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The metal implant fixation with bone tissues is an important factor for excellent clinical outcomes in total joint arthroplasty. 
Various porous surfaces produced by additive manufacturing have been developed to enhance bone-implant fixation, and clinically 
used. However, in some cases, poor fixation of the additively manufactured implants has been reported, because they are not 
bioactive. In the present study, we focused on the nano-hydroxyapatite as a promising coating material for additively manufactured 
metal implants. Regardless of surface topographies, nano-hydroxyapatite could be coated on additively manufactured metal surfaces, 
and nano-hydroxyapatite coated Ti-6Al-4V alloys had high bioactivity.
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1.　緒 言

現在、日本では、65歳以上の高齢者人口が 25%を超え
る超高齢社会に突入しており、今後も増加することが予測
されている1）。高齢者人口の増加に伴い、変形性関節症の
ような関節疾患による運動機能の低下や骨折リスクの向上
が懸念されており、関節疾患の治療に適用される人工関節
の需要は高まっている。
人工関節の寿命は、一般的に約 15年～ 20年とされてい

るが、術後早期に再置換に至る症例も報告されている。そ
のため、人工関節には、より長期間安定して体内において
関節機能を発揮することが求められている。人工関節の長
寿命化のための重要課題の一つに、「人工関節と骨組織と
の固定」がある。これまで、人工関節と骨組織を固定する
ために、グリットブラストによる粗面化や純チタン製メッ
シュの接合による多孔質化などの表面形状を制御する方法
や、骨組織との親和性が高い材料をコーティングする方法
などが開発・臨床応用されてきた 2-4）。しかしながら、人工
関節の骨との固定不良にともなう「人工関節の緩み」は再
置換の主な要因の一つとして未だ報告されており5）、さら

なる骨固定力の獲得が可能な人工関節の開発が求められて
いる。
近年、金属の三次元積層造形（Additive Manufacturing: 

AM）技術の発展に伴い、AM技術を用いた人工関節の研究
開発が盛んに行われている。AM技術では、機械加工のよ
うな除去加工では実現困難であった、高い気孔率・連通性
を有した複雑な三次元多孔構造を作製することが可能であ
る。そこで、AM技術を利用した、従来よりも強固な骨固
定力を獲得できる表面形状の実現が期待されている。現在、
AM技術を用いて制御された表面形状は、主に人工股関節
の寛骨臼カップに臨床応用されており、優れた臨床成績が
報告されている6-8）。一方、術後中期において、X線画像上
で人工関節と骨との隙間（radiolucent line）が観察される症
例も一部報告 9）, 10）されている。これは、人工関節周囲に
おける骨形成が乏しいことを示唆しており、再置換に至る
症例は少ないものの、長期的には人工関節の緩みに繋がる
ことが懸念される。こうした radiolucent lineの発生を抑制
するためには、AM技術により造形された表面に、骨形成
を誘導できるような生体活性表面処理を適用する必要があ
る。
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人工関節における生体活性表面処理としては、ハイドロ
キシアパタイト（HA）のコーティングが広く知られており、
数十年間にわたって臨床使用されている。近年の研究では、
HAコーティングを施された人工股関節寛骨臼カップは、
電子ビーム積層造形法を用いて作製された寛骨臼カップよ
りも radiolucent lineの出現頻度が少ないことが報告 9）され
ており、人工関節周囲における骨形成促進には、HAコー
ティングが有効であることを示している。しかしながら、
AM技術により作製された三次元多孔表面に、従来使用さ
れているプラズマ溶射法を用いた HAコーティングを適用
すると、三次元多孔構造の孔が HA粒子で埋まってしまい、
多孔体の連通性が低下する。そこで、我々は、AM技術に
より作製された三次元多孔構造を維持したまま生体活性能
を付与するための方策として、HAナノ粒子（ナノアパタイ
ト）コーティングに着目した。
本研究では、AM技術による複雑形状を有するインプラ
ント表面の高機能化制御法として、ナノアパタイトの有用
性について検討を行った。さらにはその生体活性能の評価
を行うことで、ナノアパタイトコーティングによる骨形成
促進効果について知見を得ることを目的とした。

