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1. はじめに

医療の進歩と生活基盤の整備によって，先進諸国は超高
齢社会を形成し始めている。平均寿命や高齢者数が増加す
ることで高齢化率は上昇を続けている。社会の超高齢化と
ともに国内の要支援・要介護者数も急増しているが，この
うち約3分の1は運動器（関節や脊椎などの骨格とそれを
動かす神経，筋，靭帯など）の機能障害が原因である。し
たがって，外傷や疾患による運動器の障害が引き起こす歩
行能力の喪失を予防することは超高齢社会にとって重要な
課題であり，その対策が求められている。本稿では，運動
器の再建，機能回復に用いられる人工関節や人工骨に関す
る最近の研究開発の進歩について紹介する。

2. 人工関節

人工関節置換術は疾患や骨折などにより機能障害をきた
した関節を人工関節に置き換える手術である。実用化から
50年以上が経過し，痛みを取り除き，歩行能力を回復させ
る優れた手術として確立している。しかし，例えば人工股
関節の耐用年数は一般に15～20年といわれており，①高
齢者に設置する人工股関節において，筋力低下などのため
に発生する反復性脱臼，②平均余命の延長に伴い，従来以
上の使用期間によって進行する摩耗が引き起こすインプラ
ントの弛み，③人工関節表面へのバイオフィルム形成に続
発する感染などは，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関節のニーズは高い。

1） リン脂質ポリマー表面処理ポリエチレン
関節最表面に存在する軟骨は，コラーゲン線維とヒアル

ロン酸，プロテオグリカンから成る細胞外マトリックスお
よび軟骨細胞から構成されており，極めて高い保水性と潤
滑性を有している。Moroらは人工関節の関節摺動面に生
体になじみの良い材料による軟骨と同様の構造を構築し，
生体関節の優れた潤滑機能をその設計に反映させるバイオ
ミメティック（生体模倣）技術として，生体親和性の高いポ
リ（2-メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン）
（PMPC）を用いて，関節面を構成する架橋ポリエチレン
（CLPE）表面に生体軟骨と同様の水和表面ゲル層を構築す
るPMPC処理を確立した 1),2)。PMPC処理CLPE表面を観
察すると，その水ぬれ性（親水性）が劇的に向上しており，
その動摩擦係数は，CLPEのそれの10分の1にまで低減し
ていた。手術後の歩行運動を再現する人工股関節シミュ
レーション試験機を用いて約20～30年分に相当する
2,000万歩（2.0×107サイクル）の歩行を模擬したところ，
PMPC処理CLPEライナーの摩耗量は未処理CLPEライ
ナーに比べ，著しく少なかった 3)。PMPC処理技術を搭載
した人工股関節は，治験を経て2011年から市販されてお
り，既に22,000件以上の症例に使用されている。また，
PMPC処理によりCLPEの臨床での摩耗量は従来品の2～
17％（術後3年）に抑制されたと報告されている 4)。

2） 抗酸化剤添加ポリエチレン
ポリエチレンの摩耗抑制に有効な技術として，ガンマ線，

電子線の照射により架橋を増加させたCLPEが実用化され
て10年以上が経過した。脱臼を抑制することを目的とし
た骨頭の大径化にともなうライナーの形状やサイズの変化
に基材であるCLPEが十分に対応できず，いくらかの症例
で，生体内で酸化劣化したCLPEが破損や層状剥離に起因
する異常摩耗といった新たな合併症を引き起こした。この
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ため，次世代の摺動面材料としてビタミンE（α-トコフェ
ロール），ヒンダードフェノール系酸化防止剤（イルガノッ
クス1010）などの抗酸化剤を添加したCLPEの研究開発が
国内外で活発に行われている 5)。1％にも満たない添加量
のビタミンEは極めて高い抗酸化性を有することが確認さ
れる一方，架橋のためのラジカルも消費してしまうため，
既存のCLPEより高いガンマ線，電子線の照射線量が必要
となるなどの製品開発の段階では多くの工夫がなされた。
2007年に最初の製品が市販されて以降，既に多くの患者に
使用されており，生体内における抗酸化性も確認されてい
る。また，最近ではPMPC処理とビタミンE添加CLPEを
組み合わせた材料の研究開発も進められており，更なる性
能向上が期待されている 6)。

