
 
 
 

厚生労働科学研究費補助金 

 

創薬基盤推進研究事業 

(政策創薬探索研究事業) 

 

生体親和性材料によるナノ表面処理を用いた 
画期的な人工膝関節の開発に関する研究 

 
 
 

平成２３～２５年度 総合研究報告書 
 
 
 

 
主任研究者 茂呂徹 

 

 

平成２６（２０１４）年 ４月 



 



目次 
 
Ⅰ． 総合研究報告 

生体親和性材料によるナノ表面処理を用いた 
画期的な人工膝関節の開発に関する研究 
茂呂徹 
 

 
1 

Ⅱ． 分担研究報告  
１． 摺動面材料の検討 

石原一彦・塙隆夫・京本政之 
 

37 

２． 衝撃耐久性の検討 
中村耕三・村上輝夫・岡敬之 
 

67 

３． 摩耗抑制効果の検討 
川口浩・中川匠・武冨修治 
 

93 

４． 抗感染性の検討 
茂呂徹・宮本比呂志 
 

113 

   
III． 研究成果の刊行に関する一覧表 135 

   
IＶ． 研究成果の刊行物･別刷 139 

   
   

 
  



 



 1

厚生労働科学研究費補助金（創薬基盤推進研究事業（政策創薬探索研究事業）） 
 

総括研究報告書 
 

生体親和性材料によるナノ表面処理を用いた 
画期的な人工膝関節の開発に関する研究 

 
主任研究者 茂呂 徹（東京大学医学部附属病院 特任准教授） 

 
研究要旨：本研究の目的は、生体親和性に優れた MPC ポリマー（PMPC）のナ

ノ表面処理技術を応用し、耐久性と抗感染能に優れた画期的な人工膝関節を開

発することである。今年度は、① 摺動面材料の検討、② 荷重支持性の検討、

③ 摩耗抑制効果の検討、④ 抗感染性の検討、を行った。 
 摺動面材料の検討では、機械特性と物理特性から評価し至適超高分子量ポリ

エチレン（UHMWPE）レジンが GUR1020 であることを明らかにするとともに、

PMPC 処理 PE の滅菌には、一般的な医療機器の滅菌法であるガンマ線照射法、

ガスプラズマ法、エチレンオキサイドガス法のいずれも適応が可能であること

を明らかにした。また、表面損傷による異常摩耗を防ぐため、超硬質表面化コ

バルトクロム (CoCr)合金を創出した。 
 荷重支持性の検討では、Roller-on-flat 型摩擦試験機を用いて、接触面圧、摺動

速度、表面粗さおよび潤滑液成分を変化させたときの摩擦係数を計測し、PMPC
処理による水和潤滑ゲル層の潤滑モードを評価した。また、Pin-on-disk 型摩耗試

験機を用いた衝撃-摺動条件下において、CLPE 表面に PMPC 処理を施すと高い

耐摩耗性を得られること、基材の厚さが薄くなると摺動面及び背面において摩

耗が進行する危険性が高くなることが明らかとなった。 
 摩耗抑制効果の検討では、膝関節シミュレーターを用い検討した。この結果、

ガンマ線照射線量の増加にともない、インサートの摩耗が抑制されることが示

された。また、PMPC 処理を CLPE 表面に施すことによって、インサートの摩耗

が著しく抑制されることが示された。さらに、ガンマ線滅菌およびガスプラズ

マ滅菌したインサートの両方で、PMPC 処理の摩耗抑制効果が示された。 
 抗感染性の検討では、まず金属表面の PMPC 処理について、溶液濃度・処理

時間等の至適条件を確立した。また、これらの表面処理表面について、タンパ

ク質吸着、細菌付着、バイオフィルム形成が抑制されることを明らかにした。 
 以上の研究成果は、生体親和性材料によるナノ表面処理を用いた画期的な人

工膝関節の開発を推進しうるものであり、革新的な人工膝関節の臨床応用が期

待できる内容であった。 
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分担研究者  
中村耕三  （国立障害者リハビリテーションセンター 総長） 
川口 浩  （東京厚生年金病院 脊椎脊髄センター センター長） 
石原一彦  （東京大学大学院工学系研究科 教授） 
村上輝夫  （九州大学工学研究院 教授） 
宮本比呂志 （佐賀大学医学部附属病院 教授） 
塙 隆夫  （東京医科歯科大学 生体材料工学研究所 教授） 
中川 匠  （帝京大学医学部附属病院 教授） 
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岡 敬之  （東京大学医学部附属病院 助教） 
京本政之  （京セラメディカル株式会社 課長） 
 

 
A. 研究目的 
 膝関節の機能障害は変形性関節症

などの疾患や外傷によって起こる。

申請者らの調査では、変形性膝関節

症の患者は国内に約 2300万人存在し、

その 1/4～1/3 は有症性と推定できる 
(J Bone Miner Metab, 2009)。機能障害

は加齢とともに悪化し、高齢化が急

速に進む我が国では、歩行困難に陥

る患者が増加している。実際、人工

膝関節全置換術の件数は年率 10％で

増加し、年間に 6 万件以上行われて

いる。しかし人工膝関節には、1) 
UHMWPE 製コンポーネントの摩

耗・破損、2) 非感染性弛み、3) 感染、

などの合併症が伴う。このため、こ

うした合併症を激減させる画期的な

人工膝関節のニーズは高い。 
 焦点となる UHMWPE の変化を人

工股関節と比較すると、人工股関節

では主として凝着摩耗が起こるのに

対し、人工膝関節では凝着摩耗に加

え、剥層・孔形成・疲労によるひび

割れなどの特有な変化を示す。また、

感染は人工膝関節の 1〜2％に発生す

るが、これは人工股関節の約 2 倍で

ある。これらは、画期的な人工膝関

節を設計する条件が、人工股関節の

場合とは異なることを示す。 
 画期的な人工膝関節の開発には、

画期的な基盤技術が不可欠である。

申請者らは平成 15年度長寿科学総合

研究事業の医工・産官学連携研究を

通じて、親水性と生体親和性に優れ

た合成リン脂質、MPC ポリマーを約

100～200 nm の厚さで材料表面に結

合させる技術 (PMPC 処理)を開発し

た (Nature Materials, 2004他) (平成 17
年度長寿科学振興財団会長賞)。
PMPC 処理は、生体の軟骨表面と同

様のリン脂質構造を材料の表層に構

築し、水和潤滑表面を創出する画期

的な独創技術である (関連特許 17
件)。この技術を搭載した人工股関節

は、既に実用化されている

(AQUALA®)。しかし人工股関節と比



 3

べ、人工膝関節は関節面の適合性が

低く、屈伸運動に roll-back と呼ばれ

る滑り運動が加わるなど、摺動条件

が全く異なる。このため、PMPC 処

理が効果を発揮するには、前述の剥

層・孔形成・疲労によるひび割れな

ど膝特有の現象も考慮に入れた新た

な研究が必要である。また、PMPC
処理した表面は、細胞やタンパク質

の吸着を抑制することから、感染の

誘因となるバイオフィルムの形成を

抑制する効果も期待できる。 
 本研究の目的は、生体親和性に優

れた MPC ポリマーのナノ表面処理

技術を応用し、耐久性と抗感染能に

優れた画期的な人工膝関節を開発す

ることである。この目的で、1) 衝撃

吸収能を有する水和潤滑ゲル層の創

出、2) 耐摩耗性に優れた関節摺動面

の創出、3) 抗感染性表面の創出を達

成するための基礎検討を完成させた。 
 

B. 研究方法 
① 摺動面材料の検討 
(分担研究者：石原一彦・塙隆夫・ 
       京本政之) 
1. 至適架橋条件の検討 
 PMPC処理効果を効率的に発揮する

至適架橋条件を検討するため、種々の

ガンマ線照射量で架橋した PE (CLPE)
を作製し、機械的特性を評価した。 
 分子量の異なる 2種類の圧縮成型ポ

リエチレン材（ GUR1020 および

GUR1050）に、25～100 kGy のガンマ

線を照射した。照射後、120℃の熱処

理を行ない、CLPE を得た。徐冷後、

機械加工により各種機械的特性評価

用の CLPE 試験体を作製した。 
 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体の機械的特性につい

て 、 ASTM F648-10 規 格 お よ び

ISO5834-part2 規格を参照し、1) 密度

測定、2) 架橋密度測定、3) 引張り試

験、4) アイゾット衝撃試験、5) 硬さ

測定、6) 結晶化度測定、7) クリープ

変形測定、8) 微小多軸引張り試験（ス

モールパンチ試験）により評価した。 

 
2. 滅菌方法の検討 
 総ガンマ線照射量が 75 kGy となる

よう各試験体を作製した後、PMPC 処

理を施した。PMPC 処理 CLPE 試験体

の機械的特性を評価するため、引張試

験、衝撃試験およびスモールパンチ試

験を、物理的特性を評価するため、密

度測定および架橋密度測定を、化学的

安定性を評価するため、酸化誘導時間

測定を実施した。 
1) 種々の滅菌条件における PMPC 処

理 CLPE の作製 
a) PMPC 処理 CLPE（ガンマ線）の作

製 
 UHMWPE 材（GUR1020）に、不活

性雰囲気にて 50 kGy のガンマ線を照

射した。照射後、120℃の熱処理を行

い、CLPE を得た。徐冷後、機械加工

により CLPE 試験体を作製した。得ら

れた試験体に対し、PMPC 処理を行っ

た。得られた PMPC 処理 CLPE に不活

性雰囲気下でガンマ線を照射し、

PMPC 処理 CLPE（ガンマ線）を得た。 
b) PMPC 処理 CLPE（GP）および PMPC
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処理 CLPE（EOG）の作製   
 UHMWPE 材（GUR1020）に、不活

性雰囲気にて 75 kGy のガンマ線を照

射した。照射後、120℃の熱処理を行

い、CLPE を得た。徐冷後、機械加工

により CLPE 試験体を作製した。得ら

れた試験体に対し、PMPC 処理を行っ

た。ガスプラズマ滅菌およびエチレン

オキサイドガス滅菌を施し、PMPC 処

理 CLPE（GP）および PMPC 処理 CLPE
（EOG）を得た。対照として滅菌前の

PMPC 処理 CLPE（未滅菌）を用いた。 
2) PMPC 処理 CLPE の評価 
a) 機械的特性 
 引張試験、アイゾット衝撃試験、ス

モールパンチ試験にて評価した。 

b) 物理的特性 
 架橋密度にて評価した。 
c) 化学的安定性 
 酸化誘導時間測定にて評価した。 
 
2. 超硬質表面化コバルトクロム

（Co-Cr）合金の検討 
 超硬質表面化Co-Cr合金の検討材料

には、Co-28Cr-6Mo 合金の熱間圧延丸

棒材（ASTM F1537 合金）を用いた。

本丸棒材を機械加工により所望の試

験片形状に機械加工した後、試験片評

価面を#2400 までの炭化ケイ素の研磨

紙による湿式研磨およびコロイダル

シリカによるバフ研磨を施し、浸炭熱

処理前の試験片を得た。この試験片を

用いて、HF+N2 混合ガス雰囲気下で

350℃にて 2 時間保持の活性化熱処理

を施した後、CO+H2+N2 混合ガス雰囲

気下で 500℃にて 32 時間保持の浸炭

熱処理を施した。浸炭熱処理後、スー

ティング除去を目的として、 35% 
HNO3 水溶液中にて酸洗浄を施し、評

価面にコロイダルシリカによるバフ

研磨を施し、浸炭熱処理試験片を得た。 
 試験片表面の、X 線回折（XRD）分

析・マイクロビッカースによる硬さ測

定・グロー放電発光分光（GDOES）分

析・走査型電子顕微鏡（SEM）による

低温浸炭層厚の測定を行った。 
 

② 衝撃耐久性の検討 
(分担研究者：中村耕三・村上輝夫・   
       岡敬之) 
1. PMPC 処理 PE（CLPE）の作製 
1) 試薬 
 MPC モノマーは、日油製を用いた。

PE 基材には、人工股関節に使用され

ている架橋 PE（CLPE）を用いた。 
2) PMPC 処理 
 CLPE 試験体を 10 g/L に調製した

ベンゾフェノン含有アセトン溶液に

30 秒間浸漬した後、速やかに引き上

げた。室温にて試験体表面のアセト

ン溶媒を除去した。完全に脱気した

純水を用いて、MPC 水溶液（0.5 
mol/L）を調製した。ベンゾフェノン

を表面にコーティングした CLPE 試

験体を、MPC 水溶液に浸漬し、5 
mW/cm2 の紫外線を 90 分間照射する

ことでグラフト重合を行った。照射

中、MPC 水溶液を 60℃になるよう調

整した。重合後、CLPE 試験体を超純

水およびエタノールにて十分に洗浄

し、PMPC 処理 CLPE を得た。 
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2. Roller-on-flat 摩耗試験装置を用い

た PMPC 処理 CLPE の摩耗特性試験 
 Flat 型試験片には、接触面圧を変化

させるため、表面形状をフラット、

曲率半径 35 mm および 30.5 mm の曲

面とした未処理 CLPE および PMPC
処理 CLPE を用いた。Roller 型試験片

には、アルミナセラミックスを用い

た。潤滑液には精製水および 30%ウ

シ胎児血清溶液 (FBS)を用いた。垂

直荷重は 100 N とし、摺動速度は 9.42 
mm/s から 1500 mm/s まで変化させ、

摺動距離 377 m まで摩擦試験を行っ

た。動摩擦係数は、Roller-on-flat 試験

機に設置されたロードセルより摺動

動作中に検出される摩擦力および

Roller より加えている垂直荷重より

算出した。あわせて、摩擦試験後の

Flat 試験片表面 PMPC 層の残存を

Rhodamine 6G を用いた蛍光顕微鏡観

察により確認した。 
 
3. Pin-on-disk 摩耗試験装置を用いた

PMPC 処理 CLPE の摩耗特性試験 
 ASTM F732-00 規格、F2025-06 規

格を参考に、pin-on-disk 型摩耗試験

装置を用い、衝撃-摺動試験を行った。

Disk 型試験片には、厚さ 3 mm/6 mm
の未処理 CLPE/PMPC 処理 CLPE を

用い、pin 型試験片には、コバルトク

ロム合金（Co-Cr）を用いた。衝撃-
摺動試験は、37℃のウシ血清中にて

行った。最大荷重は 150 N とし、摺

動距離 10 mm、摺動速度 1 Hz の条件

で 200 万サイクルまで試験を行った。 

衝撃-摺動試験は、5 万、20 万、50

万、100 万および 200 万サイクル終

了時に潤滑液の交換を行うと同時に、

disk 型試験片の回収、洗浄、乾燥、

重量測定を行った。併せて、厚さ 3 
mmまたは 6 mmの未処理CLPEおよ

び PMPC処理CLPE の試験片の soak
試験を行い、その重量変化から吸水

量を補正することで摩耗量を算出し

た。また、外観観察を行うとともに、

デジタルマイクロスコープ（キーエ

ンス製 VHX-200）を用いて摺動部の

観察、走査型共焦点レーザー顕微鏡

（オリンパス製 OLS1200）を用いた

ディスク試験片表面の衝撃部・背面

の孔部の観察、マイクロ CT 装置（島

津製作所製 InspeXio）を用いたディ

スク試験片内部の観察を行った。 
 
③ 摩耗抑制効果の検討 
(分担研究者：川口浩・中川匠・ 

武冨修治) 
1. CLPE インサートの作製 
 PE 基材には、人工関節摺動部材と

して広く使用されている、GUR1020 
UHMWPE を用いた。ガンマ線架橋

線量による摩耗低減効果を比較する

ため、25、40、50 および 75 kGy の

ガンマ線照射を行った。CLPE はガ

ンマ線照射後、フリーラジカルを除

去するため、熱処理を実施した。人

工膝関節インサートを作製し、25 
kGy のガンマ線滅菌を施した。 
 
2. PMPC 処理 
 ②-2.の方法に準じて行った。 
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3. 滅菌 
 滅菌操作が PMPC 処理効果に与え

る影響を検討するため、γ線滅菌また

はガスプラズマ滅菌を行った PMPC
処理 CLPE インサートを準備した。 
 
4. 膝関節シミュレーター試験機を用 
いた摩耗試験 
 膝関節シミュレーター試験機を用

い、インサートの摩耗特性試験を行っ

た。インサートと対向させる大腿骨コ

ンポーネントは Co-Cr-Mo 合金により

作製した。潤滑液には 27％ウシ胎児

血清を用いた。シミュレーター試験は

ISO 14243 に基づき、ヒトの歩行動作

を再現した動作条件で 500 万サイク

ルの試験を行った。50 万サイクル毎

に潤滑液の交換を行うと同時に、イン

サートの回収、洗浄、乾燥、重量測定

を行い、摩耗量として算出した。三次

元形状測定機を用いた摺動部の変形

量測定および走査型レーザー顕微鏡

を用いた摺動部の観察を行った。また、

シミュレーターの潤滑液から摩耗粉

を回収し、走査型電子顕微鏡により形

態観察を行うとともに、円相当径によ

る粒度分布解析を行った。 
 
④ 抗感染性の検討 
(分担研究者：茂呂徹・宮本比呂志) 
1. 金属表面の PMPC 処理方法の検討 
 人工関節に用いられているコバル

トクロムモリブデン(Co-Cr-Mo)合金、

純チタン（以下 Ti）試験体表面を、

MPC ポリマーを用いたディップコー

ティング法（PMB30 処理）、ポリ(MPC) 

(PMPC)を用いたグラフトコーティン

グ法（PMPC 処理）により処理した。 
 
2. PMPC 処理金属表面の解析 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金/純 Ti 試験体について、X 線光電

子分光（XPS）分析、フーリエ変換赤

外分光（FT-IR）分析、水による静的

接触角の測定、蛍光物質ローダミン

6G を用いた染色による顕微鏡観察、

透過電子顕微鏡（TEM）観察を行った。 
 
3. タンパク質吸着試験 
 金属表面へのタンパク質吸着につ

いて、低濃度のタンパク質濃度測定に

適した micro-BCA Protein Assay 試薬

を用いて評価した。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着したタンパク質量に

ついて、micro-BCA 法により評価した。

PMB30処理/PMPC処理Co-Cr-Mo合金

試験体を、ウシ血清アルブミン

（BSA）、ウシ血清-グロブリン、ウ

シ血漿フィブリノーゲン溶液に、37℃
で 1 時間浸漬させた。BSA、-グロブ

リン、フィブリノーゲン溶液は、ヒト

の血漿の 10%の濃度になるように、そ

れぞれ 4.5、1.6 および 0.3 g/L に調製

した。浸漬後、PMB30 処理/PMPC 処

理 Co-Cr-Mo 合金試験体は、室温で 1
時間、界面活性剤溶液に浸漬した。

PMB30処理/PMPC処理Co-Cr-Mo合金

表面より引き剥がされた BSA、-グロ

ブリンおよびフィブリノーゲンの量

は、 micro-BCA Protein Assay 試薬

（#23235）を用いて、評価した。 
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4. 細菌付着抑制効果の検討 
 トリプトソイブロス（TSB）中にて

