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下顎骨の垂直的仮骨延長後の骨微細構造
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【要旨】　仮骨延長術は骨移植せずに既存骨の2骨片を徐々に延長することで新生骨を形成する方法であ

る。なかでも垂直的仮骨延長術は、主にデンタルインプラントのための骨増生に利用される。

　本研究は、ビーグル犬の下顎骨を辺縁切除し、3か月後に同部に移動骨片を作製し、計5，4mm仮骨

延長した。マイクロCTにより延長骨、既存下顎骨、腸骨の骨微細構造解析を行い、対応のない分散分

析を用いて統計学的に3者を比較検討した。

　結果は、bone　volume丘actionは延長骨、既存骨、腸骨の間に統計学的有意な差を認めず、骨梁幅、骨

梁数、骨梁間隙、Fractal、　Trabecular　bone　pattern伽torおよびStructUre　model　indexは延長骨が有意に低

値を示した。

　結論として、下顎骨の垂直的仮骨延長8か月後の時点で、延長骨は既存の下顎骨と骨形成量に有意差

を認めなかったが、骨微細構i造は脆弱であった。

はじめに

　仮骨延長術は骨切り後、一方の骨片を徐々に牽引

することにより生じる応力の刺激で、その間隙に骨

を新生させる方法である1）。仮骨延長術は整形外科

領域で頻用され2）、最近は顎顔面領域でも卑下顔面

の拡大3）や下顎骨の再建4）、歯槽骨増生5）といった

顎顔面外科にも適応されている。なかでも垂直的仮

骨延長術は、最近急速に発展しているインプラント

治療の際の歯槽骨増生に応用される6）が、インプラ

ントの成功はその骨質に大きく関係すると言われて

いる7）8）。既存の下顎骨では、インプラントの成功

率と骨質に関して多くの研究がなされたが7）8）、仮

骨延長後に形成された骨の微細構造は、骨生検によ

り採取された臨床材料のごく小範囲で2次元的に検

討されたのみである9）10）。われわれは以前、犬顎骨

に垂直的仮骨延長モデルを作製し、その骨形成機構

について検討した際、近心部と遠心部で骨密度が異

なること報告したが11）、詳細な骨微細構造に関して

は検：戯していない。

　本研究では犬下顎骨垂直的仮骨延長モデルで、既

存の下顎骨、腸骨、延長骨における骨微細構造の差

異をマイクロCTを使用して3次元的に検討した。

研究材料および方法

　実験動物

　研究には、1歳から2歳の体重10kg前後のビー

グル犬9頭（雌7頭、雄2頭）を使用した。本研究

の動物の取り扱いは、国際実験：動物管理公認協会の

基準に添うものであり、東京医科大学動物実験倫理

委員会で承認された。

　外科手術

　実験犬6頭に対し、前投薬としてケタミン筋注後、

ペントバルビツール静脈内注射を施した。まず、前
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臼歯4本を抜去し、下顎骨を5mm辺縁切除した
（Fig，　IA）。3か月後（Fig．　IB）、全身麻酔下に両側

