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１．当該技術分野の概要 

 

高齢化社会の進行と治療技術の進歩により、インプラント製品(体内埋入治療機器)の使用量

が年々増加しているが、インプラント産業全体の特徴として、海外依存度が高く、国産メーカ

の育成、国内医療機器産業の振興などの国家施策・戦略が求められる分野でもある。革新的な

材料技術と設計製造技術を融合させた整形インプラント製品で、生体との親和性に優れ、長期

間体内に埋入して使用されるインプラントを「生体親和性インプラント」と位置づけて、検討

を行うこととする。特に、高齢者に多い大腿骨近位部骨折は、今後 20 年間で患者数が 2.5 倍に

増加することが予測されており、東洋人に合った新規人工関節の開発が急務である。ISO ビジ

ネスプランによると、整形インプラント分野の世界的な市場規模は、9000 億円、年率 5％以上

の持続的成長分野で、ISO/ TC150 (外科用インプラント)においては、最重点分野に位置づけら

れている。人工股関節の世界市場規模は、85 万件/年の手術件数で、2000 億円となっている。

当該技術分野の代表である人工股関節置換術の概要及び人工股関節製品のイメージを以下に例

示する。 
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２．ガイドライン作成の意義 

 

整形インプラント製品では、生物学的安全性以外に力学(構造)的安全性が長期の臨床成績に

影響を与えることが多いため、製品のデザインの変更及び使用される材料の材質の改良が、欧

米では積極的に行われている。それに対して、我が国では、承認前例のない新製品では、薬事

承認申請を出してから製造承認が認可されるまでには、２年程度を要しているため、新製品が

認可された時点では、既に時代遅れになってしまうことが懸念されている。また、その間収入

も得られないため、企業として積極的に取り組めない面がある。米国において短期間で効率的

に製品が実用化できる要因の一つが、膨大な規格・基準、ガイドライン等の蓄積とその効率的

な運用によりもたらされていることは確かである。日本の企業が、国際的な生存競争に勝つた

めには、現在、標準化されている技術を活用して、さらに、それに世界に誇れる先端技術を、

いち早く付加した新製品を開発することが重要となる。 

リスクの最小化とベネフィットの最大化の概念に基づき、新製品の研究開発から前臨床段階

までで必要となる評価の概念及び性能評価試験並びに臨床試験に関する「開発ガイドライン」

を作成することは、革新的整形インプラント製品の早期導入及び患者の QOL の向上、製造業者

の新製品開発意欲の向上及び開発投資の削減、薬事審査の透明化・効率化、医療機器産業の活

性化並びに国際競争力強化の観点から急務である。新規整形インプラント製品の薬事審査の円

滑化を目的として、工学的評価基準を中心に体系化し、最終的には、日本整形外科学会等の関

連学会からの科学的根拠に基づいた技術ガイドライン案としてまとめることが重要となる。 
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３．ガイドラインの検討過程 

 

第１回開発 WG 会議  

 ガイドライン案の検討を開始する基礎として、改正薬事法のポイント、薬事申請、人工股関節

の臨床的な不具合、新材料開発の動向に関して事務局から説明がなされた。インプラント製品の

産業動向、売れ筋製品にみる開発コンセプト、ガイドラインの位置づけ、ガイドラインの製品タ

ーゲット、臨床試験が省略可能な場合の考え方、並びに本年度の進め方に関して、座長の進行の

もと議論が行われた。 

 

第２回開発 WG 会議 

１回 WG 会議での議論を受け、現状の通知の内容について確認した。その後、ガイドラインの

位置づけ及びガイドラインの内容、臨床試験のあり方、臨床試験が省略可能な場合の考え方等に

ついて議論した。また、人工関節等の整形インプラントに関連する規格・基準(120 件)の整理及

び関連論文(100 件)を抽出した結果について検討した。 

 

今年度の主な検討内容は、以下の通りである。 

 国外も含め、国内からの新規製品の申請が非常に少ないことに関して、議論が行われた。新材

料に関するアイディアを頂いても、治験や審査にかかる経費を見積ると、患者に対しては役に立

つと感じるが、後で見込めるメリットと対比すると採算が合わないため、取り組む気にならない

現状がある、との意見が出された。 

摺動部の摩耗粉の低減、摩耗粉による骨溶解の減少、脱臼しにくい構造、ストレスシールディ

ングの減少、長期固定力の増加、及び東洋人の骨格構造に最適な製品開発等が、新技術と考えら

れ、20 年～30 年以上(現状の 2 倍)の長期臨床成績が出てくる製品に対応できるガイドライン案

を検討することが確認された。 

臨床試験に関しては、例えば 2 機関、30 例で、2 年間で見る基準があるが、どのような場合に

臨床試験を省略可能にできるのかを含め、新製品に対する臨床試験はどうあるべきかについて議

論が行われた。その際には、過去の臨床経験で問題がないかどうか、文献的な検索を徹底して行

う必要性が指摘された。最初に人工股関節を中心に検討し、人工膝関節、脊椎固定具等、他の関

節へ適応可能にする必要性が議論され、また、全国の病院(1500 施設を目標)等へのアンケート

調査、国際動向調査、日本整形外科学会等での議論を加え、より良い内容にブラッシュアップす

る必要性に関して議論がなされた。 
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４．平成 17 年度の検討結果 

 

4.1  ガイドラインの位置づけ 

審査側では、安全性・有用性に対して不十分な面が多いとの指摘が多い反面、申請者側から

は、細部からの指摘が多く、製品開発のコンセプトが伝わっていないのではとの指摘がある。

開発側と審査側のやり取りがスムーズに進む内容とするとともに臨床使用上の視点(患者への

負担の軽減を目指す)に重点を置き、新材料・新技術を用いた製品を開発・申請する整形インプ

ラント製品の品質の保証、有用性・安全性を判断する内容の位置づけとする。具体的には、前

臨床試験に重点を置きつつ、臨床試験を含めて検討し、国内企業の開発意欲が急速に低下する

懸念(海外企業との格差の増大)を打開し、開発意欲の向上を目指した内容とする。さらに、ガ

イドラインの策定に際しては、輸入業者にも利用されることを考慮し、これまでの臨床使用に

おける不具合報告の解析と十分な対策、専門家の意見を反映させ、妥当性を十分に検証する必

要がある。 

 
4.2  開発ガイドラインの内容及び製品ターゲット 

 人工股関節の解決すべき点としては、摺動部の摩耗粉の低減、摩耗粉による骨溶解の減少、

脱臼しにくい構造、ストレスシールディングの減少、ボーンイングロース等による長期生物学

的固定力の増加、及び東洋人の骨格構造に最適な新製品開発等がある。新材料＋新技術で、20

年～30 年以上(現状の 2 倍)の長期臨床使用を目指し、今後の５年間を目安に製造承認申請可能

な技術開発イメージを以下に例示する。 

(1) 高潤滑・低摩耗人工股関節 

クロスリンクポリエチレンと Co-Cr-Mo 合金で得られる性能以上を目指す。 

・高潤滑機構を有する表面処理(表面性状、MPC 処理等) 

・高耐久性ポリエチレンの製造技術 

・潤滑機能を有するデザイン等 

・傾斜機能材料の応用等 

(2) 長期固定を維持するタイプの人工股関節 

ポーラス構造＋HA 等コーティング技術で得られる性能以上を目指す。 

  ・インプラント用に成分設計された材料の適用 

  ・東洋人の骨格構造(髄腔の形状)に最適で、回旋力に対して抵抗力を持つデザイン 

   ・表面ポーラス化手法に関して、一部の脱落が生じない機構の採用 

  ・新しい界面構造技術の採用 

  ・より優れた骨セメントの適応、骨補強材、骨補填材の採用等  

 

