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材料―組織間の相互作用の理解に基づく

生体吸収性金属材料の生体内分解特性評価

山 本 玲 子

. は じ め に

生体は，体内に侵入した異物に対して防御反応を示す．治

療目的で用いられる医療用材料であっても，生体にとっては

異物であり，生体の防御反応は避けられない．本稿では，医

療用材料に対する生体反応について俯瞰し，材料が体内に残

存するリスクについて述べる．さらに，このリスクを避ける

ために近年研究開発が進められている生体吸収性金属材料に

ついて，生体内における腐食挙動と生体安全性を概説する．

. 医療用材料と生体反応

材料が体内に埋植されると，その直後から生体は様々な応

答反応を示す．急性期には血栓形成や炎症反応を生じ，慢性

期には組織反応(被包化)や石灰化反応を生じる．さらに埋植

後数年～数十年を経て，がん化することもある．医療用材料

では，リンパ腫発生リスクによる人工乳房および組織拡張器

(ティッシュ・エキスパンダー)の自主回収が記憶に新し

い†(1)．医療用材料ではないが，アスベストによる肺がんな

らびに中皮腫の発生(2)も，材料による異物性発がんの例であ

る．

埋植材料による異物反応の概要を図に示す．異物反応の

強さは，材料の種類によって異なる．体内に埋植された材料

の多くは，埋植に伴う組織の損傷や，材料表面における補体

系・凝固系の活性化により炎症反応を生じる．補体系は血漿

や組織中に高濃度で存在する20種以上のタンパク質が協働

する仕組みであり，活性化すると膜侵襲複合体(membrane

attack complex: MAC)を形成して異物の細胞膜に穴をあけ

たり，食細胞による異物の取り込み(貪食)を促進したり(オ

プソニン化)，血液中から食細胞を呼び寄せる(アナフィラト

キシン)役割を果たす(3)．埋植材においては，材料表面に非

特異的に吸着した抗体タンパク質や，材料表面のヒドロキシ

(OH)基・アミノ(NH2)基と補体タンパク質が結合すること

により活性化すると考えられている(4)．

内因系凝固反応は，カリクレイン，高分子キニノーゲン，

第 XII 因子の働きにより開始される．これらのタンパク質

分子が材料表面に吸着すると，血漿中に存在している状態よ

りも効率的に反応が進行するため，材料表面で血液凝固反応

が生じると推測されている(4)．反応の結果産生されるブラジ

キニンは炎症メディエーター(媒介物質)の一つである．さら

に，材料表面に吸着したタンパク質を介して血小板が結合，

活性化すると血栓形成因子と共に凝固系活性化・白血球走化

性因子を放出する．

埋植部位にてブラジキニン等の炎症メディエーターやアナ

フィラトキシンが放出されると，血管壁の透過性が増し，血

液中から好中球や単球などの食細胞が集まってくる．そこで

単球はマクロファージに分化し，異物を貪食，細胞内のリソ

ソームにて分解処理する．オプソニン化によりマクロファー

ジは活性化し，貪食能が亢進する．さらに，特定のタンパク

質(インターフェロン g)やリポ多糖( lipopolysaccharide:

LPS)により超活性化されると，リソソーム酵素や活性酸素

を細胞外に放出する．これらの酵素や活性酸素は，埋植材だ

けでなく周辺組織にも損傷を与える．一方，好中球は血管内

では不活性状態であるが，血管壁を通り抜ける際に活性化さ

れ，貪食能が亢進しリソソーム酵素・活性酸素を放出できる
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図 1 埋植材料による異物反応(文献(5)より一部改変)．
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状態にある(3)．

