
学術部
生体科学安全研究室

安全性試験レポート安全性試験レポート

　Vol.9　Vol.9

匠から科学へ、そして医学への融合

貴金属合金の化学的・生物学的特性

チタンとの組み合わせによる溶出特性

貴金属合金の化学的・生物学的特性

チタンとの組み合わせによる溶出特性



1. はじめに

2. チタンとの組み合わせによる溶出について

3. 歯科材料の安全性への取り組み

4. 貴金属合金の溶出

　　　4.1  試験片作製方法

　　　4.2  試験方法

　　　4.3  結果および考察

5. 貴金属合金の細胞毒性

　　　5.1  試験方法

　　　5.2  結果および考察

6. 貴金属合金およびチタンの耐食性

　　　6.1  試験片作製方法

　　　6.2  試験方法

　　　6.3  結果および考察

7. チタンとの組み合わせによる溶出

　　　7.1  試験片作製方法

　　　7.2  試験方法

　　　7.3  結果および考察

8. まとめ

2

3

4

5

5

6

6

8

8

9

11

11

11

13

15

15

16

17

19

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･ ･

目　次



１.  はじめに

　メーカーにおける製品づくりは，消費者が安心して使用できる製品を提供することであり，そのた

めに開発の見直しや製造工程ならびに出荷時における徹底した品質管理を行っている．最近は，安全

性に対する関心が高まっており，性能のみならず，生体や環境に対する影響も考えられはじめ，求め

られる製品の質が変遷してきていることも確かな事実である．

　歯科材料は，治療後に加工された補綴物が歯科医師を通じて患者の口腔内に装着される．当然のこ

とながら，患者が安全性に関する影響を最も強く受けるため，患者，歯科医療関係者に材料の安全性

についての情報を提供することが，歯科材料メーカーの義務であると考える．

　歯科材料は大きく３つに分類され，機械的性質や機能性に優れた金属材料，硬くて溶出が少なく化

学的に安定で審美的に優れたセラミック材料，操作加工性が容易なレジン材料が治療用途に応じた補

綴物に使い分けられる．

　弊社は，この３つの材料の開発と製品化に取り組んでおり，これまで従来の物理化学的，機械的性

質をはじめとする諸性質の調査と検討を行ってきた．歯科材料は一般的に生体への影響が少ない素材

であると思われていたが，安全性に対する要求が高まっている今日では，生体への影響を考慮するこ

とがメーカーに求められている．また，そのことが安心して使用していただくための必須条件となっ

てきている．

　周知のように2005年４月施行の改正薬事法では，生体へのリスクに応じた医療機器のリスク分類

が行われ，特に新しい歯科材料も含めた医療機器に対して，安全性，有効性評価が強化されている．

弊社では，生体科学安全研究室を設置するとともに，高知大学医学部歯科口腔外科学講座と共同研究

を開始して，安全性に重点をおいた製品開発を進めることにより，医学的に安全性を証明した真に安

心できる材料を提供し，歯科医療の信頼を高める活動を展開してきた．

　そして得られたデータの成果を安全性試験レポートとして，歯科医療従事者に公表してきた．さら

に，弊社の研究や技術の質を向上させるために，博士（工学，歯学および農学）の学位取得者が中心

となって，論文誌掲載や学会発表などの活動も行ってきた．

　また，これまで長期間のデータ構築の活動を続け，約30年間の成果を結集した専門書「歯科用貴

金属合金の科学」（基礎知識と鋳造の実際）を2010年11月に発行した．この専門書には，歯科用貴

金属合金のデータを交えながら物理化学的性質以外にも安全性に関する項目も紹介した．機会があれ

ば，医療従事者に是非一読していただきたい専門書でもある．

　これからも，弊社は歯科医療の高度化にともない，「安心」「信頼」「満足」していただける製品
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を提供することとし，今後も安全性をテーマにした研究開発に取り組んでいく所存である．

