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1. 序論 

1.1 研究背景 

 

疾病や事故により、骨を損傷、損失すると骨移植が適用される。自家骨移植だけでは、骨量

が不足する場合や変形関節症により、骨置換が必要な場合には人工骨移植が行われる。また、

近年問題となっている高齢化社会における骨粗鬆症や骨疾患に対する有効な骨置換材料

(人工骨)の開発が期待されている。 

現在、歯科医療や整形外科医療で人工歯根、人工骨、骨補填材、人工関節に幅広く臨床

応用されている材料としては、アルミナ(Al2O3)、ジルコニア(ZrO2)、 Bioglass
®、 水酸アパタイト

(Ca10(PO4)6(OH)2; HA)、 リン酸三カルシウム(Ca3(PO4)2; α-TCP、 β-TCP)などが挙げられる。

なかでもHAは生体硬組織である骨や歯の無機主成分に近いため、優れた生体親和性および

生体活性を示し、自家骨と直接化学結合する。しかし、HAは結晶性が高いため、生体内にお

いてほとんど溶解性や吸収性を示さないことから骨置換材料としては不向きであるといえる。 

一方、Bioglass®などの生体活性ガラスは、組成を適当に選ぶことにより、骨や軟組織との結

合性を変化させることができ、目的に応じての使い分けが可能であること、生体活性の極めて

高い材料を得ることができること、成型加工が容易であること、結晶化ガラスの特徴はガラス組

成と析出結晶相を適当に選ぶことにより、高い生体活性に加えて高い機械的切削性や機械

的強度を併せ示すものを得ることができることなどにある1)。Bioglass®を繊維や顆粒にすると

Bioglass®は結晶化し、生体活性の低下が起こる。トゥルク大学（フィンランド）との共同研究とし

て用いた生体活性ガラスMBGはMgOおよびB2O3を含有することにより、Bioglass
®よりも繊維や

顆粒に成型加工が容易であり 2)、歯周補綴材や骨補填材としての使用が期待されているが、

低生体活性を示すため、臨床応用には至っていない。 
一方、近年、山下らはセラミックスの電気分極という画期的な手法に着目し、HAに電気分極

処理を施すことで表面に誘起電荷を形成させ、分極表面が高生体活性を発現することを明ら

かにしている。さらに、HAが高温下において、プロトン導電性を示すことを見出し、HAは電気

分極が可能であることを報告している 3, 4)。分極HAの材料表面に形成された電荷によって、擬

似体液(simulated body fluid; SBF)中での骨類似アパタイト結晶形成の促進および生体内にお

ける新生骨の形成促進、骨芽細胞様細胞の増殖に対する生体活性が向上することを見出し

ている 5-7)。また近年では、ナトリウムイオンをキャリアーとしてもつ Bioglass®においても電気分

極ができ、SBF中における骨類似アパタイト結晶形成の促進を見出していることから 8, 9)、電気

分極によるセラミックスの骨再生促進効果が発現可能であることが示唆され、高生体活性化へ

の応用が期待される。 

 

1.2 研究目的 
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本研究では、繊維や顆粒に成型加工が容易な生体活性ガラス MBG に着目し、これに骨再

生促進効果が発現可能な電気分極という手法を応用することを目的とした。 

MBGの電気的特性および分極処理を施したMBGの擬似体液中での挙動について評価し

た。また分極 MBG と高生体活性なガラス(S53P4)の擬似体液中での生体活性を比較検討した。

生体活性ガラス MBG の電気分極が可能となれば、骨再生能を促進させ、骨との結合性を早

める新規高生体活性ガラスに成り得ることが期待できる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.3 生体材料 
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生体材料とは、生体内に埋め込んで病気や事故などで失われた生体組織や器官の代替を

し、生体機能の回復を計ることを目的とした材料である。 

生体不活性材料、生体吸収性材料、生体活性材料の3つに大きく分類される。生体不活性

材料とは、生体内で溶解することなく安定に存在する材料であり、アルミナやジルコニアなどが

挙げられ、機械的強度や耐久性の高さから人工股関節や人工膝関節などに用いられている。

生体活性材料とは、体内で材料表面に骨類似アパタイトを形成し、骨と直接化学結合する材

料であり、水酸アパタイト、Bioglass®、A-W結晶化ガラスなどが挙げられ、人工骨、骨補填材な

どに用いられている。生体吸収性材料とは、材料自身が生体内で溶解しながら骨と結合する

性質を持っており、リン酸三カルシウムが挙げられる。生体材料の応用例と機能性をTable1,2

に示す 10)。 
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 Table 1. Biomedical applications of bioceramics. 

 

 
Table 2. Characteristic features of ceramic biomaterials.  
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1.4 生体活性ガラス 
 

1.4.1 骨修復用材料 

 

