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は じめに

本研究では,高 荷重を受ける軟骨及び骨 におけ

る力学物性評価や力学試験における生体組織の変

形挙動 を観測 し,リ モデリング機構の一端を解明

する研究課題 と,人 工関節 における摩耗や緩みの

問題 を解決するために人工軟骨 を含む人工関節の

高機能化 をめざした研究課題 との二種のテーマに

取 り組んだ.以 下に,個 々の研究成果について紹

介する.

1.力 学物性評価 に基づ く生体組織 リモデ

リング機構の解明

1.1軟 骨 組 織

軟骨組織の物性評価については,原 子間力顕微

鏡AFMを 用いて局所的な形態計測 を行 うとと

もに,押 込み試験によるフォースカーブから剛性

(スティフネス)の定量的評価を試みた.試 料 とし

て豚関節軟骨 と人工膝関節置換時に切除されたヒ

ト軟骨を対象 とした.後 者は変形性関節症の症例

に対応する事例であり,軽 度の損傷部位(コ ラー

ゲン線維が露出していない部位)を 評価 し,ピ ッ

トや陥部,き 裂部(図1)等 の形態観察 を可能 と

するとともに,局 所的軟化の発生(図2中 央の突

起部)を 確認 した.

また,軟 骨細胞を蛍光染色 した関節軟骨(半 円

柱試験片)の 一定圧縮変位試験(円 周面不拘束条

件下Unconfinedcompressiontest)を 行い,共

焦点レーザ走査型顕微鏡にて,各 部位における経

時的な変形挙動を観察 し,可 視化するとともに,

二相性理論に基づ く有限要素解析により経時的ひ

ずみ挙動を評価 した.軟 骨中間層では,全 変位固

定後の応力緩和時には内部液体の流動にともない

ひずみが回復するのに対 して,表 層では平衡状態

では過大なひずみ状態に移行することが観測され

た.軟 骨細胞 も同様なひずみを生じており細胞の

応答 とも密接に関連する.軟 骨細胞 は深 さ部位に

より形態や分布状態(図3)が 異なるため,変 形

についても個別に実測する必要がある.ま た,軟

骨組織 に対する消化酵素試験により,圧 縮剛性に

図1変 形性関節症軟骨表面AFM像

図2変 形性関節症軟骨表面 のAFM像 とフォースカー ブ(marked:左 図中央突起部)
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図3新 鮮軟骨の表層・中間層・深層における軟骨細胞の形態と分布の3次 元的可視化

度 の増加 を確認 した.た だし,曲 げ試験 の初期段

階では,一 旦,剛 性 が増加 し,そ の後低減 す る事

例(図5)も 観察 され,表 面微細構造 の差異 が認

められた.こ れ らの現象は,リ モデ リングプロセ

スの トリガー として関連 す ると思われ る.

2.人 工材料適合性評価 に基づ く高機能人

工関節の開発

2.1超 高分子量ポ リエチ レンを用い る場合

図4拡 散性微小損傷部の蛍光画像

対 す るプロテオ グ リカ ンの寄与 を明 らかに した.

1.2骨 組 織

骨組織については,皮 質骨(今 回は層状骨)に

おける拡散性微小損傷の進展過程を蛍光観察(図

4)に より評価 した.繰 返 し3点 曲げ試験 を実施

し,サ イクル数の進行に伴 う剛性の低下 と蛍光強

従来材料 の超 高分子量 ポ リエ チレ ン(UH-

MWPE)と 金属の組合せで構成 される人工膝関節

について,摘 出例の観察を行い,は く離性疲労摩

耗(Delamination)や 表 面 下 き裂 の発 生(図

6),塑 性流動の実態を把握できた.6～10年 程度

の使用例に関して摩耗後の表面形状 をモデル化し,

有限要素弾塑性解析 を行い,接 触応力と疲労摩耗

や塑性流動 との関連 を検討 し,形 状設計の改善の

指針を示 した.た とえば,図6の 例では,摩 耗に

より形状適合性が改善 され,摩 耗前の状態に比べ

て,伸 展位における接触応力が低下し,塑 性ひず

みの発生 も低減した(図7).可 動域を考慮し,応

力状態 を改善できる形状設計を行えば,摩 擦の過

酷度を低減 し,寿 命を延長できる可能性が示唆さ

れた.

図5皮 質骨の繰返し曲げ試験における剛性低下(一 は増加)と 蛍光輝度の変化
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22人 工軟骨を用いる場合

図6 人工膝 関節 の摘 出例 とA-A'断 面 マイ クロ

CT像

また,モ バイル型を含む人工膝関節の歩行模擬

シミュレータ試験 により流体潤滑膜の形成を評価

し,表 面粗さの改善の有効性を提示した.

さらに,と くに人工股関節の作動状態を再現し

た多方向滑 り摩耗試験機を開発し,事 前評価試験

における摩擦経路の重要性を明示した.人 工股関

節に臨床応用されている架橋UHMWPEに 着目

し,多 方向試験機 を用いて摩擦摩耗挙動を評価し

た.γ線照射量 を50kGyか ら1000kGyま で変え

て評価を行 った結果,照 射量の増加 にともなう引

張 り強度 ・伸びの低下 と耐摩耗性の増大の両視点

から中間の照射量が最適 と判断された.

潤滑状態の改善をめざした人工軟骨に関しては,

ポリビニルアルコール(PVA)ハ イ ドロゲルの摩

擦摩耗特性を単純化モデル実験により評価 し,ピ

アルロン酸溶液潤滑における蛋白成分の構成に関

して,ア ルブミンとγグロブリンの組成比が表面

膜の構造を左右し,耐 摩耗性に強 く影響すること

(図8)を 明 らかにした.す なわち,蛋 白濃度総和

が2.1%の 場合に,ア ルブミンとγグロブリンの

組成比が2:1ま たは1:2で あれば,摩 耗が低

減(摩 擦 も低減)し たが,1:1で は増加 した.

人工軟骨 として軟質材を摩擦面に使用する場合に

は,こ のような強固で低摩擦性の表面膜を形成さ

せる必要がある.この場合 には,γグロブリンが母

材 を保護する吸着膜 となり,ア ルブミンが低せん

断の役割を果たしたと考えられる.生 体内環境で

類似の状態を再現 させる必要がある.

また,PVAハ イドロゲル単体の白色家兎膝関

節埋植試験により生体内固定性を評価 し,4週 間

程度の埋入での固定性を確認するとともに,異 常

反応が無いことを確認できた.
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図7 摘出人工膝関節の有限要素モデル化 と外側中央付近

の ミーゼス応力 と塑性ひずみ

図8 PVA/PVA往 復動摩擦試験における

摩耗グレード(両 試験片摩耗レベルの

和)に およぼす蛋白成分組成の影響