人工関節の歴史においては、良いと思った新製品において長期臨床成績が悪かったという歴

史を繰り返している面がある。それらを 1 年、2 年である程度判断できるガイドラインが有用

となる。20 年以上の長期成績が出てくる製品に関して、新規人工関節を開発・申請する際の評
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価項目を示し、従来品より非劣性であることを立証できるような推奨項目を記載する。 

クロスリンクに関しては、第 1 世代から第 2 世代の製品が出てくる可能性がある。表面処理

に関しては、さらに進化することが考えられ、界面だけではなく、デザインそのものが変わっ

た製品が出てくる可能性がある。感染のことを考えると、抗生剤入りや生体活性化型の骨セメ

ント、骨セメントの物理的性質、有機成分の溶解性を調査に加えることは意義深い。骨形成因

子(BMP)を人工関節表面にコーティングする技術は、後 1、2 年で出てくる可能性がある。さら

に、再置換を考慮すると補強材及び充填材を含めて検討することとする。 

臨床試験に関しては、例えば 2 機関、30 例で、2 年間で見る基準がある。どのような場合に

臨床不要にできるのかを含め、意味のある内容の治験とし、臨床治験がどうあるべきか詳細に

検討する。その際には、過去の臨床経験で問題がないかどうか、文献的な検索を徹底しておか

なければならない。Ti-6Al-4V 合金と同じ製造プロセスで同じミクロ組織を持つチタン合金で

は、臨床不要で問題はないが、Co-Cr 合金の臨床経験では影響する場合もある。例えば、工学

的には、カーボン量を少なくすると伸びが向上するため、カーボン量を少なくしたが臨床的に

は不具合を経験している。 

 

4.3  臨床試験が省略可能な場合の取り扱いについて  

 安全性を十分に確保しつつ、臨床試験が省略可能な場合について、部品毎に詳細に検討する。 

(1) 寸法とデザインに関する項目 

(a)モデュラー部品のサイズ変更 

・骨頭径 

・ネック長 

・オフセット長 

・ステムサイズ 

(b)モデュラー部品の細部デザインの変更 

・寛骨臼コンポーネントの表面加工範囲 

(2) ポリエチレン 

新しい製造プロセスの場合には、密度、強度、耐久性が同等以上。 

(3) インプラント用に成分設計された材料の適応 

(a) 高生体適合性元素(例えば、Ti、 Zr、 Nb、 Ta 等)で成分設計。 

(b) 既承認合金と同様な製造(溶解、鍛造、熱処理プロセス等)。 

なお、特殊技術がある場合には、製品の品質に対して十分な保障を立証すること。 

(c) 既承認合金より、高耐食性(溶出量が少なく、アノード分極特性が優れる)  

(d) 細胞適合性評価試験及びラット等の埋植試験で既承認合金と同等以上で、感作性が

無く、遺伝毒性が陰性。 

(e) 既承認合金の材料規格値を全て満足。 

(f) 素材の 108回疲労強度が既承認合金より高い。 

例えば、これらの(a)～(f)の全てを満足し、長期インプラント用チタン合金として開
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発され、JIS T 7401-4 に規格化されている Ti-15Zr-4Nb-4Ta 合金がある。 

(4) 新規セラミックス 

基本的には臨床試験が必要 

 

4.4  部品毎に必要な評価項目の抽出 

 ガイドライン作成の基礎として、整形インプラントに関連する通知の詳細に関して内容を確

認し、革新的な人工股関節を開発する際に必要となる評価項目を検討した。また、新規人工関

節の評価に有用な規格基準に関して調査を実施し、摺動部とステム部に関して、合計 100 件の

規格・基準を抽出し、体系的に整理した。さらに、関連深い臨床論文に関して調査を実施し、

約 100 件の論文を抽出した。摺動部とステム部に分かれ、関連する規格・基準及び文献等から、

新規人工股関節の開発において必要となる評価項目、試験方法、推奨事項、特記事項に関して

構成部品毎に詳細に検討した。100 件の規格・基準の内容に関して詳細な検討を行い、新製品

に適応する場合の問題点を明確化しつつ、新製品開発に有用な評価方法を抽出・整理した。さ

らに、EU 指令、ヨーロッパ及び米国の薬局方に関する情報から、インプラントに関連する記述

を抽出した。これらの検討結果を総合的に判断して、構成部品毎に新規人工股関節の開発で必

要な評価項目、試験方法、推奨事項、特記事項に関して検討し、体系的に整理するとともに革

新的な人工関節を開発する際に必要な試験項目のフローチャートを今後作成する。また、実証

試験として、国際的な人気製品３社の人工股関節に関して、実製品を用いた評価法を検討し、

人工股関節ステムボーンイングロース部の密着性に関して強度評価を実施した。得られた結果

と臨床成績で報告されている結果を総合的に判断し、密着強度等の推奨値について検討してい

る。部品毎の評価項目の詳細な検討結果及びフローチャートに基づき、革新的な人工股関節を

開発する際に必要な開発ガイドラインの文章化を行う予定である。 
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人工股関節の評価項目と推奨項目のイメージ 
1. 摺動部 

評価項目 評価方法 推奨項目 特記事項 
1.1 カップ 
· 原材料 
· サイズ・設計情報（カップ径，

粗さ等） 
· 強度 
· 耐久性 
· 表面処理 

  ・ 
   ・ 
   ・ 
1.2 骨頭 
· 材料（Co-Cr-Mo 合金，セラミ

ックス，傾斜機能材料等） 
· サイズ・設計情報(穴の大きさ，

長さ，穴の表面粗度) 
· 耐久性 
· 衝撃特性(セラミックス) 
· 破壊靭性(セラミックス) 
    ・ 
    ・ 
    ・ 
1.3  摺動部摩耗量の評価 
 
1.4  摺動部耐久性評価 
 
1.5  メタルシェル 
･材料 
･サイズ・設計情報 
･強度 
･表面処理 
･耐久性 
    ・ 
    ・ 
1.6 スクリュー 
･材料 
･サイズ・設計情報 
･強度 
･耐久性 

・ 
1.7  臨床試験での評価項目 
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2. ステム部 
評価項目 評価方法 推奨項目 特記事項 

2.1 ステム 
· 材料 
· ミクロ組織と決定する加工法 
· 寸法・設計情報 
· 表面性状 
· 耐久性 
· 表面改質の位置 
· ノッチ感受性 
     ・ 
     ・ 
     ・ 
2.2 表面改質 
· コーティング層の範囲（大きさ，

位置，厚さ） 
· 結晶学的解析 
· 多孔性(平均細孔径)分析 
· 引張強度 
· 剪断強度 
· 耐久性 
· 剥離性，溶解性 
· 動物試験(生物学的固定力) 
     ・ 
     ・ 
     ・ 
2.3 骨セメント 
· 材料 
· 強度 
     ・ 
     ・ 
2.4 プレート 
· 材料 
· 強度・剛性 
· 耐久性 
         
2.5 応力分布解析 
 
2.6 臨床試験での評価項目 
      ・ 
      ・ 
      ・ 
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4.5  関連する規格・基準の抽出リスト 

 