骨はその 70%が無機質の水酸アパタイトの微粒子からなっている。CaOとP2O5を含むガラス

は骨の有効な修復材料になり得る。人工材料を骨の欠損部に埋入すると線維性の被膜がこ

れを取り囲み、周囲の生体系から隔離しようとする。しかしCaO-P2O5-SiO2を主成分とするガラ

スの中には、その周囲に線維性被膜を全く形成せず生体の骨と直接接し、強い化学結合をつ

くるものがある。これらは生体活性材料と呼ばれ、その最初に見出されたのは

Na2O-CaO-SiO2-P2O5系のBioglass®である。Bioglass®は骨組織とだけでなく、軟組織とも結

合し得る。Bioglass®は、1971 年、米国でHenchによって発明され、これまでにない優れた骨親

和性を持つセラミックスとして注目を浴びた。機械的強度があまり高くないので、適当な応用域

を見出すのに時間を要し、1984年に中耳の耳小骨として、また1987年に歯槽骨埋入材として

実用化されるに至った。Bioglass®に次いで 1973 年にはNa2O-K2O-MgO-CaO-SiO2-P2O5系

のガラス中にアパタイト結晶を析出させた結晶化ガラスCeravital®が開発された。1982 年には

MgO-CaO-SiO2-P2O5系ガラス中にアパタイト[Ca10(PO4)6(O,F2)]とβ-ウォラストナイト（CaO・

SiO2）を析出させたA-W結晶化ガラスが開発され、Bioglass®に近い生体活性を示すとともに、

水酸アパタイト焼結体なら 1 分以内に折れると推定される、体液内の応力下で 10 年間は折れ

ないと推定される。しかし、これらの生体活性材料も、未だ大腿骨のように大きい荷重の加わる

部分の骨を置き換えられるまでには至っていない。それらの弾性率が骨より高く、破壊靭性が

骨より低く、体内の応力下における機械的強度の低下が大きいためである。ヒトの骨の力学的

性質をTable 6 に示す。 

骨と結合することが未だ確認されていないが、それを期待して開発されたものに

CaO-Al2O3-SiO2-P2O5系のガラス繊維、β-CaO・P2O5結晶が一方向に配列して析出したCaO・

P2O5組成の結晶化ガラスなどもある。それらの力学的性質をTable 4 に示す。 

高強度結晶化ガラスも、生体環境下で応力を受け続けると、その機械的強度を低下させる。

そこで、より高い生体活性材料を得る試みとして、Bioglass®やCeravital®をステンレスや

Co-Cr-Mo合金上に焼き付ける方法、Bioglass®やステンレス繊維によって補強する方法、

A-W結晶化ガラスをSiCウイスカーやZrO2(Y2O3)粒子によって強化する方法などが試みられて

おり、A-W結晶化ガラス中にZrO2(Y2O3)粒子を 30wt%分散させると、アルミナ焼結体をしのぐ強

度を示す生体活性材料も得られると報告されている。 

生体活性ガラスは、生体内で体液と反応してその表面に骨に類似した組成および構造の

炭酸イオン含有アパタイト微結晶の層を形成する。例えば、A-W結晶化ガラスは、ウォラストナ

イトとガラス相から溶出したカルシウムイオンとSiイオンが体液中のリン酸イオンと反応して形成

される。体液は通常の状態でもアパタイトに対して過飽和であるが、結晶化ガラスから溶出した
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カルシウムイオンが体液のアパタイトに対する過飽和度をさらに高め、Siイオンが結晶化ガラス

表面にアパタイトの核形成に有利な位置を形成する。体内でその表面に骨類似アパタイト層

を作るガラスは、擬似体液中で他の材料と 1mm以下の間隔に置かれると、その材料がガラス、

セラミックス、金属、有機高分子いずれであってもその表面に骨類似アパタイト層を形成する。

アパタイト層を各種基板上にコーティングする試みは、プラズマ溶射法によっても行われてい

るが、本方法は熱処理過程をともなわないので、生体のアパタイトに近いアパタイト層を形成さ

せることができること、および有機高分子材料上にもアパタイトを形成させることができるなどの

特徴を有する 11)。 
Table 3. 生体活性ガラスの種類 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Table 4. 生体活性ガラスの力学的性質  
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Table 5. 生体活性ガラスの応用例 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 写真. A-W結晶化ガラスの人工

椎間板（右上）および腸骨（下） 
 
 

Table 6. ヒトの骨の力学的性質 
 
 
 
 
 
 
 Table 7. 生体活性ガラスの様々な形状 
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1.4.2 歯修復用材料 

 

顎骨内に埋入される歯根材料と歯冠材料に分けられる。歯根材料は顎骨と自然に強く化学

的に結合し、顎骨を覆う歯肉や上皮とも強固に結合することが求められる。人工歯根と歯肉の

間から雑菌が侵入しないためである。生体活性ガラスは唾液との反応によりその表面にアパタ

イト層を形成し、それにより歯肉、上皮とも結合し、歯根材料としても有用である。歯冠材料とし

ては、数種の結晶化ガラスが報告されている（Table 8）。融液の状態でより容易に任意の歯冠

の形状のガラスに成型できること、そのガラスを加熱処理することによって形状変化を生じさせ

ることなく、透光性、硬度、弾性率、熱伝導度、熱膨張係数が天然歯に近く、有害イオンを溶

出させることなく、天然歯より高い機械的強度を有する人工歯冠に変化させることができるなど

の特徴を有する。Table 8 の結晶化ガラスはいずれも天然歯のエナメル質(10.3MPa)よりはるか

に高い 100～300MPaの曲げ強度を有するがそれでも厚さ 1mm以下の歯冠や抜けた歯を挟ん

だブリッジ型の歯冠を作ることはできない。より機械的強度の高いものの開発が望まれる 11)。 

 
 
 
 

Table8. 歯冠用結晶化ガラス 
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2. 生体活性ガラス MBG サンプル 

2.1  X 線回折(XRD)による解析 

MBG ガラスバルクをダイヤモンドカッターにより切断した後、ダイヤモンドディスク

(30-15-6µm; 粒径)を用いて、表面を順々に研磨し、サンプルとした。 

 

MBG の組成を以下に示す。 

Na2O:  20.00 wt% 

K2O:   3.75  

CaO:   17.50 

MgO:   1.50 

B2O3:   3.00  

P2O5:   3.00 

SiO2:   51.25 
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MBG を XRD (PHILIPS PW1700) を用いて分析を行った。 

MBG の XRD 結果を Fig 1 に示す。31°付近にハローが見られ、非晶質であることを確認した。 

以下に回折条件を示す。 

 

easurement condition of XRD analysis 

ettings 40kV, 10mA 

eg, 2.00s, 0.005 deg/s 
  

 

20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40

In
te

ns
ity

 / 
a.

u.
 

