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骨に剛性が近く、かつ優れた骨形成能をもつ頚椎疾患治療用インプラント器材の開発
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研究成果の概要（和文）：PEEK素材の表面をフッ素化することで、骨伝導性を高める実験を行った。そのための
フッ素・酸素混合ガスのフッ素ガス分圧、処理時間の調整により骨伝導を高められることが分かった。しかし実
際の加工条件において、PEEKの形状（最終的に家兎に埋入してin　vivoの実験を行うため円柱形が必要要件であ
った。in vitroでは、板状のPEEKを使った。）に、表面加工の状態が左右されることが分かった。先日提出した
特許の関係より、具体的な表面フッ素化の条件について記載することはできないが、in vivoで表面をマイナス
イオン化して、カルシウムイオンをより多く集合させる条件を検討することができた。

研究成果の概要（英文）：An experiment was conducted to enhance the bone conductivity by fluorinating
 the surface of the PEEK material. Therefore, it was found that bone conduction can be enhanced by 
adjusting the fluorine gas partial pressure of the fluorine / oxygen mixed gas and the processing 
time. However, under the actual processing conditions, the shape of PEEK (Cylinder was the necessary
 requirement for final implantation in rabbits and in vivo experiments. In vitro, plate-like PEEK 
was used.) It was found that the condition of surface processing was affected. Although the 
conditions of the surface fluorination can not be specifically described from the relationship of 
the patent submitted recently, it was possible to study the conditions which cause the surface to be
 negatively ionized in vivo and to gather more calcium ions.

研究分野： 脳神経外科
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究は、本来骨伝導性をもつ可能性が低い、高分子化合物をフッ素化することにより、骨伝導性を付加するこ
とができることが証明され、引いては、脊椎疾患インプラントのみではなく、足関節、膝関節などのインプラン
トへの応用が可能となる可能性が示された。
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図 1 ：(左)PEEK 製インプ
ラント (右)チタン製インプ
ラント 

図 2 ：ウサギ大腿骨にインプ
ラント埋植 4 週間後の CT 像
（左）PEEK 単独器具には骨
形成は見られない。 
（右）PEEK にチタンを溶射
した器具周囲には骨形成が認
められる。 

 
１．研究開始当初の背景 
 
 頚椎、腰椎などの疾患に対する、インプラントによる治療を要する骨疾患患者数は、日
本の高齢化の影響を受けて急速に増加しており、頚椎疾患患者においても、脊椎椎体スペ
ーサー（図１）による脊椎固定脊椎手術が必要な重症例
も増加している。このような状況において、安全・安心
な骨疾患治療用インプラントの開発は、早急に対応を迫
られる課題であった。現在、骨疾患インプラントとして
は、チタンなどの金属製、セラミックス製、ポリエーテ
ルエーテルケトン（PEEK）製などが用いられている。
骨疾患患者の中でも高齢者の患者は特に、骨質が悪く、
骨が脆いことが多い。この為、低剛性の PEEK 製インプ
ラントが使用される機会が増えている。しかし PEEK は
周囲に骨が形成されにくく固定力が低いことが問題点と
して指摘されていた (Kurtz SM et al.;Biomaterials 
28,2007)。 
 
２．研究の目的 
 
 研究代表者は先行研究において、PEEK の骨形成能の改良に取り組み、PEEK 表面形状
の加工及びチタン溶射による効果確認実験を、H23 年度
科学技術振興機構研究成果プログラムで行い（図 2）、
PEEK 表面形状の加工では骨形成能向上に無効である
が、チタンを溶射した器具の周囲には骨形成が認められ、
チタン熔射が骨形成能向上に有用である（図 2 右）とい
う知見を得た。一方、PEEK 表面が非常に滑らかなため、
溶射したチタンが簡単に剥がれてしまうという欠点も明
らかになった。そこで、また研究代表者らは、別の先行
研究において、カーボンナノチューブ(CNT)と PEEK を
混錬した CNT/PEEK 製インプラントを試作し、当該
CNT/PEEK を用いた動物実験を施行した。（H24 年度厚
生労働科学研究費補助金、「カーボンナノチューブとポリ
エーテル・エーテル・ケトン材を複合する技術を活用し
た脊椎手術のための高機能インプラントの開発（H24-
医療機器-一般-003）」）本研究は、インプラント全体の素
材を変える事により、その骨親和性、剛性、耐久性等を
改善しようとした。CNT そのものの生体に対する安全性
の評価が非常に難しく、臨床応用には、まだ時間がかかると判断されていた。 
高分子化合物である PEEK は、図 3 の化学式のようにベンゼン環がエーテル結合および