1. インプラント関連 JIS 

(1) JIS T 0301:2000 金属系インプラント材料の細胞適合性評価方法 

(2) JIS T 0302:2000 金属系生体材料のアノード分極試験による耐食性の評価方法 

(3) JIS T 0303:2000 人工関節用材料のピンオンディスク法による摩耗試験方法 

(4) JIS T 0304:2002 金属系生体材料の溶出試験方法 

(5) JIS T 0305:2002 擬似体液中での異種金属間接触腐食試験方法 

(6) JIS T 0306:2002 金属系生体材料の不動態皮膜のＸ線光電子分光法(XPS)による状態分析 

(7) JIS T 7401-1:2002 外科インプラント用チタン材料-第 1部:チタン 

(8) JIS T 7401-2:2002 外科インプラント用チタン材料-第 2部:Ti-6Al-4V合金展伸材 

(9) JIS T 7401-3:2002 外科インプラント用チタン材料-第 3部:Ti-6Al-2Nb-1Ta合金展伸材 

(10) JIS T 7401-4:2002 外科インプラント用チタン材料-第 4部:Ti-15Zr-4Nb-4Ta合金展伸材 

(11) JIS T 7401-5:2002 外科インプラント用チタン材料-第 5部:Ti-6Al-7Nb合金展伸材 

(12) JIS T 7401-6:2002 外科インプラント用チタン材料-第 6部:Ti-15Mo-5Zr-3Al合金展伸材 

(13) JIS T 7402-1:2005 外科インプラント用コバルト基合金－第 1部:コバルト-クロム-モリブ

デン鋳造合金 

(14) JIS T 7402-2:2005 外科インプラント用コバルト基合金－第 2部:コバルト-クロム-モリブ

デン合金展伸材  

(15) JIS T 7402-3:2005 外科インプラント用コバルト基合金－第 3部:コバルト-クロム-タング

ステン-ニッケル合金展伸材 

(16) JIS T 7402-4:2005 外科インプラント用コバルト基合金－第 4部:コバルト-クロム-ニッケ

ル-モリブデン-鉄合金展伸材 

(17) JIS T 7403-1:2005 外科インプラント用鉄基合金－第１部:ステンレス鋼 

(18) JIS T 7403-2:2005 外科インプラント用鉄基合金－第 2部:高窒素ステンレス鋼  

 

2. 人工股関節全般 

(1) ISO／TR 16142 Medical devices--Guidance on the selection of standards in support of 

recognized essential principles of safety and performance of medical devices 

(2) ISO TR 14283 Implants for surgery--Fundamental principles 

(3) ISO 16061 instrumentation for use in association with non-active surgical implants--General 

requirements 

(4) ISO 14630 Non-active surgical implants--General requirements 

(5) ISO 21534 Non-active surgical implants--Joint replacement implants--Particular requirements 

(6) ISO 21535 Non-active surgical implants--Joint replacement implants--Specific requirements for 

hip-joint replacement implants 

(7) ISO 7206-1 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part1：Classification and 
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designation of dimensions 

(8) ISO 7206-2 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part2：Articulating 

surfaces made of metallic, ceramic and plastics materials 

(9) ISO 7206-3 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part3：Classification and 

designation of dimensions 

(10) ISO 7206-4 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part4：Determination of 

endurance properties of stemmed femoral components without application of torsion 

(11) ISO 7206-6 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part6：Determination of 

endurance properties of head and neck region of stemmed femoral components 

(12) ISO 7206-8 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part8：Endurance 

performance of stemmed femoral components with application of torsion 

(13) ISO 7206-10 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Part10：Determination of 

resistance to static load of modular femoral heads  

(14) ISO 5834－4 Implants for surgery--Ultra-high-molecular-weight polyethylene--Part 4:Oxidation 

index measurement method 

(15) ISO 5834 － 5 Implants for surgery--Ultra-high-molecular-weight polyethylene--Part 

5:Morphology assessment method 

(16) ASTM F1440-92 Standard Practice for Cyclic Fatigue Testing of Metallic Stemmed Hip 

Arthroplasty Femoral Components Without Torsion（Reap proved 1997） 

(17) ASTM F2003-00 Standard Guide for Accelerated Aging of Ultra-High Molecular Weight 

Polyethylene 

(18) ASTM F2003-02 Standard Practice for Accelerated Aging of Ultra-High Molecular Weight 

Polyethylene after Gamma Irradiation in Air 

(19) ASTM F2009-00 Standard Test Method for Determining the Axial Disassembly Force of Taper 

Connections of Modular Prostheses 

(20) ASTM F1612-95 Standard Practice for Cyclic Fatigue Testing of Metallic Stemmed Hip 

Arthroplasty Femoral Components with Torsion  

(21) ASTM F1820-97 Standard Test Method for Determining the Axial Disassembly Force of a 

Modular Acetabular Device (Reap proved 2003) 

(22) ASTM F2009-00 Standard Test Method for Determining the Axial Disassembly Force of Taper 

Connections of Modular Prostheses 

(23) ASTM F2028-00 Standard Test Methods for the Dynamic Evaluation of Glenoid Loosening or 

Disassociation  

(24) ASTM F2033-00a Standard Specification for Total Hip Joint Prosthesis and Hip Endoprosthesis 

Bearing Surfaces Made of Metallic, Ceramic, and Polymeric Materials  

(25) ASTM F2102-01 Standard Guide for Evaluating the Extent of Oxidation in 

Ultra-High-Molecular- Weight Polyethylene Fabricated Forms Intended for Surgical Implants  
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3. 摩耗関連 

(1) ISO TR9325 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Recommendations for 

simulators for evaluation of hip joint prostheses 

(2) ISO TR9326 Implants for surgery--Partial and total hip joint prostheses--Guidance for laboratory 

evaluation of change of form of bearing surfaces 

(3) ISO 14242-1 Implants for surgery--Wear of total hip-joint prostheses--Part 1：Loading and 

displacement parameters for wear-testing machines and corresponding environmental conditions 

for test 

(4) ISO 14242-2 Implants for surgery--Wear of total hip-joint prostheses--Part 2：Methods of 

measurement 

(5) ISO 14243-1 Implants for surgery -- Wear of total knee-joint prostheses -- Part 1: Loading and 

displacement parameters for wear-testing machines with load control and corresponding 

environmental conditions for test 

(6) ISO 17853 Wear of implants materials--Polymer and metal wear particles--Isolation, 

characterization and quantification 

(7) ASTM F732-00 Standard Test Method for Wear Testing of Polymeric Materials for Use in Total 

Joint Prostheses  

(8) ASTM F2025-00 Standard Practice for Gravimetric Measurement of Polymeric Components for 

Wear Assessment 

 

4. コーティング処理等 

(1) ISO 13779-2 Implants for surgery--Hydroxyapatite--Part 2：Coatings for hydroxyapatite 

(2) ISO 13779-4 Implants for surgery--Hydroxyapatite--Part 4：Determination of coating adhesion 

strength 

(3) ASTM C 633-01 Standard Test Method for Adhesion or Cohesion Strength of Thermal Spray 

Coatings 

(4) ASTM F1044-99 Standard Test Method for Shear Testing of Calcium Phosphate Coatings and 

Metallic Coatings  

(5) ASTM F1659-95 Standard Test Method for Bending and Shear Fatigue Testing of Calcium 

Phosphate Coatings on Solid Metallic Substrates 

(6) ASTM F1854-01 Standard Test Method for Stereological Evaluation of Porous Coatings on 

Medical Implants 

(7) ASTM F1875-98 Standard Practice for Fretting Corrosion Testing of Modular Implant Interfaces: 

Hip Femoral Head-Bore and Cone Taper Interface 

(8) ASTM F1926-99 Standard Test Method for Evaluation of the Environmental Stability of Calcium 

Phosphate Coatings 
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(9) ASTM F1047 Standard Test Method for Tension Testing of Calcium Phosphate and Metallic 

Coatings’ 

(10) ASTM F1147-99 Standard Test Method for Tension Testing of Calcium Phosphate and Metal 

