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研究成果の概要（和文）：人工関節周辺組織の炎症や骨融解を抑制するためには、摩耗粉を貪食したマクロファ
ージが産生する炎症性サイトカインを抑制する仕組みが必要である。その制御法として硬質側軸受面（ポリエチ
レン相手面）にマイクロスラリージェットエロージョン法による表面テクスチャリングを実施した。ポリエチレ
ンと接触する可能性があるCo-Cr-Mo合金表面上のマイクロメートルレベル山部での算術平均粗さ、および山部と
谷部の高低差をナノメートルオーダーで調節することが可能となった。炎症性サイトカイン（IL-6）の産生ピー
クを回避できる表面パターンを見出すことができ、人工関節適用へのロードマップを構築する体制が整った。

研究成果の概要（英文）：In a polymer-on-hard artificial joint, the bearing parts are typically 
composed of an ultra-high molecular weight polyethylene and an alloy with good corrosion resistance,
 or polyethylene and a ceramic. Wear debris generated from the polyethylene part is considered a 
major factor in long-term osteolysis and loosening of artificial joints, because the presence of 
this debris stimulates macrophage activity, thereby promoting the production of cytokines. To 
control the specific wear rate and morphological features of wear debris of the polyethylene, micro 
slurry-jet erosion was used as a precision machining method for the bearing surface of a Co-Cr-Mo 
alloy. Pin-on-disc wear tests resulted in a decrease in the polyethylene wear and changes in the 
morphological features. Primary human peripheral blood mononuclear phagocytes were incubated with 
the debris, and the wear debris generated on the textured surface reduced the secretion of the IL-6 
proinflammatory cytokines.

研究分野：バイオエンジニアリング

キーワード： 人工関節　炎症性サイトカイン　表面テクスチャリング　摩耗粉毒性　摩耗粉分析　超精密加工　トラ
イボロジー

  ２版



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
 人工関節の軸受部は超高分子量ポリエチ
レン（UHMWPE）と硬質材料（Co-Cr-Mo 合金や
セラミックス）で構成されるものが多い。研
究開始当初に Co-Cr-Mo 合金の研磨方法につ
いて検討を重ね、従来の研磨（ラッピング）
とトライボロジー理論をハイブリッド化す
ることにより、さまざまな表面性状が創製で
きることを発見していた。Pin-on-disc 試験
にて超高分子量ポリエチレンの摩耗試験を
行った結果、従来製品に適用されている表面
性状よりはるかに低摩耗となる表面性状が
次々と発見されていた。 
 人工関節の耐用年数を向上させるために
は、超高分子量ポリエチレン摩耗粉の量を抑
制することも大切だが、摩耗粉のサイズを大
きくすることがより大切であることが指摘
されていた。なぜならば、摩耗粉が大きけれ
ば体内でマクロファージから貪食されるこ
とがなくなり、炎症性サイトカインの放出を
抑制でき、炎症反応や骨融解が抑制できるか
らである。先行研究 1,2)によれば、摩耗粉のサ
イズが１μm 以上あれば、生体反応が劇的に
減少することが報告されていた。 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は、UHMWPE 摩耗粉の量を抑制
しつつ、かつ摩耗粉のサイズを大きくできる
表面形状を硬質材料（Co-Cr-Mo 合金）に創成
すること、創成にあたり人工関節適用へのロ
ードマップを構築するに最適な超精密加工
法を獲得すること、ならびに有効性・安全性
の検証を細胞試験により行うこと、とした。 
 