好中球およびマクロファージの働きにより異物が処理され

ると，炎症反応は終焉し，損傷した組織の修復過程(組織反

応)に移行する．マクロファージは線維芽細胞増殖因子と呼

ばれるタンパク質を産生し，線維芽細胞を招き寄せる．線維

芽細胞の働きにより細胞外マトリックス(主としてコラーゲ

ンやムコ多糖)が産生され，それに伴い毛細血管が再生し，

やがて実質細胞(元の組織の細胞)の構築に至る(4)．このとき

形成される組織は，必ずしも当初の組織と同一ではない．損

傷が軽微で炎症反応が弱かった場合は当初に近い組織が再生

されるが，損傷が大きく炎症反応が強かった場合には，線維

性組織が残り瘢痕となる．修復過程で線維性組織が過剰に増

殖すると，肥厚性瘢痕や良性腫瘍であるケロイドとなる(4)．

埋植材の多くは炎症反応によって消滅することはなく，線

維性組織により被包化された状態で安定化する．このときの

被包化組織の厚さは，炎症反応の強さや生体内における力学

的刺激に依存すると考えられている．例えば人工血管では，

生体血管との吻合部において，拍動により絶えず荷重負荷を

受けるため，埋植期間の増加に伴い被包化組織が厚くな

る(4)．組織反応の強さは埋植部位にも依存し，高分子微小球

の注入試験では，皮下組織＞筋肉＞肝臓＞腎臓＞脾臓の順で

あった(5)．また，線維芽細胞の少ない腹腔内や水晶体内で

は，被包化は生じにくい(4)．組織反応は埋植材の面積が大き

いほど強く，断面は円形よりも三角形のように組織との接触

部位が鋭角の方が強い(5)．埋植材を覆う線維性組織は，硬組

織への埋植でも形成される．例えば，ステンレス鋼では埋植

1 か月後には骨との間に35 mm 程度の線維性被膜を有した

が，埋植期間の増加と共に減少し，埋植後 6 か月では 5～10

mm であった(6)．

. 材料の体内残存リスク

人工関節や人工血管等の生体組織を置換する材料では，埋

植後終生体内に残存し，目的とする機能を果たす必要があ

る．しかし，初期の炎症反応・組織反応が収まっても，異物

の影響はゼロではない．先述したように，人工血管では埋植

期間の増加に伴い吻合部が肥厚化し，血管径によっては狭窄

を生じる．人工関節では，荷重負荷分布の変化に伴い骨の硬

化や吸収が生じる．骨組織の維持には荷重負荷が不可欠であ

る．骨の弾性率は皮質骨で10～30 GPa(7)であり，材料の弾

性率(ステンレス鋼で約200 GPa，チタン合金で約110 GPa)

とは大きく異なる．そのため，負荷荷重を金属のみで支える

ストレスシールディングが生じ，骨量が減少する．さらに，

人工関節では術後数か月～1 年程度での早期感染と，術後数

年経過してからの遅発性感染の発生例がある．人工関節周囲

で生じた感染の多くは病巣掻爬・洗浄では解決せず，人工関

節の除去・再置換が必要となる(8)．

生体組織中の防御反応は主として組織中に滞在するマクロ

ファージが担っている．異物である細菌が侵入すると，貪食

し細胞内で分解，その一部を免疫細胞(ヘルパー T 細胞)に

抗原提示し，免疫応答を開始させる．すると，毛細血管から

白血球や単球が現れ，炎症反応を生じ細菌を除去する．しか

し，埋植材は生体組織ではないため血管はなく，白血球・単

球が到達しにくい．また，埋植材に対する炎症反応が続く

と，マクロファージの細菌への対応力は低下する．このよう

な状況は，細菌にとって好条件である．材料表面に粘着・増

殖して感染叢を形成し，バイオフィルムと呼ばれる菌体外多

糖類を含む細菌集合体が形成されると，抗菌薬はその内部に

浸透できず，かつ菌表面の抗原が隠れてしまうため免疫反応

での除去も困難であり，埋植材の抜去が必要となる(9)．

医療用材料ではないが，体内に材料が滞留するリスクは無

機繊維材料による肺障害事例でも示されている．天然の鉱物

繊維であるアスベストは吸引により肺組織の線維化を生じ，

20～30年を経て中皮腫や肺がんを生じる(2)ことは述べた．

アスベストおよびその代替品である人造鉱物繊維(Man

made mineral fiber: MMMF)について，ラット肺への吸入暴

露試験を実施した結果，アスベストと一部の MMMF は肺

に残留し腫瘍を形成したが，肺内での半減期が短い繊維では

腫瘍形成は認められなかった(10)．吸引された材料が肺胞マ

クロファージに貪食されず肺内に留まると，呼吸に伴う肺の

収縮・拡張により機械的刺激が生じ，炎症反応が遷延化し線

維性組織が肥厚化する．この状態が長期間継続することによ

り，発がん過程を経て腫瘍形成に至ると考えられる．現在で

は，動物試験での肺内半減期が短い材料が，安全性の高い生
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体溶解性繊維として上市されている．

