
(57)【要約】

【課題】　付着した細胞の成長を促進するとともに幹細

胞の付着性が高い生体組織補填材を提供すること。

【解決手段】　本実施形態に係る骨補填材（生体組織補

填材）１は、リン酸カルシウム（例えば、β－ＴＣＰ）

多孔体からなる足場材であって、中心軸Ｃに沿って一方

向に延びる複数の貫通孔２を略同一厚さの隔壁部材３に

よって相互に区画して外周壁５で覆われるハニカム形状

の本体６を備え、本体６には、一部の隔壁部材３を貫通

する連通孔７が複数設けられ、本体６の外方と中央領域

の貫通孔２とが複数の連通孔７を介して連通されている

構成とした。

【選択図】　図１
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 一 方 向 に 延 び る 複 数 の 貫 通 孔 を 略 同 一 厚 さ の 隔 壁 部 材 に よ っ て 相 互 に 区 画 し た ハ ニ カ ム
形 状 の 本 体 を 備 え 、
　 前 記 本 体 に 、 一 部 の 前 記 隔 壁 部 材 を 貫 通 す る 連 通 孔 が 複 数 設 け ら れ 、 前 記 本 体 の 外 方 と
中 央 領 域 の 前 記 貫 通 孔 と が 複 数 の 前 記 連 通 孔 を 介 し て 連 通 さ れ て い る こ と を 特 徴 と す る 生
体 組 織 補 填 材 。
【 請 求 項 ２ 】
　 一 部 の 前 記 連 通 孔 の 中 心 軸 が 、 前 記 本 体 の 外 方 か ら 中 央 領 域 に 向 け て 直 線 上 に 配 さ れ て
い る こ と を 特 徴 と す る 請 求 項 １ に 記 載 の 生 体 組 織 補 填 材 。
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 連 通 孔 に 、 多 孔 質 部 材 が 嵌 合 さ れ て い る こ と を 特 徴 と す る 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の
生 体 組 織 補 填 材 。