辺縁切除部に高さ5mm、長さ30mm、幅7～8　mm

の頬・舌的に完全に骨切りされた移動骨片を作製し、

口腔内用仮骨延長器（TRACKI．0－System、Martin社、

Tuttlingen，　Germany）をスクリューで装着した。全

ての手術は一人の術者が行った。

　移動骨片を1週間元の場所に維持した（latency

period）後、1日0．9　mm×6日の仮骨延長を施し、

合計5．4mmの高さを延長した（Fig．　I　C）。延長装

置は延長後の位置で2か月間維持された（consolida－

tion　period）後除去された。延長終了8か月後に、

全身麻酔下に屠殺後、下顎骨を摘出し10％緩衝ホ

ルマリン液で固定した。対照群として、実験に用い

た6頭と、その他3頭の既存下顎骨と腸骨を用いた。

　骨形態計測法

　下顎骨全体をマイクロCT振影装置エレスキャン

（日鉄エレックス、北九州）で撮影した。まず、全

体像をスライス厚131　pm、倍率1．72、ピクセルサ

イズ82×82μm、像の基本サイズ512×512pixelの

低拡大条件で撮影した。

　コンピューターソフト（TRI／3D－BON、ラトック

システムエンジニアリング、東京）を用い、ボリュー

ムレンダリング法で3次元再構築像を作成し、近・

遠心それぞれの延長間隙と移動骨片の梁状骨に2×

2×lmmの関心領域（volume　of　interest：以下VOI）

を設定した。また、既存下顎骨は左側第1、第2後

臼歯間の歯槽骨部、腸骨は上前腸骨稜直下の海綿骨

内に同じ大きさのvOIを設定した（Fig．2）。それ

らの範囲をスライス厚20μm、倍率5．56、ピクセル

サイズ25×25μm、スライス数50のさらに精密な

条件のマイクロCTで再撮影した。スレッショルド

はソフトウエアの自動設定とした。骨微細構造解析

は以下のパラメーターを用いて検討した。まず、海

面骨体積bone　volume（以下BV）は、骨梁相当部

の三角形の表面で囲まれた体積とし、骨組織体積

tissue　volume（以下TV）は分析部の総体積として

算出した。形成された骨量の指標はBVとTVの比

（bone　volume　fraction：BV／TV）を用いた。骨構造

の指標として、まず、骨梁幅trabecular　bone　thick－

ness（以下Tb．Th）をHirdebrandとRugeseggerの方

法12）で算出した後、骨梁数trabecular　bone　number（以

下TbN）、骨梁間隙trabecular　bone　space（以下

Tb．Spac）をパラレルプレートモデルで算出した13）。

Latency
period
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　　period
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盾?　distraction　of　distraction

@　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（E）

　　　　　　　　　　　　　（F）Sacrifice

@　　　　　　　　　　　（34weeks劉fter

qem。v紐l　the・ste・t・my）

（B）　Osteotomy　and

device　setting

■r碁　　，

of　the　device

Fig．1　Surgical　procedure
　　　（A）　Marginal　resection　of　the　mandible　was　performed　over　a　height　of　5　mm．　（B）　Three　months　after　resection，　a　bone

　　　segment　was　produced　on　the　resected　area，　and　an　intra－oral　distraction　device　was　set．　（C）　After　a　1－week　latency　period，

　　　the　bone　segment　was　moved　vertically　at　O．9　mm　per　day．　（D）　Distraction　was　completed　in　1　week，　and　the　bone　height

　　　was　increased．　（E）　The　distraction　devices　were　removed　after　2　months　of　consolidation　period．　（F）　Observation　was

　　　continued　until　6　months　after　the　consolidation　period．
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（A）Distracted　mandible　（B）Native　mandible　（C）Iliac　bone
Fig．2　Setting　of　the　volume　of　interests（VOI）for　the　bone　morphometric　measurements．

　　　（A）　VOIs　were　set　both　in　the　mesial　and　distal　part　of　the　distraction　gap．　The　same　size　of　VOIs　were　set　in　the　（B）　na－