前培養を 16 時間行った黄色ブドウ球

菌（Staphylococcus aureus UEOH-6）を

遠心分離し、リン酸緩衝生理食塩水

（PBS）または非働化したウシ胎児血

清（FCS）に懸濁した。金属材料表面

に菌を付着させるために、8×108 の菌

を含む 0.5 mL の懸濁液を、24 ウェル

プレートに配置した試験金属片上に

接種して、37℃で 1 時間インキュベー

トした。その後、試験金属片表面を 1 
mL の PBS で 3 回リンスして、未付着

の細菌を除去した。試験金属片表面に

残存した菌について、純 Ti/Co-Cr-Mo
合金の表面処理（PMB30 処理/PMPC
処理）で、蛍光顕微鏡観察、走査型電

子顕微鏡観察、付着生菌数測定の 3 項

目について比較した。 
 
5. バイオフィルム形成抑制効果 
 バイオフィルムを効率よく形成さ

せるため、グルコース濃度を 0.5%に

調整した TSB で 6×105/mL に希釈した

対数増殖期の黄色ブドウ球菌を 0.5 
mL ずつ、24 ウェルプレートに配置し

た純 Ti 試験片上に接種して、37℃で

24 時間インキュベートした。その後、

純 Ti 試験片表面を 1 ml の PBS で 3 回

リンスし、2 種の表面処理（PMB30 処

理、PMPC 処理）で、蛍光顕微鏡観察、

付着生菌数測定の 2の項目を比較した。 
 

6. 細菌遺伝子発現の定量的評価 
 前項に記載した方法で、純 Ti 試験

片上で黄色ブドウ球菌を培養し、バイ

オフィルムと非付着菌をそれぞれ回

収した。両者から全 RNA を抽出し、

GeneChip S. aureus Genome Array 
(Affymetrix) にて網羅的な遺伝子発現

解析をおこなった。 
 
C. 研究結果 
① 摺動面材料の検討 
(分担研究者：石原一彦・塙隆夫・ 
       京本政之) 
1. 至適架橋条件の検討 
1) 密度測定 
 ガンマ線照射線量の増加にともな

って、密度は増加した。また、GUR1050
レジンによる CLPE の密度は、

GUR1020 レジンに比べ、何れのガン

マ線照射量でも、高い値を示した。 
2) 架橋密度 
 ガンマ線照射線量の増加にともな

い架橋密度は増加し、75 kGy でほぼ一

定となった。また、GUR1050 レジン

による CLPE の架橋密度は、GUR1020
レジンのそれに比べ、いずれのガンマ

線照射量においても、高い値を示した。 
3) 引張り試験 
 ガンマ線照射線量の増加にともな

い引張り降伏強度は増加したのに対

し、引張り破断強度および引張り破断

伸びは減少した。特に 75 kGy 以上の

ガンマ線を照射した GUR1050 レジン

による CLPE の引張り破断伸びは、

ASTM 規格による要求値を満たして

いなかった。また、GUR1020 レジン

による CLPE の引張り伸びは、

GUR1050 レジンに比べ、何れのガン

マ線照射量でも、高い値を示した。 
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4) 衝撃試験 
 ガンマ線照射線量が増加するにと

もなって、アイゾット衝撃強度は減少

した。また、GUR1020 レジンによる

CLPE のアイゾット衝撃強度は、

GUR1050 レジンのそれに比べ、25 kGy
を除くいずれのガンマ線照射量にお

いても、高い値を示した。 
5) 硬さ測定 
 ガンマ線照射線量の増加にともな

い硬さは増加した。また、GUR1050
レジンの CLPE の硬さは、GUR1020
レジンのそれに比べ、いずれのガンマ

線照射量においても、高い値を示した。 
6) 結晶化度測定 
 100 kGy 以下のガンマ線照射量の範

囲では、何れの分子量のレジンによる

CLPE の結晶化度も、変化しなかった。 
7) クリープ変形測定 

 ガンマ線照射線量の増加にともな

い、何れの分子量のレジンの CLPE も

クリープ変形量は徐々に低下した。

100 kGy 以下のガンマ線照射の範囲に

おいて、レジンによるクリープ変形量

の差は認められなかった。また、何れ

の CLPE の値も、ASTM が要求する値

を満たした。 
8) 微小多軸引張り試験（スモールパ

ンチ試験） 

 ガンマ線照射線量の増加にともな

い、何れの分子量の CLPE の微小多軸

引張り破断荷重も徐々に増加したが、

微小多軸引張り破断変位・微小多軸引

張り破断エネルギーは徐々に減少し

た。50 kGy 以下のガンマ線照射の範囲

において、レジンによる微小多軸引張

り特性の差は認められなかった。 
 
2. 滅菌方法の検討 
1) 機械的特性の評価 
a) 引張試験 
 PMPC 処理 CLPE（GP）が滅菌前と

比較して有意に低い最大強度を示し

た。破断点歪みは滅菌前後で有意な差

がみられなかった。いずれの滅菌条件

においても最大強度および破断点歪

みともに ASTM F648 の規格を満たす

結果であった。 
b) アイゾット衝撃試験 
 PMPC 処理 CLPE（GP）および PMPC
処理 CLPE（EOG）は有意に高い衝撃

強度を示した。いずれの滅菌条件にお

いても ASTM F648 の規格を満たす結

果であった。 
c) スモールパンチ試験 
 最大荷重はいずれの滅菌前後にお

いても有意差がなかった。破断点距離

は、PMPC 処理 CLPE（GP）、PMPC
処理 CLPE（EOG）が滅菌前と比較し

て有意に高い値を示した。破断エネル

ギーは、PMPC 処理 CLPE（GP）が滅

菌前と比較して有意に高い値を示し

た。その他の滅菌前後には有意差はみ

られなかった。 
2) 物理的特性 
 各滅菌条件での PMPC処理CLPEの

架橋密度を比較すると、いずれの滅菌

前後においても有意差がなかった。 
3) 化学的安定性 
 滅菌条件での PMPC処理CLPEの酸

化誘導時間を比較すると、いずれの滅

菌前後においても有意差がなかった。 
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3. 超硬質表面化 Co-Cr 合金の検討 
1) SEM 観察 
 浸炭熱処理後のCo-Cr合金表面には、

約 20 m の均一な処理層の形成が認

められた。一方、浸炭熱処理前後にお

いて、基材である Co-Cr 合金のミクロ

組織に変化は認められなかった。 
2) XRD 分析 
 Co-Cr 合金の XRD パターンには、

Co の相（111 面、200 面）に帰属され

るピークが観察された。浸炭熱処理後

の Co-Cr 合金の XRD パターンでは、

この Co の相（111 面、200 面）に帰

属されるピークが低角にシフトし、ま

た、ブロード化した。すなわち、

（111）面と（200）面の面間隔が広く

なり、格子の規則性も低下した。 
3) 硬さ測定 
 浸炭熱処理後、Co-Cr 合金表面のマ

イクロビッカース硬さは、未処理の約

3 倍にまで増加した。この硬質な処理

層は、表面から約 20 m の深さまであ

り、断面 SEM 写真で認められた処理

層の厚さと一致した。また、その硬さ

は表面から徐々に減少しており、処理

層が傾斜的であることを示した。 
4) GDOES 分析 
 浸炭熱処理後、Co-Cr 合金表面の炭

素濃度は約 4 mass%であり、その濃度

は表面から徐々に減少した。炭素が含

まれる層は、表面から約 20 m の深さ

まで存在しており、断面 SEM 写真で

認められた処理層の厚さと一致した。 
 

② 衝撃耐久性の検討 
(分担研究者：中村耕三・村上輝夫・   

       岡敬之) 
1. Roller-on-flat 摩耗試験装置を用い

た PMPC 処理 CLPE の摩耗特性試験 
 精製水環境では未処理 CLPE/PMPC
処理 CLPE ともに、速度の上昇により

摩擦係数は低下する傾向を示した。人

工膝関節に近い低速度域に着目する

と、未処理 CLPE に比べ PMPC 処理

CLPE は低い摩擦係数を示した。高速

度域においては未処理 CLPE/PMPC 処

理 CLPE の摩擦係数は同程度となった。 
 血清環境では、精製水環境に比べ低

い摩擦係数を示し、未処理/PMPC 処理

CLPE の摩擦係数に差はなかった。 
 
2. Pin-on-disk 摩耗試験装置を用いた

PMPC 処理 CLPE の摩耗特性試験 
 厚さ 3 mm または 6 mm の未処理

CLPE および PMPC 処理 CLPE の衝撃

-摺動試験を行った。いずれの試験片

についても摩耗量がマイナスの値を

示した。同様の研究を行っている諸家

からも報告されているが、静的環境で

ある soak 試験では、動的環境である

摩耗試験下の CLPE 試験片の吸水重

量を完全に再現することは難しいこ

とが原因として考えられた。しかし、

本試験は、同一試験条件下における試

験片群間の摩耗特性の比較という性

質を持ち合わせており、吸水重量によ

る補正を含む試験は、試験片の摩耗特

性の傾向を評価する方法として妥当

であると考えられた。 
 200 万サイクルの試験後、いずれの

厚さにおいても、PMPC 処理 CLPE の

摩耗量は未処理 CLPE と比べて低く、
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PMPC 処理によって高い耐摩耗性を

得ることがわかった。また、各材料に

おいて、厚さ 3 mm の試験片は、6 mm
と比べて高い摩耗量を示した。 
 マイクロスコープ観察および表面

性状評価結果から未処理 CLPE およ

び PMPC 処理 CLPE において、背面摩

耗が生じることが明らかとなった。背

面摩耗の進行は未処理 CLPE 群およ

び PMPC 処理 CLPE 群ともに、厚さ 3 
mm の disk 試験片で顕著であった。 
 200 万サイクル終了後のディスク試

験片をレーザ顕微鏡で観察すると、表

面では、全ての試験片において、衝撃

部におけるツールマークの消失が認

められた。いずれの試験片においても、

デラミネーションなどの異常摩耗は

認められなかった。ディスク背面では、

全ての試験片において、チタン合金製

治具の中央に設けたホールによる円

形の痕が形成された。ホールの外側、

チタン合金製治具と接する領域では

ツールマークが薄くなる傾向が見ら

れた。円形痕の形成およびホール部外

側のツールマークの薄化は厚さ 3 mm
の試験片において顕著であった。 
 200 万サイクル終了後のディスク試

験片をマイクロ CT で評価すると、い

ずれの試験片においても、内部クラッ

クの発生は認められなかった。 
 
③ 摩耗抑制効果の検討 
(分担研究者：川口浩・中川匠・ 

武冨修治) 
1. 架橋線量が耐摩耗特性に与える影

響の検討 

1) 摩耗量の評価 
 重量変化から架橋条件と摩耗量の

関係を検討した。非架橋 PE と比較し、

CLPE の摩耗は低減し、架橋線量に比

例して摩耗低減効果は高くなった。特

に、50 kGy の CLPE では顕著に摩耗が

抑制された。摩耗率と架橋線量の関係

を検討すると、架橋線量の上昇ととも

に摩耗率は低下する傾向を示した。 
2) インサート表面の評価 
 インサート表面を三次元形状測定

機で計測すると、摺動部の変形は、50、
75 kGy の架橋線量の CLPE で顕著に

抑制された。また、インサート摺動部

のレーザー顕微鏡観察を行うと、非架

橋 PE、25、40 kGy CLPE では、摺動

方向に沿った深い摩耗痕が認められ

た。一方、50、75 kGy CLPE では、大

きな摩耗痕は認められなかった。また、

試験終了後の CLPE インサート摺動

部をレーザー顕微鏡で観察すると、非

架橋 PE、25、40 kGy CLPE では、摺

動方向に沿った深い摩耗痕が認めら

れた。一方、50、75 kGy CLPE では、

大きな摩耗痕は認められなかった。摺

動部の観察において、剥層やひび割れ

などの破損は認められなかった。 
3) 摩耗粉の評価 
 PE では、視野全体に多くの摩耗粉

が分散している様子が見られた。摩耗

粉は細長い fibril 様の形態を示すもの

が多くみられた。架橋線量 50 kGy の

CLPE の群では視野に見られる摩耗粉

の数は、PE に比べ少なく、その形態

は granular が主であった。円相当径の

平均は、PE では 0.89 m、架橋線量
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50 kGyのCLPEの群では 0.87 mとな

り、有意な差は認められなかった。一

方、その粒子数は PE に比べ架橋線量

50 kGy の CLPE の群では顕著に少な

く抑制されていた。 
 
2. PMPC 処理 CLPE インサートの摩

耗特性評価 
1) 摩耗量の評価 
 重量変化から摩耗量を検討すると、

PMPC 処理 CLPE インサートは、未処

理群と比較して全く摩耗しなかった。 
2) インサート表面の評価 
 三次元形状測定機で計測すると、未

処理 CLPE と比較して PMPC 処理

CLPE は、摺動部の形状変化が抑制さ

れていることがわかった。また、イン

サート摺動部のレーザー顕微鏡観察

像を行うと、試験後、未処理 CLPE の

摺動面は摩耗し、滑らかな表面状態で

あることが観察された。これに対し、

PMPC 処理インサート摺動面にはツ

ールマークの残存が認められた。 
3) 摩耗粉の評価 
 未処理 CLPE では、視野全体に摩耗

粉が分散している様子が観察された。

これに対し PMPC 処理群では摩耗粉

は殆ど観察されなかった。また、未処

理/PMPC 処理 CLPE 群で観察した摩

耗粉の形態は granular様が主であった。 
さらに、摩耗粉における円相当径分布

の解析を行うと、CLPE では 0.1～2.5 
µm の範囲の摩耗粉が観察され、中で

も 0.5～1.0 µm の摩耗粉が多かった。

一方、PMPC 処理 CLPE では、0.5～1.5 
µm の摩耗粉が観察された。PMPC 処

理 CLPE の摩耗粉粒子数は、CLPE と

比べ、著しく少なかった。 
 
3. 滅菌操作が耐摩耗特性に与える影
響の検討 
1) γ線滅菌 CLPE インサートの評価 
 重量摩耗を検討すると、未処理

CLPE、PMPC 処理 CLPE ともに試験

サイクルの増加に伴い重量摩耗は増

加した。PMPC 処理 CLPE は未処理

CLPE に比べて重量摩耗が少ない傾向

が見られたが、500 万サイクル終了時

の摩耗量に有意差はみられなかった。 
 試験後のインサートの摺動表面を

観察すると、内外側に研磨面様の摩耗

が確認された。ピッチングやデラミネ

ーション等の異常摩耗は発生しなか

った。摩耗領域は外側よりも内側の方

が広い傾向が見られた。全てのインサ

ートにおいて、内側のポスト部に僅か

な摩耗が確認された。インサートの背

面では、小さな傷の発生と、脛骨トレ

ーのスクリューホールによる円形痕

の発生が認められた。背面の大部分で

ツールマークの残存が確認された。 
 試験後の大腿骨コンポーネントの

摺動面を観察すると、ごく一般的な小

さな傷の発生が認められた。いずれの

コンポーネントにおいても摩耗を増

大させるような大きな傷の発生は認

められなかった。 
2) 滅菌 CLPE インサートの評価 
 重量摩耗を検討すると、PMPC 処理

CLPE インサートは未処理 CLPE に比

べて重量摩耗が少ない傾向が見られ

た。 
 膝シミュレータ－試験後の未処理
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CLPE インサートのスモールパンチ試

験では、表面から切り出した試験片の

最大変位と破断エネルギーにおいて、

内側および外側摺動部と非摺動部と

の間に有意な差を認めた。PMPC 処理

CLPE インサートのスモールパンチ試

験では、表面から切り出した試験片の

最大変位において、内側および外側摺

動部と非摺動部との間に有意な差を

認めた。深さ 1.5 mm から切り出した

試験片の最大荷重、最大変位および破

断エネルギーにおいて、外側摺動部と

非摺動部との間に有意差を認めた。 
 
④ 抗感染性の検討 
(分担研究者：茂呂徹・宮本比呂志) 
1. MPC ポリマー処理 Co-Cr-Mo 合金

および純 Ti 表面の解析 
1) XPS 分析 
 PMB30 処理および PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金表面には、MPC 由来の

窒素、リンが検出された。また、PMPC
処理 Co-Cr-Mo 合金表面の窒素、リン

の原子濃度は、PMPC の理論値（各々、

5.3 atom%）に近い値にまで達してい

た。これに対し、MPC 含有量が 30 
mol%である PMB30 を用いて処理し

た表面でのそれらは、2.3～3.0 atom%
に留まった。また、PMB30 処理およ

び PMPC 処理純 Ti 表面においても、

同様の結果であった。 
2) FT-IR 分析 
 未処理 Co-Cr-Mo 合金表面では、赤

外吸収ピークの存在が認められなか

ったのに対し、PMB30 処理および

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表面では、

1460cm-1 付近にメチレンに帰属され

るピーク、1240、1080 および 970 cm-1

にリン酸基に帰属されるピークが、

1720 cm-1 にケトン基に帰属されるピ

ークが観察された。また、PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金表面では、Si-O 基に帰

属されるピークが観察された。また、

PMB30 処理および PMPC 処理純 Ti 表
面においても、同様のピークが認めら

れた。 
3) 水による静的接触角の測定 
 未処理 Co-Cr-Mo 合金および純 Ti
表面の静的接触角は、それぞれ 81.6°、

77.2°だった。PMB30 処理 Co-Cr-Mo
合金および純 Ti 表面の静的接触角は

95.8°、95.6°であった。これに対し、

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金および純 Ti
表面のそれらは、それぞれ 23.5°、

20.1°と高い親水性を示した。 
4) 蛍光物質ローダミン6Gを用いた染

色による顕微鏡観察 

 未処理 Co-Cr-Mo 合金では、ほとん

ど蛍光発光が見られないのに対し、

PMB30 処理および PMPC 処理した

Co-Cr-Mo 合金はいずれも、表面全域

において発光が認められ、その状態は

均一であった。また、PMB30 処理お

よびPMPC処理純Ti表面においても、

同様の蛍光発光状態が認められた。 
5) TEM 観察 

 PMB30 処理 Co-Cr-Mo 表面には、約

50 nm の PMB30 処理層の形成が認め

られた。また、その層中には幾らかの

気孔の形成も認められた。これに対し、

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 表面には、約 200 
nm の均一な処理層の形成が認められ
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た。また、PMPC 処理純 Ti 表面にお

いても、同様の処理層形成が認められ

た。 
 
2. グラフトコーティングの至適条件

の検討 
1) XPS 分析 
 いずれの MPC 水溶液濃度において

も、重合時間が延長するに伴って、

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表面のケイ

素濃度は減少する一方で、窒素、リン

の濃度は増加した。0.50 mol/L の MPC
水溶液濃度のとき、90 分以上の紫外

線照射時間にて、窒素、リンの濃度が、

MPC 原子濃度の理論値に到達した。

1.00 mol/L の MPC 水溶液濃度のとき、

45 分以上の紫外線照射時間にて、窒

素、リンの濃度が、理論値に到達した。 
2) 水による静的接触角の測定 
 いずれの MPC 水溶液濃度において

も、重合時間が延長するに伴って、

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表面の接触

角は低下した。0.50 mol/L 以上の MPC
濃度のとき、90 分以上の紫外線照射

時間で、PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表

面の接触角は約 20°で安定した｡ 
3) TEM 観察 

 MPC 水溶液濃度を増やすことによ

り､Co-Cr-Mo 合金表面に形成する

PMPC 層の厚さは増加した｡1.00 
mol/L の MPC 水溶液濃度のとき、そ

の層厚は役 360 nm に達した。 
 
3. タンパク質吸着試験 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着したアルブミン量は、

未処理 Co-Cr-Mo 合金表面のそれの

1/5～2/5 程度であった。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着した-グロブリン量

は、未処理 Co-Cr-Mo 合金表面のそれ

の 1/3～1/2 程度であった。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着したフィブリノーゲ

ン量は、未処理 Co-Cr-Mo 合金表面の

それの 1/16～1/8 程度であった。 
 
4. 純チタン表面における細菌付着抑

制効果の検討 
1) PBS 中での試験 
a) 蛍光顕微鏡観察 
 純 Ti 表面に付着した黄色ブドウ球

菌を蛍光色素で染色し、蛍光顕微鏡で

観察したこの結果、未処理の場合にと

ころどころに観察された細菌塊が、

PMB30 処理表面ではわずかに点在す

る細菌が観察されるのみで、付着細菌

が著しく減少していた。驚いたことに、

PMPC処理表面では付着細菌がまった

く観察されなかった。  
b) 走査型電子顕微鏡観察 
 未処理の表面には多数の黄色ブド

ウ球菌が観察された。一方、MPC 処

理を施した純 Ti 表面には、PMB30 処

理、PMPC 処理どちら場合でも、ほと

んど菌が観察されなかった。 
c) 付着生菌数 
 純 Ti 表面への PMB30 処理および

PMPC 処理は、付着生菌数を約 99%減

少させることがわかった。  
2) FCS 中での試験 
a) 蛍光顕微鏡観察 
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 未処理の純 Ti 表面には点在する細

