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【緒言と目的】

　デンタルインプラントの信頼性は近年飛躍的に高く
なっており，その成功率は 90-95％であるとの報告が多
い。しかしながら，原因がはっきりしない失敗が起こり
うることも事実で，今後インプラントの信頼性をより向
上させるためにはその原因を特定することは重要であ
る。
　正常なオッセオインテグレーション獲得のためには骨
切削時の過熱は禁忌であり，Eriksson ら 1）によれば温
度以外の組織に影響を与える要素を排除して骨組織に熱
を加えた研究では，１分間の刺激で 44℃から 47℃が骨
の再生に関する閾値温度であるとされている。これに対
して，臨床的には骨切削時の過熱が原因と思われるイン
プラント周囲の一時的なエックス線透過像や痛みの出現
は最終的にはオッセオインテグレーションを阻害しない
との経験から，骨への 50℃程度の短時間の加熱が本当
にオッセオインテグレーションを阻害する直接的かつ最
終的原因となるのかという疑問が生じる。
　Eriksson らの実験における 50℃１分の刺激が，組織
学的にインプラント周囲骨組織および軟組織にどのよう
なメカニズムで障害を起こすかは明らかではなく，また
同様の報告は非常に少ない。むしろ適度の高温は骨形成
を促進する可能性も提示されている 2）。そこで本研究で
は，インプラント失敗の原因追及の一環として，ラット
骨組織に対して温熱刺激を加えたときの組織学的反応を
詳細に検索することを目的として実験を行った。

【材料と方法】

　12 週齢雄性Wistar 系ラット頭蓋骨を露出し，骨膜は
完全に剥離した。その後，骨表面に 37℃，43℃，45℃，
48℃に設定した直径５mmの temperature stimulator

の先端を接触させ，15 分間一定温度で加熱した（図１）。

加熱処置後１週，３週，５週経過時点で，４％パラホル
ムアルデヒド溶液を用いた灌流固定後，同部位を摘出し
通法に従って同部位の前頭断パラフィン切片を作製し
た。これに対してH-E 染色，アルカリフォスファター
ゼ（ALP），オステオポンチン（OPN），heat shock 
protein 27（HSP27），HSP70 免疫染色，酒石酸抵抗性
酸性フォスファターゼ（TRAP）染色およびTUNEL染
色を施して光学顕微鏡下にて観察した。また，H-E 染色
を施した標本にて骨細胞消滅領域の面積を計測し，分散
分析を行った。なお，使用したラットは実験条件ごとに
10 匹ずつ，合計 120 匹である。

【結果および考察】

　加熱部位周辺組織の炎症反応や結合組織細胞の明らか
な壊死は，どの実験群においても認められなかった。
37℃刺激群でも骨表層の骨細胞はある程度消滅していた
が，この層の厚みは刺激温度の上昇に伴って厚くなって
いた。37℃刺激群では，術後１週で中央縫合部より連続
する比較的厚い骨膜が広範囲に再生していたが，刺激温
度の上昇と共にその範囲は狭くなっていた。また，実験
部位の骨表面における３週間後の骨形成量は温度が高く
なるにつれて減少し，48℃刺激群ではほとんど観察され
なかったが，５週間後になると 48℃刺激群でも新生骨
形成が若干観察された。これらのことより，加熱温度依
存的に骨膜の再生と新生骨の形成が遅れることが示され
た（図２）。
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図１　温熱刺激装置と温熱刺激部位
Ａ，Ｂ：ラットの固定と温熱刺激　Ｃ：温熱刺激装置
Ｄ：温熱刺激部位（丸印）
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　37℃刺激群では早期より縫合部付近でTRAP 陽性破
骨細胞，ALP 陽性骨芽細胞が観察されたが，刺激温度
の上昇と共にこれら陽性細胞の数は少なくなり，出現の
時期も遅くなっていた。さらに ,37℃刺激群では，アポ
トーシス陽性の細胞は既存骨内および縫合部にはほとん
ど見られず，再生した骨膜にも正常組織と同程度のアポ
トーシス陽性細胞が見られるのみであった。一方，48℃
刺激群では既存骨の一部にアポトーシス陽性細胞が観察
されたが，縫合部や再生骨膜にはアポトーシス陽性細胞
はほとんど観察されなかった。37℃刺激群では骨膜の線
維層にまばらにHSP27 およびHSP70 陽性細胞が観察さ
れたが，48℃刺激群では，ほぼ全域に亘って陽性細胞の
割合が増加していた。以上のことから，48℃熱刺激では，
骨表面の骨形成は最終的に阻害されない可能性があるこ
と，また刺激部位の骨細胞消失がその表面における骨形
成過程を直接阻害しているわけではなく，骨膜の再生遅

延を介して骨形成が遅延する可能性が示唆された。
　本研究の結果，少なくとも 48℃ 15 分の熱刺激が骨に
加わっても，その表面には最終的に骨が形成される可能
性があることが示された。骨へのある程度の傷害は，安
静期間を長く確保することで解決できる可能性が示され
たということである。しかしながら，臨床的にはこのよ
うな骨形成の遅延がデンタルインプラントの失敗に繋が
る可能性は否定できない。水冷下にインプラントを埋入
し，問題なくオッセオインテグレーションが獲得されて
いても，既存骨表面には骨細胞が消失している層が存在
するという結果 3）から，いずれにしても骨基質そのも
のへの傷害は不可避である。近年デンタルインプラント
埋入後の即時ないしは早期荷重の可能性が提示されてい
る。デンタルインプラントの成功率を上げるためには，
インプラント周囲の骨形成に対する熱や外科的傷害の影
響を正確に把握し，臨床適用に際して再度慎重な検討を
要するものと思われる。

【結　　　論】

　本研究は骨への熱刺激により骨表面での骨形成は温度
依存的に遅延するが，最終的に新生骨は形成される可能
性が高いことを示した。この遅延は既存骨表層の骨細胞
消失によるものではなく，骨基質の変化による骨膜の再
生遅延が原因である可能性が高いと考えられた。今後は，
熱刺激に対する骨形成に関連した軟組織の挙動を検索す
るとともに，骨形成の促進も含めた熱の骨組織に対する
影響について検索する必要がある。
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図２　刺激温度群間の比較（5W）
（Ａ：37℃の弱拡大像　Ｂ：43℃の弱拡大像　Ｃ：45℃の弱
拡大像　Ｄ：48℃の弱拡大像　Ｅ：Ａ枠内の強拡大像　Ｆ：
Ｂ枠内の強拡大像　Ｇ：Ｃ枠内の強拡大像　Ｈ：Ｄ枠内の強
拡大像，scale bur: A-D　200 μ m，E-H　100 μ m）
37℃および 43℃刺激群では骨膜の再生範囲はほとんど変わ
らないが，45℃刺激群では狭く薄くなり，48℃刺激群では
37℃の半分程度しか再生が進んでいない（A-D）。新生骨は
形成範囲とその厚みを増している。新生骨量にも同様の傾向
が見られ，48℃刺激群ではその量は少ない（E-H）。