2.　実験方法

2.1 擬似体液浸漬による生体活性能の評価
ナノアパタイトコーティングの有無による生体活性能の
変化を評価するために、小久保らが提唱 11）, 12）する擬似体
液（SBF; Simulated Body Fluid）を作製した。SBFは、ヒト
血漿中の無機イオン濃度とほぼ等しくなるように調整され
た水溶液であり、材料表面の生体活性能を評価できる方
法として広く用いられている。本研究では、バレル研磨
によって平滑表面に仕上げた Ti-6mass%Al-4mass%V（Ti-
6Al-4V）鍛造材試験片（Polished: 直径 14 mm×厚さ 2 mm）
と、Polishedにナノアパタイトをコーティングした試験片
（Polished + nano-HA）を用意した。

Polishedおよび Polished + nano-HAを、36.5℃の SBFに
1、3、5日間浸漬させた。SBF浸漬前後における試験片表
面の結晶構造および表面構造の変化を、X線回折法（XRD; 
SmartLab, Rigaku）および電界放出型電子顕微鏡（FE-SEM; 
S-4800, HITACHI）にて評価した。XRDでは、線源に Cu-Kα
を用い、走査軸 2θ、管電圧・電流 45 kV/200 mA、測定範囲
2θ = 20°～ 40°、入射角 0.5°、スキャンスピード 0.02°/秒に
て測定した。FE-SEMの観察条件は加速電圧 5 kV、フィラ
メント電流 10 μAとした。

2.2 AM試料表面へのナノアパタイトコーティング
本研究では、Ti-6Al-4V ELI合金粉末を出発原料として、
電子ビーム積層造形法（Electron Beam Powder Bed Fusion; 
EB-PBF, Arcam S12, Sweden）を用いて、二種類の試験片を
作製した。一方は、直径 14 mm、厚さ 2 mmの円板状試験
片を、直径方向が積層方向に対して平行になるように造形

した。もう一方は、10 mm×10 mm×1 mmの多孔体を有す
る直方体試験片（全体：20 mm×20 mm×1 mm）を造形した。
得られた試験片に対して、以下の手順でナノアパタイト
のコーティングを行った。試験片を 2-プロパノールにて洗
浄した後、300℃、30分間の熱処理を施した。熱処理を施
した試験片を、シランカップリング剤（γ-メタクリロキシ
プロピルトリエトキシシラン）を含有したトルエン溶液に
浸漬させることでシランカップリング処理を施した。その
後、平均粒径約 40 nmの球状ナノアパタイト粒子を分散さ
せたエタノール溶液に試験片を浸漬させた後、減圧下での
熱処理（120℃、60分間）を施した。熱処理後、エタノール
による超音波洗浄を行った。
各種試験片の表面構造およびナノアパタイトのコーティ
ング後の表面構造については、FE-SEMを用いて観察した。

3.　実験結果と考察

3.1 ナノアパタイトコーティングによる生体活性能付与
Fig. 1に、SBF浸漬前後における試験片表面の FE-SEM

像を示す。SBF浸漬前では、ナノアパタイトコーティング
により、試験片の表面形状に大きな変化は認められなかっ
た。Polished（バレル研磨された Ti-6Al-4V鍛造材）では 5
日間の SBF浸漬後においても、試験片表面に析出物は確認

Fig. 1 FE-SEM images of Ti-6Al-4V alloy surface coated with and 
without nano-hydroxyapatite before and after SBF soaking（1-5 
days）.
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されなかった。一方、Polished + nano-HA（バレル研磨表面
にナノアパタイトがコーティングされた Ti-6Al-4V鍛造材）
については、SBF浸漬により表面に析出物の形成が観察さ
れた。Fig. 2に、SBF浸漬前後における XRDパターンを示
す。Polishedでは、いずれの浸漬期間においても、チタン
に帰属される回折ピークのみしか確認されなかった。一方、
ナノアパタイトコーティングした試験片については、チタ
ンに加えて、アパタイトに帰属される回折ピークも認めら
れた。また、SBFへの浸漬時間が長くなるにつれて、チタ
ンの回折ピークが減少するともに、アパタイトの回折ピー
クが大きくなる傾向を示した。これは、ナノアパタイトコー
ティングに由来して、SBF浸漬中にアパタイト結晶が継続
して析出・成長していることを意味している。