菌が観察されたが、MPC で処理され

た表面では、PMB30 処理、PMPC 処理

ともに、ほとんど観察されなかった。 
b) 走査型電子顕微鏡観察 
 未処理の純 Ti 表面には、凝集した

細菌塊が観察された。一方、MPC 処

理を施した純 Ti 表面には、PMB30 処

理、PMPC 処理どちらの場合でも、ほ

とんど菌が観察されなかった。 
c) 付着生菌数 
 純 Ti 表面に PMB30 処理および

PMPC 処理を施すことにより、菌の付

着が約 99%減少した。 
 
5. Co-Cr-Mo 合金表面への細菌付着抑

制効果の検討 
1) PBS 中での試験 
a) 蛍光顕微鏡観察 
 未処理表面では菌が全表面に均一

に付着していたのに対し、PMB30 処

理および PMPC 処理を施すことで、菌

の付着が顕著に抑制されていた。 
b) 走査型電子顕微鏡観察 
 純 Ti の場合と同様に、MPC 処理に

よって菌の付着が顕著に抑制された。 
c) 付着生菌数 
 純 Ti の場合と同様に、PMB30 処理

および PMPC 処理を施すことにより、

菌の付着が約 99%減少した。 
2) FCS 中での試験 
a) 蛍光顕微鏡観察 
 純 Ti の場合と同様に、未処理表面

で観察された細菌が、MPC 処理表面

ではほとんど観察されなかった。 
b) 走査型電子顕微鏡観察 

 純 Ti の場合と同様に、PMPC 処理に

よって菌の付着が顕著に抑制された。 
c) 付着生菌数 
 純 Ti の場合と同様に、PMB30 処理

および PMPC 処理を施すことで、菌の

付着が約 99%減少した。 
 
6. バイオフィルム形成抑制効果 
 MPC 処理による黄色ブドウ球菌の

付着抑制効果は金属材料で差がなか

ったので、純 Ti で検討を行った。 
a) 蛍光顕微鏡観察 
 未処理の場合には純 Ti 試験片表面

が多数の菌体とバイオフィルムに覆

われていたが、MPC で処理された表

面では、PMB30 処理、PMPC 処理とも

に、菌体とバイオフィルムがほとんど

観察されなかった。 
b) 付着生菌数 
 純Ti表面にPM30処理および PMPC
処理を施すことで、付着菌数が 99%減

少した。一方、浮遊菌数は、MPC 処

理の有無で差がなかった。 
 
7. 遺伝子発現の定量的評価 
 純 Ti 表面で形成されたバイオフィ

ルム中の菌と、未付着の浮遊菌とで遺

伝子発現を定量的に比較し、バイオフ

ィルムで発現が上昇している遺伝子

を探索した。その結果、純 Ti 表面の

バイオフィルムでは、物質輸送、細胞

壁、鉄イオン結合、代謝、などに関与

する遺伝子の発現が、浮遊菌に比べて

亢進していることがわかった。  
 
D. 考察 
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 本研究の目的は、生体親和性に優れ

た MPC ポリマー（PMPC）のナノ表面

処理技術を応用し、耐久性と抗感染能

に優れた画期的な人工膝関節を開発

することである。今年度は、① 摺動

面材料の検討、② 荷重支持性の検討、

③ 摩耗抑制効果の検討、④ 抗感染性

の検討、を行った。 
 摺動面材料の検討では、耐久性に優

れた画期的なナノ表面構築型人工膝

関節を開発するための至適な架橋照

射線量は 75 kGy、至適 PE レジンは

GUR1020 であることを明らかにした。

また、PMPC 処理 PE の滅菌には、一

般的な医療機器の滅菌法であるガン

マ線照射法、ガスプラズマ法、エチレ

ンオキサイドガス法のいずれも適応

が可能であることを明らかにした。さ

らに、表面損傷による異常摩耗を防ぐ

ため、コバルトクロム (Co-Cr)合金に

表面から傾斜的に炭素を固溶させ、合

金表面を硬質化した、超硬質表面化

Co-Cr 合金を創出した。 
 荷重支持性の検討では Roller-on-flat
型摩擦試験機を用いて、接触面圧、摺

動速度、表面粗さおよび潤滑液成分を

変化させたときの摩擦係数を計測し、

PMPC処理による水和潤滑ゲル層の潤

滑モードを評価した。また、Pin-on-disk
型摩耗試験機を用いた衝撃-摺動条件

下において、CLPE 表面に PMPC 処理

を施すと高い耐摩耗性を得られるこ

と、基材の厚さが薄くなると摺動面及

び背面において摩耗が進行する危険

性が高くなることが明らかとなった。 
 摩耗抑制効果の検討では、至適レジ

ンを用い、種々の照射線量により架橋

された PE の摩耗抑制効果を、膝関節

シミュレーターを用い検討した。この

結果、ガンマ線照射線量の増加にとも

ない、インサートの摩耗が抑制される

ことが示された。また、PMPC 処理を

CLPE 表面に施すことによって、イン

サートの摩耗が著しく抑制されるこ

とが示された。さらに、γ 線滅菌およ

びガスプラズマ滅菌したインサート

の両方で、PMPC 処理の摩耗抑制効果

が確認された。 
 抗感染性の検討では、まず金属表面

の PMPC 処理について、溶液濃度・処

理時間等の至適条件を確立した。また、

これらの表面処理表面について、タン

パク質吸着、細菌付着、バイオフィル

ム形成が抑制されることを明らかに

した。 
 
E. 結論 
 以上の研究成果は、生体親和性材料

によるナノ表面処理を用いた画期的

な人工膝関節の開発を推進しうるも

のであり、革新的な人工膝関節の臨床

応用が期待できる内容であった。 
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分担研究報告書 

 
摺動面材料の検討 

 
    分担研究者 石原一彦 (東京大学大学院工学系研究科 教授) 

       塙 隆夫 (東京医科歯科大学生体材料工学研究所 教授) 
京本政之 (京セラメディカル株式会社 課長)   

 
研究要旨：至適な架橋照射線量の検討では、最大 100 kGy のガンマ線照射を行

うことで各種の架橋ポリエチレン (CLPE)試験体を作製し、機械的特性、物理

特性について評価した。種々の分子構造特性 (分子量)をもつ、ポリエチレンレ

ジンを準備し、ガンマ線照射による架橋効果について前述と同様に評価した。

得られた機械特性と物理特性の結果から、至適な架橋照射線量は 75 kGy、至適

ポリエチレンレジンは GUR1020 であることを明らかにした。また、PMPC 処

理 PE の滅菌には、一般的な医療機器の滅菌法であるガンマ線照射法、ガスプ

ラズマ法、エチレンオキサイドガス法のいずれも適応が可能であることを明ら

かにした。さらに、表面損傷による異常摩耗を防ぐため、コバルトクロム 
(Co-Cr)合金に表面から傾斜的に炭素を固溶させ、合金表面を硬質化した、超硬

質表面化 Co-Cr 合金を創出した。 
 
A. 研究目的 
 変形性関節症などの疾患や外傷に

よる膝関節の機能障害は、中高年者

の健康寿命を短縮し、生活の質 
(QOL)を低下させる重大な病態であ

る。高齢化が急速に進むわが国にお

いて膝関節障害の患者数は今後も増

え続けることは確実であり、その治

療法を確立することは、重要な課題

といえる。 
 外傷や疾患により、保存的治療が

効果ない状態まで機能障害をきたし

た膝関節を人工の関節に置き換える

人工膝関節置換手術は、実用化から

約半世紀が経過し、優れた治療法と

して健康寿命の延伸と QOL の獲得

に貢献をしている。一方、ポリエチ

レン (PE)製コンポーネントの摩

耗・破損、および続発する非感染性

弛みは一度生じると入れ換えを余儀

なくされる深刻な合併症である。手

術成績の向上のため、これらの合併

症を克服する画期的な人工膝関節の

ニーズは高い。 
 近年、我々は優れた生体親和性と

高い潤滑性を兼ね備えた摺動面を
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創出することを目的として、合成リ

ン脂質、2-methacryloyloxyethyl 
phosphorylcholine (MPC)ポリマーを

約 100～200 nm の厚さで PE 表面に

結合させる技術 (PMPC 処理)を開

発した。この技術を搭載した人工股

関節は、既に実用化されている。し

かし人工股関節と比べ、人工膝関節

は関節面の適合性が低く、摺動条件

が全く異なる。このため、PMPC 処

理が効果を発揮するには、新たな研

究が必要であった。 
 本研究では、PMPC 処理効果を効

率的に発揮するための至適架橋条

件・滅菌条件の確立、大腿骨側コン

ポーネントの表面損傷による異常

摩耗を防ぐため、コバルトクロム 
(Co-Cr)合金表面の硬質化を行った。 
 
B. 研究方法 
1. 至適架橋条件の検討 
 PMPC 処理効果を効率的に発揮す

るための至適架橋条件を検討するた

め、種々のガンマ線照射量により架

橋された PE (CLPE)を作製し、その

機械的特性を評価した。 
 分子量の異なる 2 種類の圧縮成型

ポリエチレン材 (GUR1020 および

GUR1050)に、25～100 kGy のガンマ

線を照射した。照射後、120℃の熱処

理を行ない、CLPE を得た。徐冷後、

機械加工により各種機械的特性評価

用の CLPE 試験体を作製した。 
 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体の機械的特性につ

いて、ASTM F648-10 規格および

ISO5834-part2 規格を参照し、以下に

示す試験を行った。 
① 密度測定 
 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体の密度を、ASTM 
F648-07 規格および JIS K7112 A 法 
(水中置換法)に準拠して測定した。 
 
② 架橋密度測定 
 準備した厚さ 1 mm のシート状試

験片を、酸化防止剤として 0.5 mass% 
2,6-ジ-t-ブチル-4-メチルフェノール

を添加した p-キシレン中にて、72 時

間煮沸し、ゾル画分を抽出した。抽

出後、ゲル画分を新しい p-キシレン

に移し、120℃で 2 時間平衡化した後、

秤量した。秤量後、アセトン中にて

解膨潤させた後、減圧下、60℃にて

重量が一定になるまで乾燥させ、再

度、秤量した。得られた数値を用い、

架橋密度を計算した。 
 
③ 引張り試験 
 引張り試験を ASTM D638 規格お

よび F648-07 規格に従って行った。

機械加工により、IV 号試験片を作製

した。被験物質については、ダンベ

ル型試験の片面に対し、PMPC 処理

を施した。準備した試験片の引張り

特性について、島津製作所製オート

グラフ (ASG-5kNG)を用い、試験速

度 50 mm/min にて評価した。 
 
④ 衝撃試験 
 アイゾット衝撃試験を、ASTM 
F648-07 規格に準拠して行った。機



 39 

械加工により、63.5 × 6.4 × 12.7 mm3

の試験体を作製した。得られた試験

体に対して、ノッチ深さ 4.57±0.08 
mm のダブルノッチを入れた。これ

らのアイゾット衝撃強度を、オリエ

ンテック製アイゾット衝撃試験機を

用い、ハンマー容量 3.92 J (40 kg*m)
にて測定した。 
 
⑤ 硬さ測定 
 デュロメータ硬さ (ショア D)を、

ASTM F648-07 規格に準拠して測定

した。 
 
⑥ 結晶化度測定 

 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体の結晶化度を、示

差走査熱量分析装置（DSC）を用い

て測定した。セイコーインスツルメ

ンツ製 DSC-6200 を用い、昇温速度

10 ℃/min、測定温度は室温～300℃、

窒素雰囲気の条件にて、アルミ蓋付

き容器を用いて溶解熱を測定した。

既知である完全結晶の PE の融解熱

量 281.07 J/g を使用して、CLPE 試験

体の融解熱量と完全結晶 PE の融解

熱量の比を結晶化度として算出した。 
 
⑦ クリープ変形測定 
 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体のクリープ変形量

を、 ASTM F648-98 規格および

D621-64 規格に準拠して測定した。 
 オリエンテック社製クリープ試験

機(CP6-L-1000 型)を用い、室温にて

1000 psi (6.90 MPa)の荷重をかけた

試験片の 24 時間経過後の試験片高

さ、および荷重を取り除いた後、1.5
時間後の試験片高さを測定した。試

験には、12.7 x 12.7 x 12.7 mm3 のブ

ロック状試験片を用いた。 
 
⑧ 微小多軸引張り試験（スモールパ

ンチ試験） 
 得られた種々のガンマ線照射量に

よる CLPE 試験体の微小多軸引張り

特性を、ASTM F2183-02 規格に準拠

して測定した。試験パンチガイドと

先端が半球に加工されたパンチを持

つカスタムメイドのスモールパンチ

試験治具に、直径 6.4 mm、厚さ 0.5 
mm になるように加工した円板状試

験片を固定した後、その試験治具を

丸東製作所製骨強度測定装置

（MZ-500S）もしくはインストロン

社製万能試験機に設置した。負荷速

度 0.5 mm/min にて、試験片が破断す

るまで試験した。試験では、試験片

が多軸変形破断するまで、最大荷重、

破断荷重、破断伸び、破断エネルギ

ーを記録した。 
 
2. 滅菌方法の検討 
 総ガンマ線照射量が 75 kGy とな

るよう各試験体を作製した後、

PMPC 処理を施した。PMPC 処理

CLPE 試験体の機械的特性を評価す

るため、引張試験、衝撃試験および

スモールパンチ試験を、物理的特性

を評価するため、密度測定および架

橋密度測定を、化学的安定性を評価

するため、酸化誘導時間測定を実施
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した。 
 

1). 種々の滅菌条件における PMPC 処

理 CLPE の作製 
① PMPC 処理 CLPE（ガンマ線）の作

製 
 UHMWPE 材（GUR1020）に、不活

性雰囲気にて 50 kGy のガンマ線を照

射した。照射後、120℃の熱処理を行

い、CLPE を得た。徐冷後、機械加工

により CLPE 試験体を作製した。得ら

れた試験体に対し、PMPC 処理を行っ

た。得られた PMPC 処理 CLPE に不活

性雰囲気下でガンマ線を照射し、

PMPC 処理 CLPE（ガンマ線）を得た。 

 
②  PMPC 処理 CLPE（GP）および

PMPC 処理 CLPE（EOG）の作製   
 UHMWPE 材（GUR1020）に、不活

性雰囲気にて 75 kGy のガンマ線を照

射した。照射後、120℃の熱処理を行

い、CLPE を得た。徐冷後、機械加工

により CLPE 試験体を作製した。得ら

れた試験体に対し、PMPC 処理を行っ

た。得られた PMPC 処理 CLPE にガス

プラズマ滅菌およびエチレンオキサ

イドガス滅菌を施し、PMPC 処理

CLPE（GP）および PMPC 処理 CLPE
（EOG）を得た。対照として、滅菌前

の PMPC 処理 CLPE（未滅菌）を用い

た。 
 
2). PMPC 処理 CLPE の評価 
① 機械的特性 
 引張試験を ASTM D638 を参考に実

施した。機械加工によりⅣ号試験片を

作製し、PMPC 処理 CLPE 試験体を作

製した。試験速度 50 mm/min にてオー

トグラを用い、破断点強度および破断

点歪みを評価した。 
 アイゾット衝撃試験を ASTM F648
を参考に実施した。機械加工により

63.5 × 6.4 × 12.7 mm3 の試験片を作製

し、PMPC 処理 CLPE 試験体を作製し

た。ノッチ深さ 4.57 ± 0.08 mm のダブ

ルノッチを入れ、ハンマー容量 3.92 J
にて、衝撃強度を測定した。 

 スモールパンチ試験は、ASTM 
F2183 を参考に実施した。機械加工に

よりφ6.4 × 0.5 mm3の試験片を作製し、

PMPC 処理 CLPE 試験体を作製した。

試験速度 0.5 mm/min にて万能試験機

を用い、破断点変位、最大荷重および

破断エネルギーを評価した。 

 
② 物理的特性 
 各滅菌後のPMPC処理CLPEの架橋

密度計測を、F.W. Shen et al.; J. Polym. 
Sci. Part B, Polym. Phys. 34 (1996) の方

法を参考に実施した。機械加工により

23 × 23 × 1 mm3の試験片を作製し、

PMPC処理CLPE試験体を作製した。試

験片の重量を測定した後（V1）、0.5 
wt% の2-t-ブチル-4-メチルフェノー

ルを含有する 130℃のp-キシレンに

72時間浸漬した。取り出した後、再度

重量を測定し（V2）、アセトンに浸漬

後、60℃の真空下で乾燥させ、重量を

測定した（V3）。膨張度qは重量増加

とPEおよびキシレンの密度から求め、

架橋密度は下記の計算式を用いて求

めた。 
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（a）膨張度、q 

q = V2 / V3 
 

（b）網目鎖密度、* 
* = Ln（1-q-1）+ q-1 + q2 / V1（q-2/3 - 

0.5q-1） 
V1 = 136 mL/mol、 = 0.37（PE） 

 
（c）架橋点間数平均分子量、Mc 

1 / Mc = * V 
V：アルコール置換法により実測し

た CLPE の密度 

 
（d）架橋密度、XLD 

XLD = M0 / MC 
M0 = 14（PE） 

 
③ 化学的安定性 
 酸化誘導時間測定は ASTM D3895
に準拠してTA Instrument製DSC-Q100
で評価した。機械加工によりφ2.5 × 1 
mm3 の試験片を作製し PMPC 処理