　　　tive　mandible　and　in　the　（C）　iliac　bone．

また、骨梁の複雑性を示す指標としてFractalを14）、

空間的な骨構造の指標としてTrabecular　bone　pattern

factor（以下TBPf）15）およびStructure　model　index（以

下SMI）16）を算出した。さらに、骨梁結合性は

node－strut解析（以下N．Nd／TV）17）を用いた。

　統計解析法

　個々の数値は平均値±標準偏差値で表示した。骨

延長部近心・遠心、既存下顎骨ならびに腸骨の4群

間の骨形態計測パラメーターを対応のない分散分析

analysis　of　variance（以下ANOVA）で統計学的に検

討した。有意差のある項目は、Bonferroni　post－hoc

testで多重比較検定を行い、　P＜0．05をもって統計学

的有意差ありと判定した。

結 果

　BV／TVは骨延長骨部の近遠心、腸骨、既存下顎

骨の4群間に有意差を認めなかった（F－2．42、df　3）。

Tb．Nは4群問で有意差を認め（F－17．97、　df　3、

p＜0．Ol）、腸骨、既存下顎骨は延長骨部に比べ有意

に高値を示した。また、腸骨、既存下顎骨間でも腸

骨は有意に高値を示したが、延長骨部内には有意差

を認めなかった。Tb．Thは4群問に有意差を認め

（F＝6．14、df　3、　p＜0．Ol）、腸骨、既存下顎骨ともに

延長骨部に比べ有意に高値を示した。また、延長骨

部の近遠：廻国でも有意差を認めた。Tb．Spac
（F－10．48．　df　3．　p〈O．Ol）．　Fractal　（F－16．35．　df　3．

p〈O．Ol）．　TBPf　（F－7．57．　df3．　p〈O．Ol）．　SMI　（F－4．69．

df　3、一ρ＜0．Ol）は、ともに4群間で有意差を認め、

腸骨、既存下顎骨は延長骨部に比べ有意に高値を示

したが、腸骨、既存下顎骨問、延長骨部の近遠心間

では有意差を認めなかった。N．Nd／TV（F－4．42、df　3、

p＜0．Ol）は4幽間で有意差を認め、腸骨、既存下顎

骨は延長骨部に比べ有意に高値を示した。また、腸

骨、既存下顎骨問では既存下顎骨は有意に高値を示

したが、延長骨部内では有意差を認めなかった（Ta－

ble　1．　2）o

考 察

　Ilizarovi8）が脚の延長に仮骨延長装置を用いて以

来、長管骨の延長のために仮骨延長法は発展してき

た。一方、MaCarthyら3）が顎顔面の変形症の治療に、

本法を臨床応用して以来、現在は腫瘍切除後や外傷

（3）



2010年10月 土屋他4名：下顎骨の垂直的仮骨延長後の骨微細構造 一383　一

Table　l　Bone　microstructures

Native　mandible

Mean SD Mean

Iliac　crest

SD

Mesial

Mean

Distracted　mandible

　　　　　Distal

SD　Mean SD

BVITV　27．59
Tb．N　2．79
Tb．Th　92．65
Tb．Spac　395．31

Fractal　2．30

SMI　1．27
TBPf　一5．89
N．ND／TV　66．06

14．14

0．82

25．73

146．72

0．08

0．61

6．07

28．10

30．69

　3．45

88．79

290．41

　2．31

　1．25

　4．45

50．39

4．60

0．21

11．72

17．32

0．04

0．28

1．87

11．47

18．43

　1．66

107．45

651．61

　2．15

　2．44

　4．48

14．60

　7．47

　0．47

16．33

217．11

　0．07

　1．32

　7．55

10．61

20．98

　1．62

128．68

662．90

　2．15

　2．13

　1．83

　8．97

7．66

0．48

16．77

184．22

0．02

0．51

3．26

　1．82

Bone　volume　fraction　（BV／TV　［O／o］），　Trabecular　thickness　（Tb．Th　［um］），　Trabecular　number　（Tb．N　［1／mm］），　Trabecular　spac－

ing　（Tb．Spac　［um］），　Trabecular　bone　pattern　factor　（TBPf［1／mm］），　node－strut　（N．　Nd／TV　［1／mm3］）

Table　2　Statistical　evaluations

Groups

ANOVA
Mand－lliac Mand－M

Bonferroni　post－hoc　test

Mand－D　Iliac－M Iliac－D M－D

BV／TV

　Tb．N

Tb．Th

Tb．Spac

Fractal

　SMI

　TBPf

N．NDITV

　11S

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．01

　ns
p〈O．Ol

　l1S

　ns

　ns

　ns
p〈O．Ol

p〈O．05

　ns
p〈O．01

　ns
p〈O．Ol

p〈O．01

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

　ns
p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．05

p〈O．Ol

p〈O．Ol

　ns
p〈O．Ol

p〈O．05

p〈O．Ol

p〈O．Ol

p〈O．Ol

　ns
p〈O．Ol

　ns
p〈O．01

p〈O．Ol

p〈O．01

p〈O．01

p〈O．05

　ns
p〈O．Ol

　ns

　ns
p〈O．05

　ns

　l1S

　ns

　ns

　l1S

The　differences　in　variables　among　the　4　groups　were　compared　using　one－way　ANOVA　followed　by　the　Bonferroni　post　hoc

test．

後の顎顔面骨欠損の再建にも仮骨延長が適用されて

いる。仮骨延長法は骨移植することなく新生骨が形

成され、軟組織の成長も促すという利点を有してい

る。Costantinoら19）は初めてイヌの下顎骨の水平的

仮骨延長を行い、続いてBlockら6）は動物実験で垂

直的仮骨延長を行い、同年Chin＆Toth20＞は垂直的

仮骨延長を臨床に適用した。しかし、外傷後の萎縮

した歯槽頂では垂直性仮骨延長後の歯槽高径が徐々

に減少する問題が指摘されている21）。下顎骨には強い

咬合力が加わるため、再生骨が適度な強度を保持す

ることは重要で22）、良好な骨構造が局所の骨吸収を

防止する一助となる。また、インプラント埋入部の骨

の状態はインプラントの成功率を大きく左右する7）8）。

われわれの以前に行った垂直性仮骨延長の研究で

は、延長後のBV／TVはその初期には近心部より遠

心部が低く、術後20週頃までにそれらが改善し、

既存下顎骨とほぼ同様の値となることを明らかにし

た］1）。しかし、骨微細構造が骨強度を決める重要な

因子である23）にもかかわらず、垂直的仮骨形成に

関しては、ごく小範囲の臨床材料を用い、2次元的

に骨構造を検討した研究はあるものの9）10）、動物実

験による詳細な検討は行われていない。一般的に、

骨質は骨塩量、骨微細構造、コラーゲン構成、マイ

クロダメージが影響する24）が、最近、マイクロCT

を用いて試料を破壊することなく3次元の定量的な

骨微細構造評価が行われるようになった25）。本研究

は、それらの方法を用い、仮骨延長後の骨微細構造

を3次元的に検討したもので、本研究の結果、延長

終了8か月後の骨延長部のBV／TVは近心・遠：心と

もに既存の下顎骨および腸骨と有意差は認められな

かった。

　最近、マイクロCTによる3次元的骨形態計測法

の発展により、従来から行われているparallel　plate

modelによる解析13）だけでなく、骨梁の複雑性を示

すfractal解析14）、空間的な骨梁構造をrod　shape，

plate　shapeに分けて判別するSMII6）、骨梁構造の凹

（4）
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凸を評価するTBPfi5）、骨梁の結合性を評価する