【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 生 体 組 織 欠 損 部 を 再 生 す る 際 に 使 用 さ れ る 生 体 組 織 補 填 材 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 近 年 、 骨 腫 瘍 摘 出 や 外 傷 等 に よ り 生 じ た 骨 等 の 生 体 組 織 の 欠 損 部 に 、 骨 補 填 材 等 の 生 体
組 織 補 填 材 を 補 填 す る こ と に よ り 、 骨 を 再 生 さ せ て 欠 損 部 を 修 復 す る こ と が 可 能 に な っ て
き て い る 。 骨 補 填 材 と し て は 、 ハ イ ド ロ キ シ ア パ タ イ ト （ Ｈ Ａ Ｐ ） や リ ン 酸 三 カ ル シ ウ ム
（ Ｔ Ｃ Ｐ ） が 知 ら れ て い る が 、 体 内 に 異 物 を 残 さ な い と す る 考 え 方 か ら 、 例 え ば 、 β － Ｔ
Ｃ Ｐ の よ う な リ ン 酸 カ ル シ ウ ム 多 孔 体 か ら な る 足 場 材 が 使 用 さ れ る 。 β － Ｔ Ｃ Ｐ を 骨 欠 損
部 の 骨 細 胞 に 接 触 さ せ て お く と 、 破 骨 細 胞 が β － Ｔ Ｃ Ｐ を 食 べ 、 骨 芽 細 胞 が 新 し い 骨 を 形
成 す る 、 い わ ゆ る リ モ デ リ ン グ が 行 わ れ る 。 す な わ ち 、 骨 欠 損 部 に 補 填 さ れ た 骨 補 填 材 は
、 経 時 的 に 自 家 骨 に 置 換 さ れ て い く こ と に な る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 一 方 、 術 後 の 骨 欠 損 部 の 修 復 速 度 を 高 め る た め に 、 患 者 か ら 採 取 し た 骨 髄 液 に 骨 補 填 材
を 浸 し 、 骨 髄 液 に 含 ま れ る 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 を 骨 補 填 材 と と も に 培 養 す る こ と に よ り 製 造
さ れ る 培 養 骨 等 の 生 体 組 織 補 填 体 を 使 用 す る こ と が 提 案 さ れ て い る 。 培 養 さ れ る こ と に よ
り 骨 補 填 材 を 足 場 に し て 増 殖 し た 多 く の 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 を 含 む 骨 補 填 体 を 骨 欠 損 部 に 補
填 す る の で 、 手 術 後 に 体 内 で 細 胞 を 増 殖 さ せ る 方 法 と 比 較 す る と 、 自 家 骨 に 置 換 さ れ る ま
で の 日 数 を 大 幅 に 短 縮 す る こ と が で き る （ 例 え ば 、 非 特 許 文 献 １ 参 照 。 ） 。
【 非 特 許 文 献 １ 】 植 村 他 ２ 名 ， 「 生 分 解 性 β － Ｔ Ｃ Ｐ 多 孔 材 料 を 用 い た 骨 に お け る テ ィ ッ
シ ュ エ ン ジ ニ ア リ ン グ － 生 体 内 で 強 度 を 増 す 新 し い 材 料 オ ス フ ェ リ オ ン － 」 ， メ デ ィ カ ル
朝 日 ， 朝 日 新 聞 社 ， ２ ０ ０ １ 年 １ ０ 月 １ 日 ， 第 三 ０ 巻 ， 第 １ ０ 号 ， ｐ ． ４ ６ － ４ ９
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 し か し な が ら 、 骨 補 填 材 と し て 多 孔 体 を 用 い て も 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 は 骨 補 填 材 表 面 に 留
ま る の み と な っ て し ま い 、 骨 補 填 材 内 部 ま で 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 を 十 分 に 付 着 さ せ る こ と が
困 難 で あ っ た 。 ま た 、 骨 補 填 材 の 内 部 を 貫 通 す る 一 方 向 の 貫 通 孔 を 形 成 さ せ た も の に 細 胞
を 付 着 さ せ て も 、 貫 通 孔 の 内 部 ま で 細 胞 の 成 長 に 必 要 な 成 分 等 が 十 分 に 浸 透 せ ず 、 一 方 、
細 胞 老 廃 物 が 細 胞 周 辺 に 貯 留 さ れ て し ま い 細 胞 老 廃 物 の 円 滑 な 交 換 や 酸 素 供 給 が 阻 害 さ れ