CLPE 試験体を作製した。 
 50 mL/min での窒素供給下にて、30
分間試験片を静置した後、20℃/min で

200℃まで加熱し 5 分間静置した。そ

の後、50 mL/min で酸素を供給し、酸

化誘導時間を測定した。 
 
3. 超硬質表面化コバルトクロム  
(Co-Cr)合金の検討 
 超硬質表面化Co-Cr合金の検討材

料には、Co-28Cr-6Mo 合金の熱間圧

延丸棒材 (ASTM F1537 合金)を用

いた。本丸棒材を機械加工により所

望の試験片形状に機械加工した後、

試験片評価面を#2400 までの炭化ケ

イ素の研磨紙による湿式研磨およ

びコロイダルシリカによるバフ研

磨を施し、浸炭熱処理前の試験片を

得た。 
 上述の試験片を用いて、HF+N2 混

合ガス雰囲気下で 350℃にて 2 時間

保持の活性化熱処理を施した後、

CO+H2+N2 混合ガス雰囲気下で

500℃にて 32時間保持の浸炭熱処理

を施した。浸炭熱処理後、スーティ

ング除去を目的として、35%HNO3

水溶液中にて酸洗浄を施し、評価面

を再度コロイダルシリカによるバ

フ研磨を施し、浸炭熱処理試験片を

得た。 
 得られた表面について、X 線回折 
(XRD)分析・マイクロビッカースに

よる硬さ測定・グロー放電発光分光 
(GDOES)分析・走査型電子顕微鏡  
(SEM)による低温浸炭層厚の測定を

行った。 
 
① SEM 観察 
 未処理および浸炭処理 Co-Cr 合金

の断面ミクロ組織の評価には、鏡面

仕上げした試験体の切断面を塩酸と

過酸化水素水の混合溶液中に 5～10
秒間浸漬することでエッチングし、

ミクロ組織を露出させた試験体を用

いた。ミクロ組織観察は、SEM (日
立製 S-3400 型)を用い、加速電圧 15 
kV、電流 60 mA の条件で行った。 
 
② XRD 分析 
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 未処理および浸炭処理 Co-Cr 合金

表面の各結晶相を同定するため、

XRD 分析を行った。リガク製 
RINT-2000 型を用い、X 線源には

Cu-K線、電圧を 40 kV、電流を 300 
mA として、回折角 (2)を 30～80°
の範囲について XRD 分析を行った。 

 
③ マイクロビッカースによる硬さ

測定 
 未処理および浸炭処理 Co-Cr 合金

表面の硬さおよび断面硬さを評価す

るため、マイクロビッカースによる

硬さ試験を行った。マイクロビッカ

ース硬さ測定は、ミツトヨ製 
MicroWiZhard を用い、押し込み荷重

を 20 gf、保持時間を 15 秒の条件で

行った。 
 
④ GDOES 分析 
 未処理および浸炭処理Co-Cr合金

断面 (表面からの深さ方向)の炭素

濃度を評価するため、GDOES 分析

を行った。GDOES 分析には、堀場

製作所製 JY-5000 型を用い、放電電

力を 40 W、アルゴン圧力を 775 Pa、
測定時間を 750 秒、放電範囲を直径

4 mm とし、アルゴンスパッタ時間

に対する炭素元素の発光強度を測

定した。得られた発光強度を用い、

標準試料で作成した検量線により

濃度を求めた。スパッタ深さは、試

験片を 750秒間測定したときの放電

痕深さを表面粗度計測で測定する

ことでスパッタ速度を求め、測定時

間から深さ位置を算出した。 

C. 研究結果 
1. 至適架橋条件の検討 
① 密度測定 
 図 1 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE の密度を示す。

ガンマ線照射線量が増加するにとも

なって、密度は増加した。また、

GUR1050レジンによるCLPEの密度

は、GUR1020 レジンのそれに比べ、

いずれのガンマ線照射量においても、

高い値を示した。 
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図 1. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の密度 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (上下限)を示す 
 
② 架橋密度 
 図 2 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE の架橋密度を

示す。 
 ガンマ線照射線量が増加するにと

もなって架橋密度は増加し、75 kGy
でほぼ一定となった。また、

GUR1050レジンによるCLPEの架橋

密度は、GUR1020 レジンのそれに比
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べ、いずれのガンマ線照射量におい

ても、高い値を示した。 
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図 2. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の架橋密度 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (下限)を示す 
 
③ 引張り試験 
 図 3～5 に、種々のガンマ線照射量

にて架橋処理した CLPE の引張り特

性を示す。ガンマ線照射線量が増加

するにともなって引張り降伏強度は

増加したのに対し、引張り破断強度

および引張り破断伸びは減少した。 
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図 3. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の引張り降伏強度 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (下限)を示す 
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図 4. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の引張り破断強度 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (下限)を示す 
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図 5. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の引張り破断伸び 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (下限)を示す 
 
 特に 75 kGy 以上のガンマ線を照

射したGUR1050レジンによるCLPE
の引張り破断伸びは、ASTM 規格に
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よる要求値を満たしていなかった。

また、GUR1020 レジンによる CLPE
の引張り伸びは、GUR1050 レジンの

それに比べ、いずれのガンマ線照射

量においても、高い値を示した。 
 

④ 衝撃試験 
 図 6 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE のアイゾット

衝撃強度を示す。ガンマ線照射線量

が増加するにともなって、アイゾッ

ト衝撃強度は減少した。また、

GUR1020レジンによるCLPEのアイ

ゾット衝撃強度は、GUR1050 レジン

のそれに比べ、25 kGy を除くいずれ

のガンマ線照射量においても、高い

値を示した。 
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図 6. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE のアイゾット衝撃強度 
破線は、ASTM 規格および ISO 規格の

要求値 (下限)を示す 
 
⑤ 硬さ測定 
 図 7 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE のデュロメー

タ硬さを示す。 
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図 7. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE のデュロメータ硬さ 
破線は、ASTM 規格要求値 (下限)を示

す 
 
 ガンマ線照射線量が増加するにと

もなって、硬さは増加した。また、

GUR1050レジンによるCLPEの硬さ

は、GUR1020 レジンのそれに比べ、

いずれのガンマ線照射量においても、

高い値を示した。 
 
⑥ 結晶化度測定 

 図 8 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE の結晶化度を

示す。 
100 kGy 以下のガンマ線照射量の

範囲においては、いずれの分子量の

レジンによる CLPE の結晶化度も、

ほとんど変化しなかった。 
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図 8. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE の結晶化度 
 
⑦ クリープ変形測定 
 図 9 に、種々のガンマ線照射量に

て架橋処理した CLPE のクリープ変

形量を示す。 
 ガンマ線照射線量が増加するにと

もなって、いずれの分子量のレジン

による CLPE もクリープ変形量は

徐々に低下した。100 kGy 以下のガ

ンマ線照射の範囲において、レジン

によるクリープ変形量の差は認めら

れなかった。また、いずれの CLPE
の値も、ASTM が要求する値を満た

した。 
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図 9. 種々のガンマ線照射量にて架橋

処理した CLPE のクリープ変形量 
破線は、ASTM 規格の要求値（上限）

を示す 
 
⑧ 微小多軸引張り試験（スモールパ

ンチ試験） 
 図 10～12 に、種々のガンマ線照射

量にて架橋処理した CLPE の微小多

軸引張り特性を示す。 
ガンマ線照射線量が増加するにと

もなって、いずれの分子量のポリエ

チレンの微小多軸引張り破断荷重も

徐々に増加したのに対し、微小多軸

引張り破断変位および微小多軸引張

り破断エネルギーは徐々に減少した。

50 kGy 以下のガンマ線照射の範囲

において、レジンによる微小多軸引

張り特性の差は認められなかった。 
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図 10. 種々のガンマ線照射量にて架

橋処理した CLPE の微小多軸引張り破

断荷重 
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図 11. 種々のガンマ線照射量にて架

橋処理した CLPE の微小多軸引張り破

断変位 
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図 12. 種々のガンマ線照射量にて架

橋処理した CLPE の微小多軸引張り破

断エネルギー 
 
2. 滅菌方法の検討 

① 機械的特性 
 図 13 に各滅菌後の試験片の引張試

験より得られた（a）最大強度および

（b）破断点歪みを示す。Dunnett 法に

より、PMPC 処理 CLPE（未滅菌）と

各滅菌後の試験片の評価を行った。

PMPC 処理 CLPE（GP）が滅菌前と比

較して有意に低い最大強度を示した。

破断点歪みは滅菌前後で有意な差が

みられなかった。いずれの滅菌条件に

おいても最大強度および破断点歪み

ともに ASTM F648 の規格を満たす結

果であった。 
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図 13. 各滅菌条件での（a）最大強度

および（b）破断点歪み（*: p < 0.05） 

 
 図 14 に各滅菌後の試験片のアイゾ

ット衝撃試験結果を示す。Dunnett 法

により、PMPC 処理 CLPE（未滅菌）

と各滅菌後の試験片の評価を行った

ところ、PMPC 処理 CLPE（GP）およ

び PMPC 処理 CLPE（EOG）は有意に

高い衝撃強度を示した。いずれの滅菌

条件においても ASTM F648 の規格を

満たす結果であった。 
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図 14. 各滅菌条件での衝撃強度（**: p 
< 0.01） 

 図 15 に各滅菌後の試験片のスモー

ルパンチ試験により得られた（a）破

断点距離、（b）最大荷重および（c）
破断エネルギーを示す。 
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図 15. 各滅菌条件での（a）破断点距

離、（b）最大荷重および（c）破断エ

ネルギー（**: p < 0.01） 

 
 Dunnett 法により、PMPC 処理 CLPE
（未滅菌）と各滅菌後の試験片の評価

を行ったところ、最大荷重はいずれの

滅菌前後においても有意差がなかっ

た。破断点距離は、PMPC 処理 CLPE
（GP）、PMPC 処理 CLPE（EOG）が
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滅菌前と比較して有意に高い値を示

した。破断エネルギーは、PMPC 処理

CLPE（GP）が滅菌前と比較して有意

に高い値を示した。その他の滅菌前後

には有意差はみられなかった。 

 
② 物理的特性 
 図 16 に各滅菌条件での PMPC 処理

CLPE の架橋密度を示す。Dunnett 法に

より、いずれの滅菌前後においても有

意な差がない結果となった。 
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図 16 各滅菌条件での PMPC 処理

CLPE の架橋密度 

 
③ 化学的安定性 
 図 17 に各滅菌条件での PMPC 処理

CLPE の酸化誘導時間を示す。Dunnett
法により、いずれの滅菌前後において

も有意な差がない結果となった。 
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図 17. 各滅菌条件での PMPC 処理

CLPE の酸化誘導時間 

3. 超硬質表面化 Co-Cr 合金の検討 
① SEM 観察 
 図 18 に、浸炭熱処理前後の Co-Cr
合金の断面 SEM 写真を示す。 
 浸炭熱処理後の Co-Cr 合金表面に

は、約 20 m の均一な処理層の形成

が認められた。これに対し、浸炭熱

処理前後において、基材である

Co-Cr 合金のミクロ組織に変化は認

められなかった。 
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図 18. 浸炭熱処理前後の Co-Cr 合金の

断面 SEM 写真 
 
② XRD 分析 
 図 19 に、浸炭熱処理前後の Co-Cr
合金の XRD パターンを示す。 
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図 19. 浸炭熱処理前後の Co-Cr 合金の

XRD パターン 
 
 Co-Cr 合金の XRD パターンには、

Co の相 (111 面、200 面)に帰属され

るピークが観察された。浸炭熱処理後

の Co-Cr 合金の XRD パターンでは、

この Co の相 (111 面、200 面)に帰属

されるピークが低角にシフトし、また、

ブロード化した。すなわち、 (111)面
と (200)面の面間隔が広くなり、格子

の規則性も低下した。 
 
③ 硬さ測定 
 図 20 に、浸炭熱処理前後の Co-Cr
合金のマイクロビッカース硬さを、

図 21 に、浸炭熱処理 Co-Cr 合金断面 
(深さ方向)のマイクロビッカース硬

さをそれぞれ示す。 
 浸炭熱処理後、Co-Cr 合金表面の

マイクロビッカース硬さは、未処理

のそれの約 3 倍にまで増加した。こ

の硬質な処理層は、表面から約 20 
m の深さまで存在しており、断面

SEM 写真で認められた処理層の厚

さと一致した。また、その硬さは表

面から徐々に減少しており、処理層

が傾斜的であることを示した。 
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図 20. 浸炭熱処理前後の Co-Cr 合金の

マイクロビッカース硬さ 
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図 21. 浸炭熱処理 Co-Cr 合金断面 (深
さ方向)のマイクロビッカース硬さ 
 
④ GDOES 分析 
 図 22 に、浸炭熱処理 Co-Cr 合金断

面 (深さ方向)の炭素濃度を示す。 
 浸炭熱処理後、Co-Cr 合金表面の

炭素濃度は約 4 mass%であり、その

濃度は表面から徐々に減少した。 
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図 22. 浸炭熱処理 Co-Cr 合金断面 (深
さ方向)の炭素濃度 
 
 炭素が含まれる層は、表面から約

20 m の深さまで存在しており、断

面 SEM 写真で認められた処理層の

厚さと一致した。 
 
D. 考察 
1. 至適架橋条件の検討 
 ガンマ線などの高エネルギー線

を PE などの高分子材料に照射する

ことで、導入される架橋は、その耐

摩耗性を劇的に向上させる一方で、

その機械的特性を低下させること

が知られている。しかしながら、人

工股関節寛骨臼ライナーには 90 年

代後半より使用されている技術で

あり、その 10 年以上のおよぶ成績

も良好である。一方、関節面の適合

性の低い人工膝関節では、局所的な

力学的負荷は人工股関節以上であ

り、その応用は入念に検討する必要

があった。本研究では、分子量の異

なる PE に対して、25～100 kGy の

ガンマ線を照射し、その物理的特性、

機械的特性を評価した。 
 いずれの PE においても、ガンマ

線照射線量が増加するにともなっ

てその架橋密度は増加し、75 kGy
でほぼ一定となった。また、分子量

の高い GUR1050 レジンによる

CLPE の架橋密度は、分子量の低い

GUR1020 レジンのそれに比べ、い

ずれのガンマ線照射量においても、

高い値を示した。この架橋密度の増

加に対応して、引張り特性、衝撃特

性は徐々に低下した。75 kGy 以上の

ガンマ線を照射した GUR1050 レジ

ンによる CLPE の引張り破断伸びは、

国際規格である ASTM F648-10 規格

および ISO5834-part2 規格で要求さ

れる値を下回っており、その使用は

慎重になる必要がある。これに対し、

GUR1020 レジンによる CLPE の機

械的特性は、これらの要求を十分に

満たしていた。これらの結果より、

至適な架橋照射線量は 75 kGy、至適

PEレジンはGUR1020であると考え

られた。 
2. 滅菌方法の検討 

 ガンマ線滅菌、GP 滅菌および EOG
滅菌が PMPC処理CLPEへ与える影響

について検討した。 
 総ガンマ線照射量を揃えるために、

ガンマ線滅菌用試験片は 50 kGy ガン

マ線照射（架橋）→熱処理→25 kGy
ガンマ線照射（滅菌）の工程を経て作

製するのに対し、未滅菌、GP 滅菌お

よび EOG 滅菌用試験片は 75 kGy ガン

マ線照射→熱処理の工程により作製
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した。この工程の違いがあるにも関わ

らず、機械的特性の評価において、ガ

ンマ線滅菌後の試験片は未滅菌のも

のと比較して有意に差がない結果を

示した。 
 一方、GP 滅菌後の試験片は滅菌前

と比較して、有意に低い引張強度およ

び有意に高い衝撃強度とスモールパ

ンチ試験結果と相反する結果を示し

た。滅菌前後で同一の棒材を使用して

おり、架橋密度測定の結果からも基材

由来の原因とは考えにくい。また、一

般に GP 滅菌は基材に影響の少ない低

温プラズマを用いており、PE の機械

的特性に影響しないと考えられてい

る。今回の試験においても GP 滅菌工

程に特段の異常は見られなかった。こ

れらのことより、試験片の製作条件お

よび試験実施時の条件等が機械的特

性に大きく影響を与えたと考えられ

今後再検討が必要である。 
 さらに、EOG 滅菌後の試験片につい

て滅菌前と比較して有意に高い衝撃

強度およびスモールパンチ試験結果

を得た。EOG 滅菌用の基材は未滅菌と

同じものを使用している。また、EOG
滅菌は EOG を基材に流通させる滅菌

法であり基材への影響が少ないと考

えられている。このため、GP 滅菌と

同様に、試験片の製作条件および試験

実施時の条件等が機械的特性に大き

く影響を与えたと考えられ今後再検

討が必要である。 
 しかし、いずれの滅菌を施した

PMPC 処理 CLPE も ASTM F648 の規

格を満たす結果となり、いずれの滅菌

によっても人工関節材料としての機

械的特性を担保できることがわかっ

た。 
 化学的安定性の評価として各種滅

菌後の酸化誘導時間を測定したとこ

ろ、いずれの滅菌を施した PMPC 処理

CLPE も滅菌前と比較して有意な差が

なく、滅菌による基材の化学的変質の

可能性がないことがわかった。 
 以上の結果より PMPC処理CLPEへ

の滅菌は、ガンマ線滅菌、GP 滅菌お

よび EOG 滅菌のいずれも選択可能で

あると考えられた。 
3. 超硬質表面化 Co-Cr 合金の検討 
 Co-Cr 合金表面から徐々に炭素を

固溶させる浸炭熱処理を行うこと

で、Co-Cr 合金の超硬質化を達成し

た。この硬質化は炭素の固溶量に依

存しており、硬質化層は表面から約

20 m の深さまで存在していた。人

工膝関節の摺動面形状は比較的低

い拘束性であり、異物の介在し易い

構造をしている。金属大腿骨コンポ

ーネントの表面を硬質化し、異物に

よる表面損傷を防ぐことで、異常摩

耗の発生を抑制することは、人工膝

関節置換術の耐用性の向上に大き

く貢献すると期待される。 
 
E. 結論 
 耐久性に優れた画期的なナノ表面

構築型人工膝関節を開発するための

至適な架橋照射線量は 75 kGy、至適

PE レジンは GUR1020 であることを

明らかにした。また、PMPC 処理 PE
の滅菌には、一般的な医療機器の滅
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菌法であるガンマ線照射法、ガスプ

ラズマ法、エチレンオキサイドガス

法のいずれも適応が可能であること

を明らかにした。さらに、表面損傷

による異常摩耗を防ぐため、コバル

トクロム (Co-Cr)合金に表面から傾

斜的に炭素を固溶させ、合金表面を

硬質化した、超硬質表面化 Co-Cr 合
金を創出した。 
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分担研究報告書 

 
衝撃耐久性の検討 

 
分担研究者 中村耕三  (国立障害者リハビリテーションセンター 総長) 
      村上輝夫  (九州大学バイオメカニクス研究センター 特命教授) 
      岡 敬之  (東京大学医学部附属病院 助教) 
 
研究要旨：我々は、親水性と生体親和性に優れた合成リン脂質、

2-methacryloyloxyethyl phosphorylcholine (MPC)ポリマーを約 100～200 nm の厚

さで UHMWPE 表面に結合させる技術 (PMPC 処理)を開発した。PMPC 処理は、

水和潤滑表面を創出する技術であり、この技術を搭載した人工股関節は、既に

実用化されている。しかし、人工膝関節は人工股関節に比べ、関節面の適合性

が低く、摺動条件がまったく異なる。このため、PMPC 処理の効果を発揮させ

るためには新たな研究が必要である。本分担研究では、PMPC 処理 CLPE につ

いて、Roller-on-flat 摩擦試験機を用いて、接触面圧、摺動速度および潤滑液成

分を変化させたときの摩擦係数を測定し、PMPC 処理による水和ゲル層の潤滑

モードを評価した。この結果、人工膝関節に近い摺動速度において、PMPC 処

理により摩擦係数が低下することを確認し、人工膝関節への PMPC 処理適用の

可能性が示された。また、Pin-on-disk 型摩耗試験機を用いた衝撃-摺動試験によ

り、膝関節摺動環境下においても、PMPC 処理により摩耗量が減少すること、

基材の厚さを薄くすると摩耗量が増加することを確認した。適切な基材厚さを

持つ PMPC 処理 CLPE は、長寿命な人工膝関節材料として適当であることが示

唆された。 

 
A. 研究目的 
 高齢化社会が進んでいる現在、変

形性膝関節症、関節リウマチなどの

多くの疾患に人工関節置換術が適用

されている。人工関節置換術の最も

大きな利点は、術後における疼痛の

改善であり、成功を収めてきた治療

法である。しかしながら、超高分子

量ポリエチレン (PE)製コンポーネ

ントの摩耗・破損、非感染性弛みな

どの問題は入れ換えを余儀なくされ

る深刻な合併症である。これを防止

し耐用年限 (寿命)を延長すること

は、重要かつ緊急の課題である。 
 我々のグループは親水性と生体親

和性に優れた合成リン脂質、

2-methacryloyloxyethyl 
phosphorylcholine (MPC)を約 100～
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200 nm の厚さで架橋 PE (CLPE)表
面に光開始グラフト重合法により結