　今回は，これまで発行した安全性試験レポートから，貴金属合金の溶出特性，耐食性，細胞毒性の

一部を抜粋し，さらに専門書から貴金属合金およびチタンの耐食性，チタンとの組み合わせによる溶

出を抜粋し，統合させて安全性シリーズVol.9の「貴金属合金の化学的・生物学的特性」「チタンと

の組み合わせによる溶出特性」としてまとめた．

　本試験レポートが，当社の製品を使用していただくにあたり，歯科医療従事者の臨床に役立ててい

ただければ幸いである．

２.  チタンとの組み合わせによる溶出について

　チタンインプラントが歯科医療で主流となるにつれ，チタンインプラントに最適な上部構造の材料

について考えられるようになってきた．インプラント体と上部構造物との固定には，審美性・適合精

度・術式などの点で優れているセメント固定がスクリュー固定より頻用されている1-5）．

　スクリュー固定は，2種類の金属の組み合わせとして考えると，金属系生体材料の耐食性の評価方

法として，異種金属を組み合わせた場合の自然浸漬電位，動電位分極曲線，ガルバニック電流電位と

ガルバニック電流密度の変化などについて詳細に報告されている6-11）ものの合着材や接着材による固

定の影響およびスクリュー固定によるすきま腐食や，締め付け応力下のような臨床において起こる状

況を再現して電気化学測定を実施することは困難である．セメント固定では，絶縁体であるセメント

の介在によりチタンと歯科用合金が直接接触しないためガルバニック電流の発生がなく，腐食が生じ

にくいと考えられるが，上部構造物とインプラント体との固定方法の違いによる金属イオンの溶出に

関する研究は，見当たらない．

　本試験レポートでは，インプラント体と上部構造物との固定方法（直接固定とセメント固定）の影

響について検討した結果を紹介するとともに，最近のチタンに関する安全性について以下のとおり紹

介する．

　チタンの安全性については，表面の不動態皮膜による高い耐食性および生体親和性を有しているが，

Ti4+ は20 ppmでマウス線維芽細胞のコロニー形成率が0%となり毒性を示すと報告されている12）．本試

験 13)では，3か月の浸漬でTi溶出量は最大で1.42 ppm（チタン‐直接固定（チタン1））で，99～84%の

コロニー形成率となり12），毒性は低いと考えられる．

　一方で，チタン，チタン合金による金属アレルギーが報告されている14, 15)．また，イオンとして不

安定なTiやFeは，周囲組織に蓄積されやすいと報告されている16）．さらに，興味深いところでは，

チタンアレルギーがチタン過敏症患者におけるチタン塩によるパッチテストや皮膚内試験で陰性で

あったとの報告もあり，リンパ球刺激試験やリンパ球幼若化試験のin vitro 検査の有用性について検

討されている17, 18)．

　また，チタンは摩擦環境下で，応力域がアノードとなりその周辺がカソードとなり，静的な環境に

比べ腐食が進行しやすくなるとも報告されている19)．さらに，チタン微粒子は細胞毒性を誘発すると

山本貴金属地金株式会社　学術部　主幹研究員
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報告されている20) ．これらのことは，チタンを咬合面材料として使用する場合には，摩耗により発

生すると考えられるチタン微粒子についての検討の必要性を示唆している．

　純チタンとコバルトクロム合金とを接触させた試験片を，家兎に埋植した場合にCoの溶出が促進

されると報告されており21)，Coは感作陽性率の高い元素であることから，チタンとコバルトクロム

合金の組み合わせは不適切と考えられる．このように，チタンやチタン合金は，従来，耐食性や生体

適合性に優れていると考えられ，インプラントへの確かな基準も確立されてきたが，前述したように

腐食や生体組織への影響も報告されてきている．特に，チタンアレルギーについては，他の金属と同

様に考えなくてはいけないことを示唆している．インプラント治療後にチタンがアレルギーの原因で

あることがわかって，インプラントを撤去しなければいけないことは避けたい．

　本試験レポートを通じてチタンとの組み合わせによる溶出特性を少しでもご理解いただければ幸い

である．

３.  歯科材料の安全性への取り組み

　歯科材料は口腔内で長期にわたって使用されることから，咀嚼などの機能性や唾液などに対する耐

食性，あるいは審美性などの要求とともに新しい製品開発が行われてきた．しかしながら，これらの

特性に加えて製品の安全性が大きく注目されるようになってきている．

　最近では，歯科用合金に由来する金属アレルギーが注目され，例えば貴金属合金には，金や白金な

どの貴金属に対し強度や操作性を付与する目的でさまざまな卑金属が添加される．貴金属と比較して

イオン化傾向の大きな卑金属は口腔環境で溶出しやすく，金属アレルギーの発症との強い関連性が報

告されている22-28)．

　また海外では，粗悪な歯科技工物から生体に対して危険なレベルの鉛が検出されたという2009年

のアメリカ歯科技工所協会によるレポートが大きな衝撃を与えている．

　歯科材料はいうまでもなく，口腔内で使用される医療機器である．そのために，何にも優先して生

体に対して為害性のないこと，すなわち生物学的安全性の確保が求められる．こうした中，歯科材料

の安全性の向上，および販売後の安全対策を目的として2005年4月に薬事法が改正され，歯科材料の

安全性について厳格な認証基準が設けられた．

　これらの状況を反映して弊社の生体科学安全研究室では，高知大学医学部歯科口腔外科学講座との

共同研究で，ISO 10993「医療機器の生物学的評価」に準じた評価を進めてきた．その中で，規格試

験の金属の溶出，さらに細胞，組織，遺伝子工学に基づいた独自の試験を行ってきた．

　本試験レポートでは，これまでに発行した安全性試験レポートから貴金属合金に対して行われた試

験について抜粋した．

　メタルセラミック修復用貴金属合金，あるいは金合金に対してさまざまな条件で金属イオンの溶出

傾向を分析したところ，合金の種類に応じて溶出する金属イオンの種類はさまざまであったが，総じ

てZnをはじめとする卑金属が溶出しやすい傾向が認められた．また，その溶出量は用いる溶媒の種
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類に応じて大きく変化しており，0.9%乳酸と0.58%NaClからなる混合液における溶出量が顕著で