て 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 が 死 滅 し て し ま う 可 能 性 が あ っ た 。
　 本 発 明 は 上 記 事 情 に 鑑 み て 成 さ れ た も の で あ り 、 付 着 し た 細 胞 の 成 長 を 促 進 す る と と も
に 幹 細 胞 の 付 着 性 が 高 い 生 体 組 織 補 填 材 を 提 供 す る こ と を 目 的 と す る 。
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【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 本 発 明 は 、 上 記 課 題 を 解 決 す る た め 、 以 下 の 手 段 を 採 用 す る 。
　 本 発 明 に 係 る 生 体 組 織 補 填 材 は 、 一 方 向 に 延 び る 複 数 の 貫 通 孔 を 略 同 一 厚 さ の 隔 壁 部 材
に よ っ て 相 互 に 区 画 し た ハ ニ カ ム 形 状 の 本 体 を 備 え 、 前 記 本 体 に 、 一 部 の 前 記 隔 壁 部 材 を
貫 通 す る 連 通 孔 が 複 数 設 け ら れ 、 前 記 本 体 の 外 方 と 中 央 領 域 の 前 記 貫 通 孔 と が 複 数 の 前 記
連 通 孔 を 介 し て 連 通 さ れ て い る こ と を 特 徴 と す る 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 こ の 生 体 組 織 補 填 材 は 、 上 記 の 構 成 を 備 え て い る の で 、 同 じ 体 積 で も 大 き な 表 面 積 を 本
体 内 部 に 得 る こ と が で き 、 よ り 多 く の 細 胞 を 本 体 内 部 の 表 面 に ま で 付 着 さ せ る こ と が で き
る 。 ま た 、 長 い 貫 通 孔 で あ っ て も 連 通 孔 を 通 し て 本 体 内 部 の 貫 通 孔 ま で 細 胞 を 付 着 さ せ る
こ と が で き る 。 さ ら に 、 本 体 内 部 に 付 着 さ せ た 細 胞 へ 連 通 孔 を 通 し て 老 廃 物 交 換 や 酸 素 供
給 を 容 易 に 行 う こ と が で き る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 ま た 、 本 発 明 に 係 る 生 体 組 織 補 填 材 は 、 前 記 生 体 組 織 補 填 材 で あ っ て 、 一 部 の 前 記 連 通
孔 の 中 心 軸 が 、 前 記 本 体 の 外 方 か ら 中 央 領 域 に 向 け て 直 線 上 に 配 さ れ て い る こ と が 好 ま し
い 。
　 こ の 生 体 組 織 補 填 材 は 、 上 記 の 構 成 を 備 え て い る の で 、 本 体 外 方 と 中 央 領 域 と を 最 短 の
距 離 で 連 通 さ せ る こ と が で き 、 細 胞 培 養 時 に 培 養 液 を 直 接 本 体 内 部 に ム ラ 無 く 導 入 す る こ
と が で き 、 細 胞 へ の 老 廃 物 交 換 や 酸 素 供 給 を よ り 均 等 に 行 う こ と が で き る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 ま た 、 本 発 明 に 係 る 生 体 組 織 補 填 材 は 、 前 記 生 体 組 織 補 填 材 で あ っ て 、 前 記 連 通 孔 に 、
多 孔 質 部 材 が 嵌 合 さ れ て い る こ と が 好 ま し い 。
　 こ の 生 体 組 織 補 填 材 は 、 上 記 の 構 成 を 備 え て い る の で 、 連 通 孔 の 径 が 大 き く 細 胞 の 付 着
性 が 低 い も の で も 、 多 孔 質 部 材 を 細 胞 の 付 着 に 好 適 な 気 孔 率 と す る こ と に よ っ て 細 胞 の 付
着 を 容 易 に す る こ と が で き る 。
【 発 明 の 効 果 】
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 本 発 明 に よ れ ば 、 初 期 の 圧 縮 強 度 が 必 要 な 大 き な 骨 欠 損 の 部 位 に 使 用 す る こ と が で き る
。 ま た 、 一 方 向 の 貫 通 孔 の み な ら ず 外 周 壁 か ら の 複 数 の 連 通 孔 に よ っ て 、 生 体 組 織 補 填 材
内 部 全 体 ま で 細 胞 が 入 り や す く な り 、 内 部 に 付 着 さ せ た 細 胞 の 老 廃 物 交 換 が 容 易 に で き る