Coatings  

(11) ASTM F1160-00 Standard Test Method for Shear and Bending Fatigue Testing of Calcium 

Phosphate and Metallic Medical and Composite Calcium Phosphate/Metallic Coatings  

(12) ASTM F1714-96 Standard Guide for Gravimetric Wear Assessment of Prosthetic Hip-Designs in 

Simulator Devices  

(13) JIS H 8666 ｢セラミック溶射皮膜試験法｣ 

(14) ASTM C633 ドイツ規格（DIN 50 160-A）フランス規格（AFNOR NF A91-202）の調査 

 

5. 素材関連及び素材レベルでの評価方法関連 

(1) ISO 5834-1 Implants for surgery--Ultra-high-molecular-weight polyethylene--Part 1:Powder form 

(2) ISO 15374 Implants for surgery--Requirements for production of forgings 

(3) ISO 16428 Implants for surgery--Test solutions and environmental conditions for static and 

dynamic corrosion tests on implantable materials and medical devices 

(4) ISO 16429 Implants for surgery--Measurements of open-circuit potential to assess corrosion 

behavior of metallic implantable materials and medical devices over extended time periods 

(5) ISO 17475 Corrosion of metals and alloys--Electrochemical test methods--Guidelines for 

conducting potentiostatic and potentiodynamic polarization measurements 

(6) ASTM F746-87 (1999) Standard Test Method for Pitting or Crevice Corrosion of Metallic 

Surgical Implant Materials  

(7) ASTM F1659-95 Standard Test Method for Bending and Shear Fatigue Testing of Calcium 

Phosphate Coatings on Solid Metallic Substrates  

(8) ASTM F1854-01 Standard Test Method for Stereological Evaluation of Porous Coatings on 

Medical Implants  

(9) ASTM F1854-98 Standard Test Method for Stereological Evaluation of Porous Coatings on 

Medical Implants  

(10) ASTM F1875-98 Standard Practice for Fretting Corrosion Testing of Modular Implant Interfaces: 

Hip Femoral Head-Bore and Cone Taper Interface  

(11) ASTM F1926-99 Standard Test Method for Evaluation of the Environmental Stability of Calcium 

Phosphate Coatings  

(12) ASTM F2003-00 Standard Guide for Accelerated Aging of Ultra-High Molecular Weight 

Polyethylene  

(13) ASTM F2024-00 Standard Practice for X-ray Diffraction Determination of Phase Content of 

Plasma-Sprayed Hydroxyapatite Coatings 

(14) ASTM G3-89 Standard Practice for Conventions Applicable to Electrochemical Measurements in 
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Corrosion Testing (Reap proved 1999) 

(15) ASTM G5-94 Standard Reference Test Method for Making Potentiostatic and Potentiodynamic 

Anodic Polarization Measurements (Reap proved 1999) 

(16) ASTM G82-98 Standard Guide for Development and Use of a Galvanic Series for Predicting 

Galvanic Corrosion Performance (Reap proved 2003) 

(17) ASTM G99-04 Standard Test Methods for Wear Testing with a Pin-on-Disk Apparatus 

 

6. FDA 510k 関連 

(1) Draft Guidance Document for The Preparation of Premarket Notification [511K] Applications for 

Orthopedic Devices 

(2) Requirements for Ultrahigh Molecular Weight Polyethylene (UHMWPE) Used in Orthopedic 

Devices 

(3) Class Ⅱ Special Controls Guidance Document: Hip Joint Metal/Polymer Constrained Cemented 

or Uncemented Prosthesis; Guidance for Industry and FDA 

(4) Guidance Document for The Preparation of Premarket Notifications for Ceramic Ball Hip 

Systems 

(5) Guidance Document for Testing Acetabular Cup Prostheses 

(6) Guidance Document for Femoral Stem Prostheses 

(7) Calcium Phosphate (Ca-P) Coating Draft Guidance for Preparation of FDA Submissions for 

Orthopedic and Dental End osseous Implants 

(8) 510（K） Information Needed for Hydroxyapatite Coated Orthopedic Implants 

(9) Guidance for Industry on the Testing of Metallic Plasma Sprayed Coatings on Orthopedic 

Implants to Support Reconsideration of Post market Surveillance Requirements 

 

7. 摩耗関連文献 

[1] Wang A.: ‘A unified theory of wear for ultra-high molecular weight polyethylene in 

multi-directional sliding’, Wear 248, 38-47, 2001 

[2] Turell M., et al : ‘Quantification of the effect of cross-path motion on the wear rate of ultra-high 

molecular weight polyethylene’, Wear 255, 1034-1039,2003 

[3] Kaddick C., et al,: ‘Hip simulator wear testing according to the newly introduced standard ISO 

14242’, Proc Instn Mech Engrs, Vol. 215, part H, 429-442, 2001 
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4.6  今後の実施内容と役割分担 

 

  最初に人工股関節を例とし、人工膝関節、脊椎固定具等の他の関節へ適応できるようにする

必要性が要望された。臨床報告の徹底した検索を行い、過去の失敗例を含め、情報を収集する。

臨床報告から教訓を引き出し、推奨する前臨床試験項目を下記のグループに分けて検討する要

望が出された。また、手術し易さ及び正確に手術ができる器具も、手術機械も臨床成績を出す

上で大事な要素となるため、調査対象に含めることが要望された。日本整形外科学会等での議

論を加え、さらにより良い内容に改良すること、また、ガイドラインのまとめ方を検討してい

る人で、文献検索等に熟知し社会学に精通する方を委員に加え、さらに、全国大学医学部や市

中大病院の関係部所にアンケートを送り、広く意見を求めることなどが課題として挙げられた。 

 (1) 摺動部グループ 

  ・臨床での摩耗量についての調査 

臨床成績での平均線摩耗量の調査→体積摩耗率への換算→シミュレータでの摩耗量の評

価との相関性に関する調査 

  ・デザインに関する調査 

(2) ステム部グループ 

・固定性に関する有用な評価方法に関する調査 

・デザインに関する調査 

・チタン合金のノッチ感受性評価及び骨との長期固定性の評価 

 以上を踏まえて、推奨項目及び特記事項を検討し、関連する通知、規格・基準を参考し、ガ

イドライン案を取りまとめる。 
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体内埋め込み型材料(生体親和性インプラント) 開発 WG 議事概要 

 

 

（１）第 1 回開発 WG 会議 
 

１．開催日時 ： 平成 18 年 2 月 17 日 (金)   

 

２．配付資料 

資料 1 関係者名簿 

資料 2 医療機器開発ガイドライン策定事業の概略 

資料 3 ガイドラインの進め方に関する資料 

資料 4 人工股関節の市場規模及び開発の必要性 

資料 5 改正薬事法のポイント，薬事申請，人工関節の不具合，新材料開発動向等に 

 関する資料 

資料 6 人工股関節の評価項目と推奨事項のイメージ 

資料 7 調査する本のリスト 

資料 8 整形インプラント関連通知等の調査リスト 

資料 9 人工股関節関連等の規格調査リスト 

資料 10 Surface grafting of artificial joints with a biocompatible polymer for 

preventing  periprosthetic osteolysis, nature materials 3 (2004), 829-836.  

資料 11 整形インプラントの安全のための評価と標準化，リウマチ科，34(2005), 

 686-692. 

資料 12 我が国の産業に寄与する技術標準作成方策－医療機器の産業の活性化に貢献す

 る JIS の作成－，標準化と品質管理，59(2006)，20-29. 