ケトン結合により結合した重合ポリマーで、親水性が殆どなく撥水性で、電荷的にも安定
している。 
 
これらの実験を通して、医療用にすでに認可されている器材である PEEK 組成の改変ではなく
表面機能を改変する方法が好適と考え、更に、先行研究の知見を基に、表面機能を「物理的に」
改変するのではなく、「化学的に」改変させ、骨形成能向上を図る方法の研究を進めることとし
た。 
 チタン製インプラントにおいて、「親水性」や「電荷保持能力」と骨形成能が相関するという
報告がある（Aita H,:Biomaterials.30,2009）。しかし、PEEK に「親水性」を持たせたり「荷
電性」を持たせたりすることで、骨形成能が付与できるかは全く不明である。 
本研究では、PEEK 表面の「親水性」や「電荷保持能力」向上により骨形成能が付与できるか
を検証することとした。 
 高分子化合物である PEEK は、図 3 のようにベンゼン環
がエーテル結合およびケトン結合により結合した重合ポリ
マーで、親水性が殆どなく撥水性で、電荷的にも安定して
いる。 
本研究代表者は、高分子芳香族ポリマーのフッ素化処理に
より親水性基を導入して親水性を向上させ、電荷の保持を
可能にする方法（特開 2010-150460）に注目し、この処理
によって、PEEK に骨形成能を付与することができれば、
PEEK による骨に剛性が近く、かつ優れた骨形成能をもつ
頚椎疾患治療用インプラント器材の開発が可能となると考

図 3：PEEK の化学式 
化学的に安定している重合
ポリマーである。 



図 4 表面改質したチタンで
HMSC を 3 日間培養し、ニュー
トラルレッド染色したもの。 
左）チタンを、ある条件のもと
で表面処理して親水性を高めた
もの。右）未処理の純チタン。 
親水性を高めたチタンの方が、
HMSC の増殖が盛んであるこ
とがわかる。 

え、研究を進めた。 
 
３．研究の方法 
 
 本研究は、以下の 3 つのステージによって、高性能 PEEK 素材を開発した。 
（1） PEEK の親水化および電子供与性官能基の付加：複数の条件下（フッ素ガス分圧、

処理時間等）で PEEK 表面にフッ素化処理を行い、表面の親水化、電荷化を行う。 
 
（2） in vitro での擬似体液への浸漬試験：人工組織液に加工した PEEK を留置し、フッ

素化処理の条件の違いによるリン酸カルシウムの析出の違いを検討して、最も有利
な条件を見つける。 

 
（3） in vivo での骨形成の観察、力学試験の施行：2 の結果をもとに、加工した PEEK を

ウサギ大腿骨に埋植する。そして 4、8、12 週（それぞれ n=8）で犠牲死させ、骨
の形成をマイクロ CT、組織標本で観察する。また JIS 規格に則って力学試験を行い、
引き抜き強度を測定する。 

 
４．研究成果 
 
（1） PEEK の親水化および電子供与性官能基の付加：複数の条件下（フッ素ガス分圧、

処理時間等）で PEEK 表面にフッ素化処理を行い、表面の親水化、電荷化を行う。 
 

（2） in vitro での擬似体液への浸漬試験：人工組織液に加工した PEEK を留置し、フッ
素化処理の条件の違いによるリン酸カルシウムの析出の違いを検討して、最も有利
な条件を見つける。 

 
 以上の研究課題について、研究協力者として高松帝酸株式会社に依頼して in vitro 用の
実験材料を作成した。in vitro での検体としては、加工しやすいように 20mm X 20mm の
板状の PEEK に、フッ素加工を表面に施した加工 PEEK を作成した。その際に、実際に
骨ができるために表面加工を調整した因子としては、以下の 2 点が挙げられ、実際に変更
して検討した。 
①-1 フッ素ガス分圧、処理時間の条件検討 
①-2 フッ素・酸素混合ガスのフッ素ガス分圧、酸素ガス分圧、処理時間の検討 

  
 これらの条件を変化、フッ素・酸素混合ガスのフッ素ガス分圧、酸素ガス分圧、処理時
間の調整により親水性基の導入を高められると考えた。しかし実際の加工条件において、
PEEK の形状（最終的に家兎に埋入して in vivo の実験を行うため円柱形が必要要件であ
った。）に、表面加工の状態が左右されることが分かった。そのため当初 3 年の実験計画
であったが、動物実験の予定がたたず 1 年延長となった。先日提出した特許の関係より、
この紙面で、具体的な表面フッ素化の条件について記載することはできないが、in vivo で
表面をマイナスイオン化して、カルシウムイオンをより多く集合させる条件は検討するこ
とができた。この条件をもとに、以下の実験に進んだ。 
 
（3） in vitro での擬似体液への浸漬試験 
 
 人工組織液に、各種の表面加工を行った PEEK インプラントを浸漬し、経時的(1-7 日を
予定)にリン酸カルシウムの析出を X 線回折で確認した。以下の図 4 は、擬似体液への浸
漬試験の結果の際に撮影したものである。続いて SEM にて最終的にどの表面処理を行っ
た PEEK でリン酸カルシウムの析出が最も期待できるか検討した。図に示されたように、
PEEK の表面をフッ素化し、そしてヒト間葉系幹細胞（HMSC）の骨芽細胞を培養し、試
験片周囲の増速細胞数測定を行った。その後、in vivo への検討を始めたが、板状の PEEK
での条件を、円柱形の PEEK 2mm X 20mm へ応用することが非常に困難であった。 
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