た め 、 細 胞 の 成 長 を 促 進 さ せ る こ と が で き る 。
　 さ ら に 、 多 孔 質 部 材 が 複 数 の 連 通 孔 に 嵌 合 さ れ て い る こ と か ら 、 細 胞 を 導 入 す る 際 に 多
孔 質 部 材 に 細 胞 を 付 着 さ せ る こ と が で き 、 細 胞 の 流 出 を 極 力 少 な く す る こ と が で き る 。 そ
の 結 果 、 生 体 組 織 補 填 材 内 の 細 胞 数 を 多 く で き 、 細 胞 が 成 長 す る こ と に よ っ て 早 期 に 生 体
組 織 に 置 換 さ せ る こ と が で き る 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ ０ 】
　 本 発 明 に 係 る 第 １ の 実 施 形 態 に つ い て 、 図 １ か ら 図 ３ を 参 照 し な が ら 説 明 す る 。
　 本 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 （ 生 体 組 織 補 填 材 ） １ は 、 リ ン 酸 カ ル シ ウ ム （ 例 え ば 、 β －
Ｔ Ｃ Ｐ ） 多 孔 体 か ら な る 足 場 材 で あ っ て 、 中 心 軸 Ｃ に 沿 っ て 一 方 向 に 延 び る 複 数 の 貫 通 孔
２ を 略 同 一 厚 さ の 隔 壁 部 材 ３ に よ っ て 相 互 に 区 画 し て 外 周 壁 ５ で 覆 わ れ る ハ ニ カ ム 形 状 の
本 体 ６ を 備 え 、 本 体 ６ に は 、 一 部 の 隔 壁 部 材 ３ を 貫 通 す る 連 通 孔 ７ が 複 数 設 け ら れ 、 本 体
６ の 外 方 と 中 央 領 域 Ａ の 貫 通 孔 ２ と が 複 数 の 連 通 孔 ７ を 介 し て 連 通 さ れ て い る 。
【 ０ ０ １ １ 】
　 本 体 ６ は 、 外 形 が 円 柱 形 状 に 形 成 さ れ て お り 、 隔 壁 部 材 ３ に よ っ て 貫 通 孔 ７ が 四 角 形 状
に 区 画 さ れ て い る 。 ま た 、 連 通 孔 ７ は 略 円 形 状 に 形 成 さ れ て い る 。
　 本 体 ６ の 中 心 軸 Ｃ に 対 し て 鉛 直 方 向 の 、 例 え ば 断 面 Ｐ １ 上 に は 、 複 数 の 連 通 孔 ７ の 中 心
軸 が 本 体 ６ の 外 方 か ら 中 央 領 域 に 向 け て 直 線 Ｌ 上 に 配 さ れ て 仮 想 の 連 通 路 ８ が 形 成 さ れ て
お り 、 こ れ ら が 互 い に 平 行 に 配 さ れ て 一 つ の 連 通 路 群 １ ０ を 構 成 し て い る 。
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　 連 通 路 群 １ ０ は 、 中 心 軸 Ｃ に 沿 っ て 複 数 の 断 面 上 に そ れ ぞ れ 配 設 さ れ て お り 、 隣 接 す る
連 通 路 群 １ ０ の 連 通 路 ８ は 、 互 い に 異 な る 方 向 か ら 中 央 領 域 Ａ に 向 か っ て 延 び て い る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
　 次 に 、 以 上 の 構 成 か ら な る 本 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 １ の 製 造 方 法 に つ い て 説 明 す る 。
　 ま ず 、 例 え ば 、 特 開 平 ５ － ２ ３ ７ １ ７ ８ 号 公 報 に 開 示 さ れ て い る 方 法 に よ っ て 、 混 合 発
泡 さ せ た 水 性 の 発 泡 ス ラ リ を 調 整 し た も の に β ― Ｔ Ｃ Ｐ か ら 作 製 し た 顆 粒 状 成 形 体 を 混 合
し て ス ラ リ 状 に 形 成 し た 原 料 を 作 製 す る 。
　 続 い て 、 例 え ば 、 特 許 第 ３ ４ ０ ５ ５ ３ ６ 号 公 報 や 特 開 平 １ ０ － ５ ９ ７ ８ ４ 号 公 報 に 開 示
さ れ て い る 方 法 等 に よ っ て 押 出 し 成 形 し 、 貫 通 孔 ２ を 備 え る と と も に 外 周 壁 ５ と 隔 壁 部 材
３ と が 一 体 に 形 成 さ れ た ハ ニ カ ム 形 状 の 成 形 体 を 成 形 す る 。
　 こ の 成 形 体 を 乾 燥 後 、 焼 結 炉 を 用 い て 所 定 の 条 件 下 で 焼 成 し て 本 体 ６ を 成 形 す る 。