あった．

　MO5溶液 (細胞培養液) によって得られた溶出液を用いてV79細胞を培養し，コロニー形成能に対

する影響を分析したところ，これら溶出液中の金属イオンはV79細胞のコロニー形成に対して有害な

影響を示さなかった．

　本試験レポートで報告している金属の溶出と細胞に対する影響から，歯科用貴金属合金の安全性に

対する関心をより一層抱いていただければ，この上ない喜びである．

４.  貴金属合金の溶出

　４.１　試験片作製方法

　４.１.１  メタルセラミック修復用貴金属合金

　メタルセラミック修復用貴金属合金は，弊社製品のうちゼオメタル87，ゼオメタル53，ゼオメタ

ルSTを使用した（表4-1）．シートワックス（厚さ0.56 mm）を用い，ワックスパターンの大きさは

20×15 mmとし，真空鋳造機を用いて，各合金の添付文書に定められた鋳造条件に従い２枚ずつ鋳

造した．放冷後，サンドブラスト（Al2O3粒径50 μm）を使用し，鋳造体表面に付着している埋没材

や酸化被膜を除去し，試験片の表面積が6±0.3 cm2となるように，耐水研磨紙で＃180から＃1000

まで順次研磨を行った．その後，蒸留水およびアルコール中で超音波洗浄を行い，乾燥後に後述の試

験に供した．

　４.１.２  金合金

　金合金は，弊社製品のうちビーアイイエロー，ベネフィットG，ベネフィットジャスティ，ネクシ

オキャストを使用した（表4-2）．試験片作製は，下記の２種類で行った．

(1）MO5溶液用の試験片作製

　厚さ2 mmの試験片を4.1.1と同様に行い，各合金４枚を作製した．

(2）0.9 %乳酸+0.58 %NaCl溶液（以下，乳酸+NaCl溶液）用の試験片作製

　厚さ1.5 mmのポリエチレンテレフタレート（PET）を34×13 mmに成形し，クリストバライト系

埋没材に埋没した．鋳造から洗浄までは4.1.1と同様に行い，各合金４枚を作製した．

山本貴金属地金株式会社　生体科学安全研究室　主任研究員

博士（農学）　松浦　理太郎

表4-1　メタルセラミック修復用貴金属合金の組成 (mass %)

87

53

-

ゼオメタル87

ゼオメタル53

ゼオメタルST

製品名 その他Au

11

1.5

-

Pt

-

27.5

60.5

Pd

-

12.3

27

Zn, Ir 2.0

Sn, In, Ir, Cu, Ga 5.7

Sn 5.7, In 5.4, Zn, Ga, Ru 1.4

Ag



　４.２　試験方法

　４.２.１  メタルセラミック修復用貴金属合金

　溶出試験は，JIS T 0304「金属系生体材料の溶出試験方法」に準じて行った．試験片を試験溶液

（MO5溶液，0.05%HCl溶液（以下，HCl溶液），乳酸+NaCl溶液）50 mL中に浸漬し，5%CO2，

37℃で７日間静置した．溶液を回収し，過酸化水素と硝酸で溶液中の有機物を除いた後，誘導結合

プラズマ発光分光分析装置（ICP-MS）を用い，試験片から溶出した金属の定性及び定量分析を行っ

た．

　４.２.２  金合金

(1）MO5溶液に対する溶出試験は，口腔内の咀嚼を模擬した試験として振とう抽出を行った．MO5

溶液 (50 mL) に試験片をアルミナボールの上に置いて浸漬し，150 回/分で振とうさせ，37℃で７

日間抽出した．

(2）乳酸+NaCl溶液に対する溶出試験は，JIS T 6116「歯科鋳造用金合金」に従った．10 mLの乳

酸+NaCl溶液中に試験片１枚を浸漬し，37℃で７日間静置した．

　上記得られた浸漬溶液は4.2.1と同様の処理を行い，定性および定量分析に供した．

　４.３　結果および考察

　４.３.１  メタルセラミック修復用貴金属合金

　メタルセラミック修復用貴金属合金の溶出試験結果を図4-1に示す．ゼオメタル87では，いずれの

浸漬溶液においてもZnの溶出のみが認められた．Znの溶出は，MO5溶液およびHCl溶液における結

果と比較して，乳酸+NaCl溶液において非常に高濃度であり100 μg/cm2以上であった．ゼオメタル

53では，いずれの浸漬溶液においても低濃度（4 μg/cm2以下）のAgとCuの溶出が認められた．ゼ

オメタルSTでは，MO5溶液中にごく低濃度のZnとAgが認められたが，HCl溶液及び，乳酸+NaCl溶

液においては金属の溶出はほとんど認められなかった．
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　メタルセラミック修復用貴金属合金からは，合金を構成する金属の中でZnが溶出しやすい傾向を