 

３．議事概要 

 第 1 回会議の開催にあたり，産業技術総合研究所人間福祉医工学研究部門赤松幹之研究部門

長から挨拶があった．各委員から自己紹介が行われた後，京都大学医学研究科整形外科中村孝

志教授が本 WG 座長に選出された．座長からの挨拶後，配布資料に基づき審議が行われた． 

最初に，経済産業省医療・福祉機器産業室近藤裕之室長補佐から医療機器開発ガイドライン

検討事業の概略及び対象ガイドライン 5 分野が制定された経緯について説明が行われた．厚生

労働省側では，審査の迅速化の観点から，経済産業省側では開発の迅速化の観点から合同事業

で進められている．次世代の医療機器で，今までの延長線上では予測ができない医療機器を対

象にガイドライン策定を進めることになっている． 

ガイドライン案作成を開始する基礎として，改正薬事法のポイント，薬事申請，人工股関節

の不具合，新材料開発動向に関して事務局から説明がなされた． 

 インプラントの産業動向，国内での売れ筋製品にみる開発コンセプト，ガイドラインの位置
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づけ，ガイドラインのターゲット，臨床不要な場合の考え方の例，本年度の進め方，調査内容

及び役割分担について，座長の進行のもと議論が行われた． 

人工股関節の市場規模及び開発の必要性に関して説明があった．高齢者に多い大腿骨近位部

骨折は，今後 20 年間で患者数が 2.5 倍に増加することが予測されており，東洋人に合った新規

人工関節の開発が急務となる．ISO ビジネスプランによると，整形インプラント分野の市場規

模は，9000 億，年率 5％以上の成長分野で，非常に積極的に議論がなされている．例えば，人

工股関節の世界市場規模は，85 万件/年の手術件数で，2000 億円となっている． 

我が国のインプラント分野の特徴として，新しい材料及び新しい製造技術に関する研究開発

は行われているが，製品化の前で断念するケースが非常に多い．例えば，動物試験等では，材

料の適合性が良くなるにつれて従来材料との差が出にくくなるにもかかわらず，治験を含め多

くのデータが求められる．良くなっているのに負担が大きくなるため，開発意欲が削がれ，開

発を断念する結果となっている．また，国内での使用実績がないため，ISO での発言力も弱く

なっていることを改善するためにもガイドラインが重要となる． 

国外も含め，国内からの新規製品の申請が非常に少ないことに関して，製造業者の立場を含

めて，議論が行われた．例えば，新材料に関するアイディアを頂いても，治験や審査にかかる

経費を見積ると，患者に対しては役に立つと感じるが，後で見込めるメリットと対比すると採

算が合わないため，取り組む気にならない現状がある．ちょっとした改良でも審査の時間がか

かるし，なかなか通らないので，その先に取り組めない現実もある．臨床の立場としては，安

全で性能が良いものは使いたいが，気になる点として，せっかく優れた製品を出しても，今の

保険制度の中では十分に評価されていない面がある． 

人工股関節の解決すべき点としては，摺動部の摩耗粉の低減，摩耗粉による骨溶解の減少，

脱臼しにくい構造，ストレスシールディングの減少，ボーンイングロース等による長期生物学

的固定力の増加，及び東洋人の骨格構造に最適な製品開発等，今後，5 年を見わたしたときに

出てくる新技術と考えられる．また，デザインの変更に関して判断基準がないため，日本人に

合わせたデザイン開発する場合でも，使用実績の多い Ti-6Al-4V 合金であれば，一部変更でで

きる範囲と考え，新材料使用等の新規性を入れるかどうか，企業としては非常に悩むところで

ある．デザイン変更だけでよい場合の判断基準が明確化できれば，審査側でも自信をもって審

査できることが可能となる．ただし，同じデザインでも表面処理が異なれば，かなり臨床成績

が違う場合があるので，ハードルを下げすぎないように注意する必要がある．人工関節の歴史

において，良いと思って出した新製品の長期臨床成績が悪かったという歴史を繰り返している

面がある．それらを 1 年，2 年である程度判断できるガイドラインが必要となる．今回の人工

股関節は，20 年～30 年以上の臨床成績を目標としている．1 年，2 年では，ほとんど変化が出

てこないが，10 年経ち，あるいは 15 年，20 年以上の長期成績が出てくると，良いものは非常

に良い成績が出てくる．20 年以上の長期成績が出てくるようなものに関して対応できるような

ガイドラインを作ることが重要となる． 

ガイドラインのターゲットに関しては，表面処理に関しては，さらに進むことが考えられ，

クロスリンクに関しては，第 1 世代から第 2 世代との言い方をし，まだ違った製品が出てくる
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可能性がある．界面だけではなく，デザインそのものが変わった製品が出てくる可能性がある．

材料に対する強度，デザインの上で，少なくとも FEM 解析上でストレスが何キロ以上にならな

いような形状のデザインにしておくといったようなことは出てくる可能性がある．手術し易さ

及び正確に手術ができる器具も，手術機械も臨床成績を出す上で大事な要素となるため，調査

対象に含めることが重要となる．感染のある患者のことを考えると，抗生剤入りの骨セメント，

骨セメントの物理的性質，有機成分の溶解性を調査に加えることは意義深い．骨形成因子(BMP)

を人工関節表面にコーティングする技術は，後 1，2 年で出てくる可能性がある．ビタミンを添

加してポリエチレンの劣化を抑える技術も可能性がある． 

臨床治験に関しては，例えば 2 機関，30 例で，2 年間で見る基準があるが，どのような場合

に臨床不要にできるのかを含め，臨床治験はどうあるべきかについて議論する必要がある．そ

の際には，過去の臨床経験で問題がないかどうか，文献的な検索を徹底しておかなければなら

ない．Ti-6Al-4V 合金と同じ製造プロセスで同じミクロ組織を持つチタン合金では，臨床不要

で問題はないが，Co-Cr 合金の臨床経験では影響する場合もある．例えば，工学的にはカーボ

ン量を少なくすると伸びが向上するため，カーボン量を少なくしたが不具合を経験している．

工学的に行ってよいことと悪いことに関して基準を出したらよいと考える． 

ガイドラインの進め方に関しては，最初に人工股関節をターゲットとし，次に人工膝関節，

生体親和性インプラント材料となると脊椎固定具も重要となるため，他の関節を含め，今回の

メンバーで意見を出しまとめていければ，臨床の問題点は大体議論することができる．カスタ

ムデバイスを含め，人工股関節の摺動部と骨との固定部(デザインを含む)であるステム部に分

けて調査・議論を進めることとする．また，社会学，ガイドラインのまとめ方を検討している

人で，文献検索に熟知し，社会学に精通する方を委員に加えることとする．開発ガイドライン

案をまとめ，日本整形外科学会等で議論頂くことにより，さらに有用な内容となる． 
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（２）第 2 回開発 WG 会議 

 

１．開催日時 ： 平成 18 年 3 月 7 日 (火)   

 

２．配付資料 

 資料 2-1 第１回体内埋め込み型材料(生体親和性インプラント)議事録(案) 

 資料 2-2 医薬審第 526 厚生省医薬安全局審査管理課長通知 

 資料 2-3 事務連絡 医療機器審査 No. 29  

 資料 2-4 医薬審第 1043 号 厚生省医薬安全局審査管理課長通知 

 資料 2-5 第一次評価のためのガイドライン抜粋 

 資料 2-6 人工骨，人工関節及び関連製品  

 資料 2-7 人工股関節の評価項目と推奨事項のイメージ 

 資料 2-8 ボーイングロース及びインプラント用チタン合金の特性  

 資料 2-9 関連規格リスト 

  資料 2-10  人工股関節関連論文リスト  

 資料 2-11  整形インプラント関連通知等. 