　 こ の 本 体 ６ は 、 長 手 方 向 に 圧 縮 強 度 が １ ５ Ｍ Ｐ ａ 以 上 と さ れ る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 こ の 本 体 ６ に 対 し 、 例 え ば 、 ド リ ル 加 工 に よ っ て 、 中 心 軸 Ｃ の 鉛 直 方 向 外 方 か ら 中 央 領
域 Ａ に 向 か っ て 複 数 の 貫 通 孔 ２ を 貫 通 す る よ う に し て 外 周 壁 ５ 及 び 隔 壁 部 材 ３ を 直 線 方 向
に 貫 通 し 、 そ れ ぞ れ に 連 通 孔 ７ を 形 成 す る 。 こ の 連 通 孔 ７ は 、 細 胞 の 付 着 性 に 好 適 な 平 均
直 径 ２ ０ ０ μ ｍ 程 度 と す る 。
　 こ の と き に 形 成 さ れ た 連 通 孔 ７ の 中 心 軸 は 直 線 Ｌ 上 に 配 さ れ る た め 、 各 連 通 孔 ７ を 連 通
す る 仮 想 の 連 通 路 ８ も 直 線 状 と さ れ る 。 こ の よ う な 連 通 路 ８ が 互 い に 平 行 と な る よ う に 断
面 Ｐ １ 上 に 連 通 路 ８ を 複 数 本 配 し て 連 通 路 群 １ ０ を 形 成 す る 。
　 続 い て 、 中 心 軸 Ｃ 上 で 一 定 間 隔 を お い た 位 置 の 断 面 Ｐ １ と 平 行 な 他 の 断 面 （ 例 え ば 断 面
Ｐ ２ ） 上 に 、 連 通 路 群 １ ０ と は 異 な る 方 向 か ら 中 央 領 域 に 向 か っ て 上 述 と 同 様 の 加 工 方 法
に よ っ て 連 通 路 ８ を 加 工 し て 他 の 連 通 炉 群 １ ０ Ａ を 形 成 す る 。 本 実 施 形 態 で は 、 ９ ０ 度 ず
つ 異 な る 方 向 か ら 加 工 を 行 っ て い る 。
　 こ れ を 複 数 回 繰 り 返 し て 、 骨 補 填 材 １ を 得 る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 こ う し て 得 ら れ た 骨 補 填 材 １ に 細 胞 を 付 与 し て 骨 補 填 体 を 作 製 す る 場 合 に つ い て 説 明 す
る 。
　 ま ず 、 腸 骨 等 か ら 骨 髄 液 を 抽 出 し 、 こ の 骨 髄 液 を 遠 心 分 離 等 の 適 宜 の 濃 縮 処 理 後 、 培 養
容 器 内 に Ｍ Ｅ Ｍ （ Minimal Essential Medium： 最 小 必 須 培 地 ） 、 Ｆ Ｂ Ｓ （ Fetal Bovine S
erum： ウ シ 胎 児 血 清 ） 等 の 成 長 因 子 を 付 加 し た 培 地 を 供 給 ・ 混 合 し て 一 次 培 養 を 行 い 、 不
要 成 分 を 除 去 し た 間 葉 系 幹 細 胞 を 含 む 細 胞 濃 縮 液 を 作 成 す る 。
　 続 い て 、 こ の 細 胞 濃 縮 液 を 上 述 し た 方 法 に よ っ て 製 造 し た 骨 補 填 材 １ の 全 体 に 浸 透 さ せ
る 。 そ し て 骨 芽 細 胞 へ の 分 化 誘 導 因 子 で あ る デ キ サ メ タ ゾ ン 等 を 含 む 骨 形 成 培 地 に 入 れ て
二 次 培 養 す る 。
　 こ う し て 、 間 葉 系 幹 細 胞 か ら 分 化 し た 骨 芽 細 胞 と 産 生 さ れ た 骨 基 質 と を 有 し 、 骨 形 成 作
用 が 備 え ら れ た 骨 補 填 体 を 得 る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 こ の 骨 補 填 材 １ に よ れ ば 、 ハ ニ カ ム 形 状 に 形 成 さ れ て い る の で 、 同 じ 体 積 で も 大 き な 表
面 積 を 本 体 ６ の 内 部 に 得 る こ と が で き 、 よ り 多 く の 間 葉 系 幹 細 胞 を 本 体 ６ 内 部 の 表 面 ま で
付 着 さ せ る こ と が で き る 。 ま た 、 貫 通 孔 ２ が 長 い 場 合 、 連 通 孔 ７ を 通 し て 本 体 ６ 内 部 の 貫
通 孔 ２ ま で 間 葉 系 幹 細 胞 を 付 着 さ せ る こ と が で き る 。 さ ら に 、 本 体 ６ 内 部 に 付 着 さ せ た 間
葉 系 幹 細 胞 へ 連 通 孔 ７ を 通 し て 老 廃 物 交 換 や 酸 素 供 給 を 容 易 に 行 う こ と が で き 、 細 胞 成 長
を 増 進 さ せ る こ と が で き る 。
　 ま た 、 本 体 ６ の 外 方 と 中 央 領 域 Ａ と を 最 短 の 距 離 で 連 通 さ せ る こ と が で き 、 細 胞 培 養 時