合させる技術 (PMPC 処理)を開発

した。PMPC 処理は、水和潤滑表面

を創出する技術であり、人工股関節

において CLPE ライナーの摩耗を著

しく減少させることが明らかとなっ

ている。また、本技術は、表層のみ

を修飾する処理であり基材となる

CLPE の性質に影響を与えないこと

も明らかになっている。つまり、耐

摩耗特性のみでなく、機械的強度、

耐破壊靭性が要求される人工膝関節

インサートを作製するには、最適な

方法であるといえる。そこで、この

PMPC 処理技術を人工膝関節インサ

ートに適用することで、UHMWPE
製コンポーネントの摩耗や摩耗粉の

発生により起因する非感染性弛みの

抑制を目指した研究開発を立案した。

しかし、人工股関節に比べ人工膝関

節の適合性が低く、摺動条件がまっ

たく異なる。そのため、人工膝関節

の摺動環境における PMPC処理層の

潤滑モードを評価する必要がある。 
 本研究では、まず、Roller-on-flat
摩擦試験機を用いて、接触面圧、摺

動速度、表面粗さおよび潤滑液成分

を変化させたときの摩擦係数を測

定し、PMPC 処理による水和ゲル層

の潤滑モードを評価した。次に、

Pin-on-disk 型摩耗試験機を用い、膝

関節における摩擦摩耗動作を想定

した衝撃-摺動試験によって、PMPC
処理の効果および CLPE 基材の厚さ

の効果を評価した。 

B. 研究方法 
1. PMPC 処理 PE (CLPE)の作製 
① 試薬 
 ベンゾフェノンおよびアセトンは、

和光純薬製を用いた。MPC モノマー

は、日本油脂製を用いた。PE 基材に

は、人工股関節に使用されている

CLPE を用いた。 
 

② PMPC 処理 
 CLPE 試験体を 10 g/L に調製した

ベンゾフェノン含有アセトン溶液に

30 秒間浸漬した後、速やかに引き上

げた。室温にて試験体表面のアセト

ン溶媒を除去した。完全に脱気した

純水を用いて、MPC 水溶液  (0.5 
mol/L)を調製した。ベンゾフェノン

を表面にコーティングした CLPE 試

験体を、MPC 水溶液に浸漬し、5 
mW/cm2の紫外線 (中心波長 350 nm)
を 90 分間照射することでグラフト

重合を行った。照射中、MPC 水溶液

を 60℃になるよう調整した。重合後、

CLPE 試験体を超純水およびエタノ

ールにて十分に洗浄し、PMPC 処理

CLPE を得た。CLPE 表面の PMPC
層生成を、静的接触角測定により確

認した。 
 
2. Roller-on-flat 摩耗試験装置を用い

た、PMPC 処理 CLPE の摩擦特性試

験 
 Roller-on-flat 摩耗試験装置を用い 
(図 1)、PMPC 処理 CLPE の摩擦特性

試験を行った。 
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Roller試験片

Flat試験片

ロードセル

 

図 1. Roller-on-flat 摩耗試験装置 
 

 Flat 型試験片には、接触面圧を変

化させるため、表面形状をフラット、

曲率半径 35 mm および 30.5 mm の

曲面としたCLPEおよび PMPC処理

CLPE を用いた。Roller 型試験片に

は、アルミナセラミックスを用いた。

潤滑液には精製水および 30%ウシ

胎児血清溶液 (FBS)を用いた。垂直

荷重は 100 N とし、摺動速度は 9.42 
mm/s から 1500 mm/s まで変化させ、

摺動距離 377 mまで摩擦試験を行っ

た。 
 動摩擦係数は、Roller-on-flat 試験

機に設置されたロードセルより摺

動動作中に検出される摩擦力およ

びRollerより加えている垂直荷重よ

り算出した。あわせて、摩擦試験後

のFlat試験片表面PMPC層の残存を

Rhodamine 6G を用いた蛍光顕微鏡

観察により確認した。 
 
3．Pin-on-disk 型摩耗試験装置を用

いた、PMPC 処理 CLPE の摩耗特性

試験 
 ASTM F732-00 規格、F2025-06 規

格を参考に、pin-on-disk 型摩耗試験

装置（AMTI 製 Ortho-POD）を用い

（図 2）、衝撃-摺動試験（膝関節に

おける通常歩行時に生じる摩擦動

作を想定した試験）を行った。 
 Disk 型試験片には、厚さ 3 mm ま

たは 6 mm の未処理 CLPE および

PMPC 処理 CLPE を用い、pin 型試

験片には、コバルトクロム合金

（Co-Cr）を用いた。衝撃-摺動試験

は、37℃のウシ血清中にて行った。 
 

 
 

図 2. Pin-on-disk 型摩耗試験装置

（AMTI 製 Ortho-POD） 
 
 最大荷重は 150 N とし、摺動距離

10 mm、摺動速度 1 Hz の条件で 200
万サイクルまで試験を行った。disk
型試験片の位置（変位）、pin 型試

験片の位置（変位）および垂直荷重

による動作波形を、図 3 に示す。 



 70 

0

50

100

150

200

250

Time (% of cycle)

L
oa

d 
(N

)

-15

0

5

10

15

D
is

pl
ac

em
en

t 
(

de
g.

)

→

→

←

0

50

100

150

200

250

Time （% of cycle）

L
oa

d 
（

N
）

-15

-10-10

-5-5

0

5

10

15

D
is

pl
ac

em
en

t 
（

de
g
）

→

→

←

 
図 3. 衝撃-摺動試験の動作波形 

－: 荷重, －: disk 変位, －: pin 変位 
 

 衝撃-摺動試験は、5 万、20 万、50
万、100 万および 200 万サイクル終

了時に潤滑液の交換を行うと同時に、

disk 型試験片の回収、洗浄、乾燥、

重量測定を行った。併せて、厚さ 3 
mmまたは 6 mmの未処理CLPEおよ

び PMPC処理CLPE の試験片の soak
試験を行い、その重量変化から吸水

量を補正することで摩耗量を算出し

た。また、外観観察を行うとともに、

デジタルマイクロスコープ（キーエ

ンス製 VHX-200）を用いて摺動部の

観察、走査型共焦点レーザ顕微鏡（オ

リンパス製 OLS1200）を用いたディ

スク試験片表面の衝撃部および背面

の孔部の観察、マイクロ CT 装置（島

津製作所製 InspeXio）を用いたディ

スク試験片内部の観察を行った。 
 
C. 研究結果 
 CLPE に対し PMPC 処理を行い、

PMPC 処理 CLPE を得た。静的接触

角測定を行い、CLPE では接触角

93.0 度に対し、PMPC 処理 CLPE で

は 37.3 度と有意に低下し、水和ゲル

層の生成を確認した。 
 図 4 に、精製水清環境下での各速

度条件における CLPE および PMPC
処理 CLPE の摩擦係数を示す。 
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図 4.  精製水環境における CLPE お

よび PMPC 処理 CLPE の摩擦係数 
 
 精製水環境では、CLPE の摩擦係

数は、滑り速度 47 mm/s：0.105、94 
mm/s：0.084、189 mm/s：0.060、377 
m/s：0.051、754 mm/s：0.053、1508 
mm/s：0.017 となり、速度上昇とと

もに低下する傾向を示した。PMPC
処理 CLPE の摩擦係数は、滑り速度

47 mm/s：0.055、94 mm/s：0.022、
189 mm/s：0.025、377 m/s：0.012、
754 mm/s：0.017、1508 mm/s：0.014
となり、速度上昇とともに摩擦係数

が低下する傾向を示した。 
 人工膝関節に近い滑り速度と言

われる 47 mm/s、94 mm/s、189 mm/s
の摩擦係数に着目すると、CLPE に

比べ PMPC処理CLPEは低い摩擦係

数を示した。滑り速度を 1508 mm/s



 71 

まで速くすると、両群の摩擦係数は

同程度となった。 
 図 5 に血清溶液環境における

CLPE および PMPC 処理 CLPE の摩

擦係数を示す。 
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図 5. 血清溶液環境における CLPE
および PMPC処理CLPEの摩擦係数 
 

 血清溶液環境では、CLPE の摩擦

係数は、滑り速度 47 mm/s において

0.27、94 mm/s において 0.037、189 
mm/s において 0.023、377 m/s にお

いて 0.018、754 mm/s において 0.025、
1508 mm/s において 0.024 となり、

滑り速度と摩擦係数の間に相関は

見られなかった。PMPC 処理 CLPE
の摩擦係数は、滑り速度 47 mm/s に
おいて 0.031、94 mm/s において

0.031 mm/s、189 mm/s において 0.023、
377 m/s において 0.020、754 mm/s
において 0.023、1508 mm/s において

0.017 となり、PMPC 処理 CLPE に

おいても滑り速度と摩擦係数の相

関は認められなかった。また、すべ

ての速度域において、CLPE と

PMPC 処理 CLPE の摩擦係数は同程

度であった。 
 図 6 に摩擦試験後 PMPC 処理

CLPE 表面の蛍光顕微鏡観察画像を

示す。摺動部においても、加工時に

生じる溝部に沿って PMPC 層が残

存している様子が認められた。 
 

摺動部  

図 6. PMPC処理CLPEの摩擦試験後

表面蛍光顕微鏡観察像 
 
3．Pin-on-disk 型摩耗試験装置を用

いた、PMPC 処理 CLPE の衝撃-摺動

試験 
 図 7 に、衝撃-摺動試験における未

処理 CLPE および PMPC 処理 CLPE
の摩耗量を示す。 
 200 万サイクルの試験後、厚さ 3 
mm および 6 mm の試験片ともに、

未処理 CLPE に比べ PMPC 処理

CLPE は高い耐摩耗性を示した。ま

た、未処理、PMPC 処理いずれにお

いても、厚さ 3 mm の試験片が、6 
mm よりも摩耗する傾向がみられた。 
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図 7. 衝撃-摺動試験における未処理

CLPE および PMPC 処理 CLPE の摩

耗量 
 
 図 8 に、衝撃-摺動試験における未

処理 CLPE および PMPC 処理 CLPE
摺動表面の各試験回数での代表的

な外観写真を示す。 
 未処理CLPE群および PMPC処理

CLPE 群のいずれも、試験回数の増

加とともに摺動面のツールマーク

が失われている様子が観察された。

また、背面は治具ホールによる円状

の跡が形成され、試験回数とともに

傷より外側のツールマークが消失

している様子が観察された。 
 図 9 に、摩耗試験における未処理

CLPE および PMPC 処理 CLPE 摺動

表面の各試験回数での代表的なマ

イクロスコープ観察像を示す。 
 未処理CLPE群および PMPC処理

CLPE 群のいずれも、試験回数の増

加とともに摺動面のツールマーク

が失われている様子が観察された。

5 万サイクルの試験回数において、

背面では治具ホールによる円状の

跡が形成されており、試験回数の増

加とともに傷より外側のツールマ

ークの消失が進行した。この背面摩

耗（backside wear）の進行は、未処

理 CLPE 群および PMPC 処理 CLPE
群ともに、厚さ 3 mm の disk 試験片

で顕著であった。 
 未処理CLPE群および PMPC処理

CLPE 群のいずれの試験片において

も、200 万サイクルの試験終了時ま

でデラミネーションや破損などの

発生は認められなかった。 
 図 10 に、200 万サイクル終了後の

ディスク試験片の代表的なレーザ

顕微鏡観察像を示す。 
 ディスク表面では、全ての試験片

において、衝撃部におけるツールマ

ークの消失が認められた。いずれの

試験片においても、デラミネーショ

ン等の異常摩耗はみられなかった 
 ディスク背面では、全ての試験片

において、チタン合金製治具の中央

に設けたホールによる円形の痕が

形成された。ホールの外側、つまり

チタン合金製治具と接する領域で

はツールマークが薄くなる傾向が

見られた。円形痕の形成およびホー

ル部外側のツールマークの薄化は

厚さ 3 mm の試験片において顕著で

あった。 
 図 11 に、200 万サイクル終了後の

ディスク試験片の代表的なマイク

ロ CT による断面像を示す。 
 いずれの試験片においても、内部

クラックの発生はみられなかった。 
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Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 

図 8-1. 摩耗試験前後の未処理 CLPE（3 mm 厚）の外観写真 
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MPC-grafted CLPE  (3 mm)

Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 

図 8-2. 摩耗試験前後の PMPC 処理 CLPE（3 mm 厚）の外観写真 
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CLPE  (6 mm)

Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 

図 8-3. 摩耗試験前後の未処理 CLPE（6 mm 厚）の外観写真 
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Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

MPC-grafted CLPE  (6 mm)

 
 

図 8-4. 摩耗試験前後の PMPC 処理 CLPE（6 mm 厚）の外観写真 
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CLPE  (3 mm)

Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 
図 9-1. 衝撃-摺動試験前後の未処理 CLPE（3 mm 厚）の摺動部および背面ホール
部のマイクロスコープイメージ 
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MPC-grafted CLPE  (3 mm)

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

Articular surface Backside surface

 
 

図 9-2. 衝撃-摺動試験前後の PMPC 処理 CLPE（3 mm 厚）の摺動部および背面
ホール部のマイクロスコープイメージ 
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CLPE  (6 mm)

Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 

図 9-3. 衝撃-摺動試験前後の未処理 CLPE（6 mm 厚）の摺動部および背面ホール
部のマイクロスコープイメージ 
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MPC-grafted CLPE  (6 mm)

Articular surface Backside surface

Before testing

5 x 104 cycles

20 x 104 cycles

50 x 104 cycles

100 x 104 cycles

200 x 104 cycles

 
 

図 9-4. 衝撃-摺動試験前後の PMPC 処理 CLPE（6 mm 厚）の摺動部および背面
ホール部のマイクロスコープイメージ 
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図 10-1. 衝撃-摺動試験前後のディスク表面のレーザ顕微鏡観察像 

図 10-2. 衝撃-摺動試験前後のディスク背面のレーザ顕微鏡観察像 
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図 11. 衝撃-摺動試験前後のディスクの断面像 

 

 

未処理 CLPE（3 mm） 

PMPC 処理 CLPE（3 mm） 

未処理 CLPE（6 mm） 

PMPC 処理 CLPE（6 mm） 
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D. 考察 
 まず、Roller-on-flat 摩擦試験機を

用いて評価した。水環境における摩

擦特性評価を行い、すべての試験条

件において、摺動速度の上昇に伴い

摩擦係数は低下した。この結果より、

本試験条件におけるRoller試験片と

Flat 試験片は混合潤滑モードで摺動

していたものと考えられる。また、

流 体 膜 の 最 小 膜 厚 を

Hamrock-Dowson の計算式より算出

すると、表 1 のようになる。 

摺動速度 (mm/s) 最小膜厚 (µm)
平面
0.002
0.003
0.009
0.055

R35.0
0.009
0.014
0.040
0.245

R30.5
0.048
0.075
0.214
1.300

9.4
18.8
94.2

1500.0  

表 1. Hamrock -Dowson の計算式に

よる流体膜の最小膜厚 

 
 一方、Flat 試験片の二乗平均平方

根粗さ Rq は約 0.3 であり、100 mm/s
以下の低速域では最小膜厚より大

きいことからも、Flat試験片とRoller
試験片の一部分が直接接触してい

たと推察される。人工膝関節の摺動

速度と言われている 100 mm/s 程度

の速度域に着目すると、CLPE に比

べ PMPC処理CLPEの摩擦係数が低

く、PMPC 処理により親水性となっ

た表面では、より多くの潤滑液を引

き込むことで摩擦係数が低下した

ものと考えられる。 
 血清環境における摩擦特性評価

では、CLPE および PMPC 処理 CLPE

の摩擦係数に差は見られず、水環境

で見られた速度上昇に伴う摩擦係

数の低下も見られなかった。これは、

タンパク質などの血清成分が摺動

界面に介在してしまったため、試験

片間の摩擦係数が計測できなかっ

たものと考えられる。 
 摩擦試験後の PMPC処理CLPE表

面の蛍光顕微鏡観察から、377 m の

摺動負荷を加えても、試験片加工時

に生じる溝部に沿って PMPC 層が

残存している様子が認められ、長期

に摩擦低減の効果を発揮したもの

と考えられる。 
 次に、Pin-on-disk 型摩耗試験機を

用い、膝関節における摩擦摩耗動作

を想定した衝撃-摺動試験を行った。

厚さ 3 mm または 6 mm の未処理

CLPE および PMPC 処理 CLPE の衝

撃-摺動試験を行った。いずれの試験

片についても摩耗量がマイナスの

値を示した。同様の研究を行ってい

る諸家からも報告されているが、静

的環境である soak 試験では、動的環

境である摩耗試験下の CLPE 試験片

の吸水重量を完全に再現すること

は難しいことが原因として考えら

れた。しかし、本試験は、同一試験

条件下における試験片群間の摩耗

特性の比較という性質を持ち合わ

せており、コントロールサンプルの

吸水重量による補正を含む試験は、

試験片の摩耗特性の傾向を評価す

る方法として妥当であると考えら

れた。 
 200 万サイクルの試験後、いずれ
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の厚さにおいても、PMPC 処理

CLPE の摩耗量は未処理 CLPE のそ

れと比べて低く、PMPC 処理によっ

て高い耐摩耗性を得ることがわか

った。また、各材料において、厚さ

3 mm の試験片は、6 mm の試験片と

比べて高い摩耗量を示した。 
 マイクロスコープ観察および表

面性状評価結果から未処理 CLPE お

よび PMPC処理CLPEのいずれにお

いても、背面摩耗（backside wear）
が生じることが明らかとなった。 
 背面摩耗の進行は未処理 CLPE 群

および PMPC 処理 CLPE 群ともに、

厚さ 3 mm の disk 試験片で顕著であ

った。人工膝関節置換術において、

PE インサートを設置する際に用い

る脛骨トレーのスクリュー穴にお

いても同様の現象が起こることが

報告されている。今回得られた結果

は、人工膝関節に用いられる PE イ

ンサートの厚さに関係する課題の

一つとして留意する必要があると

いえる。 

 
E. 結論 
 本研究において我々は、人工膝関

節インサートに PMPC処理を適用す

ることができれば、CLPE インサー

トの摩耗や摩耗粉による非感染性弛

みなどの問題を解決できると考え、

Roller-on-flat 試験機、Pin-on-disk 型

摩耗試験機を用いた PMPC 処理

CLPE の摩擦特性の評価を行った。 
 Roller-on-flat 試験機を用いた摩擦

試験の結果より、PMPC 処理 CLPE

は混合潤滑のモードで摺動すること

が推察された。また、人工膝関節に

近い速度域において、PMPC 処理に

よる摩擦低減の効果が示された。摩

擦試験後表面に PMPC層の残存が認

められ、人工膝関節環境においても

長期に PMPC層が摩擦を低減する可

能性が示唆された。 
 Pin-on-disk 型摩耗試験機を用いた

衝撃-摺動条件下において、CLPE 表

面に PMPC処理を施すと高い耐摩耗

性を得られることがわかった。また、

基材の厚さが薄くなると、摺動面及

び背面において摩耗が進行する危険

性が示唆された。 
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研究要旨：生体内で長期にわたり使用した人工膝関節は、凝着摩耗、層状剥層、