材料が分解・除去されず長期間留まることのリスクは，生

体内だけではない．マイクロプラスチックによる海洋汚染

や，有機フッ素化合物(Perfluorooctanesulfonic acid: PFOS，

Perfluorooctanoic acid: PFOA 等)の水・土壌汚染問題は，

環境中で分解されない材料が生態系に取り込まれ体内に蓄積

し，安全を脅かす例である．

医療用埋植材の中でも骨接合材や血管ステント等では，埋

植時には損傷した組織の保持が求められるが，組織が修復し

た後には不要となる．しかし，埋植材の抜去には手術が必要

であり，その負担が大きい場合や抜去が困難な場合は埋植材

を体内に残したままにする．その場合，埋植材による治療ベ

ネフィットは終了し，リスクのみが存続する．血管ステント

では，拍動による機械的刺激のために炎症が遷延化し，血管

細胞の過剰増殖による再狭窄が懸念される．骨接合材でも，

ストレスシールディングによる骨吸収や感染の恐れがある．

したがって，不要になった埋植材は抜去すべきであり，それ

が叶わない部位や再手術の負担を避けるためには，体内で徐

々に分解・吸収される材料の適用が望ましい．既に生体吸収

性高分子・セラミックスが血管ステントや骨補填材，非荷重

負荷部位の骨接合材として実用化されている．しかし，機械

的強度の不足から全ての金属製部材の代替には至っていな

い．そこで，金属材料であり，かつ体内で腐食による分解・

消失が期待できるマグネシウム(Mg)や鉄(Fe)，亜鉛(Zn)の

医療応用が検討されている．最も研究が進んでいるのは Mg

合金であり，冠動脈ステントおよび骨接合用スクリューの臨

床例がある(11)(12)．

. 生体吸収性金属材料としての Mg，Fe，Zn

Mg，Fe，Zn のいずれも標準電極電位は卑であり，水と

反応して容易に腐食する．これらの金属(M)の水溶液環境に

おける腐食反応を以下に示す．

M ＋ 2H2O → M2＋ ＋ 2OH－ ＋ H2↑ ( 1 )

Fe の場合は酸性溶液中では上記の反応が進むが，中性溶液

中では溶存酸素が必要である(13)．

2Fe ＋ 2H2O ＋ O2 → 2Fe2＋ ＋ 4OH－ ( 2 )

腐食反応の進行に伴い OH－ が生じ，溶液の pH が上昇する

と，金属水酸化物[M(OH)2]の溶解度が低下し，試料表面に

沈殿する．この不溶性塩の層が拡散障壁となり，次第に腐食

速度が低下する．体液には種々の無機塩やアミノ酸・タンパ

ク質等の有機物が含まれており，酸素や二酸化炭素，窒素な

どの気体も溶解している．体内における酸素や二酸化炭素の

濃度(分圧)は，大気中とは異なる．抹消組織中の酸素濃度は

大気中の 1/4 以下であり，動脈血中の二酸化炭素濃度は約

5である(14)．血中の二酸化炭素は重炭酸イオンと平衡状態

にあり，血液の pH を7.4に保つ働きをする(14)．体液の pH

や溶存ガス濃度，また無機塩・有機物は，生体吸収性金属材

料の腐食に大きな影響を及ぼす．血漿中では難溶性のリン酸

塩，炭酸塩等が中性付近の pH でも析出しうるため，不溶性

塩の層を形成し腐食速度を低下させる．例えば，血漿とほぼ

等しい無機塩組成を有する疑似体液中の Mg の腐食速度

は，同濃度の食塩水中の速度の約 1/50である(15)．また，ア

ミノ酸等の有機物は Mg の腐食を促進するが，タンパク質

は抑制する(15)．血流も溶出イオンやガスの拡散に影響を与

えるため，腐食速度に影響する．

. 生体吸収性金属材料の生体安全性(12)(16)