2θ/ degree CuKα 
Fig. 1 XRD pattern of MBG surface. 

 
 
 
M
Target Cu 
Generator s
Scan mode step 2θ 20°-40° 
Step size, sample time 0.010 d
Peak angle range 20.000-40.000 deg  
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3. 生体活性ガラス MBG の電気的特性評価 

 

3.1 複素インピーダンス測定12,13)

 

3.2 はじめに 

 

導電率の測定法には直流法と交流法がある。直流法は簡便であるが、直流電流によってイ

オンの分極が起こるような場合、電極の近傍に電圧降下が集中するため、試料本来の導電率

の測定は困難である。試料が固体電解質である場合は、電極の界面では電荷の分布が不均

一になり易く、電荷の授受に伴って化学反応も進む。電極と試料界面における分極と試料の

電気分解が発生し、導電率測定の精度を下げることになる。交流法では、このような反応を避

けられるため、導電率を正確に測定することが可能である。直流法ではセラミックスを均一系と

みなしてその特性を測定するのに対して、交流法では適切な測定条件下で測定を行うことで、

不均一系である多結晶セラミックス中の粒子、粒内および試料と電極の界面のインピーダンス

Z を測定することができる。インピーダンスとは電流を流しにくくする要素の総称である。直流で

は抵抗 R のみであるのに対し、交流では R の他に誘導電荷のインダクタンス L、コンデンサー

のキャパシタンス Cがそれとして働く。セラミックスは電気の流れに対する抵抗 R と電荷を蓄積

する容量Cの各成分から構成されると考えることができ、Fig 2 のような１つ１つの粒子の挙動、

粒界の挙動および固体電解質と電極との界面の挙動がそのインピーダンスに現れる。これを

等価回路で表すと Fig 3 に示す通りとなる。イオン伝導の妨げとなる抵抗については、粒内(バ

ルク)の抵抗(Rb)、粒界の抵抗(Rgb)、電荷移動抵抗(Rct)が存在し、直流を加えた場合はこれ

らの抵抗成分を足し合わせたものが全体の抵抗に、交流を加えた場合には、それぞれの挙動

の緩和時間が異なるため、別々な周波数応答が現れる。この等価回路のインピーダンスを複

素平面上にプロットするとFig 4のようになる。抵抗と容量の並列回路を考えると、そのアドミッタ

ンス Y (インピーダンス Z の逆数)は次式で表される。 

Cj
R

Y ω+=
1

              (1) 

従ってインピーダンス Z は 

Y
Z 1
=                      

2221
)1(

CR
RCjR

ω
ω

+
−

=             (2) 

となる。Zの実数部をZr,虚数部をZiとおくと、 

2221 CR
RZ r ω+

=              (3) 
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222

2

1 CR
CRZi

ω
ω

+
=−              (4) 

ここで(3)と(4)を組み合わせて消去すると、次式(5)で表される円の方程式が得られる。 

2
2

2

22
⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛=+⎟

⎠
⎞

⎜
⎝
⎛ −

RZiRZr                 (5) 

この円の半径は R/2,中心の座標は(R/2,0)である。よって抵抗と容量の並列回路のインピー

ダンス応答は Fig 4 で表される実数軸と 0 と R で交わる完全な半円となる。実数軸と半円弧の

交点を抵抗 R とした。 

 

3.3 イオン導電率および活性化エネルギーの算出 

各温度で観測された半円弧(コール・コールプロット)と Z’軸の交点から R を求め、次式(6)に

よりイオン導電率σを算出した。 

SR
L
×

=σ             (6) 

σ:イオン導電率[S・cm-1]、R:抵抗[Ω] 

L:試料の厚さ[cm]、S:試料の面積[cm2] 

試料の活性化エネルギーは、求めたイオン導電率をもとに以下のアレニウスの(7)式によりア

レニウスプロットを作成した。 

⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛

⋅
−

⋅=
TR

EaA expσ                 (7) 

A:頻度因子[S・cm-1]、Ea:活性化エネルギー[kJ・mol-1] 

R:気体定数[J・K-1・mol-1]、T:温度[K] 

ここで頻度因子も温度関数とみなし、自然対数をとることで(8)式が得られる。 

⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛

⋅
−

+=
TR

EaAlnlnσ                     (8) 

(8)式より、1000・T-1[K-1]をx軸、lnσ[S・cm-1]をｙ軸としてアレニウスプロットを作成し、そのプロ

ットから最小二乗法により傾きを求めた。その傾きに気体定数Rをかけることでイオン伝導の活

性化エネルギーEaを算出した。 
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 Fig. 2 Schematic figure of ionic conduction in polycrystalline. 
 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3 Equivalent circuit for ionic conduction in polycrystalline sample.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 4 Example of cole-cole plot for ionic conduction in polycrystalline sample. 
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3.4 実験方法 

MBGサンプル (10x5x1 mm)の両表面に白金をスパッタし、白金板電極で挟み込み、これを

アルミナ板で挟み、ステンレス製のクリップで固定し、測定サンプルとした。これをテストリード

(HEWLETT PACKARD: 16048A) に つ な ぎ 、 イ ン ピ ー ダ ン ス ア ナ ラ イ ザ ー

(INPEDANCE/GAIN-PHASE ANALYZER: HEWLETT PACKARD: 4194A)を用いて、四端子

法による複素インピーダンス測定を行った。5°C/minの昇温速度で、室温から 500°Cの範囲で

50°C毎に 10 分間保持し、保持温度にて 102Hz～107Hzの周波数を与えてインピーダンスを測

定した。 

Bioglass®はナトリウムイオン伝導体であり、電気分極によってナトリウムイオンがキャリアーと

なることが報告されている。MBG においても、その組成からナトリウムイオン伝導体と予測され

る。 

 