資料 2-12  平成 17 年度報告書案 

資料 2-13  3/16 親委員会報告概要 

      資料 2-14  3/16 親委員会報告 PP 

 

３．議事内容 

 第 2 回の開催にあたり，前回の議事録の確認を行った．前回の議論を踏まえ，通知について

新製品開発をする際の問題点に関して議論を行った．同等性の解釈及び同等性の立証の困難さ

に関して議論がなされた．特に，通知状では新製品開発がかなり困難となる状況を打開し，今

回のガイドラインが同等性の立証に役立つ内容にすることが重要となる．特殊な例に縛られる

ことなく，国際水準と比較して審査しなくても良い項目に関して明確化する必要がある．現状，

困っている事例を集め，解析することにより，より具体化できると考えられる． 

 ガイドラインの位置づけ及び内容，部品毎の評価項目の検討，臨床試験のあり方，臨床試験

が省略可能な場合の考え方に関して，配布資料に基づき議論を行った．さらに，今後，実施す

る内容に関して確認した．  

 

19



 

整形インプラント関連通知等抽出リスト 

 

● 関連の深い通知 

(1) 整形インプラント製品の承認申請に係る取扱いについて(平成 12年 3月 28日医薬審第 526

号 厚生省医薬安全局審査管理課長通知) 

(2) 整形インプラント製品の承認申請に係る取扱いに関するＱ&Ａ(平成 12 年 12 月 28 日事務

連絡：医療機器審査Ｎｏ.29) 

(3) 医療用具の承認申請に際し留意すべき事項について(平成 11 年 7 月 9 日医薬審第 1043 号 

厚生省医薬安全局審査管理課長通知) 

(4) 医療用具製造申請の手引 第十版 4.14 人工骨，人工関節及び関連製品の抜粋 

(5) 第一次評価のためのガイドライン抜粋 

(6) 新医療用具承認申請書添付資料概要作成の手引きについて(平成 11 年 1 月 28 日医薬審第

85 号 厚生省医薬安全局審査管理課長通知) 

 

● 関連のある通知等 

1．医療用具関係法令通知集 2000 

・ 人工股関節等整形用インプラント製品の承認申請書の作成上の留意事項について(平成 10

年 10 月 26 日事務連絡 No.98-3) 

・ 医療用具製造の承認申請について(平成 11 年 7 月 9 日医薬発第 827 号) 

 

2．医療用具関係法令通知集 2000 追補版 

・ 整形インプラント製品における承認書の記載について(平成 12 年 10 月 6 日医療機器審査

No.23) 

 

3．医療用具製造申請の手引 第十版 

・ 表 2-8 クラスⅢに該当する医療用具のうち，原則として臨床試験の試験成績に関する資

料の提出が必要な医療用具の例 

・ 5.2.1 医療用具の承認事項の一部変更承認申請，新規承認申請が必要な変更の範囲の事例

(平成 12 年 3 月 31 日医薬審第 549 号) 

 

4．医療用具の規格基準 2001 

・ 医療用具の臨床試験の実施に関する基準(平成 4 年 7 月 1 日薬発第 615 号) 

・ 医療用具の臨床試験の実施に関する基準適用臨床試験成績に添付すべき資料(平成 4 年 7

月 1 日薬機第 152 号) 

・ 医療用具の臨床試験の実施に関する基準(医療用具 GCP)マニュアル(平成 5 年 3 月 1 日事務

連絡) 

・ 医療用具の臨床試験の実施に関する基準(医療用具 GCP)に係るＱ＆Ａ(平成 5 年 9 月 28 日
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事務連絡：審査実務連絡 93-4) 

・ 器具器械に係る治験の計画の届出等に関する取扱い(平成 12 年 4 月 7 日医薬審第 555 号)  

・ 滅菌バリデーション基準(平成 9 年 7 月 1 日医薬監第 1 号) 

 

5．その他 

・ 医療用具の製造(輸入)承認申請書における原材料記載について(平成 16 年 11 月 15 日事務

連絡：医療機器審査Ｎｏ.19) 

・ 整形外科インプラント製品の承認申請における治験不要条件としての同等性(バイオマテ

リアル－生体材料 20-3，2002) 
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人工股関節関連論文抽出リスト 

(1) Davies Jp, Harris WH. Tensile bonding strength of the cement-prosthesis interface. Orthopedics. 

1994; 17; 2: 171-173. 

(2) Harris WH. Is it advantageous to strengthen the cement-metal interface and use a collar for 

cemented femoral components of total hip replacements? Clin Orthop. 1992; 285. 

(3) Hanson PB, Walker RH. Total hip arthroplasty cemented femoral component distal stem 

centralizer effect on stem centralization and cement mantle. J Arthroplasty. 1995; 10; 5: 683-688. 

(4) Harris WH, Mulroy Jr. RD, Barrack RL. Improved cementing techniques and femoral component 

loosening in young patients with hip arthroplasty. J Bone Joint Surg. 1992; 75-B: 385-389. 

(5) Wang A.: ‘A unified theory of wear for ultra-high molecular weight polyethylene in 

multi-directional sliding’, Wear 248, 38-47, 2001 

(6) Turell M., et al : ‘Quantification of the effect of cross-path motion on the wear rate of ultra-high 

molecular weight polyethylene’, Wear 255, 1034-1039,2003 

(7) Kaddick C., et al,: ‘Hip simulator wear testing according to the newly introduced standard ISO 

14242’, Proc Instn Mech Engrs, Vol. 215, part H, 429-442, 2001 

(8) Davies JP, Harris WH. Fatigue strength of cement-metal interface: comparison of metal, metal 

with precoating, and metal with rough surface and precoating. Trans 16th Soc For Biomaterials. 

1990: 35. 

(9) E. Keating M, Meding J, Faris P, Ritter M.Polyethylene Wear in Cemented Total Hip Arthroplasty. 

Semin Arthroplasty. 1994; 5(1): 17-19 

(10) Kelley S, Lachiewicz P, Hickman J, Paterno S. Relationship of Feemoral Head and Acetabular 

Size to the Prevalence of Dislocation. Clin Orthop. 1998; 355: 163-70. 

(11) Livermore J, Listrup D, Morrey B. Analysis of Cementes Total Hip Replyethylene Acetabular 

Component. J Bone Joint Surg (Am). 1990; 72: 518-28. 

(12) Ritter M, Keatting E, Faris P. Survival Analysis of Cemented Total Hip Replacements. Semin 

Arthroplasty.1990; 1: 7-11. 

(13) Charmley J.Low Friction Arthroplasty of the Hip. Springer-Verlag Berin Heidelberg, 1979. New 

York, N.Y. 

(14) Muratoglu OK, Bragdon CR, O’Connor D, Perinchief RS, Estok DM, Jasty M, Harris WH. 

Larger Diameter Femoral Heads used in Conjunction with a Highly Cross-linked Ultra-high 

Molecular Weight Polyethylene. J Arthroplasty. 2001; 16 (8) Suppl 1: 24-30. 

(15) Sahni iK, Noble PC, Bartz R, Alexander J, Paravic V, Kadakia N. Biomechanical Mechanism of 

Posterior Hip Dislocation in THA. 44th Annual Meeteing, ORS 1998. New Orleanws, LA. 

(16) Bartz R, Noble P, Sahni I, Paravic V, Kadakia N. The Effect of Head Size on Posterior 

Dislocation of the Artificial Hip Joint. 44th Annual Meeting, ORG 1998. New Orleans, LA. 

(17) Giliberty R.Hemiarthroplasty of the Hip Using a Low-Friction Bipolar Endoprosthesis. Clin 

Orthop. 175: 86-92. 
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(18) Blewitt N, Mortimore S. Outcome of Dislocation after Hemiarthroplasty for Fractured Neck of 

the Femur. Lnjury. 1992; 23 (5): 320-2. 