Mg，Fe，Zn は生体必須元素であり，体内存在量が比較

的多いため，体内に埋植した材料から溶出した金属イオンの

生体為害性が低いことが期待されている．表に，Mg，Fe，

Zn の体内存在量・吸収・排泄バランスをまとめた．Mg は

腸管にて吸収された後，細胞外液を介して細胞内や骨に分布

し，過剰分は尿として排泄される．尿中排泄量は血漿中 Mg

濃度が上昇すると増加するため，Mg の過剰症は起こりにく

いと考えられるが，腎機能障害を有する場合は高 Mg 血症

を起こす恐れがある．

Mg の細胞内の濃度は 5～20 mM であり，血漿・細胞外液

中よりも高い．細胞内の Mg の80～90はアデノシン三リ

ン酸(ATP)と結合している．Mg の代表的な生理機能は，

(1)エネルギー代謝に関係した多数の酵素の補因子，(2)カ

ルシウムの拮抗剤，(3)骨代謝への関与である．したがって，

Mg の代謝異常は高血圧症や動脈硬化症，不整脈などの循環

器疾患，ならびにてんかんなどの神経疾患，糖代謝やインス

リン感受性に関係する．Mg を含む薬剤として MgO，

Mg(OH)2，MgCO3，MgSO4(の水和物)等が制酸・緩下剤と

して上市されている．MgSO4 は子癇の発症抑制や治療にも

使用される．適切な分解速度を有する Mg 合金では，動物

埋植試験において良好な骨形成が報告されている．

Fe の血清中濃度は1718 mM であり，ほとんどがヘモグ

ロビンとして存在する．体内の Fe はほぼ全てがタンパク質

と結合しており，機能鉄と貯蔵鉄に分けられる．ポルフィリ

ン―Fe 錯体(ヘム鉄)を含むタンパク質は，酸素の運搬や電

子伝達(酸化反応)への関与，過酸化水素の分解や基質の水酸

化など，多彩な機能を有す．非ヘム鉄タンパク質の中にはイ

オウを含むものがあり，脂肪酸の水酸化や呼吸における電子

伝達，窒素分子の固定化を行う．その他の非ヘム鉄タンパク

質には，フェリチンやトランスフェリンのように Fe の貯蔵

を担うものがある(17)．貯蔵鉄は主に肝臓・脾臓・骨髄およ

び筋肉に存在し，必要に応じて血液中に放出される．Fe は

難吸収性かつ難排泄性であり，遺伝性疾患や慢性アルコール

中毒による過剰蓄積が知られている．貯蔵鉄量は健常人では

1 g 以下であり，その数倍以上の蓄積は危険を及ぼす恐れが

ある．難排泄性のため，過剰な Fe は瀉血やキレート剤注射

により排泄させる．したがって，埋植材から溶出した Fe は

ほとんど排泄されないと予想される．

Zn の血清中濃度は1218 mM であり，Fe とほぼ同濃度で

ある．多くはアミノ酸やタンパク質と結合し，筋肉・骨に貯

蔵される．主たる排泄は小腸からの分泌であり，1 日当たり
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表 1 亜鉛，鉄，マグネシウムの体内存在量・吸収・排泄バランス(12)．

元 素 マグネシウム 鉄 亜 鉛

体重 1 kg 当たりの存在量 500 mg 85.7 mg 25 mg

主な分布組織 骨(約55) 赤血球(約65) 筋肉(約61)

血漿(血清)中の

濃度と状態

0.51 mM(1224 mg/L)

65 Mg2＋, 15 Mg 塩

20 タンパク質と結合

1718 mM(0.951.0 mg/L)

ほとんどがヘモグロビン

1218 mM(0.81.2 mg/L)

ほとんどがタンパク質・

アミノ酸と結合

過剰症の原因 非経口による過剰投与
遺伝性疾患・過剰摂取・

慢性アルコール中毒・輸血

食器からの過剰摂取，

非経口による過剰投与

過剰症
悪心・嘔吐・

筋力低下・血圧低下
肝障害・糖尿・色素沈着

下痢・腹痛・血便・嘔吐・黄疸・

腎不全・低血圧・意識低下・不整脈

過剰症時の

血漿(血清)中濃度

＞2.5 mM
(＞60.8 mg/L)

貯蔵鉄量 2030 g
(健常人は 1 g 以下，正常値の

数倍以上の蓄積で要警戒)

31.5640 mM
(2.0641.84 mg/L)

1 日当たりの摂取量 250350 mg 15 mg 7.411.5 mg

1 日当たりの吸収量 75180 mg 1 mg 2.62.9 mg

1 日当たりの排泄量 112174 mg 0.61 mg 2.52.8 mg

主たる排泄経路 尿

胆汁(0.30.5 mg)，

皮膚・消化管上皮細胞脱落(0.61 mg)，

尿(0.1 mg)，月経(1215 mg/回)