node　strut法17）など、様々な骨構造解析法が骨強度

と強く関連するとして頻用されるようになった。本

研究でも、既存下顎骨と腸骨間には従来のparallel

plate　modelによる差は認められなかったが、　TBpf

とnode－stiutでは下顎骨が良好な微細構造像を有し、

強大な咬合圧に対応して骨強度を維持していること

が示唆された。

　延長終了8か月後の時点では、骨梁幅以外の骨微

細構造パラメーターに延長骨の近遠心間に違いは認

められなかった。しかし、TBPfで腸骨と差がなかっ

た以外、すべての項目で延長骨は下顎骨および腸骨

より統計学的に有意に低値を示した。形態学的な研

究では、下顎骨は様々な処置の6か月から12か月

後に改造現象がほぼ終了し、既存骨の骨構造に近づ

くことが知られている2628）。われわれの垂直的仮骨

延長の形態学的研究でも、保定6か月後（延長8か

月後）には、それらと同様の構造が得られた1D。し

かし、本研究の結果、一見、既存骨と同様の形態と

骨形成量が得られても、骨微細構造は脆弱である可

能性が示唆された。われわれが同一の動物実験モデ

ルを用いて、海綿骨細片と多血小板血漿により下顎

骨再建を行った研究では、再建12か月後の時点で、

既存の下顎骨より高いBV／TVを得ると同時に、同

等の骨微細構造が得られた29）。この結果は、骨微細

構造の観点から骨延長術より、PCBM＋PRP移植に

よる再建がより望ましいことを示している。骨延長

は他部位に侵襲を与えないという大きな利点がある

ものの3）、最近では、臨床的にも方向性や治療期間

が長くなるなどの欠点も指摘されるようになってい

る30）。本研究の結果から、骨微細構造の点からは骨

増生の第一選択は骨延長法よりPCBMとPRP移植
と考えられた。

　われわれの・研究にはいくつか制限がある。第一に

骨改造は動物種によって異なり、この研究結果はイ

ヌに限定したものである点である。ただし、イヌの

骨改造は人間と類似していると言われている31）。第

二に、インプラントは中高年に多く施行されるが、

今回若いイヌを使用したことで結果が異なる可能性

が考えられるため、今後、高齢動物を使って同様の

評価をしなくてはならないと考えている。

結 論

下顎骨の垂直的仮骨延長は延長終了8か月後の時

点で、骨形成量は既存骨と有意差はなかったが、骨

微細構造は脆弱であった。
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Bone　microstructures　after　vertical　distraction　osteogenesis　of　the　mandible

Hiroaki　TSUCHIYA，　Akira　MATSUO，　Sawako　TAKEUCHI，

　　　　　　　　　Muneharu　IWAMOTO，　Hiroshige　CHIBA

Department　of　Oral　and　Maxillofacial　Surgeiy，　Tokyo　Medical　University

Abstract

　　　　Distraction　osteogenesis　（DO）　achieves　new　bone　generation　through　the　gradual　extension　of　two　segments　of　existing

bone　without　bone　grafts．　Vertical　distraction　osteogenesis　is　employed　to　augment　the　alveolar　bone　height　for　implant　treat－

ment．

　　　　In　the　present　study，　we　performed　marginal　resection　of　the　mandible　in　beagle　dogs．　Box－shaped　bone　segments　were

prepared　after　3　months，　and　were　vertically　elongated　using　an　intraoral　distraction　device　for　a　total　of　5．4　mm　elongation．

Bone　inicrostructure　of　the　distraction　gap，　native　mandible　and　iliac　bone　were　evaluated　using　micro－focused　computed　to－

mography　at　8　month　after　distraction．　Statistical　evaluations　among　the　4　groups　were　compared　using　one－way　analysis　of

variance　（ANOVA）．

　　　　No　statistical　differences　among　these　4　groups　were　seen　in　bone　volume丘action，　regardless　of　whether　or　not　other　pa－

rameters　were　significantly　lower　in　the　distracted　bone　than　in　the　native　mandible　or　iliac　bone．

　　　　In　conclusion，　vertically　distracted　bone　achieved　similar　bone　volume　fraction　to　a　native　mandible　at　8　months　after　dis－

traction，　but　the　bone　microstructures　were　fragile．

〈Key　words＞　：　Vertical　distraction　osteogenesis，　Mandible，　Micro－focused　computed　tomography，　Bone　microstructures
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