 

3.5 結果および考察 

200°C付近から500°Cの範囲でコール・コールプロットが確認された。コール・コールプロット

から得られた抵抗値により、イオン導電率を算出し、アレニウスプロットを Fig 5 に示した。アレ

ニウスの傾きから算出した活性化エネルギーは 1.1eV であった。また各々の温度におけるイオ

ン導電率を Table 9 に示した。 
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Fig. Complex impedance plots  
of MBG at various temperatures. 
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Fig. Complex impedance plots  
of MBG at various temperatures. 
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of MBG at various temperatures.  
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Fig. Complex impedance plots  
of MBG at various temperatures. 
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Fig. 5 Arrhenius plot of ion conductivity of MBG. 
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1.29 x 10-41.51 x 103500
4.65 x 10-54.12 x 103450
1.41 x 10-51.38 x 104400
3.65 x 10-65.34 x 104350
7.98 x 10-72.44 x 105300
1.27 x 10-71.53 x 106250
1.52 x 10-81.27 x 107200

Ion conductiResistance (Ω)C) vity σ (S/ cm)Temperature (°

1.29 x 10-41.51 x 103500
4.65 x 10-54.12 x 103450
1.41 x 10-51.38 x 104400
3.65 x 10-65.34 x 104350
7.98 x 10-72.44 x 105300
1.27 x 10-71.53 x 106250
1.52 x 10-81.27 x 107200

vity σ (S/ cm)Temperature (° Ion conductiResistance (Ω)C)
Table 9. Ion conductivity of MBG. 
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3.2 電気分極  

セラミックス(絶縁体)内の電子、正孔(空孔)およびイオンなどは、外部からの電場によって固

体

子分極: 原子の電子雲の変位に起因する分極 

に起因する分極 

電体に観測される分極はこれらの分極の総和であり、物質によってどの分極が主として働

い

クスは、従来は固体中に自発的に双極子モーメントを持つごくわずか

な

態では、正負のイオンの重心は同一である。これに外部電界をか

け

3.2.1 電気分極処理 

分極方法のFig 6 を以下に示す。MBGサンプル(10x5x1 mm)を白金板電極で挟み込み、管

状

 

内部にて変位を生じる。固体内部には、電荷の分布に偏り(双極子モーメント)が生じ表面に

電荷が誘起される。この現象を分極という。外部からの電界によって電荷の偏りを生じる性質

を誘電性といい、この性質を持つ物質を誘電体と呼ぶ。分極はその生じる原因により、以下の

3つに大別される。 

 

電

イオン分極: 正負のイオンの相対的な変位に起因する分極 

双極子分極(配向分極): 永久双極子モーメントの配向の変化

 

誘

ているか異なる 14)。 

分極が可能なセラミッ

強誘電体(チタン酸バリウム)などに限られていた。 

 

分極の原理 

外部電界が存在しない状

ると正負の重心が電界の方向にシフトする。この状態で電界を取り去ると電子分極の場合に

は正負の変位は元の状態に緩和するが、イオン分極では大きくイオンが変位するため分極状

態がそのまま保持される。 

 

 

 

炉にて 5°C/min の昇温速度で、室温から 350°C

arged surface から N面、正電荷が誘起した

表

まで加熱させた。目的温度まで達した時点

で、低電圧電源装置 (HEWLETT PACKARD E3602A DUAL OUTPUT DC POWER 

SUPPLY) を用いて、直流電界を 1 時間印加し、室温まで降温させ、分極処理を施した。分極

緩和を防ぐため、直流電界は室温まで保持した。 

負電荷が誘起したMBGの表面を Negatively ch

面を Positively charged surface から P 面、分極処理を施していない表面を 0面とした。 
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Fig. 6 Schematic illustration of electrical polarization process.  
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3.3 熱刺激脱分極電流(thermally stimulated depolarization current; 

TSDC) 測定15)

 

3.3.1 はじめに  

 

誘電体中の電荷現象や半導体中のトラップ準位の解析に用いられていたが、近年では高

分子などの分子運動や緩和過程に応用され、その分解能の高さ、装置の簡便さから注目され

ている。これは、試料を高温下で電場をかけて分極させ、そのまま降温させ、分極を凍結させ

た試料を、電場を切った後に、等速昇温させ熱的平衡状態に戻る電荷の時間変化を脱分極

電流として観測するものであり、分極させた試料に蓄積された総電荷量を算出することが出来

る。本研究では、TSDC 測定を用いて、分極させた MBG の脱分極電流を観測し、TSDC 曲線

の面積を積分することにより、蓄積総電荷量を算出した。 

 

 

3.3.2 蓄積電荷量と活性化エネルギーの算出 

 

( ) ( )∫= dTTJTQ
β
1

                    (1) 

ここで、 Qは蓄積電荷量[nC・cm-2」、 β(=dT/dt)は昇温速度[K・sec-1]、Jは電流密度[nA・cm-2]

とする。また緩和時間τ(T)をアレニウスの式で表すと(2)式になる。 

( ) ⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛⋅=

RT
HT exp0ττ                      (2) 

ここでHは活性化エネルギー[kJ・mol-1]、 Rは気体定数[J・Ｋ-1・mol-1]、Tは絶対温度[K]、τ0は絶

対温度 0[K]における時定数とする。 

 

さらに TSDC の緩和速度は次式(3)で表すことができる。 

( ) ( )
( )T

tQ
dt

tdQ
τ

−=                          (3) 

 

ここでβ=dT/dt を代入すると以下の(4)式となる。 

 

( ) ( )
( )T
TQ

dT
TdQ

τβ
1

−=
                     (4) 
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上記の式に(1)式および温度関数で表した脱分極電流 ( ) ( ) dTTdQTJ /⋅−= β を代入すると、