孔形成、疲労によるひび割れなど特有の劣化、疲労、破損を示す。我々は、こ

れらの劣化、疲労の抑制を目的として、親水性と生体親和性に優れた

2-methacryloyloxyethyl phosphorylcholine（MPC）ポリマーを用いて、人工膝関節

用ポリエチレン（PE）インサート表面処理を行った（PMPC 処理）。本分担研

究では、膝関節特有の動作が基材である PE に与える影響を検討するため、手

術後の歩行動作を模擬する膝関節シミュレーター試験機を用いて、種々の照射

線量でガンマ線架橋された PE インサートの摩耗特性、PMPC 処理 CLPE イン

サートの摩耗特性、滅菌が PMPC 処理に与える影響を評価した。この結果、ガ

ンマ線架橋を施すことで、PE の摩耗が低減することが明らかとなった。ガンマ

線架橋 PE インサートに層状剥層やひび割れなどの劣化、破損は認められず、

新たな人工膝関節用材料として有用であることが示唆された。また、PMPC 処

理を CLPE 表面に施すことによって、インサートの摩耗が著しく抑制されるこ

とが示された。さらに、ガンマ線滅菌およびガスプラズマ滅菌したインサート

の両方で、PMPC 処理の摩耗抑制効果が示された。以上の成果により、PMPC
処理 CLPE は、人工膝関節インサートの基材として非常に適した材料であるこ

とが示唆された。 
 
A. 研究目的 
 変形性膝関節症や関節リウマチ

などの疾患や事故などの外傷によ

り機能を失った膝関節を、人工の関

節で置き換え、その機能の再建を図

る人工膝関節置換術は、急速に高齢

化が進んでいるわが国において、そ

の患者数は今後も増えると予想さ

れている。したがって、人工膝関節

の耐用年限（寿命）を延長すること

は重要な課題である。 
 人工膝関節の摺動部から産出さ

れるポリエチレン（PE）摩耗粉がも

たらす骨溶解とそれに続発するイ

ンプラント周囲の弛み、またはイン

プラントの破損および感染は、人工
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膝関節を再置換に至らしめる深刻

な合併症である。人工膝関節の耐用

年数を延長するには、PE インサー

トの耐摩耗性を向上させ、PE 摩耗

粉の発生を抑制することが不可欠

である。また、人工膝関節は人工股

関節に比べ、関節面の適合性が低く、

摺動条件が異なるため、摩耗のほか、

層状剥層や疲労によるひび割れな

ど特有の劣化、疲労、破損を示す。

つまり、PE インサートには優れた

機械的強度および耐破壊靭性も同

時に求められる。そこで、耐摩耗特

性と荷重支持性を両立させた新た

な人工膝関節インサートの開発に

着手した。 
 これまでに我々は、光開始グラフ

ト重合法を用い、親水性と生体親和

性に優れた 2-methacryloyloxyethyl 
phosphorylcholine（MPC）を架橋 PE
（CLPE）表面に結合させる技術

（PMPC 処理）を開発し、人工股関

節の耐摩耗特性を著しく向上させ

ることに成功した。PMPC 処理は、

CLPE の表面のみを改質し、基材と

しての機械的特性に影響を与えな

いことが明らかになっており、人工

膝関節インサートの耐摩耗特性を

向上させる方法として最適である。

しかし、関節面の適合性に欠ける人

工膝関節環境における CLPE の耐摩

耗特性および荷重支持性は明らか

になっていない。 
 そこで、本研究では膝関節シミュ

レーター試験機を用いて、種々の照

射線量により架橋された CLPE 製イ

ンサートの耐摩耗特性、PMPC 処理

CLPE インサートの摩耗特性、滅菌

が PMPC 処理に与える影響を評価

した。 
 
B. 研究方法 
1. PMPC 処理 CLPE インサートの作

製 
① CLPE インサートの作製 
 PE 基材には、人工関節摺動部材

として広く使用されている、

GUR1020 レジンを用いた。この PE
基材に、25 kGy、40 kGy、50 kGy お

よび 75 kGy のガンマ線を照射し、

続いてフリーラジカルを除去する

ため、熱処理を実施した。得られた

CLPE から、機械加工により人工膝

関節インサートをそれぞれ作製し

た。また、対照として非架橋の PE
から作製したインサートも準備し

た。作製した全てのインサートには、

25 kGy のガンマ線滅菌を施した。 
② 試薬 
 ベンゾフェノンおよびアセトンは、

和光純薬製を用いた。MPC モノマー

は、日本油脂製を用いた。PE 基材に

は、CLPE を用いた。 
③ PMPC 処理 
 CLPE インサートを、10 g/L に調

製したベンゾフェノン含有アセト

ン溶液に 30 秒間浸漬した後、速や

かに引き上げた。室温にて試験体表

面のアセトン溶媒を除去した。完全

に脱気した純水を用いて、MPC 水

溶液 （0.5 mol/L）調製した。ベン

ゾフェノンを表面にコーティング
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した CLPE インサートを、MPC 水溶

液に浸漬し、5 mW/cm2 の紫外線（中

心波長 350 nm）を 90 分間照射する

ことでグラフト重合を行った。照射

中、MPC 水溶液を 60℃になるよう

調整した。重合後、CLPE インサー

トを超純水およびエタノールにて

十分に洗浄し、PMPC 処理 CLPE イ

ンサートを得た。CLPE 表面の

PMPC 層生成を、静的接触角測定に

より確認した。 
④ 滅菌 
 滅菌操作が PMPC処理効果に与え

る影響を検討するため、γ線滅菌ま

たはガスプラズマ滅菌を行った

PMPC 処理 CLPE インサートを準備

した。 
 
2. 膝関節シミュレーター試験機を

用いた摩耗試験 
 膝関節シミュレーター試験機

（Knee simulator, AMTI）（図 1）を

用い、インサートの摩耗試験を行っ

た。 
 

 

図 1. 膝関節シミュレーター試験機 
 

 インサートと対向する大腿骨コ

ンポーネントは、コバルトクロムモ

リブデン（Co-Cr-Mo）合金により作

製した。潤滑液には 27％ウシ胎児血

清を用いた。シミュレーター試験は

ISO 14243 に基づき、ヒトの歩行動

作を再現した条件で 500万サイクル

の試験を行った。インサートの位置

（変位）、大腿骨コンポーネントの

位置（変位）および垂直荷重による

動作波形を、図 2 に示す。 

 膝関節シミュレーター試験は、50
万サイクル毎に潤滑液の交換を行う

と同時に、インサートの回収、洗浄、

乾燥、重量測定を行い、インサート

の摩耗量として算出した。また、摺

動部について、三次元形状測定機

（Crysta-Apex C574, Mitutoyo）を用

いた変形量測定、走査型レーザー顕

微鏡（OLS-1200, Olympus）を用いた

表面観察を行った。 
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図 2. 膝関節シミュレーター動作波

形 ―：荷重 ―：インサート変位 

―：大腿骨コンポーネント変位 
 
 さらに、交換時に回収された潤滑

液を凍結乾燥させたのち、水酸化ナ

トリウム水溶液によるタンパク質除

去、メタノールによる油脂の分解お

よび遠心分離による不純物の除去を

行うことで CLPE の摩耗粉を回収し

た。得られた摩耗粉について、走査

型電子顕微鏡（S-3400N, Hitachi）に

より形態観察を行うとともに、円相

当径による粒度分布解析を行った。 
 
C. 研究結果 
1. 架橋線量が耐摩耗特性に与える

影響の検討 
 図 3 に、膝関節シミュレーター試

験における PE および各架橋条件に

より作製した CLPE インサートの摩

耗重量を示す。 

 非架橋 PE と比較して、CLPE の

摩耗量は少なく、ガンマ線の照射線

量の増加にともなって、その低減効

果は増大した。特に、照射線量 50 
kGy の CLPE では顕著に摩耗が抑制

された。 
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図 3. 膝関節シミュレーター試験に

よる PE および CLPE インサートの

摩耗重量 
 

 図 4 に、ガンマ線の照射線量と

CLPE インサートの摩耗率を示す。 
 ガンマ線の照射線量の増加とと

もに、インサートの摩耗率は低下す

る傾向を示した。 
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図 4. ガンマ線照射線量と CLPE イ

ンサートの摩耗率 
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 図 5 に、500 万サイクル後の CLPE
インサート摺動部の変形量測定結

果を示す。 
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図 5. 500 万サイクル後の CLPE イン

サート摺動部の変形量 
 
 インサート摺動部の変形は、照射

線量 50 kGy および 75 kGy の CLPE
において顕著に抑制された。 
 図 6 に、CLPE インサート摺動部

のレーザー顕微鏡観察像を示す。非

架橋 PE、照射線量 25 kGy および 40 
kGy の CLPE の摺動部表面には、摺

動方向に沿った深い摩耗痕が認め

られた。これに対し、照射線量 50 
kGy および 75 kGy の CLPE の表面

に、大きな摩耗痕は認めらず、摩耗

が抑制されていた。また、いずれの

インサートにおいても、層状剥層や

ひび割れなどの破損は認められな

かった。 
 図 7 に、非架橋 PE および照射線

量 50 kGy の CLPE の摩耗粉観察像

を示す。非架橋 PE では、視野全体

に多くの摩耗粉が分散している様

子が見られた。多くの摩耗粉で、そ

の形態は細長い fibril 様であった。

これに対し、照射線量 50 kGy の

CLPE では視野に見られる摩耗粉の

数は少なく、その形態は granular 様
が主であった。 
 図 8 に、非架橋 PE および照射線

量 50 kGy の CLPE における円相当

径分布の解析結果を示す。円相当径

の平均は、非架橋 PE では 0.89 m、

照射線量 50 kGy の CLPE では 0.87 
m となり、有意な差は認められな

かった。一方、照射線量 50 kGy の

CLPE の粒子数を、非架橋 PE の粒

子数と比較すると、著しく少なく、

摩耗の抑制効果が見られた。 
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図 6. PE および CLPE インサート摺

動部のレーザー顕微鏡観察像 
 
 

5 mm

5 mm

PE

50 kGy CLPE

 
図 7. PE および 50 kGy CLPE の摩耗

粉観察像 
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図 8. PE および 50 kGy CLPE の摩耗

粉円相当径分布 
 
2. PMPC 処理 CLPE インサートの摩

耗特性評価 
 図 9 に、膝関節シミュレーター試
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験におけるCLPEおよび PMPC処理

CLPE インサートの摩耗重量を示す。

PMPC 処理 CLPE インサートは、

CLPE インサートと比較して全く摩

耗せず、その重量は試験サイクルが

進むにつれ増加した。 
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図 9. 膝関節シミュレーター試験に

よる CLPE および MPC 処理 CLPE
インサートの摩耗重量 

 
 図 10 に、500 万サイクル後の

CLPEおよびMPC処理CLPEインサ

ート摺動部の変形量測定結果を示

す。CLPE と比較すると PMPC 処理

CLPE は、インサート摺動部の形状

変化が抑制されていることがわか

った。 
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図 10. 500 万サイクル後の CLPE イ

ンサート摺動部の変形量 

 図 11-1 に、膝関節シミュレーター

試験前後における CLPE インサート

摺動部、図 11-2 に、PMPC 処理 CLPE
インサート摺動部のレーザー顕微

鏡観察像を示す。500 万サイクルの

シミュレーター試験後、CLPE イン

サートの摺動面は摩耗し、滑らかな

表面状態であることが観察された。

これに対し、PMPC 処理 CLPE イン

サート摺動面にはツールマークの

残存が認められた。 
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図 11-1. 試験前後における CLPE イ

ンサート摺動部のレーザー顕微鏡

観察像 
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図 11-2. 試験前後における PMPC 処

理 CLPE インサート摺動部のレーザ

ー顕微鏡観察像 
 
 図 12 に、500 万サイクル後の

CLPE および PMPC 処理 CLPE の摩

耗粉観察像を示す。CLPE において、

数は少ないが視野全体に摩耗粉が

分散している様子が観察された。こ

れに対し PMPC処理CLPEでは摩耗

粉はほとんど観察されなかった。ま

た、CLPE および PMPC 処理 CLPE
から観察された摩耗粉の形態は

granular 様が主であった。 
 

CLPE 
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図 12. 500 万サイクル後の CLPE お

よび PMPC処理CLPEの摩耗粉観察

像 
 

 図 13 に、500 万サイクル後の

CLPEおよびMPC処理CLPEの摩耗

粉における円相当径分布の解析結

果を示す。CLPE では 0.1～2.5 m の

範囲の摩耗粉が観察され、中でも 
0.5～1.0 m の摩耗粉が多かった。

PMPC 処理 CLPE では、0.5～1.5 m
の摩耗粉が観察された。PMPC 処理

CLPE の摩耗粉粒子数は、CLPE と

比べ、著しく少なかった。 
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図 13. 500 万サイクル後の CLPE お

よび MPC 処理 CLPE の摩耗粉円相

当径分布 

 
3. 滅菌操作が耐摩耗特性に与える

影響の検討 
 未処理 CLPE、PMPC 処理 CLPE
ともに試験サイクルの増加に伴い

重量摩耗は増加した。PMPC 処理

CLPE は未処理 CLPE に比べて重量

摩耗が少なかった。 
 試験後のインサートの代表的な

摺動表面写真を図 14 に示す。 
 
 
 
 
 
 

 

（a）未処理 CLPE の摺動表面 

 

（b）PMPC 処理 CLPE の摺動表面 
図 14 試験後の CLPE インサートの

摺動表面写真 
 
 摺動表面では、内外側に研磨面様

の摩耗が確認された。ピッチングや

デラミネーション等の異常摩耗は

発生しなかった。摩耗領域は外側よ

りも内側の方が広い傾向が見られ

た。全てのインサートで、内側のポ

スト部に僅かな摩耗が確認された。 
 試験後のインサートの代表的な

背面写真を図 15 に示す。 
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（a）未処理 CLPE の背面 

 
（b）PMPC 処理 CLPE の背面 

図 15 試験後の CLPE インサートの

背面写真 
 
 インサートの背面では、小さな傷

の発生と、脛骨トレーのスクリュー

ホールによる円形痕の発生が認め

られた。背面の大部分でツールマー

クの残存が確認された。 
 試験後の大腿骨コンポーネント

の代表的な摺動面写真を図 16 に示

す。大腿骨コンポーネントの摺動面

では、ごく一般的な小さな傷の発生

が認められた。いずれのコンポーネ

ントにおいても摩耗を増大させる

ような大きな傷の発生は認められ

なかった。 

 

（a）未処理 CLPE と対向した大腿

骨コンポーネント 

（b）PMPC 処理 CLPE と対向した

大腿骨コンポーネント 
図 16 試験後の大腿骨コンポーネン

ト 
 
 ガスプラズマ滅菌 CLPE インサー

トの重量摩耗において、PMPC 処理

CLPE インサートは未処理 CLPE イ

ンサートに比べて重量摩耗が少な

かった。 
 膝シミュレータ－試験後の未処

理CLPEインサートおよび PMPC処

理 CLPE インサートのスモールパン

チ試験結果を図 17、18 にそれぞれ
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示す。 
 未処理 CLPE インサートのスモー

ルパンチ試験では、表面から切り出

した試験片の最大変位と破断エネ

ルギーにおいて、内側および外側摺

動部と非摺動部との間に有意な差

を認めた。 
 PMPC 処理 CLPE インサートのス

モールパンチ試験では、表面から切

り出した試験片の最大変位におい

て、内側および外側摺動部と非摺動

部との間に有意な差を認めた。深さ

1.5 mm から切り出した試験片の最

大荷重、最大変位および破断エネル

ギーにおいて、外側摺動部と非摺動

部との間に有意差を認めた。 
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図 17 未処理 CLPE のスモールパンチ試験 

図 18 PMPC 処理 CLPE のスモールパンチ試験 

0.00 

0.02 

0.04 

0.06 

0.08 

0.10 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

最
大

荷
重

（
kN

）
表面 深さ1.5 mm

0 

1 

2 

3 

4 

5 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

最
大

変
位

（
m

m
）

表面 深さ1.5 mm

*
*

*: p < 0.05

0.00 

0.05 

0.10 

0.15 

0.20 

0.25 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

破
断
エ
ネ

ル
ギ
ー
（

J）

表面 深さ1.5 mm

*
*

*: p < 0.05

（a）最大荷重  （b）最大変位  

（c）破断エネルギ－ 

0.00 

0.02 

0.04 

0.06 

0.08 

0.10 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

最
大

荷
重
（

kN
）

表面 深さ1.5 mm

*

*: p < 0.05

0 

1 

2 

3 

4 

5 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

最
大

変
位
（

m
m
）

表面 深さ1.5 mm

**
**

**
**: p < 0.01

0.00 

0.05 

0.10 

0.15 

0.20 

0.25 

内側摺動部 外側摺動部 非摺動部

破
断
エ

ネ
ル

ギ
ー

（
J）

表面 深さ1.5 mm

*

*: p < 0.05

（a）最大荷重  （b）最大変位  

（c）破断エネルギー 



 105

D. 考察 
1. 架橋線量が耐摩耗特性に与える

影響の検討 
 人工膝関節シミュレーターによ

る 500万サイクルの摩耗試験の結果、

ガンマ線照射線量の増加とともに、

インサートの摩耗は低減する傾向

が認められ、特に照射線量 50 kGy 
の CLPE ではその低減効果が顕著で

あった。また、照射線量 50 kGy お
よび 75 kGy の CLPE の摺動部の形

状変化は、非架橋 PE に比べ、顕著

に抑制されており、架橋によってク

リープ変形と摩耗が顕著に抑制さ

れることが示された。試験終了後の

インサートの観察では非架橋 PE、
照射線量 25 kGy および 40 kGy の

CLPE の摺動面には、摺動方向に沿

った凹凸が認められ、摩耗が進行し

たものと考えられた。一方、照射線

量 50 kGy および 75 kGy の CLPE で

は深い摩耗痕は見られず、照射線量

50 kGy 以上のガンマ線を照射する

ことで、滑らかな摺動表面、摩耗抑

制効果を獲得できることが明らか

となった。また、一般に、架橋によ

り PE は延性を失い、層状剥層やひ

び割れなどの破損が発生するリス

クが上昇するといわれている。しか

し、本研究ではいずれの CLPE にお

いてもこれらの破損は認められな

かった。 
 潤滑液より回収された摩耗粉の

解析において、非架橋 PE では fibril
様、照射線量 50 kGy の CLPE では

granular 様と異なる摩耗粉形態が観

察された。このことより、非架橋群

と架橋群では摩耗の機序になんら

かの差違が生じていることが推察

された。また、照射線量 50 kGy の

CLPE の摩耗粉の産生量は、非架橋

PE に比べ、顕著に少なかった。こ

れらは、いずれも PE の架橋による

と考えられた。 
 人工関節置換術後の骨溶解は、サ

ブミクロンサイズの摩耗粉に対す

る免疫反応として引き起こされ、摩

耗粉の量依存性の現象である。人工

膝関節環境においても、照射線量 50 
kGy の CLPE では摩耗粉産生が顕著

に抑制されており、骨溶解とこれに

続発する非感染性弛みの抑制に対

して、架橋は有用であることが示唆

された。 
 以上の結果より、照射線量 50 kGy
以上のガンマ線を照射した CLPE に

おいて高い耐摩耗性と荷重支持特

性が示されること、これらの照射線

量をかけても、層状剥層やひび割れ

などの破損が生じないことが明ら

かとなった。これらの結果より、次

年度以降に検討する、「PMPC 処理

CLPE インサート」の基材として、

照射線量 50 kGy 以上のガンマ線を

照射した CLPE が好適であることが

明らかとなった。 
 
2. PMPC 処理 CLPE インサートの摩

耗特性評価 
 人工膝関節シミュレーターによ

る 500万サイクルの摩耗試験の結果、

PMPC 処理 CLPE インサートの摩耗
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量は未処理のものと比較して著し