(19) Bloebaum R, Mihalopoulus N, Jensen J, Dorr L. Postmortem Analysis of Bone Growth into 

Porous-Coated Acetabulum Components. J Bone Joint Surg. 1997, 79A: 1013-22. 
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次世代医療機器評価指標検討会(厚生労働省）／
医療機器開発ガイドライン評価検討委員会(経済産業省）

合同検討会について

○ 厚生労働省：審査の迅速化の観点

○ 経済産業省：開発の迅速化の観点

平成17年8月4日：第一回合同検討会
・各検討会の設置趣旨について

・評価指標ガイドラインについて

・評価ガイドライン設定の対象候補について

平成17年9月13日：第二回合同検討会
・「評価指標ガイドライン」を作成する分野について

・「評価指標ガイドライン」の作成体制及び方向性について

次世代医療機器評価指標ガイドラインの整備

○次世代技術応用機器

安全性
有効性
品 質

申請

治験・申請前相談制度

設計・開発
安全性試験・
臨床研究
（動物）

臨床治験 承認

厚労省・総合機構：
審査の迅速化

・人工心臓 ・再生医療に資する医療機器 ・カプセル内視鏡
・ロボット手術システム ：培養血管 ・同軸性人工骨
・心疾患治療システム ：培養角膜 ・薬剤局所投与治療器
・人工視覚システム ：人骨格筋芽細胞心筋修復

次世代に発展する技術分野（例）

評価指標ガイドライン
企業：
開発の効率化

審査

技術可能性・ニーズにより５分野を選定

注）総合機構：独立行政法人医薬品医療機器総合機構

臨床現場
への迅速
な導入へ
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医療機器評価指標ガイドラインの策定対象５分野

平成17年9月13日に開催された第２回次世代医療機器評価指標検討会（厚生労働省）
／医療機器開発ガイドライン評価検討委員会（経済産業省）合同検討会において決定

再生医療

体内埋め込み型能動型機器

体内埋め込み型材料

リポソーム等のデリバリーシステム

ナビゲーション医療

ガイドライン策定対象分野

心筋シート

高機能人工心臓システム

生体親和性インプラント

手術ロボット

検討が予定されている具体例

Ⅶ

Ⅵ

Ⅵ

Ⅴ

Ⅱ

ＭＥＴＩＳ

７分野

合同検討会
○評価指標ｶﾞｲﾄﾞﾗｲﾝ策定分野の選定

○策定体制（ＷＧの設置）等

（事務局）厚労省・経産省

評価指標ガイドラインの検討体制

合同検討会
○ｶﾞｲﾄﾞﾗｲﾝの審議

ＷＧ１
○事業者等ﾋｱﾘﾝｸﾞ
○文献調査
○実証実験
○評価指標ｶﾞｲﾄﾞﾗｲﾝ作成
（事務局）衛研・産総研

ＷＧ２
○事業者等ﾋｱﾘﾝｸﾞ
○文献調査
○実証実験
○評価指標ｶﾞｲﾄﾞﾗｲﾝ作成
（事務局）衛研・産総研

ＷＧ３
○事業者等ﾋｱﾘﾝｸﾞ
○文献調査
○実証実験
○評価指標ｶﾞｲﾄﾞﾗｲﾝ作成
（事務局）衛研・産総研

報告

指示
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人工心臓弁，ペースメー
カー，ステント等

不具合が生じた場
合，生命の危険に
直結する恐れがあ
るもの．

Ⅳ

整形インプラント，透析器，

バルーンカテーテル，コンタ
クトレンズ等

不具合が生じた場
合，人体へのリス
クが比較的高いも
の．

Ⅲ

MRI等画像診断機器，電子
内視鏡，消化器用カテーテ
ル，

超音波診断装置，歯科用
合金等

不具合が生じた場
合でも，人体への
リスクが比較的低
いもの．

Ⅱ

血液分析装置等体外診断
装置，

X線フィルム，メス・ハサミ等，
歯科技工用用品等

不具合が生じた場
合でも，人体への
リスクが極めて低
いもの．

Ⅰ

例分類クラス

厚生労働大臣による承認

(医薬品医療機器総合機構での審査)

JIS等基準のない
承認対象品目

厚生労働大臣が

基準を定めた品目

承認不要

薬事申請での分類

一般医療機器

管理医療機器

高度管理医療機器

第三者認証機関
による認証

厚生労働大臣
による承認

医療機器のクラス分類と薬事申請での分類

薬事法：安全性重視で産業化の視点が弱い

新薬事法による承認・審査の手続きについて

承認申請書，STED(添付資料概要)，添付資料により審査

添付書類

イ．起源又は発見の経緯および外国の使用状況
ロ．仕様の設定に関する資料
ハ．安定性及び耐久性に関する資料
二．基本要件基準への適合性を説明する資料
ホ．性能に関する資料
へ．リスク分析に関する資料
ト．製造方法の管理に関する資料
チ．臨床試験の試験成績に関する資料

信頼性調査

信頼性基準，GLP及びGCPへの適合性調査
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整形外科系

0

2

4

6

8

総数
（万個）

膝関節

CHS

脊髄固定器具

髄内釘

人工骨頭

2000 02 04 0598
西暦

総数
(万個)

全置換型人工股関節

CHS,DHS,
プレート等

インプラントの市場：整形外科系

2004年度
人工股関節
売上げ

骨頭

ステム

大腿骨骨折 20年間で患者数 2.5倍

ISOビジネスプラン：重点分野
整形インプラント世界市場 9000億，5％以上の成長

85%以上輸入に依存

インプラントの市場：整形外科系

ジンマー
27%

JMM
17%

その他
20%

日本
ストライカー
21%

デピュー
ジャパン
15%

１．調査対象：医学中央雑誌DB及びMEDLINE DB
（国内臨床雑誌）
抽出件数(1992-2001)：56,555件 破損等件数：666件

抽出件数(1992-2001)：15,927件 破損件数：5,488件

２．調査対象：FDA不具合デ－タベース

人工股関節

人工膝関節

骨プレート

髄内釘

ス
ク
リ
ュ
ー

CHS

3,028件

760件

552件

330件

427件 118件

FDA-DB：Manufacturer and User Facility 
Device Experience Database

不具合例の抽出
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(a) 人工骨頭・股関節の破損箇所，(b) 人工骨頭・股関節の破損時期

国内誌での破損報告

ステム

プレート 1

33

(a)

骨頭
18

ソケット部分
（ポリエチレン）
110件

ワイヤー
3

その他
3

17

186 例 / 3427 例

(b)

16-18年

埋
入
期
間

件数

0 10 20 30 40

件数

：ソケット関連
：スクリュー
：プレート
：骨頭
：ステム

スクリュー

14-16年
12-14年
10-14年
8-10年
6-8年
4-6年
2-4年
0-2年

FDA不具合件数の年度推移
(a) 人工関節(人工股関節及び人工膝関節)，
(b）全不具合に占める破損の割合，
(c) 骨接合用品及び人工関節の不具合発生率(調査対象：50万件/年)

西暦

人
工
関
節
の
不
具
合
件
数

(a)

全不具合件数

破損件数

(b)

全
不
具
合
に
占
め
る
破
損
の
割
合
（
%

)

骨接合用品

人工関節

西暦

不
具
合
発
生
率
（
%

) (c)

骨接合用品

人工関節

0

500

1000

1500

2000

2500

3000

1992 1994 1996 1998 2000 0

20

40

60

80

100

1992 1994 1996 1998 2000

0.00

0.10

0.20

0.30

0.40

1996 1997 1998 1999 2000
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ルースニング
箇所
549件