に 培 養 液 を 連 通 孔 ７ を 通 し て 直 接 本 体 ６ の 内 部 に ム ラ 無 く 導 入 す る こ と が で き 、 間 葉 系 幹
細 胞 へ の 老 廃 物 交 換 や 酸 素 供 給 を よ り 均 等 に 行 う こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 次 に 、 第 ２ の 実 施 形 態 に つ い て 図 ４ を 参 照 し な が ら 説 明 す る 。
　 な お 、 上 述 し た 第 １ の 実 施 形 態 と 同 様 の 構 成 要 素 に は 同 一 符 号 を 付 す と と も に 説 明 を 省
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略 す る 。
　 第 ２ の 実 施 形 態 と 第 １ の 実 施 形 態 と の 異 な る 点 は 、 第 ２ の 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 １ １
の 本 体 ６ の 連 通 孔 ７ に 、 多 孔 質 部 材 １ ２ が 嵌 合 さ れ て い る と し た 点 で あ る 。
　 多 孔 質 部 材 １ ２ は 、 連 通 孔 ７ に 嵌 合 可 能 な 外 径 を 有 す る 円 柱 状 に 形 成 さ れ て お り 、 例 え
ば 気 孔 率 が ６ ０ ～ ８ ０ ％ 程 度 と さ れ 、 本 体 ６ と 同 様 に リ ン 酸 カ ル シ ウ ム （ 例 え ば 、 β － Ｔ
Ｃ Ｐ ） が 主 成 分 と さ れ て い る 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 本 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 １ １ の 製 造 方 法 に つ い て 、 以 下 、 説 明 す る 。
　 ま ず 、 第 １ の 実 施 形 態 と 同 様 の 方 法 に よ っ て 本 体 ６ を 形 成 す る 。
　 次 に 、 多 孔 質 部 材 １ ２ を 本 体 ６ の 径 方 向 外 方 か ら 中 央 領 域 に 向 か っ て 連 通 路 ８ に 嵌 合 さ
せ る 。
　 こ う し て 、 骨 補 填 材 １ １ を 得 る 。
　 ま た 、 得 ら れ た 骨 補 填 材 １ １ に 第 １ の 実 施 形 態 と 同 様 の 方 法 に よ っ て 細 胞 を 付 与 し て 骨
補 填 体 を 得 る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 こ の 骨 補 填 材 １ １ に よ れ ば 、 上 記 第 １ の 実 施 形 態 と 同 様 の 作 用 ・ 効 果 を 得 る こ と が で き
る が 、 本 体 ６ の 連 通 孔 ７ の 径 が 、 間 葉 系 幹 細 胞 の 付 着 に 好 適 な 大 き さ で あ る 平 均 直 径 ２ ０
０ μ ｍ 程 度 を 越 え て し ま っ た こ と に よ り 付 着 性 が 低 下 し た 場 合 で も 、 間 葉 系 幹 細 胞 の 付 着
に 好 適 な 気 孔 率 を 有 す る 多 孔 質 部 材 １ ２ を 連 通 孔 ７ に 嵌 合 す る こ と に よ っ て 、 骨 補 填 材 １
１ に 対 し て 間 葉 系 幹 細 胞 の 付 着 を 容 易 に 行 う こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 な お 、 本 発 明 の 技 術 範 囲 は 上 記 実 施 の 形 態 に 限 定 さ れ る も の で は な く 、 本 発 明 の 趣 旨 を
逸 脱 し な い 範 囲 に お い て 種 々 の 変 更 を 加 え る こ と が 可 能 で あ る 。
　 例 え ば 、 本 体 は 円 柱 状 に 限 ら ず 、 角 柱 形 状 で あ っ て も 構 わ な い 。 ま た 、 貫 通 孔 の 形 状 は
四 角 形 状 に 限 ら れ ず 、 ハ ニ カ ム 形 状 で あ る 六 角 形 や 、 三 角 形 、 或 い は 円 形 で も 構 わ な い 。
さ ら に 、 各 貫 通 孔 の 大 き さ は 均 一 で あ る 必 要 は な く 、 不 均 一 な 大 き さ で あ っ て も 構 わ な い
。
　 ま た 連 通 孔 の 加 工 は ド リ ル 加 工 等 の 機 械 加 工 に 限 ら ず 、 高 温 で 溶 け る 円 柱 状 の 樹 脂 を 貫
通 孔 に 対 し て 垂 直 方 向 に 立 設 し て ハ ニ カ ム 成 形 体 を 形 成 し 、 そ の 後 乾 燥 ・ 焼 結 す る こ と に