示した（Znを含有していないゼオメタル53は除く）．表4-3に示すように，メタルセラミック修復用

貴金属合金を構成する金属の中で，Znはイオン化傾向が最も大きい金属である．したがって，Znの

溶出量の大きさはイオン化傾向を反映したものと考えられる．

　また，同じ合金でも溶媒の違いによって溶出する金属イオンの種類，あるいは溶出量が大きく異

なっていた．溶媒による溶出量の違いが顕著であったゼオメタル87のZnの溶出について考察をする

と，金属のイオン化は溶媒のpH (酸性度) に大きく影響をうける．pHが中性域であるMO5溶液によ

る溶出量に対して，pHが酸性域であるHCl溶液あるいは乳酸+NaCl溶液による溶出量はより高く

なったものと考えられる．HCl溶液と乳酸+NaCl溶液のpHはそれぞれ2.0と2.4と近似である．そのた

め，乳酸+NaCl溶液における非常に高いZnの溶出量は，この溶媒のNaClに由来するイオンに対して

Znが特異的に溶出したものと推察される．

　４.３.２  金合金

　図4-2にMO5溶液，図4-3に乳酸+NaCl溶液による金合金からの金属イオンの溶出量を示す．MO5

溶液中にはいずれの試料からもCu（2.6～10.5 μg/cm2），Zn（2.4～8.3 μg/cm2），Ag（1.0 μ

g/cm2以下）が検出された．その一方，乳酸+NaCl溶液中にはいずれの試料からもCu，Zn，Agが

0.1～4.2 μg/cm2検出された．ベネフィットジャスティ，ネクシオキャストからは他の2つの合金よ

りもZnの溶出がわずかに高かった．

表4-3　金属のイオン化傾向29,30)

表4-2　金合金の組成(mass %)
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図4-1　メタルセラミック修復用貴金属合金の溶出試験結果
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（松浦理太郎　ほか執筆, 伊藤充雄ほか　監修: 溶出と細胞毒性. 歯科用貴金属合金の科学. 学建書院, 148, 2010より改編.）



　

　メタルセラミック修復用貴金属合金では，MO5溶液に対してpHの低い乳酸+NaCl溶液でZnが顕著

に溶出しやすい傾向を示した．しかしながら，金合金の溶出傾向からは溶出量が MO5溶液 ＞ 乳酸

+NaCl溶液 という逆の結果が認められた．金合金のMO5溶液による溶出は，咀嚼のシミュレーショ

ンモデルとして振とう条件下で行われた．この振とう条件 (150 回/分) が，金合金から金属イオンの

溶出を促進させたものと考えられる．

　また，乳酸+NaCl溶液で溶出した金属 (Zn, Cu, Ag) の溶出量は総じて低濃度であった．これらの

中でZnは，他の金属と比較して金合金における含有量ははるかに少量である．にもかかわらず，そ

の溶出量はわずかであるがCu，Agよりも高かった．これはメタルセラミック修復用貴金属合金の結

果と一致するものであり，先に述べたイオン化傾向が大きく関与しているものと考えられる．

５.  貴金属合金の細胞毒性

　５.１　試験方法

　4.2.1（メタルセラミック修復用貴金属合金），4.2.2（金合金）のMO5溶液で得られた溶出液を回

収後，0.22 μmのフィルターを用いて濾過滅菌した溶液を試験原液（100%）とした．２倍希釈を順

次行い，100～6.25%の希釈系列を調製し試験溶液とした．

　細胞毒性試験は，ISO10993-5「医療機器の生物学的評価‐第5部：インビトロ細胞毒性試験」に

準じ，V79細胞コロニー形成試験を行った．V79細胞 (図5-1) は，細胞増殖の際に細胞塊 (コロニー) 

を形成する．試験溶液によってV79細胞を培養し，形成されたコロニー数によって試験溶液の細胞毒

性を評価する試験である (図5-2)．
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　V79細胞を24穴平底組織培養用マイクロプレートの各ウエルに100 cellsずつ播種し，前培養を

行った．細胞の底面への付着を確認後，試験溶液を用いて培地交換を行った．３日間培養した後，ホ

ルムアルデヒドによる細胞固定およびトリパンブルーによるコロニー染色を行い，コロニーを計数し

た．試料溶液の代わりにMO5溶液を用いた際のコロニー形成率を100%とし，各試料のコロニー形成

率を相対的に評価した．

　５.２　結果および考察

　メタルセラミック修復用貴金属合金のコロニー形成試験結果を図5-3に示す．コントロールに対す

る各試料のコロニー形成率は96.0～103.1％であり，いずれの試料においてもコロニーの形成阻害は

認められなかった．

図5-1　V79細胞

図5-2　V79細胞コロニー

図4-2　MO5溶液における
　　　　　金合金の溶出試験結果
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図4-3　乳酸+NaCl溶液における
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（図4-2, 図4-3は松浦理太郎　ほか執筆, 伊藤充雄ほか　監修: 溶出と細胞毒性. 歯科用貴金属合金の科学. 学建書院, 149, 2010より改編.）
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　続いて，金合金でのコロニー形成試験結果を図5-4に示す．金合金を動的条件下で溶出させたMO5