不明
16%

ステム
12%

カップ

54%

全不具合原因

3028件

不明
45%

脱臼
8%摩耗

7%

ルース
ニング

18%

破損

17%

分離 3%骨溶解 1.8%
感染 0.5%

カップ
部品
10%

ステム
部品
6%

ライナー
3%

その他 1.1%

破損箇所

508件セラミッ
クヘッド

15%

ステム

41%

カップ
9%

ライナー
リング

4%

ライナー 25％

カップ
スクリュー

2.4%
ヘッド
1.6%

その他

0.6% 不明
2.4%

人工股関節の不具合原因 （FDA D.B.） (a)，ルーズニング箇所 (b)，及び破損箇所 (c)

(a) (b)

(c)

人工股関節の不具合の年度推移

0

50

100

150

200

250

300

350

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001

西暦

件
数

その他
オステオライシス
分離
摩耗
脱臼
ルースニング
破損
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関西医科大学付属枚方病院飯田寛和教授提供

ポリエチレンの破損例

関西医科大学付属枚方病院飯田寛和教授提供

セラミックス対セラミックスの破損例
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セメントステム：高強度Co-Cr-Mo
高強度ステンレス鋼
（オルトロン引張強度：1050MPa）

Ti-6Al-4V合金

鍛造 Co-Cr-Moセメントステム
PMMAプレコーティング+
マクロテクスチャー処理
（セメント/金属界面の疲労強度3倍）

HAコート
（バイオ
アクティブ）

純Tiファイバー
メタルコーティング
（拡散結合）

ステム形状：台形
Ti-Nidium処理

キャンセラス
構造チタン
ポーラスコーティング

鏡面仕上げ：
インピンジによる
摩耗を防止

ノッチ感受性の
高いTi合金の
疲労強度の
低下を防止

ビーズポーラスコート
（疲労強度の低下を防止）

グリッドブラストHAステムアパタイトコーティング

ボーイングロース（セメントレスステム）

S.R.Thomas et al, J Bone Joint Surg[Br]2004;86-B:974-8

人工股関節ステムの腐食

Ti-6Al-4V合金ステム (セメントタイプ) の腐食
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カプセル化

Co

Cu
Ni
V

Fe

AlMo

Au
Ag

PtTa
Nb
Ti
Zr

SUS 304L

SUS 316L

Co-Cr alloy

毒性

高適合性

生体適合性
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10
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10
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0
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4
分
極
抵
抗
, 
R
 p
/
 Ω
m

Steinemannによる金属の生体適合性

Ti-15Zr-4Nb-4Ta合金： 溶出量がTi-6Al-4V合金の1/5

1

0.5

0.2

0.1

0.05

0.02
3 4 5 6 7

Cells on metal

Ti

Nb

Zr

Ta

Mo
VCu
Detection limit

F
ib
ro
b
la
st
 

C
o
u
n
t 
 /
 C
o
n
tr
o
l

Zr

Ta

Ti

NbNi

AgV
MoAl

Cu

Sn

Fe

Zn

1

0.5

0.2

0.1

0.05

0.02
3 4 5 6 7

Detection limit

Control level

log Polarization Resistance, Ω･cm 2

O
st
e
o
b
la
st

C
o
u
n
t 
 /
 C
o
n
tr
o
l

Control level

38



:Ti-6Al-4V合金
:Ti-15Zr-4Nb-4Ta合金

0

1

2

3

溶解方法
(同じプロセスの場合)

鍛造・加工性
ミクロ組織
（同一）

力学特性

溶出特性

疲労特性

製造コスト

インプラント用チタン合金の特性

（In vitro，In vivo：Ti-6Al-4Vの1/5）

生物学的安全性評価
（GLP適合施設，公的機関）
･細胞毒性試験：毒性なし
･感作性試験：感作性なし
･遺伝毒性試験
復帰突然変異試験：陰性
染色体異常試験：陰性

･埋殖試験（ラット及びウサギ）
Ti-6Al-4Vと同等以上の骨形成

α構造(hcp) β構造(bcc) 

加工性

工業用純Ti 
(ISO 5832-2)

Ti-6Al-4V(ISO 5832-3)
Ti-5Al-2.5Fe(ISO 5832-10) 

Ti-6Al-7Nb(ISO 5832-11) 

Ti-6Al-2Nb-1Ta(JIS T 7401-3) 

Ti-15Zr-4Nb-4Ta(JIS T 7401-4)

Ti-13Zr-13Nb(Nearβ) 

(ASTM F 1713) 

Ti-15Mo(ASTM F 2066) 

Ti-15Mo-5Zr-3Al(JIS T 7401-6)

Ti-12Mo-6Zr-3Fe(ASTM F 1813) 

α-β構造

α安定化元素
[Al，O，(Zr) 等]

β安定化元素
(Mo，Fe，Nb，Ta 等)

疲労特性

大

大

大 大

β合金の溶体化・時効材

規格化されているチタン及びチタン合金の分類
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チタン合金の疲労特性

破断までの繰り返し回数, Nf

最
大
引
張
応
力
, 
σ
m
ax
/
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a
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200
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1200 : Ti-6Al-4V ELI
: Ti-6Al-2Nb-1Ta 

Ti-15Mo-5Zr-3Al

: Ti-15Zr-4Nb-4Ta

Bcc相

針状組織
(マルテンサイト)

コバルトクロム合金の疲労特性

破断までの繰り返し回数, Nf

最
大
引
張
応
力
,σ
m
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10 810 710 610 510 4
200

400
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焼鈍材

加工材
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ステンレス鋼の疲労特性
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チタン合金の疲労特性の改善
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平成17年度体内埋め込み型材料(生体親和性インプラント)開発WG開催

(1) 第１回WG会議：平成18年2月17日(金)

・事業の概略と対象分野の説明，改正薬事法のポイント，薬事申請，人工股

関節の不具合，新材料開発動向に関して討議．

・インプラントの産業動向，売れ筋製品にみる開発コンセプト→

ガイドラインの位置づけおよび製品ターゲット，臨床試験の省略可能な

場合の取り扱い等について議論．

(2) 第2回WG会議：平成18年3月7日(火)

・現状の通知について確認．ガイドラインの位置づけおよび内容，部品毎の

評価項目の検討，臨床試験のあり方，臨床試験の省略可能な場合について

討議, 今後の実施内容，役割分担,及びスケジュールについて決定．関係

する規格・基準 (120件)，関連論文(100件)の抽出を終了．
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この報告書は，平成１７年度に独立行政法人 産業技術総合研究所が、経済産業省からの委託を 

受けて実施した成果を取りまとめたものです。                 

 

 

 

 

 

 

― 禁無断転載 ― 

 

平成１７年度 戦略的技術開発委託費 

医療機器ガイドライン策定事業 

(医療機器に関する技術ガイドライン作成のための支援事業) 

体内埋め込み型材料分野(生体親和性インプラント) 

開発ＷＧ報告書 

 

連絡先 

     〒100-8901 

     東京都千代田区霞が関１－３－１ 

     経済産業省商務情報政策局サービス産業課 医療・福祉機器産業室 

     TEL：03-3501-1562 

     FAX：03-3501-6613 

 

 

発行 

     〒305-8566 

     茨城県つくば市東１－１－１ 

     独立行政法人 産業技術総合研究所 人間福祉医工学研究部門 

     医療機器開発ガイドライン検討実務委員会 

     TEL：029-861-7014 

     FAX：029-861-7848 

 

 

     URL：http://www.meti.go.jp/ 

     E-Mail：human-ws@m.aist.go.jp 
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