τ(T)を次式(5)で得られる。 

 

( ) ( ) ( )∫⋅= dTTJ
TJ

T 11
β

τ                (5) 

 

したがって(2)式と(5)式より 

( ) ( )∫⋅=⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛⋅ dTTJ

TJRT
H 11exp0 β

τ               (6) 

 

が得られ、この自然対数をとることで(7)式が得られ、アレニウスプロットから脱分極に生じた活性

化エネルギーHが算出できる。 

 

( ) ( )TJdTTJ
RT
H ln1lnln 0 −⎥

⎦

⎤
⎢
⎣

⎡
=+ ∫β

τ           (7) 

( )Tτln=  
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3.3.3 実験方法 
 

分極MBGサンプルを白金箔で挟み込み、それをアルミナ板で挟み、ステンレス製のクリップ

で固定することで測定サンプルとした。これを微少電流測定装置(pA METER: HEWLETT 

PACKARD社製: 4140B)に設置し、測定を行った。5°C/minの昇温速度で、室温から450°Cま

で加熱し、脱分極電流を測定した。 
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3.3.4 結果および考察 
 

脱分極の緩和に起因する電流が 300°C付近から観測され、その電流値は約 400°Cで最大

となり、その後、下降した。このことから、MBGは電気分極能を有し、分極できることが分かった。

MBGに蓄積された電荷量Qは 217µC/cm2であった。また脱分極によって生じた活性化エネル

ギーHは 1.3eVであった。蓄積電荷量の半減期τ1/2は 4.9 x 105 yearであった。 

さらに、電気分極によって移動するナトリウムイオンの量を蓄積電荷量Q 217µC/cm2の値か

ら予測し算出した結果、4.00ppmとなった。以下の式を参考にし、算出した。 

 

双極子モーメント P 

P (C・cm) =材料に含まれるキャリアーイオンの数(mol) x アボガドロ数(mol-1) x 電子の電荷

量e(C) x キャリアーイオンの移動距離(cm)

ここでキャリアーイオンの移動距離は 1/2 と仮定した。 
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4. 分極 MBG の生体活性評価 

 

4.1 擬似体液(SBF)について 16-20)

 

生体材料が体内に埋入されるとその表面は必ず生体組織と接する。体内における材料表

面の構造変化を生体内(in v tro)実験で予測し、材料の機能を評価することはきわめて重要で

ある。骨組織を修復する材料には、体内で異物反応を起こさず骨と結合する性質(生体活性)

の発現が望まれる。生体活性を示すセラミックスは骨欠損部に埋入されると、その表面に骨組

織を構成する水酸アパタイトに類似した結晶からなる薄膜を形成する。このアパタイト層の形

成が、体内で人工材料が生体骨と直接接して骨伝導を発現するための条件となる。生体内に

おける生体活性材料の表面アパタイトの形成を生体外で発現するために、小久保らは細胞や

タンパク質などの有機成分を含まず、無機イオン濃度をヒトの血漿成分（細胞外液）にほぼ等

しくした水溶液(擬似体液;SBF)を用いる評価法を提案した。 

 i

ウサギの頚骨に埋入されたA-W結晶化ガラスは、5～10日で表面にアパタイト層を形成する。

SBFを用いても浸漬後７日以内に同結晶化ガラス表面は骨類似アパタイト層で覆われる。一方、

体内でアパタイトを形成せず骨と結合しない材料では、SBFに浸漬してもアパタイトは形成され

ない。このことから、SBFを用いれば、in vitro実験で生体活性を発現する材料のスクリーニング

が可能になるといえる。このSBFは、水酸アパタイトに対して過飽和な量のカルシウムイオンとリ

ン酸イオンを含んだ準安定な水溶液である。一般的に使用されているSBF(conventional SBF: 

c-SBF)の無機イオン濃度を示す（Table 10）。c-SBF以外にもいくつかのSBFが報告されており、

r-SBF(revised SBF)、i-SBF(ionized SBF)、m-SBF(modified SBF)などがあり、イオン濃度がそれ

ぞれ異なる(Table 10) 21,22)。 
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Table 10.  Ion concentration of SBFs, in comparison with  
human blood plasma concentrations. 
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4.2 実験方法 

 

4.2.1  SBF 作製方法 

 

本研究では従来から多く使用されている c-SBF を作製し、生体活性ガラス MBG の評価を

行った。 

SBF作製に用いる器具を1N-HCl とアルカリ性洗浄液にそれぞれ１日漬け置き洗浄し、その

後、超音波洗浄させた。使用する蒸留水を煮沸させ、脱炭酸させた。Table 11 に示した試薬を

順に、試薬を36.5°C付近に保たれた約700 mLの脱炭酸水へ少しずつ溶解させた。溶解させ

る際は、前の試薬が完全に溶解したことを確認してから、次の試薬を溶解させた。最後に Tris

バッファーと1.0M-HClにより水溶液のpHを7.40に調整した。これをメスフラスコへ移し、脱炭

酸水を注いで全量を 1000 mL にし、これを SBF とした。 

 

4.2.2  SBF 浸漬方法 

 

0、N、P の各面を 30 mL の SBF に所定時間 (12h、1d、3d、5d、7d、10d)、浸漬させ、インキ

ュベータ内(37°C)で保持した。3 日間おきに液交換し、所定の時間でサンプルを取り出し、サ

ンプルを蒸留水で洗浄し、インキュベータ内で乾燥させた。MBG サンプル表面をＸ線回折

(XRD: PHILIPS PW1700)、走査型電子顕微鏡(SEM: S-4500 HITACHI)、エネルギー分散型 X

線分析(EDS: EMAX-7000 Horiba)、フーリエ変換赤外吸光光度計(FT-IR-500 JASCO)を用い

て観察し評価した。また、SBF 中での溶解度を高周波誘導結合プラズマ分析(ICP: Leeman 

Labs, Inc )を用いて測定した。 

 
 Table 11. Reagents, amounts and purity for preparing 1000mL of c-SBF. 
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4.3 結果および考察 