３．研究の方法 
 ヒト由来単球マクロファージ（HMDM）が異
物を貪食した際の諸反応を検証するため、
0.16〜19.3μm のポリメタクリル酸メチル樹
脂（PMMA）粒子を調整し、HMDM と共培養した。 
 上市化に最適な超精密加工法としてマイ
クロウエットブラスティングの応用法を適
用し、Co-Cr-Mo 合金表面上にさまざまなテク
スチャリングパターンを施した（図１）。 
 Pin-on-disc 試験装置にて UHMWPE ピンと
Co-Cr-Mo 合金ディスクの摩耗試験を実施し、
UHMWPE の非摩耗量を調査した。潤滑液として
利用した牛血清に混在する UHMWPE 摩耗粉を
分離し、摩耗粉サイズ分布を調査するととも
に、HMDM と共培養し、炎症性サイトカイン
（IL-6）の産生量を調査した。培養実験にあ
たっては UHMWPE の比重が１より小さく、培
地に浮遊する可能性が指摘されている反面、
粒子形態や蛋白質等の吸着により水和し、沈
降する可能性があることから、正立培養
（Upright incubation）と倒立培養（inverted 
incubation）を併用した（図２）。 
 
４．研究成果 
 PMMA 粒子を貪食させた HMDM の生存率を図
３に、IL-6 の産生量を図４に示す。HMDM の 

 

図１：Co-Cr-Mo 合金の表面形状を調整する 
   ための超精密加工法 
 

 
図２：正立培養と倒立培養 

 

 

図３：さまざまな粒径の PMMA 粒子を HMDM に 
   貪食させた場合の細胞生存率 
 

 

図４：さまざまな粒径の PMMA 粒子を HMDM に 
   貪食させた場合の IL-6 産生量 
 



生存率は貪食された粒子の総表面積（＝個数
×個々の表面積）に比例して下がるが、IL-6
の産生は特定の総表面積にピークがある可
能性が明らかとなった。つまり、UHMWPE 摩耗
粉の発生量とサイズを同時にコントロール
する方法を見出せば、人工関節による炎症反
応や骨融解が抑制できる可能性が示された。 
 Co-Cr-Mo 合金表面上に付与したパターン
を図５に示す。図１のマイクロウエットブラ
スティングの応用法を適用することで、
UHMWPE と接触する可能性がある Co-Cr-Mo 合
金表面の山部での算術平均粗さ（Pa）、およ
び山部と谷部の高低差（Dpv）をナノメート
ルオーダーで調整できるようななったほか、
摺動面全体における山部と谷部の歪度（Sku）
や摺動面全体の尖度（Ssk）をもコントロー
ルすることが可能になり、摺動面テクスチャ
リングパターンの設計範囲を格段に拡大す
ることが可能となった。 
 図６は Pin-on-disc 試験により得られた
UHMWPE 比摩耗量である。一般的な人工関節表
面を模倣した Conventional surface と比較
し、特に Surface 2 の表面パターンで摩耗の
減少を実現することができた。図７に示す
UHMWPE 摩 耗 粉 サ イ ズ は Conventional 
surface で 1.0μm 以下が占める割合が 65％
であるのに対し、Surface 2 では 37％まで低
下していた。これらの結果は最適な表面パタ
ーンを Co-Cr-Mo 合金に付与することで、同
じ人工関節のデザインでも摩耗粉量および
サイズが調整できることを示している。 
 

 

図５：Co-Cr-Mo 合金表面上のパターン 

 

図６：UHMWPE の比摩耗量 
 

 

図６：UHMWPE 摩耗粉のサイズ度数分布 



 図７に HMDM と UHMWPE を共培養した結果を
示す。正立培養では、Conventional surface
と比較し、Surface 2 で IL-6 の産生量が抑制
されることが確認された。Surface 3 は正立
培養で IL-6 産生量は Conventional surface
とほぼ同じで抑制効果は確認できず、かつ倒
立培養ではIL-6の産生量増加が確認できた。
これらの結果より UHMWPE 粒子は培地に浮遊
するものと沈降するものがあり、培養方法に
注意が必要なこと、ならびにこれまでの結果
を鑑みれば、Surface 2 のような表面パター
ンを付与することで、耐用年数を向上させる
ことが可能であることが結論づけられた。 
 

 

図７：正立培養と倒立培養による IL-6 産生 
   量の違い 
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