3） 抗菌性ハイドロキシアパタイトコーティング
人工関節置換術の深刻な合併症である人工関節感染で

は，インプラント表面で起炎菌のバイオフィルムが形成さ
れている。バイオフィルムから離れた浮遊細菌は新たなバ
イオフィルムを形成するということを周期的に繰り返すた
め，人工関節感染の根治にはバイオフィルムを含めた付着
細菌の除去が必須である。しかし，バイオフィルムという
バリアをまとった細菌は宿主の免疫反応や抗菌薬から守ら
れるため，除去することは非常に困難である。したがって，
人工関節感染を発症した場合，保存療法で完治させること
は難しく，一度感染すると再置換手術を余儀なくされるの
が現状である。近年，この課題に対し，抗菌性表面処理を
搭載した様々なインプラントが開発されている。例えば，
銀，亜鉛などの抗菌剤やバンコマイシンなどの抗菌薬を用
いた表面処理である。抗菌剤，抗菌薬の周辺骨組織，軟部
組織などへの移行性を考慮すると，抗菌剤を用いた表面処
理は有用と考えられる。Nodaらは，抗菌剤のなかでも広
い抗菌スペクトルと高い殺菌力を有し，耐性菌を生じにく
いとされる銀に着目し，ハイドロキシアパタイト（HA）と
複合化して金属インプラント表面を処理する技術（銀HA

処理）を開発した 7)。銀HA処理は，酸化銀を含有するHA

をチタンなどの金属インプラント表面にフレーム溶射する
ことでコーティングする技術で，生体内での銀イオンの溶
出挙動と骨形成能の最適化を図っている。Akiyamaらは，
ラットの脛骨髄腔内にメチシリン耐性黄色ブドウ球菌
（MRSA）とともに銀HA表面処理チタンを埋植したとこ
ろ，術後3日でサンプル周辺のMRSAは有意に減少するこ
とに加え，術後4週で銀HA表面処理層の周辺に良好な骨
形成を認めたと報告した 8)。また，銀の生体内での適用は
溶出量や溶出期間へ注意を払う必要があるが，Shimazaki

らは表面処理層から溶出する銀は埋植後48～72時間に

ピークを迎え，その後，徐々に減少すると報告しており 9)，
十分な安全性も確保されているといえる。この技術を搭載
した人工股関節の治験は2013年から行われており，今後
の進展が期待される。

3. 人工骨

人工骨の性能向上は目覚ましいものがあり，適用の可否
など，臨床での使用，制限も確立している。近年は，従来
の骨伝導能に加え，付加機能が備わった材料の開発が進ん
でいる。

1） マグネシウム合金
近年，欧州を中心にマグネシウム合金を生体吸収性材料

として適用するための開発や国際規格化が急激に進行して
いることは見逃せない。マグネシウムは生体必須元素であ
り，体内存在量は20～30 gにもおよび，その半分以上が骨
を主とした運動器に存在する。先行して開発されたマグネ
シウム合金は，生体内における分解過程にて分解残留物を
発生し，マクロファージによる免疫反応を誘発するとの懸
念があったため，現在ではMg-Ca合金，Mg-Zn合金などが
開発の主役であり，生体必須元素で合金を構成することは
もちろん，分解過程における残留物の発生しない希薄合金
に注力されている 10)。これらの材料はすでに臨床での使
用が開始されており，例えば，2014年よりスイスで骨接合
用スクリュー（Mg-Y-RE-Zr合金）が市販されている。国内
でも，骨固定用デバイスの開発を目指す研究が行われてお
り，今後に注目したい。マグネシウム合金だけでなく，生
体吸収性材料は生体内における分解速度と機能特性，力学
特性のトレードオフの関係性制御が重要であるが，マグネ
シウム合金は臨床応用経験に乏しい材料であるため，デー
タ集積が今後の課題といえる。

2） 窒化ケイ素
非酸化である窒化ケイ素セラミックスは高い耐熱性，耐

食性および機械的特性，耐破壊靭性を有することから，近
年，脊椎インプラント（椎体固定インプラント）として応用
されている。窒化ケイ素が生体内で示す骨伝導性に加え，
最近では抗菌性を示すことも報告されている。例えば，
Gor thらは，窒化ケイ素表面への細菌付着量は，脊椎イン
プラントに用いられるチタン，ポリエーテルエーテルケト
ンのそれらと比較して約5分の1に低減したと報告してい
る 11)。また，Websterらは，ラットの頭蓋骨に表皮ブドウ
球菌とともに窒化ケイ素を埋植したところ，サンプル表面
での骨形成，細菌付着抑制だけでなく，埋植部周囲の骨形
成，細菌付着抑制をも促したと報告している 12)。その骨
形成，細菌付着抑制に対する窒化ケイ素表面の機序に不明
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な点はあるものの窒化ケイ素を臨床応用した製品は，米国
食品医薬品局（FDA）からバクテリアバイオフィルム形成
抑制の効果を発揮することが認められ，注目を集めている。

4. おわりに

人口構成や生活様式に急激な変化が訪れている現代にお
いて，外傷や疾患による運動器の障害が引き起こす歩行能
力の喪失を予防することは重要な課題であり，人工関節や
人工骨が果たす役割は益々大きくなってくる。本稿で紹介
した技術，インプラントは医療に対して役立つことはもち
ろん，社会に対しても多くのメリットと可能性を有してお
り，臨床の現場からの期待も高い。医療イノベーションを
もたらす技術へと発展することを期待する。

本稿の著者は京セラメディカル株式会社の従業員である。
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