溶液を用いてコロニー形成試験を行ったところ，コントロールに対する細胞コロニー形成率は91.7％

～104.6％であり，メタルセラミック修復用貴金属合金と同様に，いずれの試料においてもコロニー

の形成阻害は認められなかった．

　高濃度の金属イオンは，細胞に何らかの影響を及ぼすことが指摘されている22-28)．コロニー形成試

験で用いたMO5溶液による金属イオンの溶出量は，総じて数μg/cm2であったが，この量であるなら

ば，細胞に影響は認められなかった．溶出溶媒として，HClや乳酸+NaCl溶液を用いると，合金に

よっては金属イオンの溶出量が増加するものと推察される．あるいは，増加した溶出金属が細胞コロ

ニーの形成を抑制する可能性も否定できないが，口腔内がこれらの溶出液のpH 2.0－2.4に長期的に

曝される可能性は低いため，本試験で用いた歯科用貴金属合金は比較的安全性が高いと評価できるで

あろう．

６.  貴金属合金およびチタンの耐食性

　６.１　試験片作製方法

　貴金属合金とチタンの耐食性を評価するために，前述したゼオメタル87，ゼオメタル53，ゼオメ

タルST，ネクシオキャスト，ビーアイイエロー，ベネフィットＧおよびベネフィットジャスティと

インプラントに用いられているチタン(2種)およびTi-6Al-4V合金を使用した．チタン(2種)と

Ti-6Al-4V合金の組成を表6-1に示す．

　試験片の形状は，厚さ1 mmの10 mm × 10 mm とし，メタルセラミック修復用貴金属合金は，

陶材焼成の熱履歴（弊社製品 メタルセラミック修復用陶材 ゼオセライト）に相当する加熱処理を行

い，焼成処理後，ゼオメタル87のみ30%温希硫酸を用いて超音波洗浄後，蒸留水で洗浄した．金合

金は，添付文書に記載されている方法で軟化処理後，硬化処理を行い，その後，30%温希硫酸により

超音波洗浄し，蒸留水で洗浄を行った．次いでSiC耐水研磨紙を用いて#120から#1000まで順次研

磨し，エタノール中で15分間の超音波洗浄を行って仕上げた．

　チタン(２種)は，厚さ1.5 mmの板を10 mm × 10 mmに，Ti-6Al-4V合金は外径6.35 mmの丸棒を

切断した．その後，SiC耐水研磨紙により#120から#1000まで順次研磨し，エタノール中で15分間

の超音波洗浄を行って仕上げた．

　これら以外の試料片作製条件は，JIS T 0302「金属系生体材料のアノード分極試験による耐食性

の評価方法」に準じた．電解質溶液として１%乳酸水溶液を選択した．

　６.２　試験方法

　図6-1と図6-2にそれぞれアノード分極試験装置の構成と外観を示す．電解質溶液に試料片を浸けて

いるときに示す電位を自然浸漬電位と呼んでおり，参照電極を配することにより測定が可能となる．

また，試料片電極の電位を制御しながら電流を測定するアノード分極曲線が得られる．金属の耐食性

は自然浸漬電位変化やアノード分極試験結果から知ることができる．

図5-3　メタルセラミック修復用貴金属合金のコロニー形成試験結果

図5-4　金合金のコロニー形成試験結果
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表6-1　チタン(2種)とTi-6Al-4V合金の組成(mass％)

（松浦理太郎　ほか執筆, 伊藤充雄ほか　監修: 溶出と細胞毒性. 歯科用貴金属合金の科学. 学建書院, 158, 2010より改編.）

（松浦理太郎　ほか執筆, 伊藤充雄ほか　監修: 溶出と細胞毒性. 歯科用貴金属合金の科学. 学建書院, 159, 2010より改編.）



　