 

4.3.1 X 線回折(XRD)による解析 

 

Fig 8-12 に浸漬期間が 1、3、5、7、10d までの MBG 表面の XRD パターンを示す。1d、3d

浸漬後では、0、N、P いずれにおいても、ハローが見られ非晶質であることを確認した。5d 浸

漬後では、0、N、P いずれにおいても、26°付近に(0 0 2)面を、32°付近に(2 1 1)面を示すピー

クが見られた。このピークはHAを示し、5d浸漬後では、MBG表面にHA結晶が析出している

ことが分かった。7d、10d 浸漬後においても、5d と同様、26°付近に(0 0 2)面を、32°付近に(2 1 

1)面を示すピークが見られ、HA結晶が析出していることを確認した。 

 

 

4.3.2 走査型電子顕微鏡(SEM)による解析 

 

 Fig 13-18に浸漬期間が12h、1、3、5、7d までのMBG表面のSEM像を示す。12h浸漬後で

は、0、N、P いずれにおいても、クラックが多く見られた。SBF による MBG 表面の溶解によるも

のと考えられた。1d 浸漬後では、0、P においては、MBG 表面の溶解がさらに進んでいるのが

見られた。しかし、Nにおいてのみ、網目状の結晶の析出が見られた。3d浸漬後では、0、Pに

おいては、一部に網目状の結晶の析出が見られ、N においては網目状の結晶が 1d よりも、旺

盛に析出しているのが見られた。5d では、網目状の結晶が成長した球状の結晶が多く見られ

た。7dでは、球状の結晶が5dよりも密になって析出しているのが見られた。析出層の剥離も見

られ、5d よりも析出量が多いことが分かる。 

 SBF浸漬期間が初期の段階 (1d、3d)において、MBG表面の結晶析出に分極の影響が見ら

れた。 

 

 

4.3.3 エネルギー分散型 X線分析(EDS)による解析 

 

 Fig 19-21 に浸漬期間が 12h、1、3d までの MBG表面の EDS 分析による MBG表面の原子

数濃度の結果を示す。12h 浸漬後では、N における Ca、P の原子数濃度は、0、P におけるそ

れらよりも高いことが分かり、1d 浸漬後では、それらがより明確となった。SEM 観察で、1d 浸漬

後の N、3d 浸漬後の 0、N、P に見られた網目状の結晶はリン酸カルシウムであることが分かっ

た。浸漬前の MBG 表面の Ca/Si 比は 0.36、1d 浸漬後の 0、N、P の Ca/Si 比は、それぞれ

0.011、3.6、0.049、3d 浸漬後では、それぞれ 0.14、133、0.88 であった。このことから、MBG材

料からSBF中へ溶解したカルシウムイオンならびにSBF中に初めから含まれているカルシウム
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イオンが、MBG 表面のリン酸カルシウム結晶の析出に消費されていることが分かった。また N

における Ca/Si 比は、0、P のそれらよりも著しく高く、リン酸カルシウム結晶の形成促進に関与

し、N がより高生体活性であることが分かった。以下に EDS 分析条件を示す。 

 

Measurement condition of EDS analysis 

測定時間 :100sec                   加速電圧: 15.00kV 

パルス処理時間 :P3                 電子線入射角 :90.0 

デッドタイム :3%                     X 線取り出し角度 30.0 

プローブ電流 :0.200nA 

BG 点 :1.39、4.25、4.79、5.25、10.12keV 

 

 

4.3.4 フーリエ変換赤外吸収分光光度計(FT-IR)による解析 

 

 Fig 22-24に浸漬期間が5、7、10dまでのMBG表面の析出層のFT-IR測定結果を示す。浸漬

後の 0、N、Pにおける析出層をKBr法を用いて測定した。0、N、Pいずれにおいても、HAに帰

属するPO4
3-のピークが 600cm-1付近に見られた。また、析出層のスペクトルの形状がHAのそ

れと近似していた。FT-IRとXRDの結果から、析出層はHAであることが分かった。 

 
 
4.3.5 高周波誘導結合プラズマ発光分析(ICP)による解析 

 

 Fig 25-27 に浸漬期間が 1、3、7d までの SBF中でのMBGの溶解量を示す。MBGサンプル

( 10 x 10 x 1 mm)の 0、N、P の各面を 20mL の SBF に 1d、3d、7d 浸漬した。片側の面はエポ

キシ樹脂で固定した。所定時間浸漬後の SBF 溶液を ICP 測定に用いて、Si、Ca、P の濃度を

測定した。 

1d浸漬後の 0、N、PにおけるSi4+の溶解量は、それぞれ 34.8、58.3、69.6 ppmであった。3d

浸漬後では、0、N、Pそれぞれ、106、113、111 ppmであった。SBF浸漬期間が初期の段階に

おいて、Si4+は未分極MBGよりも、分極MBGから溶出が容易に起こり、分極はSBF中でのMBG

の溶解性に変化を与えることが分かった。1d浸漬後の 0、N、PにおけるCa2+の溶解量はそれぞ

れ 9.9、26.7、29.0 ppmであり、3d浸漬後ではそれぞれ 28.7、65.4、39.5 ppm、7dではそれぞれ

14.0、4.3、22.1 ppmであった。1dから 3dでは、0、N、Pいずれにおいても、SBF中のCa2+の溶解

量は増加し、MBG材料表面からのCa2+の溶解量の増加によると考えられた。また、3dではNに

おける溶解量が最も多いことが分かった。3dから 7dでは、溶解量が減少していた。これはMBG

表面におけるHA結晶の析出に消費されているためであると考えられた。溶解量の減少はNが

最も大きく、NがHA結晶析出促進に関与していることが分かった。Si4+と同様、Ca2+は未分極
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MBGよりも、分極MBGから溶解が容易に起こることが分かった。1d浸漬後の 0、N、Pにおける

