結合するだけでなく，将来，力学的負荷に

より骨リモデリングが生じ，その周囲の骨梁は力学的負荷に対応した構造を有することが必要となる．その

際に，本研究により作製された CA多孔体は，HAp 多孔体と比較して，吸収・溶解の作用を受けることから，

リモデリング可能な次世代の骨補填剤になりえる可能性が示唆される[9]．また，HAp は吸収・溶解の影響を

受けにくく，欠損部分を早期に充填可能であることから，扁平骨や不規則形骨の利用の際に有利となる可能

性が示唆される． 
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