　自然浸漬電位の典型的なパターンを図6-3に示す．Aは試料表面を不動態皮膜が覆い，腐食が進行

しなくなり自然浸漬電位が上がっていくパターンである．Bは徐々に腐食が進行して，金属イオンが

溶出しながら，自然浸漬電位が下がっていくパターンである．Cは孔食が起こる場合のパターンであ

る．

　アノード分極曲線の典型例を図6-4に示す．金属表面に不動態皮膜（酸化物）が形成されて，金属

表面から電流が流れなくなる領域を不動態域という．それより電位が低いところでは，電位上昇と共

に電流密度が上昇する．過不動態域では，電位上昇のために，不動態皮膜が壊され再び電流が流れは

じめる．
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　６.３　結果および考察

　図6-5に，３種類のメタルセラミック修復用貴金属合金，４種類の金合金，チタン(２種)および

Ti-6Al-4V合金を1%乳酸水溶液(pH = 2.5)中に浸漬してから20分後の自然浸漬電位を示す31)．測定し

た貴金属合金とチタン（２種）およびTi-6Al-4V合金は，すべて図6-3のAのパターンであった．見か

け上の耐食性は不動態皮膜形成能力と関係しており，Nb，Ta，Au，Ir，Pt，Ti，Pd，Hg，Ga，

Zr，Ag，Sn，Cu，In ・・・の順であり32)，貴金属合金とチタン（２種）およびTi-6Al-4V合金は，１

%乳酸水溶液中では不動態皮膜または保護皮膜が発生していると考えられる．メタルセラミック修復

用貴金属合金 ＞ 金合金 ＞ チタン(２種) ＞ Ti-6Al-4V合金 の順に自然浸漬電位が高く，メタルセラ

ミック修復用貴金属合金が最も腐食されにくいといえる．

図6-4　アノード分極曲線の典型的な例

図6-5　自然浸漬電位

図6-3　自然浸漬電位変化のパターン

図6-1　アノード分極試験装置の構成 図6-2　アノード分極試験装置の外観
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　安全性試験レポートVol.７で述べたように，アノード分極試験ではアノード領域の金属イオン溶出

量を電流密度として評価する．１%乳酸水溶液中で実施したアノード分極試験の結果を図6-6，図6-7

および図6-8に示す31)．

　金属補綴物（単独）が口腔内で示す電位は，-0.2から0.2V(vs. SCE)である33) と報告されているこ

とより，図6-6～図6-8の-0.2から0.2Vの間で，電流密度が低いほど口腔内で腐食されにくいといえ

る．したがって，口腔内ではメタルセラミック修復用貴金属合金と金合金は腐食しにくい合金である

といえる．チタン(２種)とTi-6Al-4V合金は低い電位から腐食が開始しているが，電位上昇とともに

不動態皮膜形成により電流密度は低いままである．
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　チタンの電位－pH図を図6-9に示す32, 34, 35)．縦軸はチタン板表面の電位，横軸は周りの溶液のpH

である．大きく分けて３つの領域がある．ひとつは酸化物が安定な領域（不動態域），腐食する領域

（腐食域）および金属の状態で存在する領域（金属）である．チタンの場合は不動態域の面積が広

い．点線は酸素発生ラインと水素発生ラインである．チタン（２種）の１%乳酸水溶液中における自

然浸漬電位が約-0.2 Vであるので，この環境では不動態皮膜を形成して，徐々に自然浸漬電位が上昇

するパターン（図6-3のパターンA）となることがこの図より理解できる．

７.  チタンとの組み合わせによる溶出

　７.１　試験片作製方法

　試験には，前述したゼオメタル87，ゼオメタル53，ゼオメタルST，ビーアイイエロー，ベネ

フィットG，ベネフィットジャスティおよび表7-1に示す２種類のチタン（JIS2種）と比較対象物と

してのアクリルを用いた．

　上部構造物は，ロストワックス法により鋳造した貴金属合金（６種類），チタン１の線材から旋盤

加工したチタンおよびアクリルの８種類である．上部構造物は直径6 mmで長さ4.8 mm，インプラ

ント体は直径4 mm で長さ17 mm にチタン２の線材から切り出し，先端部3.8 mm に6°のテーパー

を付与した（図7-1）．

図6-6　メタルセラミック修復用貴金属合金の
　　　 アノード分極曲線

図6-7　金合金のアノード分極曲線
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図6-8　チタン（2種）とTi-6Al-4V合金の
　　　 アノード分極曲線
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図6-9　チタンの電位－pH図32, 34, 35)

表7-1　チタンの組成(mass％)

チタン１

チタン２

N C H Fe O Ti

6 mm 線材（鈴木金属工業株式会社）

4 mm 線材（鍋倉金属工業株式会社）

略称 製品名（メーカー）
成分（％）

0.01

0.003

－

0.01

0.001

0.0028

0.05

0.06

0.1

0.09

残部

残部

（図6-6～図6-8は坂井原巌　ほか: 歯科用貴金属合金の擬似口腔内環境における腐食挙動. 松本歯学誌, 33: 204, 2007より改編.）



　