P5+の溶出量は 7.0、10.1、9.6 ppmであり、3dではそれぞれ-4.9、1.6、7.4 ppmであり、7dではそ

れぞれ-28.5、-27.6、-24.6 ppmであった。P5+はCa2+と同様、MBG表面におけるHA結晶析出

に消費され、浸漬時間が経過するにつれて減少していることが分かった。 

 電気分極による MBGのキャリアーはナトイウムイオンと考えられることから、0、N、P でナトリウ

ムイオンの溶解量に差があると推測し、蒸留水中(3d)におけるMBG(0、N、P)からのナトリウムイ

オンの溶解量を ICPによって測定した。測定結果は、0、N、Pでそれぞれ1.1、1.1、1.7 ppmで

あり、有意な差は見られなかった。分極を施した MBG は、蒸留水でのナトリウムイオンの溶解

性には変化を示さないことが分かった。 
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Fig.8 XRD patterns of polarized and non-polarized MBG 
surfaces prior to immersion and after 1 d immersion in SBF.  
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Fig.9 XRD patterns of polarized and non-polarized MBG surfaces 
prior to immersion and after 3 d immersion in SBF. 
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Fig.10 XRD patterns of polarized and non-polarized MBG 
surfaces prior to SBF immersion and after 5 d immersion in SBF.  
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Fig.11 XRD patterns of polarized and non-polarized MBG 
surfaces after 7 d immersion in SBF. 
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Fig.12 XRD patterns of polarized and non-polarized MBG surfaces 
after 10 d immersion in SBF.  
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 Fig.13 SEM images of MBG surfaces before immersion in SBF. 
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 Fig.14 SEM images of non-polarized (0-surface) and polarized 
(N, P-surface) MBG surfaces after 12h immersion in SBF.  
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 Fig.15 SEM images of non-polarized (0-surface) and polarized 

(N,P-surface) MBG surfaces after 1d immersion in SBF.  
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Fig.16 SEM images of non-polarized (0-surface)  
and polarized (N, P-surface) MBG surfaces  
after 3d immersion in SBF. 
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Fig.17 SEM images of non-polarized (0-surface) and polarized (N, 
P-surface) MBG surfaces after 5d immersion in SBF. 
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 Fig.18 SEM images of non-polarized (0-surface) and polarized (N, 

P-surface) MBG surfaces after 7d immersion in SBF.  
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Fig.19 Comparison of atomic concentrations obtained from EDS 
spectra of polarized and non-polarized MBG surfaces prior to 
immersion and after 12 h immersion in SBF. 
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Fig.20 Comparison of atomic concentrations obtained from EDS 
spectra of polarized and non-polarized MBG surfaces prior to 
immersion and after 1d immersion in SBF. 
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Fig.21 Comparison of atomic concentrations obtained from EDS 
spectra of polarized and non-polarized MBG surfaces prior to 
immersion and after 3d immersion in SBF. 
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Fig.22 FT-IR spectra of polarized and non-polarized MBG 
surfaces prior to immersion and after 5d immersion in SBF. 
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Fig.23 FT-IR spectra of polarized and non-polarized MBG 
surfaces prior to immersion and after 7d immersion in SBF. 
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Fig.24 FT-IR spectra of polarized and non-polarized MBG 
surfaces prior to immersion and after 10d immersion in SBF. 
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Fig.25 Comparison of concentrations of Si ions of polarized 
and non-polarized MBG in SBF. 
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Fig.26 Comparison of concentrations of P ions of polarized and 
non-polarized MBG in SBF. 
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4.4  分極 MBG と高生体活性ガラス S53P4 の生体活性の比較 

 
 S53P4 は、Bioglass®と同様、生体活性が高いガラスであり、既に臨床応用されている。分極

を施したMBG と分極を施していない S53P4 の生体活性を比較することで、分極の効果を検討

した。SBF 浸漬 1d 後の MBG の N の表面と浸漬 3d 後の S53P4 の表面を SEM によって観察

し、比較した(Fig 28)。MBG の N面では、網目状のリン酸カルシウム結晶がMBG表面に一様

に析出していた。S53P4 の表面では、一部に網目状のリン酸カルシウム結晶が析出しており、

MBG の N と比較して、表面を覆った一様な結晶析出は見られなかった。このことから、分極を

施したMBG の Nは、分極を施していない高生体活性ガラス S53P4 よりも、SBF 中での活性が

高いことが分かった。 
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MBG N-surface after 1d S53P4 0-surface after 3d 

Fig.28 SEM images of polarized MBG surface (N-surface) after 1d 
immersion in SBF and non-polarized S53P4 surface (0-surface) 
after 3d immersion in SBF.
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4.5 SBF 中での分極MBGにおける水酸アパタイト析出機構 