く低い値を示した。PMPC 処理

CLPE において摩耗量がマイナスの

値を示したのは、実際の摺動試験に

おいては Load-soak 試験と比較して

荷重のかかる面積が広く、吸水量が

多かったことが原因として考えら

れる。摺動部の形状変化は、PMPC
処理を施すことによって、抑制され

ており、摩耗が抑制されていること

が示された。試験終了後のインサー

トの観察では未処理 CLPE の摺動面

には、明らかな摩耗痕は観察されな

かったものの、試験前とは異なる滑

らかな表面状態となっており、摩耗

の進行が示唆された。 
 一般に、人工関節によって引き起

こされる骨融解は、サブミクロンサ

イズの摩耗粉に対するマクロファ

ージの反応によるものであり、その

反応は、摩耗粉の量に依存すること

知られている。PMPC 処理 CLPE の

摩耗粉の量は、未処理のものと比較

して著しく少量であった。骨溶解と

それに誘発される弛みの抑制に対

して、PMPC 処理は非常に有用であ

ることが示唆された。 
 
3. 滅菌操作が耐摩耗特性に与える

影響の検討 
 γ 線滅菌したインサートを用いた

膝シミュレータ－試験において、

PMPC 処理 CLPE は未処理 CLPE に

比べて重量摩耗が少なかった。また

対向する大腿骨コンポーネントの

表面に大きな傷などの異常は認め

られなかった。 
 最近の研究で、PMPC 処理人工股

関節ライナーは、7000 万サイクルと

いう長期間のシミュレータ－試験

において、劇的に CLPE の摩耗を抑

制することが明らかとなった。人工

膝関節は、人工股関節に比べて関節

の接触面積が小さいため、局所的に

高い応力が発生すると考えられる。

また、人工膝関節の抜去品調査研究

によれば、人工膝関節のインサート

にはピッチングやデラミネーショ

ンなどの人工膝関節特有の摩耗が

発生することが知られており、この

ような摺動条件などの違いについ

て加味した上で、今後の研究開発を

進めていく必要があると考えられ

た。 
 ガスプラズマ滅菌したインサー

トを用いた膝シミュレータ－試験

において、PMPC 処理 CLPE は未処

理 CLPE に比べて重量摩耗が少なか

った。 
 γ 線滅菌したインサートを用いた

膝シミュレータ－試験とガスプラ

ズマ滅菌したインサートを用いた

試験では、500 万サイクル終了時の

摩耗量に 10 倍以上の差を認めた。γ
線滅菌したインサートの試験では、

前後荷重と回旋トルクを荷重制御

で行ったため、BS5 のような関節面

の拘束性が低いインサートでは可

動範囲が大きくなり、摩耗する面積

が増大したと考えられた。一方、ガ

スプラズマ滅菌群の試験では、前後

移動と回旋運動を変位制御で行っ



 107

たため、荷重制御に比べて摩耗する

面積が小さかったと推測された。加

えて、γ線滅菌したインサートでは

軸荷重線を内側に 5 mm オフセット

させたことで、インサートの内側の

摺動表面に応力が集中し、摩耗を増

大させたと推測された。 
 膝シミュレータ－試験後の未処

理CLPEインサートおよび PMPC処

理 CLPE インサートのスモールパン

チ試験では、未処理 CLPE インサー

ト、PMPC 処理インサートともに、

表面から切り出した試験片の最大

変位において、内側および外側摺動

部と非摺動部との間に有意な差を

認めた。膝シミュレータ－試験によ

って受けた摺動が、材料の表面を疲

労させ、材料の伸び特性を劣化させ

たと推測された。 
 PMPC 処理 CLPE インサートの最

大荷重、最大変位および破断エネル

ギーは、未処理 CLPE インサートの

それらに比べて低い値を示した。

PMPC処理は基材の機械特性に影響

を与えないことが知られているた

め、原因は材料のばらつきや材料ロ

ットの違いにあると考えられた。 

 
E. 結論 
 本研究では、膝関節特有の動作が

CLPE インサートに与える影響を検

討するため、人工膝関節シミュレー

ター試験機を用いて、その耐摩耗特

性を評価した。 
 シミュレーター試験の結果より、

ガンマ線照射線量の増加にともな

い、インサートの摩耗が抑制される

ことが示された。また、いずれの

CLPE においても、層状剥層やひび

割れなどの破損は認められなかっ

た。50 kGy 以上のガンマ線を照射し

た CLPE は、PMPC 処理人工膝関節

インサートの基材に適した材料で

あることが示された。 
 また、PMPC 処理を CLPE 表面に

施すことによって、インサートの摩

耗が著しく抑制されることが示さ

れた。PMPC 処理 CLPE は、人工膝

関節インサートの基材として非常

に適した材料であることが示唆さ

れた。 
 さらに、CLPE インサートへの

PMPC 処理は、滅菌の方法に関わら

ずその耐摩耗性を向上させる技術

であることが示された。 
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分担研究報告書 
 

抗感染性の検討 
 
    分担研究者 茂呂 徹  (東京大学医学部付属病院 特任准教授) 

宮本比呂志 (佐賀大学医学部 教授) 
 
研究要旨：抗感染性の検討の前提として、金属表面のポリ MPC (PMPC)処理に

ついて、ディップコーティング法およびグラフトコーティング法を用いて検討

した。グラフトコーティング法では、MPC 水溶液濃度・紫外線照射時間 (重合

時間)の至適条件 (0.5 mol/L、90 分)を確立した。また、これらの表面処理表面

について、タンパク質吸着、細菌付着が抑制されることを明らかにした。以上

の成果により、MPC ポリマー処理金属は、親水性の高い、タンパク質吸着を抑

制する表面を有しており、細菌付着の抑制が期待できる。 
 
A. 研究目的 
 疾患や外傷による膝関節の機能

障害は、中高年者の健康寿命を短縮

し、生活の質 (QOL)を低下させる重

大な病態である。高齢化が急速に進

むわが国において膝関節障害の患

者数は今後も増え続けることは確

実であり、その治療法を確立するこ

とは、重要な課題といえる。 
 人工膝関節手術は、高度の膝関節

障害に対する治療法である。実用化

から約半世紀が経過し、優れた治療

法として健康寿命の延伸と QOL の

獲得に貢献をしている。一方、人工

関節表面へのバイオフィルム形成

に続発する感染、は一度生じると入

れ換えを余儀なくされる深刻な合

併症である。手術成績の向上のため、

これらの合併症を克服する画期的

な人工膝関節のニーズは高い。 
 申請者らは平成 15 年度長寿科学

総合研究事業を通じて、親水性と生

体親和性に優れた合成リン脂質、

2-methacryloyloxyethyl 
phosphorylcholine (MPC)を用いて、

ポリエチレン表面を修飾する技術

を開発した。MPC ポリマーは、細

胞やタンパク質の吸着を抑制する

ことから、感染の誘因となるバイオ

フィルムの形成を抑制する効果も

期待できる。 
 本研究の目的は、金属コンポーネ

ント表面に MPC ポリマーのナノ表

面処理技術を応用し、タンパク質吸

着抑制作用による、細菌接着・バイ

オフィルム形成の抑制効果につい

て検討することである。このため、

まず、金属表面における至適な MPC
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ポリマー処理方法を確立した。次に、

これらの MPC ポリマー処理金属表

面について、タンパク質吸着抑制効

果・細菌付着抑制効果を検討した。 
 
B. 研究方法 
1. 材料 
 本研究では､人工関節に用いられ

ているコバルトクロムモリブデン 
(Co-Cr-Mo)合金および純チタン (以
下純 Ti)を用いた。Co-Cr-Mo 合金お

よび純 Ti の表面を、表面粗さ 0.01
～0.02 µm になるよう研磨した後、

米国材料試験協会 (ASTM)の基準に

従って、不純物の除去と酸化被膜の

形成のために 35 vol%の硝酸に 35 分

浸漬した。硝酸処理した金属片を洗

浄した後、速やかに 500 W の酸素プ

ラズマ処理を 5 分間行った｡ 
 
2. MPC 処理方法の検討 
 得られた Co-Cr-Mo 合金、純 Ti

試験体表面を、MPC ポリマーを用

いたディップコーティング法、ポリ

(MPC) (PMPC)を用いたグラフトコ

ーティング法により処理した (図 1)。 
① PMB30 ポリマーを用いたディッ

プコーティング法 (PMB30 処理) 
 MPC と n-ブチルメタクリレート 
(以下、BMA)を予め共重合した

PMB30 ポリマー (30 mol%の MPC
を含有)を用いて、0.5 mass%となる

ように調整した PMB30 エタノール

溶液を準備した。B-1 項において、

洗浄した Co-Cr-Mo 金属試料を、

PMB30 エタノール溶液に浸漬する

ことで、ディップコーティングを行

った (PMB30 処理)。 
② PMPC グラフトコーティング法  
 B-1 項 に お い て 、 洗 浄 し た

Co-Cr-Mo 金属試料を、5 mass%トリ

メタクリロイルオキシプロピルトリ

メトキシシラン (MPSi)､1 mass%コ

ハク酸､ 0.1 mass%イルガキュア 
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図 1. PMB30 を用いたディップコーティング、PMPC を用いたグラフトコーテ

ィングによる金属表面処理 
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(D2959)を含むエタノール溶液に 12
時間浸漬した｡Co-Cr-Mo 試験体を取

り出し､エタノールで洗浄した後、

70℃で 3 時間アニール処理した｡ 
 続いて 0.5 mol/L に調製した MPC
の 水 溶 液 に シ ラ ン 処 理 し た

Co-Cr-Mo 試験体を浸し、5 mW/cm2

の強度をもつ紫外線を 90 分間照射

して、光開始グラフト重合を行った｡

照射後､試験体を水およびエタノー

ルで洗浄し､未重合の MPC および遊

離のポリマーを除去した｡ 
 

3. PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金および純 Ti 表面の解析 
 得られた PMB30 処理/PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金および純 Ti 試験体に

ついて、X 線光電子分光 (XPS)分析、

フーリエ変換赤外分光 (FT-IR)分析、

水による静的接触角の測定、蛍光物

質ローダミン 6G を用いた染色によ

る顕微鏡観察および透過電子顕微鏡 
(TEM)観察を行った。次年度以降の

検討に備え、金属表面へのタンパク

質吸着試験を行った。 
① XPS 分析 
 PMB30 処理 /PMPC 処理前後の

Co-Cr-Mo 試験体の表面元素状態に

ついて、XPS 分析を行った。XPS 分

析には、KRATOS ANALYTICAL 社

製 XPS 分析装置 AXIS-HSi165 型を

用い、X 線源は Mg-K線、印加電圧

を 15kV、光電子の放出角度を 90°と
した。 
② FT-IR 分析 
 PMB30 処理 /PMPC 処理前後の

Co-Cr-Mo 試験体の官能基振動につ

いて、FT-IR 分析を行った。FT-IR
分析は、全反射 (ATR)法により行っ

た。波数 800～2000 cm-1、分解能 4 
cm-1、積算回数 100 回とした。 
③ 水の静的接触角測定 
 試験体表面の静的なぬれ性 (静的

表面接触角)について、液滴法により

評価した。静的表面接触角は ISO 
15989 規格に準拠し、液滴量 1 L の

純水を液適後、60 秒間経過時点にお

いて測定した。 
④ 蛍光物質ローダミン6Gを用いた

染色による顕微鏡観察 
 200 ppmに調製したローダミン6G
水溶液を染色に用いた。蛍光発光イ

メージングには、蛍光顕微鏡を使用

した。レンズ倍率は 5 倍で、サンプ

ル毎に、適切な感光時間で撮影した。 
⑤ TEM 観察 
 PMB30 処理 /PMPC 処理前後の

Co-Cr-Mo 試験体を所定の大きさに

切削し､表面を Al 保護した後､Ga イ

オンビームを照射して断面を薄膜化 
(FIB 加工)した｡透過型電子顕微鏡を

用い､試料縦断面を観察した｡ 
 
4. PMPC 処理の至適条件の検討 
 一般に浸漬する溶液の濃度を変化

させるだけのディップコーティング

の制御に比べ、グラフトコーティン

グの制御は複雑である。したがって、

ここでは、溶液濃度・処理時間を変

化させて、その至適条件を検討した。 
 2-②に記載の方法のうち、MPC 水

溶液の濃度を 0.25～1.00 mol/L の範
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囲で、紫外線照射時間 (重合時間)を
23～180 分の範囲で変化させて、グ

ラフト重合を行った。種々の条件で

作製された PMPC 処理 Co-Cr-Mo の

表面について、3 項で示される方法

にて解析した。 
 
5. タンパク質吸着試験 
 金属表面へのタンパク質吸着に

ついて、低濃度のタンパク質濃度測

定に適した micro-BCA Protein Assay
試薬を用いて評価した。 

 PMB30 処理および PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金表面に吸着したタンパ

ク質量について、micro-BCA 法により

評価した。測定前、いずれの試験片も、

リン酸緩衝液（PBS）に 1 時間浸漬さ

せた。PMB30 処理および PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金試験体を、ウシ血清ア

ルブミン（BSA、Mw = 6.7 × 104；シグ

マ-アルドリッチ社製）、ウシ血清-
グロブリン（Mw = 1.5 × 105；シグマ-
アルドリッチ社製）およびウシ血漿フ

ィブリノーゲン（Mw = 3.4 × 105；シグ

マ-アルドリッチ社製）溶液に、37℃
で 1 時間浸漬させた。BSA、-グロブ

リンおよびフィブリノーゲン溶液は、

ヒトの血漿の 10%の濃度になるよう

に、それぞれ 4.5、1.6 および 0.3 g/L
に調製した。浸漬後、PMB30 処理お

よび PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金試験体

は、PBS で 5 回洗浄した後、室温で 1
時間、界面活性剤溶液に浸漬した。

PMB30処理/PMPC処理Co-Cr-Mo合金

表面より引き剥がされた BSA、-グロ

ブリンおよびフィブリノーゲンの量

は、 micro-BCA Protein Assay 試薬

（#23235）を用いて、評価した。 
 
6. 細菌付着抑制効果の検討 

1). 材料 
 人工膝関節に用いられている純チ

タン（Ti）、およびコバルトクロム

モリブデン（Co-Cr-Mo）合金につい

て、直径 14 mm × 1 mm 厚の試験金

属片を作製した。試験金属片表面を、

前年度までに確立した方法で、MPC
ポリマーを用いたディップコーティ

ング法（PMB30 処理）、およびポリ

MPC（PMPC）を用いたグラフトコ 

ーティング法（PMPC 処理）により、

それぞれ処理した。人工関節感染の多

くは、患者自身に常在するブドウ球菌

が起炎菌であるので、菌株には、バイ

表 1. PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金の表面原子濃度と静的接触角 

Co2p

The standard deviations are shown in parentheses.
Signif icant difference (p < 0.001) as compared to the untreated Co-Cr-Mo.

Cr2p Mo3d

26.7
(1.5)

5.4
(0.4)

0.4
(0.0)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

C1s N1sO1s P2p

14.6
(1.3)

52.9
(2.7)

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

70.6
(1.4)

24.1
(1.3)

2.3
(0.4)

3.0
(0.3)

61.7
(0.7)

28.0
(0.6)

5.0
(0.3)

5.3
(0.1)

Sample

PMPC-grafted Co-Cr-Mo

PMB30-adsorbted Co-Cr-Mo

Co-Cr-Mo (untreated)

Surface elemental composit ion (atom%)
Contact angle (deg)

Si2p

0.0
(0.0)

0.0
(0.0)

0.1
(0.1)

81.6
(4.8)

95.8
(3.5)

23.5
(8.4)

*

*
**

**

**
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オフィルムを形成する黄色ブドウ球

菌の臨床分離株 Staphylococcus aureus 
UEOH-6 を使用した。 
 
2). 細菌付着抑制効果の検討 
 トリプトソイブロス（TSB）中にて

前培養を 16 時間行った黄色ブドウ球

菌を遠心分離し、リン酸緩衝生理食塩

水（PBS）または非働化したウシ胎児

血清（FCS）に懸濁した。金属材料表

面に菌を付着させるために、8×108 の

菌を含む 0.5 mL の懸濁液を、24 ウェ

ルプレートに配置した試験金属片上

に接種して、37℃で 1 時間インキュベ

ートした。その後、試験金属片表面を

1 mL の PBS で 3 回リンスして、未付

着の細菌を除去した。試験金属片表面

に残存した菌について、 2 種の材質

（純 Ti、Co-Cr-Mo 合金）の、2 種の

表面処理（PMB30 処理、PMPC 処理）

で次の 3 つの項目について比較した。 
① 蛍光顕微鏡観察 
 試験金属片表面の菌体を SYTO-9 に

より染色し蛍光顕微鏡で観察した。 
② 走査型電子顕微鏡観察 
 試験金属片を 2.5% グルタルアルデ

ヒド中に室温で 1 時間浸漬した。洗浄

後、5%きざみで 50%から 100%に調製

したエタノール中に順次浸漬するこ

とで脱水を行った。乾燥後、試験片表

面に金蒸着を施し、走査型電子顕微鏡

で観察した。 
③ 付着生菌数測定 
 試験金属片を 10 mL の PBS中で超

音波処理を 10 分間おこない、試験片

表面に付着した菌を回収した。これ

をリン酸緩衝生理食塩水で段階希釈

して 110 番寒天培地に塗布し、37℃
で 2 日間インキュベートした。出現

したコロニーを計数し、付着生菌数

を求めた。 
 

3). バイオフィルム形成抑制効果の検

討 
 バイオフィルムを効率よく形成さ

せるため、グルコース濃度を 0.5%に

調整した TSB で 6×105/mL に希釈した

対数増殖期の黄色ブドウ球菌を 0.5 
mL ずつ、24 ウェルプレートに配置し

た純 Ti 試験片上に接種して、37℃で

24 時間インキュベートした。その後、

純 Ti 試験片表面を 1 ml の PBS で 3 回

リンスし、 2 種の表面処理（PMB30
処理、PMPC 処理）で次の 2 つの項目

について比較した。 
① 蛍光顕微鏡観察 
 純 Ti 試験片を SYTO-9 により菌体

を、Sypro Ruby でバイオフィルムの成

分である菌体外マトリクスを、それぞ

れ染色し、蛍光顕微鏡で観察した。 
② 付着生菌数測定 
 純 Ti 試験片表面をセルスクレーパ

ーで掻き取ることにより、付着した菌

を回収した。これを PBS で段階希釈し

て 110 番寒天培地に塗布し、37℃で 2
日間インキュベートした。出現したコ

ロニーを計数し、付着生菌数を求めた。

試験片に付着しなかった菌も回収し、

付着菌と同様に生菌数を測定した。 
 

4). 細菌遺伝子発現の定量的評価 
 前項に記載した方法で、純 Ti 試験
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片上で黄色ブドウ球菌を培養し、バイ