　貴金属合金は，真空加圧鋳造機を用いて添付文書に定められた内容に従い鋳造した．鋳造した貴金

属合金は，鹿バフと研磨材を用いて最終研磨を行った．比較対象としてインプラント体に使用したア

クリルは4 mmの線材から切り出し，上部構造物に使用したアクリルは直径6 mmで内径4 mmのパイ

プと直径4 mmの線材を機械的に組み合わせて作製した．さらに，チタンはアセトンと蒸留水，貴金

属合金はエタノールと蒸留水，アクリルは蒸留水中で超音波洗浄した．上部構造物とインプラント体

の固定方法は直接固定とセメント固定の２種類で，試験は上部構造物とインプラント体の組み合わせ

とともに表7-2 に示す３条件とした．

　直接固定は，スクリュー固定を想定したもので，定荷重試験機を用いて30 kgの荷重を５分間負荷

することにより嵌合させた．セメント固定は，接着性グラスアイオノマー系レジンセメントを用いて

接着し，定荷重試験機を用いて５kgの荷重を５分間負荷した．

　７.２　試験方法

　浸漬試験は，1%乳酸水溶液 50 mL 中に試験片を入れ，37℃の振とう培養器を用いて50回/分の振

とう条件で３か月間行った．なお，直接固定の試験片は固定直後に浸漬し，セメント固定した試験片

は37℃の蒸留水中に 24 時間保存したあとに浸漬した（図7-2）．

　１%乳酸水溶液中で溶出した金属イオンは，浸漬終了後に試験片を取り出し，高周波プラズマ発光

分光分析装置を用いて３点検量線法により，各溶液につき３回測定を行いその平均値を算出した．さ
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らに，Tiは単位面積あたりの溶出金属イオン量として求めた．なお，溶出した金属イオンの測定は試

験に用いた金属材料に含まれる金属元素に限定した．

　７.３　結果および考察

　チタン‐直接固定，チタン‐セメント固定およびアクリル‐セメント固定の溶出した金属イオンの

量を表7-3に示す．溶出した金属イオンは，Ag，Cu，Ga，In，Sn，TiおよびZnの計７種であり，

Au，Pt，Pd，Ir，あるいはRuの溶出は認められなかった．

　溶出した金属イオンの総量は，条件を問わず金合金（ビーアイイエロー，ベネフィットG，ベネ

フィットジャスティ）とメタルセラミック修復用貴金属合金のゼオメタル87の組み合わせが多く，

メタルセラミック修復用貴金属合金（ゼオメタル53，ゼオメタルST）およびチタンが少ない傾向で

あった．また，メタルセラミック修復用貴金属合金では微量添加元素のなかでもGa，In，Snなどの

非貴金属元素の溶出が多く認められ，ゼオメタル87との組み合わせでは，Tiの他にZnだけが溶出し

ていた．これらの元素は，アクリルとの組み合わせ（アクリル‐セメント固定）よりチタンとの組み

合わせ（チタン‐直接固定およびチタン‐セメント固定）において溶出量が高かった．金合金では，

CuおよびZnの溶出が多く認められ，なかでもCuは標準偏差が最も大きな値を示した．Tiの溶出は，

インプラント体との組み合わせおよび固定方法によって，後述する一定の傾向を示した．

図7-2　1%乳酸水溶液中の試験片
図7-1　試験片（上部構造物とインプラント体）

6.0 mm

6°

3.8 mm
4.8 mm

13.2 mm

上部構造物

4.0 mm

インプラント体

表7-2　組み合わせの略称，インプラント体に使用した材料
　　　 および上部構造物とインプラント体との固定方法

チタン ｰ 直接固定

チタン ｰ セメント固定

アクリル ｰ セメント固定

チタン２

チタン２

アクリル

直接

セメント

セメント

組み合わせの略称 インプラント体 固定方法



　チタン‐直接固定とチタン‐セメント固定のTi 溶出量を図7-3に示す．チタン‐直接固定における

Ti 溶出量は，チタンとの組み合わせよりも貴金属合金との組み合わせが明らかに少なかった（ p < 

0.01）．この原因としては，チタン金属組織の違いにより，異種金属接触腐食のような挙動が影響し

ているものと考えられる13）．また，チタン‐セメント固定におけるTi 溶出量は，組み合わせによる

差は認められなかった．さらに，セメント固定は，直接固定よりもTi 溶出量がきわめて少なかった

（ p < 0.001）．
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　また，試験片にチタンを含まないアクリル‐セメント固定から0.0135 ～ 0.0203 ppm のTi 溶出が