よ っ て 、 樹 脂 を 溶 融 除 去 す る こ と に よ っ て 連 通 孔 を 形 成 し て も 構 わ な い 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
 ま た 、 体 液 は 、 骨 髄 液 に 限 ら ず 、 末 梢 血 、 さ い 帯 血 で も 良 く 、 Ｅ Ｓ 細 胞 、 体 性 幹 細 胞 、
骨 細 胞 、 軟 骨 細 胞 、 神 経 細 胞 等 の 体 細 胞 が 含 ま れ る も の で あ れ ば 良 い 。 生 体 組 織 も 、 骨 組
織 の み な ら ず 、 軟 骨 組 織 、 筋 肉 組 織 、 あ る い は 皮 下 組 織 等 任 意 の 生 体 組 織 を 再 生 す る た め
に 利 用 す る こ と も 可 能 で あ る 。
　 生 体 組 織 補 填 材 と し て も 、 生 体 組 織 に 親 和 性 の あ る 材 料 な ら 何 で も 良 く 、 生 体 吸 収 性 の
材 料 な ら 更 に 良 い 。 多 孔 体 で も 良 い 。
　 多 孔 体 と し て は 、 β ― Ｔ Ｃ Ｐ の み な ら ず 、 ス ラ リ を 形 成 す る こ と が で き る も の で あ れ ば
、 リ ン 酸 カ ル シ ウ ム 系 セ ラ ミ ッ ク ス 、 コ ラ ー ゲ ン 、 ヒ ア ル ロ ン 酸 等 の 天 然 高 分 子 、 ポ リ 乳
酸 、 ポ リ グ リ コ ー ル 酸 等 の 合 成 高 分 子 や こ れ ら を 組 み 合 わ せ た も の で も 構 わ な い 。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ２ １ 】
　 上 記 の 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 を 用 い て 、 骨 補 填 体 と し て ラ ッ ト の 培 養 骨 を 作 製 し た 。
　 ま ず 、 ラ ッ ト か ら 骨 髄 液 を 抽 出 し 、 Ｔ 型 フ ラ ス コ で １ ０ 日 間 一 次 培 養 を 行 う こ と に よ っ
て 不 要 成 分 を 除 去 し た 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 を 含 む 培 養 細 胞 を 生 成 し た 。
　 一 方 、 本 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 を 培 養 液 、 Ｐ Ｂ Ｓ （ リ ン 酸 緩 衝 液 ） 、 生 理 食 塩 水 等 に
浸 漬 す る 。
　 上 記 培 養 細 胞 を ト リ プ シ ン 処 理 後 、 骨 補 填 材 に 播 種 す る 。 培 地 に Ｍ Ｅ Ｍ 、 Ｆ Ｂ Ｓ の 他 に
デ キ サ メ タ ゾ ン を 混 合 し て 幹 細 胞 の 分 化 を 開 始 し さ ら に ２ 週 間 程 度 二 次 培 養 し た 。
　 こ う し て 、 骨 髄 間 葉 系 幹 細 胞 か ら 分 化 し た 骨 芽 細 胞 を 備 え る 骨 補 填 体 を 得 た 。
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こ の 骨 補 填 体 を ラ ッ ト の 皮 下 に 移 植 し 、 ４ 週 間 後 に 再 び 取 り 出 し た と こ ろ 、 新 し い 骨 組 織
の 形 成 を 確 認 す る こ と が で き た 。 　
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ０ ２ ２ 】
【 図 １ 】 本 発 明 の 第 １ の 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 を 示 す 斜 視 図 で あ る 。
【 図 ２ 】 本 発 明 の 第 １ の 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 を 示 す 側 面 図 で あ る 。
【 図 ３ 】 図 ２ の III－ III断 面 図 で あ る 。
【 図 ４ 】 本 発 明 の 第 ２ の 実 施 形 態 に 係 る 骨 補 填 材 の 要 部 を 示 す 拡 大 図 で あ る 。
【 符 号 の 説 明 】
【 ０ ０ ２ ３ 】
１ 、 １ １ 　 骨 補 填 材 （ 生 体 組 織 補 填 材 ）
２ 　 貫 通 孔
３ 　 隔 壁 部 材
６ 　 本 体
７ 　 連 通 孔
１ ２ 　 多 孔 質 部 材
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【 図 ４ 】
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