オフィルムと非付着菌をそれぞれ回

収した。両者から全 RNA を抽出し、

GeneChip S. aureus Genome Array 
(Affymetrix) にて網羅的な遺伝子発現

解析をおこなった。 

 
C. 研究結果 
1. PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金および純 Ti 表面の解析 
① XPS 分析 
 表 1 に、XPS スペクトルより求め

た PMB30処理/PMPC処理Co-Cr-Mo
合金の表面原子濃度を示す。PMB30
処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表面

には、MPC 由来の窒素、リンが検出

された。また、PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面の窒素、リンの原子濃度は、

PMPC の理論値 (各々、5.3 atom%)
に近い値にまで達していた。これに

対し、MPC 含有量が 30 mol%である

PMB30 を用いて処理した表面での

それらは、2.3～3.0 atom%に留まっ

た。また、PMB30 処理および PMPC
処理純 Ti 表面においても、同様の結

果であった (表省略)。 
② FT-IR 分析 
 図 2 に、PMB30 処理/PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金の FT-IR/ATR スペク

トルを示す。 
 未処理 Co-Cr-Mo 合金表面では、

赤外吸収ピークの存在が認められな

かったのに対し、PMB30 処理/PMPC
処理 Co-Cr-Mo 合金表面では、

1460cm-1 付近にメチレンに帰属され

るピーク、1240、1080 および 970 cm-1

にリン酸基に帰属されるピークが、

1720 cm-1 にケトン基に帰属される

ピークが観察された。また、PMPC
処理 Co-Cr-Mo 合金表面では、Si-O
基に帰属されるピークが観察された。

また、PMB30 処理/PMPC 処理純 Ti
表面においても、同様のピークが認

められた (図省略)。 
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図 2. PMB30 処 理 /PMPC 処 理

Co-Cr-Mo 合金の FT-IR/ATR スペク

トル 
 
③ 水による静的接触角の測定 
 表 1 に、PMB30 処理/PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金の水による静的接触

角を示す。 
 未処理Co-Cr-Mo合金/純Ti表面の

静的接触角は、それぞれ 81.6°、77.2°
だった。PMB30 処理 Co-Cr-Mo 合金

/純 Ti 表面の静的接触角は 95.8°、
95.6°であった。これに対し、PMPC
処理Co-Cr-Mo合金/純Ti表面のそれ

らは、それぞれ 23.5°、20.1°と高い

親 水 性 を 示 し た  (PMB30 処 理
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/PMPC 処理純 Ti の表省略)。 
④ 蛍光物質ローダミン6Gを用いた

染色による顕微鏡観察 
 図 3 に、PMB30 処理/PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金の蛍光顕微鏡写真を

示す。 
 未処理 Co-Cr-Mo 合金では、ほと

んど蛍光発光が見られないのに対し、

PMB30 処 理 /PMPC 処 理 し た

Co-Cr-Mo 合金はいずれも、表面全域

において発光が認められ、その状態

は均一であった。また、PMB30 処理

/PMPC 処理純 Ti 表面においても、

同様の蛍光発光状態が認められた 
(図省略)。 
 

PMB30-
adsorbed
Co-Cr-Mo

Co-Cr-Mo
(untreated)

PMPC-
grafted

Co-Cr-Mo

200 m200 m200 m

 

 
図 3. PMB30 処 理 /PMPC 処 理

Co-Cr-Mo 合金の蛍光顕微鏡写真 
 

⑤ TEM 観察 
 図 4 に、PMB30 処理/PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金の断面 TEM 写真を示

す。PMB30 処理 Co-Cr-Mo 表面には、

約 50 nm の PMB30 処理層の形成が

認められた。また、その層中には幾

らかの気孔の形成も認められた。こ

れに対し、PMPC 処理 Co-Cr-Mo 表

面には、約 200 nm の均一な処理層

の形成が認められた。また、PMB30
処理/PMPC 処理純 Ti 表面において

も、同様の処理層形成が認められた 
(図省略)。 
 
2. PMPC 処理の至適条件の検討 
① XPS 分析 
 図 5 に、XPS スペクトルより求め

た種々の条件で作製した PMPC処理

Co-Cr-Mo 合金の表面原子濃度を示

す。いずれの MPC 水溶液濃度にお

いても、重合時間が延長するに伴っ

て、PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金表面

のケイ素濃度は減少する一方で、窒

素、リンの濃度は増加した。0.50 
mol/L の MPC 水溶液濃度のとき、90
分以上の紫外線照射時間にて、窒素、

リンの濃度が、MPC 原子濃度の理論

 

 
 

図 4. PMB30 処理および PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金の断面 TEM 写真 
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値に到達した。1.00 mol/L の MPC 水

溶液濃度のとき、45 分以上の紫外線

照射時間にて、窒素、リンの濃度が、

理論値に到達した。 
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図 5. 種々の条件で作製した PMPC
処理 Co-Cr-Mo 合金の表面原子濃度 
 

② 水による静的接触角の測定 
 図 6 に、種々の条件で作製した

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金の水によ

る静的接触角を示す。いずれの MPC
水溶液濃度においても、重合時間が

延長するに伴って、PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金表面の接触角は低下

した。0.50 mol/L 以上の MPC 水溶液

濃度のとき、90 分以上の紫外線照射

時間で、PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金

表面の接触角は約 20°で安定した｡ 
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図 6. 種々の条件で作製した PMPC
処理 Co-Cr-Mo 合金の水による静的

接触角 
 
③ TEM 観察 
 図 7 に、種々の条件で作製した

PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金 (90 分の

紫外線照射時間)の断面 TEM 写真を

示す。 
 MPC 水溶液濃度を増やすことに

より､Co-Cr-Mo 合金表面に形成する

PMPC 層の厚さは増加した｡1.00 
mol/L の MPC 水溶液濃度のとき、そ

の層厚は役 360 nm に達した。 
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図 7. 種々の条件で作製した PMPC
処理Co-Cr-Mo合金の断面TEM写真 
 
3. タンパク質吸着試験 
 図 8～10 に、BCA 法により評価し

た PMB30 処理および PMPC 処理

Co-Cr-Mo 合金表面のアルブミン、

-グロブリンおよびフィブリノー

ゲン吸着量を示す。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着したアルブミン量は、

未処理 Co-Cr-Mo 合金表面のそれの

1/5～2/5 程度であった（図 8）。ま

た、これらの群間における差は、統

計学的に有意（p < 0.001）であった。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着した-グロブリン量

は、未処理 Co-Cr-Mo 合金表面の 1/3
～1/2 程度であった（図 9）。また、

これらの群間における差は、統計学

的に有意（p < 0.001）であった。 
 PMB30 処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo
合金表面に吸着したフィブリノーゲ

ン量は、未処理 Co-Cr-Mo 合金表面

の 1/16～1/8 程度であった（図 10）。
また、群間における差は、統計学的

に有意（p < 0.001）であった。 
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図 8. BCA 法により評価した PMB30
処理/PMPC 処理 Co-Cr-Mo 合金のア

ルブミン吸着量 
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図 9. BCA 法により評価した PMB30
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グロブリン吸着量 
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図 10. BCA 法により評価した

PMB30処理/PMPC処理Co-Cr-Mo合
金のフィブリノーゲン吸着量 
 
4. 細菌付着抑制効果の検討 

1). 純チタン表面における細菌付着抑

制効果の検討 
 人工関節のステム部分の材料とし

て使用される純 Ti について、表面の

MPC 処理による細菌付着抑制効果を、

PBS 中と FCS 中でそれぞれ検討した。 
a) PBS 中での試験 
 まず、黄色ブドウ球菌の増殖に必要

な栄養源を含まない PBS をもちいて、

貧栄養下での検討をおこなった。 
① 蛍光顕微鏡観察 
 黄色ブドウ球菌の純 Ti 表面への付

着状態を観察するため、純 Ti 表面に

付着した黄色ブドウ球菌を蛍光色素

で染色し、蛍光顕微鏡で観察した（図

11）。その結果、未処理の場合にとこ

ろどころに観察された細菌塊が、

PMB30 処理表面ではわずかに点在す

る細菌が観察されるのみで、付着細菌

が著しく減少していた。驚いたことに、

PMPC処理表面では付着細菌がまった

く観察されなかった。  
 

Untreated

PMPC

PMB30

Untreated

PMPC

PMB30

 

図 11. PBS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた純 Ti 表面の蛍光顕微鏡観察像 
（200 倍） 
 

② 走査型電子顕微鏡観察 
 黄色ブドウ球菌の純 Ti 表面への付

着状態をさらに詳しく観察するため、

純 Ti 表面に付着した黄色ブドウ球菌

を走査型電子顕微鏡で観察した（図

12）。その結果、未処理の表面には多

数の黄色ブドウ球菌が観察された。一

方、MPC 処理を施した純 Ti 表面には、

PMB30 処理、PMPC 処理どちら場合で

も、ほとんど菌が観察されなかった。  
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図 12. PBS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた純 Ti 表面の走査型電子顕微鏡

観察像（2000 倍） 
 

③ 付着生菌数 
 純 Ti 表面に付着した黄色ブドウ球

菌の数を測定したところ、純 Ti 表面

への PMB30処理および PMPC処理は、

付着生菌数を約 99%減少させること

がわかった（図 13）。  
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図 13. PBS中における純Ti表面への黄

色ブドウ球菌の付着生菌数 

b) FCS 中での試験 
 次に、人工膝関節が装着された生体

内の環境を再現するために、FCS をも

ちいた検討をおこなった。 
① 蛍光顕微鏡観察 
 未処理の純 Ti 表面には点在する細

菌が観察されたが、MPC で処理され

た表面では、PMB30 処理、PMPC 処理

ともに、菌がほとんど観察されなかっ

た（図 14）。 
 

Untreated

PMPC

PMB30

 
図 14. FCS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた純 Ti 表面の蛍光顕微鏡観察像 
（200 倍） 
 

② 走査型電子顕微鏡観察 
 未処理の純 Ti 表面には、凝集した

細菌塊が観察された。一方、MPC 処

理を施した純 Ti 表面には、PMB30 処

理、PMPC 処理どちら場合でも、ほと

んど菌が観察されなかった（図 15）。 
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図 15. FCS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた純 Ti 表面の走査型電子顕微鏡

観察像（2000 倍） 
 

③ 付着生菌数 
 PBS 中の場合と同様に、純 Ti 表面

に PMB30 処理および PMPC 処理を施

すことにより、菌の付着が約 99%減少

した （図 16）。  
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図 16. FCS中における純Ti表面への黄

色ブドウ球菌の付着生菌数 

2) Co-Cr-Mo 合金表面への細菌付着抑

制効果の検討 
 人工関節のステム部分の材料とし

て純 Ti とともに使用される、

Co-Cr-Mo 合金について、表面の MPC
処理による細菌付着抑制効果を、PBS
中と FCS 中でそれぞれ検討した。 
a) PBS 中での試験 
① 蛍光顕微鏡観察 
 未処理表面では菌が全表面に均一

に付着していたのに対し、PMB30 処

理および PMPC 処理を施すことによ

って、菌の付着が顕著に抑制されてい

た（図 17）. 

Untreated

PMPC

PMB30

 
図 17. PBS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた Co-Cr-Mo 合金表面の蛍光顕微

鏡観察像（200 倍） 

 
② 走査型電子顕微鏡観察 
 純 Ti の場合と同様に、MPC 処理に

よって菌の付着が顕著に抑制された

（図 18）。 
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図 18. PBS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた Co-Cr-Mo 合金表面の走査型電

子顕微鏡観察像（2000 倍） 

 
③ 付着生菌数 
 純 Ti の場合と同様に、PMB30 処理

および PMPC 処理を施すことにより、

菌の付着が約 99%減少した（図 19）。 
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図 19. PBS 中における Co-Cr-Mo 合金

表面への黄色ブドウ球菌の付着生菌

数 

 

b) FCS 中での試験 
① 蛍光顕微鏡観察 
 純 Ti の場合と同様に、未処理表面

で観察された細菌が、MPC 処理表面

ではほとんど観察されなかった（図

20）。 
 

Untreated

PMPC

PMB30

 

図 20. FCS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた Co-Cr-Mo 合金表面の蛍光顕微

鏡観察像（200 倍） 
 

② 走査型電子顕微鏡観察 
 純 Ti の場合と同様に、PMPC 処理に

よって菌の付着が顕著に抑制された

（図 21）. 
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図 21. FCS 中で黄色ブドウ球菌と接触

させた Co-Cr-Mo 合金表面の走査型電

子顕微鏡観察像（2000 倍） 
 

③ 付着生菌数 
 純 Ti の場合と同様に、Co-Cr-Mo 合

金表面に PMB30 処理および PMPC 処

理を施すことにより、菌の付着が約

99%減少した（図 22）。 
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図 22. FCS 中における Co-Cr-Mo 合金

表面への黄色ブドウ球菌の付着生菌

数 

2). バイオフィルム形成抑制効果の検

討 
 MPC 処理による純 Ti 表面および

Co-Cr-Mo 合金表面への菌の付着抑制

効果はきわめて大きなものであるが、

わずかに付着した菌が、バイオフィル

ムを形成する可能性がある。そこで、

MPC 処理のバイオフィルム形成抑制

効果について検討した。MPC 処理に

よる黄色ブドウ球菌の付着抑制効果

は、金属材料で差がなかったので、純

Ti でのみ検討をおこなった。 
① 蛍光顕微鏡観察 
 未処理の場合には純 Ti 試験片表面

が多数の菌体とバイオフィルムに覆

われていたが、MPC で処理された表

面では、PMB30 処理、PMPC 処理とも

に、菌体とバイオフィルムがほとんど

観察されなかった（図 23）。 
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図 23. 純 Ti 表面におけるバイオフィ

ルム形成（200 倍） 



 127

② 付着生菌数 
 純Ti表面にPM30処理およびPMPC
処理を施すことで、付着菌数が 99%減

少した（図 24）。一方、浮遊菌数は、

MPC 処理の有無で差がなかった。 
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図 24. 純チタン表面のバイオフィル

ム中の生菌数（上）および未付着浮遊

菌の生菌数（下） 

 

3). 遺伝子発現の定量的評価 
 純 Ti 表面で形成されたバイオフィ

ルム中の菌と、未付着の浮遊菌とで遺

伝子発現を定量的に比較し、バイオフ

ィルムで発現が上昇している遺伝子

を探索した。その結果、純 Ti 表面の

バイオフィルムでは、物質輸送、細胞

壁、鉄イオン結合、代謝、などに関与

する遺伝子の発現が、浮遊菌に比べて

亢進していることがわかった（図 25）。 
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図 25. 未処理 Ti 表面のバイオフィル

ムで発現が誘導される遺伝子 
 
D. 考察 
 本研究の目的は、金属コンポーネ

ント表面に MPC ポリマーのナノ表

面処理技術を応用し、タンパク質吸

着抑制作用による、細菌接着・バイ

オフィルム形成の抑制効果につい

て検討することである。 
1.金属表面の MPC ポリマー処理 
 ディップコーティング法、グラフ

トコーティング法を用いて検討し

た。いずれの方法でも、Co-Cr-Mo
合金表面に均一な MPC ポリマー層

が形成することが確認された。 
 ディップコーティング法に用い

た PMB30 は、30 mol%の MPC しか

含まれておらず、水に不溶なポリマ

ーである。従って、PMB30 処理

Co-Cr-Mo 合金表面の静的接触角は、

未処理 Co-Cr-Mo 合金表面のそれよ

りも高い値を示した。しかしながら、
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既報において、動的な接触角は低い

値を示しており、十分な湿潤環境に

ある生体内においては、親水性表面

を形成すると考えられた。 
 グラフトコーティング法では、シ

ラン処理と MPC の表面グラフト重

合の二段階処理を行った。シラン処

理により、重合性基を Co-Cr-Mo 合

金表面に導入した表面では、その表

面接触角が約 80°と比較的高い値を

示したが、PMPC 処理することによ

り、その接触角は顕著に低下した。 
 MPC 水溶液濃度や紫外線照射時

間 (重合時間)が増すにつれ接触角

の低下は早まり､また、水溶液濃度

によって Co-Cr-Mo 合金表面の

PMPC 層の厚みも制御できた。MPSi
中間層には、光重合開始剤 (D2959)
が含有されているため、ラジカル重

合は Co-Cr-Mo 合金表面から開始さ

れると考えられた。その結果、比較

的高密度の PMPC 層が形成されて

いると思われた。XPS 分析および

TEM 観察の結果からも、比較的厚

い PMPC 層で、Co-Cr-Mo 合金表面

が完全に覆われていることも確認

できた。以上の結果により、PMPC
処理における MPC 水溶液濃度と紫

外線照射時間の至適条件は、0.5 
mol/L、90 分であると判断した。 
2. タンパク質吸着抑制効果 
 低濃度のタンパク質濃度測定に適

した BCA 法により、Co-Cr-Mo 合金

のアルブミン吸着量を評価したとこ

ろ 、 PMB30 処 理 /PMPC 処 理

Co-Cr-Mo 合金表面に吸着したタン

パク質量は、未処理 Co-Cr-Mo 合金

表面の 1/16～1/2 程度であった。ま

た、これら群間の差は、いずれも統

計学的に有意（p < 0.001）であった。

MPC ポリマー処理金属は、親水性の

高い、タンパク質吸着を抑制する表

面を有することが明らかとなった。 
3. 細菌付着抑制効果 

 純TiとCo-Cr-Mo合金どちらの場合

でも、MPC 処理によって菌の付着が

著しく抑制されることがわかった。ま

た、未処理純 Ti 表面でバイオフィル

ムがしっかりと形成される条件でも、

MPC 処理によりバイオフィルム形成

が劇的に抑制された。ただ、PMB30
処理表面では PMPC 処理表面の 10 倍

程度の菌が付着していた。これは、長

時間の培養による、コーティングの剥

がれによるものであると考えられる。

人工膝関節が生体内に長期間留置さ

れることを考えると、抗感染性の観点

からは、耐久性に優れた PMPC 処理が

適していると考えられる。 
 MPC 処理の有無で浮遊菌数に差が

認められないことから、MPC 処理に

よる試験片表面の付着菌の減少は、菌

の殺滅によるものではなく、表面への

菌の付着そのものが阻害されたこと

によるものであるといえる。 
 さらに、純 Ti 表面のバイオフィル

ム形成に関連すると予想される遺伝

子を同定することができた。MPC 処

理により付着が阻害されると、これ

らバイオフィルム関連遺伝子の発現

が誘導されないため、バイオフィル

ム形成が生じないことが示唆された。 



 129

E. 結論 
 抗感染性の検討の前提として、金

属表面の MPC ポリマー処理につい

て、ディップコーティング法および

グラフトコーティング法を用いて検

討した。PMPC 処理では、溶液濃度・

処理時間の至適条件を確立した。ま

た、これらの表面処理表面について、

タンパク質吸着、細菌付着が抑制さ

れることを明らかにした。以上の成

果により、MPC ポリマー処理金属は、

親水性の高い、タンパク質吸着を抑

制する表面を有しており、細菌付着

の抑制が期待できる。 
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