認められ（表7-3），セメントのみの浸漬試験においてAl，B，Ba，Fe，Mg，Si，TiおよびZrがICP

分析で検出された．このことから，アクリル‐セメント固定からのTi 溶出は，セメントに原因があ

ると考えられる．同様に，セメント固定を行ったチタン‐セメント固定におけるTi溶出量のうち

0.01 ～ 0.02 ppm 程度はセメントからの溶出と考えられる．

８.  まとめ

　以上，各研究のまとめを下記に示した．

1. 貴金属合金の溶出

・貴金属合金から溶出する金属イオンは，イオン化傾向の大きい卑金属が溶出しやすく，その溶出量

は溶媒あるいは溶出条件によって大きく影響を受けることが明らかとなった．

2. 貴金属合金の細胞毒性

・MO5溶液（細胞培養液）による貴金属合金の溶出液は，いずれもV79細胞のコロニー形成を抑制

しなかった． 

3. 貴金属合金およびチタンの耐食性

・貴金属合金は，イオン化傾向の小さい金，白金，およびパラジウム含有量が多いほど耐食性が高く

なる傾向を示した．

・チタンは不動態皮膜形成能に優れているため，見かけ上は金，白金，およびパラジウムを多く含有

した貴金属合金と同様の耐食性を示した．

4. チタンとの組み合わせによる溶出

・上部構造物とインプラント体の固定は，Ti 溶出量の観点から，異種合金の組み合わせの影響を受

けにくいセメント固定がよいと考えられた．

・上部構造物に使用する貴金属合金は，溶出した金属イオンの総量が少ないことより，メタルセラ

ミック修復用貴金属合金の使用がよいと考えられた．

　細胞毒性試験は，高知大学医学部歯科口腔外科学講座との共同研究により実施されたものである．

表7-3　チタン‐直接固定，チタン‐セメント固定および 
　　　 アクリル‐セメント固定における金属イオンの溶出量

1.419（0.599）
0.1683（0.034）
0.1156（0.016）

0.246（0.068）
0.1046（0.046）
0.0203（0.002）

－
－
－

－
－
－

試験片 溶出金属イオン量（ppm）

Ag Cu Ga

－
－
－

－
－
－

In

1.419
0.168
0.116

11.741 
11.183 
3.082 

11.495  （4.701）
11.079（10.320）
3.062  （1.750）

－
－
－

0.240（0.084）
0.0783（0.016）
0.0156（0.005）

－
－
－

－
－
－

26.646
8.465
7.824

5.236（1.066）
1.145（3.190）
2.082（1.440）

－
－
－

0.281（0.086）
0.0774（0.006）
0.0164（0.006）

－
－
－

－
－
－

8.639
0.789
1.892

0.830（1.662）
－

0.429（0.444）

－
－
－

0.268（0.065）
0.0899（0.016）
0.0135（0.003）

－
－
－

－
－
－

8.160
4.090

12.617

1.107（0.811）
0.543（1.213）
1.888（1.436）

－
－
－

0.186（0.062）
0.0756（0.011）
0.0182（0.004）

0.083（0.053）
0.071（0.069）
0.036（0.008）

0.309（0.084）
0.437（0.279）
0.196（0.037）

0.597
0.897
0.281

－
Traces

－

Traces
0.058（0.042）

Traces

0.272（0.060）
0.0747（0.010）
0.0173（0.003）

0.124（0.016）
0.048（0.012）
0.043（0.011）

0.849（0.262）
0.467（0.067）
0.216（0.035）

1.305
0.590
0.276

－
－
－

0.060（0.022）
Traces

－

－
－
－

－
－
－

Sn Ti上部構造物
材料 組み合わせの略称 Zn 総量

－
－
－

－
－
－

0.013（0.005）
Traces

0.013（0.007）

Traces
Traces
Traces

Traces
Traces

0.013（0.006）

0.019（0.007）
0.256（0.396）
0.031（0.004）

Traces
Traces
Traces

－

－
－
－

－
－
－

21.157  （6.135）
7.242（19.251）
5.713  （5.135）

7.529（17.676）
0.711  （1.401）
1.447  （0.910）

6.785（5.165）
3.457（7.288）

10.703（9.489）

－
－
－

－
－
－

－ －

チタン - 直接固定
チタン - セメント固定
アクリル - セメント固定
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図7-3　チタン‐直接固定およびチタン‐セメント固定におけるTi 溶出量

（M．Yamazoe： Study of corrosion of combinations of titanium/Ti-6Al-4V implants and dental alloys．　　　　　　., 29： 542-553, 2010 より改編．）Dent．Mater．J

括弧内の数字は標準偏差， ―は検出限界以下を示す．
（M．Yamazoe ： Study of corrosion of combinations of titanium/Ti-6Al-4V implants and dental alloys．　　　　　　 ., 29 ： 542-553, 2010 より改編．）Dent．Mater．J
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Vol.1　国際水準の品質と安全を求めて（2004年12月）

Vol.2　「ZEO METAL」シリーズ　溶出試験とin vitroによる細胞毒性試験（2005年6月）

Vol.3　メタルセラミック修復用貴金属合金及び金合金　　溶出試験と in vitroによる細胞毒性試験（2005年12月）

Vol.4　「ルナウィング」の生物学的評価（2006年6月）

Vol.5　高カラット金合金の物性・安全性レポート（2007年10月）

Vol.6　歯科材料の物性から生物学的影響まで　　硬質レジン,メタルセラミック修復用合金,金合金における検討（2008年5月）

Vol.7　金合金「ネクシオキャスト」の物性・安全性レポート（2008年10月）

Vol.8　ハイブリッド型硬質レジン ｢ツイニー｣の生物学的評価（2010年6月）

Vol.9　貴金属合金の化学的・生物学的特性　　チタンとの組み合わせによる溶出特性（2011年2月）