 
SBF中でのHA結晶析出におけるMBGの電気分極の効果は、浸漬期間が1d、3d という初

期の段階で変化を示すことが分かった。SEM 観察、EDS 分析から、1d では、N が 0、P よりも

HA 結晶の析出が多く、HA 結晶析出量は N＞0=P と表せる。3d では、N、P、0 の順で HA 結

晶の析出が多く、HA結晶析出量はN＞P＞0と表せる。カルシウムイオンのICP測定の結果か

ら、1d では N、P が 0 よりも溶解量が多く (N=P＞0)、3d ではＮ、P、0 の順で溶解量が多かっ

た (N＞P＞0)。 

生体内における生体活性ガラスの反応系はHench によって 5 段階で提唱されている (Table 

12)。この反応系によると、生体活性ガラスの溶解性と材料表面近傍の体液中のカルシウムイ

オン濃度および pHなどが、骨類似アパタイト結晶層の析出に大きく関与していると考えられて

いる。この反応系をもとに、SBF 中での分極MBGにおける HA結晶析出機構を考察した。 

SBF 浸漬直後から 12h までは、0、N、P いずれにおいても、MBG 材料表面が溶解し、MBG

表面にシリカゲル層が形成されていると考えられる。MBG材料のN面は、分極によって負の電

荷が誘起されているため、材料表面近傍に正電荷をもつカルシウムイオンが静電的に引き寄

せられ、N面近傍は、カルシウムイオンの濃度が 0、P 面よりも上昇していると考えられる。 

12h から 1d までは、N面では、カルシウムイオンを含むアモルファスリン酸カルシウムが形成

されていると考えられる。一方、0、P 面では、アモルファスリン酸カルシウムの形成は起こって

いないと考えられる。また、MBG材料の溶解量は、0 よりも N、P の方が多いため、N、P におい

ては、SBF 中のカルシウムイオンが増加し、カルシウムイオンがより過飽和になっていると考え

られる。カルシウムイオンがより過飽和であることと、MBG 材料に誘起された負の電荷によって、

N面においてはリン酸カルシウムが形成され易くなっていると考えられる。 

1d から 3d では、N 面においては、表面に形成されたアモルファスリン酸カルシウムに、SBF

中からカルシムイオンとリン酸イオンが徐々に取り込まれ、HA 結晶が析出したと考えられる。

MBGの溶解は、Nで最も多く、次に P、0の順であった。Nで最もカルシウムイオンの溶解量が

多いのにもかかわらず、HA結晶の析出が起こっているのは、それ以上に、カルシウムイオンの

溶解が起こっており、より過飽和になっているため、HA が析出し易くなっていると考えられる。

P 面においては、0 面よりもカルシウムイオンの溶解量が多いため、P 面近傍のカルシウムイオ

ンの濃度が高いことと、分極によってMBG材料表面に誘起された正の電荷に、リン酸イオンが

静電的に引き寄せられることによって、P面におけるリン酸カルシウム結晶析出が、0面よりも早

く起こったと考えられる。 

この結果から、1d、3d で、HA 結晶の析出量が N 面で最も多く見られたのは以下のように考

えられる。N 面の近傍は、0、P 面よりもカルシウムイオンの濃度が高いことと、電気分極によっ

て、負の電荷が MBG 材料に誘起されていることから、カルシウムイオンが N 面により引き寄せ

られ、HA結晶析出の促進が観察されたと考えられる。 

 - 50 - 



電気分極によって、MBG 材料に誘起された負の電荷と SBF 中のカルシウムイオンならびに

MBG 材料から溶解したカルシウムイオンとの静電的相互作用により、HA 結晶析出の促進が

起こったと考えられる。また、電気分極は、MBG 材料の溶解性に変化を示すことが分かった。

分極によって、材料にゆがみ（電荷の偏り）が生じ、材料内部に電荷量として蓄積され、この蓄

積されたエネルギーが、溶解性の増加をもたらし、分極を施したMBGは、分極を施していない

MBG よりも、溶解量が多かったと考えられる。 

HA 結晶析出における電気分極の効果は、材料に誘起された電荷と、材料の溶解性による

と示唆された。 
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Table 12. Reaction stages of a bioactive glass implant. 
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Fig.29 Schematic illustrations of amorphous calcium phosphate 
formation on 0, N and P-surfaces of MBG in SBF. 
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Fig.30 Schematic illustrations of hydroxyapatite formation on 0, 
N and P-surfaces of MBG in SBF. 
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5. 結論 

 
電気分極処理を生体活性ガラスMBGに応用した結果、MBGは電気的に分極でき、電気分

極によって MBG 表面に誘起された電荷により、SBF 中で MBG 表面における水酸アパタイト

結晶の析出を促進させることが分かった。 

負電荷が誘起された MBG 表面 (N-surface)は、正電荷が誘起された MBG 表面

(P-surface) 、分極処理を施していない MBG 表面 (0-surface)よりも生体活性が高いことが分

かった。 

分極MBG (N-surface)は、高生体活性ガラス S53P4 よりも生体活性が高いことが分かった。 

電気分極は、SBF 中で、MBG 材料表面における水酸アパタイトの結晶析出量、MBG 材料

の溶解性に効果を及ぼすことが示唆された。 

 

以上のことから、電気分極によって、より高度な生体活性を持つ MBG ガラス材料の作製が

可能であることが分かり、様々な骨疾患に対する骨再生促進材料としてのMBGの有効性が示

唆された。高生体活性を持つ顆粒状、繊維状MBGの作製への応用が期待できた。 
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歯科大学 山下仁大教授, Turku University Jukka I Salonen教授に深く感謝致します。多
くの御助言を頂きました中村聡先生、大柿真毅先生、関島安隆先生に深く感謝致します。

SEM の御指導を頂きました東京医科歯科大学機器分析センターの市野瀬先生に深く感
謝致します。ICP装置を貸して頂き、御指導頂きました東京医科歯科大学生体材料工学
研究所金属材料分野の土居先生に深く感謝致します。また本研究は、多くの先輩方によ

る御指導、御協力により本論文として完成させることが出来ました。改めて感謝申し上

げます。最後に、研究活動および学生生活において様々な形で支えて下さった守吉研究

室ならびに山下研究室の皆様に感謝申し上げます。どうもありがとうございました。 
 
2006年 2月 天岡恵美子 
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