SBF浸漬により、アパタイトが形成される材料表面の多
くは、一般に、高い生体活性能を有しており、生体界面と
結合することで、優れた骨固定力を発揮する。例えば、ア
ルカリ加熱処理されたチタンおよびチタン合金は、SBFに
浸漬すると表面にアパタイトが形成されることが報告 13-15）

されており、ウサギ脛骨やイヌ大腿骨への埋植試験により
高い骨固定力を獲得できることが明らかになっている16）, 17）。
加えて、アルカリ加熱処理を施した人工股関節では、手術
直後に認められた radiolucent lineは 1年以内に消失するこ
とが報告 18）されており、人工股関節周囲への骨形成促進が
示唆される。本研究では、Ti-6Al-4V合金表面でのナノア
パタイトコーティングにより、擬似体液中では 1日という
わずかな時間で材料表面でのアパタイト析出が促進される
ことを見出した。つまり、ナノアパタイトコーティングは、
Ti-6Al-4V合金表面に生体活性能を付与し、生体内で骨形成
を促進することで、骨固定力の向上に寄与することが期待
される。

3.2 ナノアパタイトコーティングによる表面構造への影響
Fig. 3には、ナノアパタイトコーティング前後における
円板状 EB-PBF造形体表面の FE-SEM像を示す。ナノアパ
タイトコーティングにより、造形体の表面構造に大きな変
化は認められず、AM技術による表面構造制御を損なうこ
となく、生体活性能を有するナノアパタイトコートを達成
している。Fig. 4には、異なる造形体表面上にナノアパタ
イトをコーティングした際の FE-SEM像を示す。EB-PBF
法により造形された粗面および多孔体表面のいずれにも、
ナノオーダーのアパタイト粒子がコーティングされている
ことが確認される。

AM技術により作製された人工関節は、造形方向やスキャ
ンストラテジーに応じた固有の表面構造を有している。と
りわけ、造形方向に依存して、造形体表面の粗度が大きく
変化する19）, 20）ことから、多様な表面構造に適用可能なコー
ティング技術が求められる。本研究で採用したナノアパタ
イトコーティングは、金属表面に導入されたシランカップ
リング剤を介したアパタイト微粒子の結合に基づく21）こと
から、コーティング溶液が侵入可能な表面構造であれば、
複雑表面形状を維持しつつ、ナノアパタイトの導入が可能
である。本研究では、最も表面粗度の高い、造形方向に対
して平行な表面に対して、その構造を維持しつつナノアパ
タイトコーティングが可能であることを示した。
以上より、ナノアパタイトコーティングは、高い生体活
性能を付与するだけでなく、AM技術による造形インプラ

Fig. 2 XRD patterns of（a）Polished and（b）Polished + nano-
hydroxyapatite after 0, 1, 3 and 5 days of SBF soaking. The 
marks of ■ and ● correspond to the diffraction peaks of apatite 
and titanium, respectively.

Fig. 3 FE-SEM images of the rough surfaces of Ti-6Al-4V alloy 
fabricated by EB-PBF method;（a）before and（b）after nano-
hydroxyapatite coating. 
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ントの複雑表面形状に対しても、大きな表面形状の変化を
伴うことなく適用できることが実証された。

4.　結 論

本研究では、Ti-6Al-4V合金における平滑表面、ならびに
AM技術（EB-PBF法）による複雑形状を有する造形体表面
へのナノアパタイトのコーティングを実施し、以下の知見
を得た。
1） Ti-6Al-4V合金平滑表面へのナノアパタイトコーティン
グは、SBF浸漬 1日目からアパタイト結晶の析出・成
長を誘導することから、高い生体活性能を付与できる
優れたコーティング技術である。

2） ナノアパタイトコーティングは、AM技術による外・内
部での複雑表面形状を維持しつつ、生体機能化を誘導
できるインプラント表面処理方法として有望である。
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