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　 垂直的骨誘 導法guided　 bone　regeneration(GBR)モ デル研 究 にお いて数 種類 の人工生体

材料 の効果 が検討 されてい る。 β-リン酸三カル シ ウム(beta-trica1cium　 phosphate;β
-TCP)は 生体親 和性 と骨伝導性 に優 れた生体材料 で,移 植 後 は完全 に骨 に置換 され る生

体吸収性 の骨補填材 として開発 され,人 工骨補填材 として臨床 応用 されてい る。 一方,

硫 酸カル シ ウム(CaSO4)は 高 い生体親 和性,骨 伝 導能お よび生体 内での良好な吸収性 と

安全性 によ り100年 以上前か ら骨補填材 料 として使 用 されて きた。 しか し,著 者 が調 べた

限 りGBRの 動物 実験モデル にお いてCaSO4の 骨増 大効 果は検討 され ていない。骨 新生時 に

おけ る骨細胞 の役 割が注 目され てい る。Sclerostinは 骨細胞 に特異 的に発 現す る遺伝子

で,骨 芽細胞 に よる骨形成 を促進す るWing1ess+int-1(Wnt)やbone　 morphogenetic

proteinsな どの骨形成 促進 シグナル に拮抗 して骨形成 を抑 制す る分子 であ り,骨 代謝 の
負 の制御 に関わ ってい るこ とが示唆 されてい る。

　 本研 究では,ラ ッ ト頭蓋冠上 に設 置 した垂 直的骨 増大術 の実験モデル において,β-TCP

お よびCaSO4の 骨増 大効果 を,組 織 学的,組 織 定量学的お よび免 疫組織 学的に調 べ ること

を 目的 と した。

　 10週 齢 で雄Sprague-Dawleyラ ッ ト40匹 を実験 に供 した。 ラ ッ ト腹腔 にSomnopentyl

を生理食塩水 で10倍 希釈 した溶液 を適 量投 与 した(0.6m1/kg)全 身麻酔 が奏功 した後

に頭 頂部 を剃 毛 し70%エ タノール で消毒 した後,エ ピネ フ リン1/80000添 加2%塩 酸 リド

カイ ンを用 いて局所麻 酔 を行 った。 次いで#15c替 刃式外科用 メス を用 いて両耳を結ぶ よ

うに皮膚 を切 開 し,骨 膜 を剥離 頭蓋 骨 を露 出 し トレフ ィンバー を用 いて5.5㎜ 径 の溝 を

頭 蓋の左右側 に1っ づっ形成 した。 チタ ン合金(ア ル ミ6%,バ ナ ジ ウム4%を 含むJMMの

歯 科イ ンプ ラン トと同 じ材 料)ブ ロックか ら機械 で0.25㎜ の肉厚 のチ タ ンキャ ップを削

りだ して作製 した重量が140mgの チ タン製 キ ャップに(1)β-TCP(オ スフェ リオ ンG1-1

分子量310.18　 ,気 孔率75%,気 孔径100～400μm　 サイ ズ径0.5～1.5μm　 オ リンパステ

ル モバイオマテ リアル株 式会社,東 京),(2)CaSO4(医 療用bioabsorbable　 CaSO4・



2H20)　 (Wako,大 阪),(3)β-TCP+CaSO4,(4)止 血用ゼ ラチ ンスポ ンジ(ス ポンゼル

R,Astel1as製 薬,東 京)を 入れ た4群 の中か ら無作為 に2つ 選 んで頭蓋骨上 の溝 に設置

した。実験 の8週 後 に動物 をジエチルエ ーテル 吸引 に よ り安楽 死 させ,組 織形態学的検

討 を行 なった。破 骨細胞 の存在 を確認 す るた めに酒石酸抵抗性酸 ホス ファターゼ染色

(以下TRAP染 色)を 行 った。　sc1erostin(SOST)陽 性骨細胞 を免疫組織化 学的 に検 出 し
た。 キャ ップ 内に新生 され た組織 と新生骨量 はH-E染 色 を行 った組織 切片 の画像 を取 り込

みイ メー ジ解析 ソフ ト(WinRoof,三 谷商事,福 井)を 用い て計測範 囲ROI(Region　 of

Interest)を 確 定 し,新 生組織 中の新生骨量(%)を 算 出 した。

　 β-TCP添加 群では,β-TCP穎 粒 の周 囲 を新 生骨 が取 り囲みβ-TCPと新 生骨 との境 界には
骨芽細胞 が観 察 され新生骨 中には骨 細胞が観察 され た。高倍率 の観 察か ら,骨 芽細胞 お

よび骨 細胞 を認 めた が,TRAP陽 性 細胞 はほ とん ど見 られ なかった。 β-TCP添加群 で新 生組

織 量に 占める新生骨量 の割合 が最 も高か った(p〈0.05)。 β-TCP添 加群 では他群 と比較 して

骨髄組織 の割 合が低い傾 向にあった。 β一TCP+CaSO4の 相加 効果 はみ られ なかった。骨細

胞 のSOST染 色性 は部位 に よって異 な り,頭 蓋骨 中の骨細胞 はSOST強 陽性 であ った。新生

骨 では内方 の骨細 胞が強 陽 性で,β-TCPと 新生骨 との境 界領 域 に散在す る骨細胞 はSOST弱

陽性 か陰性 で あった。

　本研究 はβ-TCPがCaSO4に 比較 して垂 直的骨増 大を促進す る優 れた基材 であ ることを示

す。 β-TCPに は骨伝 導能 に加 えて足場 と しての役割 さらに骨 芽細胞か ら骨細胞へ の分化 を

促進す る働 きがあ るの か もしれ ない。