小腸(膵臓)からの分泌(1.7 mg)

汗(0.5 mg)

尿(0.30.6 mg)
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の排泄量は尿中排泄と合わせて2.02.3 mg，汗として0.5 mg

である．過剰症における血清中 Zn 濃度は31.5640 mM であ

り，正常値の 2 倍強しかなく許容濃度範囲は狭い．Zn は炭

酸脱水酵素，DNA/RNA ポリメラーゼ，アルカリホスファ

ターゼ，アルコール脱水素酵素等，多くの酵素に含まれてお

り，タンパク質の 3 次元構造の維持や活性発現への関与が

明らかにされている．Zn 含有酵素は，銅や Fe 含有酵素と

は異なり加水分解反応への関与が多い(17)．

Mg，Fe，Zn のいずれも，強度向上や分解特性制御のた

め合金化が検討されている．しかし，生体吸収性部材では最

終的には全てが体内で腐食・溶出し，生体組織に吸収あるい

は体外に排泄されなければならない．したがって，合金添加

元素の安全性も考慮する必要がある．現在上市されている生

体吸収性冠動脈ステントおよび骨接合材には，希土類元素

(RE)を含む Mg 合金が使用されている．しかし，RE の生

理機能や生体内動態はほとんど解明されていない．RE はそ

の電子配置から化学的性質が似ており，いずれも難溶性リン

酸塩を形成する．それゆえ体液に対する溶解度が低く，組織

中に残留する恐れがある．LAE442(Mg4Li4Al2

RE)合金試料のウサギ脛骨髄腔内への3.5年埋植例では，材

料はほとんどが不溶性のリン酸塩に置換された状態で残存し

ており，RE は不溶性塩中に検出された(18)．さらに，埋植

動物の肝臓，腎臓，脳，脾臓中からも RE の蓄積が確認され

た(18)．特に脾臓中濃度が高く，正常値の100～630倍であっ

た(18)．このことは，溶出 RE は尿中には排泄されず不溶性

リン酸塩として組織に沈着し，一部がマクロファージに貪食

され免疫細胞の集まる脾臓に運搬，蓄積したことを示唆して

いる．

RE の一つであるガドリニウム(Gd)の錯体は，既に MRI

(核磁気共鳴画像法)造影剤として汎用されている．しかし，

体内安定性の低い Gd 造影剤を腎機能が低下した患者に用い

ると，Gd が臓器中に蓄積し線維化を引き起こす．これは腎

性全身性線維症(Nephrogenic systemic fibrosis: NSF)と呼ば

れており，治療法がなく最悪死に至る重篤な副作用である．

ごく最近，腎機能が正常の患者でも脳内に Gd が残留するこ

とが判明した(20)．マウスを用いた検討では Gd はほぼあら

ゆる臓器から検出され，脳よりも肝臓・脾臓・腎臓中濃度が

高かった(20)．この結果は上述の LAE442 合金のウサギ埋植

例と合致しており，他の RE でも同様の障害が生じる可能性

が懸念される．

. 生体吸収性材料の生体内分解挙動とその評価

生体吸収性材料を用いた治療が成功するためには，生体内

における材料の分解・消失過程の制御が重要である．生体吸

収性金属材料では腐食に伴い不溶性塩が形成されるが，最終

的にはこの不溶性塩の層も溶解・消失しなければならない．

そこで，本稿では両過程合わせて分解挙動・特性と記す．

Mg，Fe，Zn の腐食は体液中の無機塩・有機物の組成や pH

恒常性，さらには血流の影響を受ける．したがって，これら

の材料の生体内における分解特性を調べるためには，材料が

埋植される部位の生体環境を再現する必要がある．しかし，

血流量は組織や部位によって異なるのは勿論，同じ組織・部

位であってもヒト―動物間，さらには個々の患者によって異

なると予想される．実際に Mg 合金臨床例では，分解特性

の埋植部位や患者依存性が判明しており(21)，生体吸収性金
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属材料の臨床使用における分解挙動予測は非常に困難である．

しかし，そうだとしても，生体吸収性治療部材の開発プロ

セスにおいては開発材の生体内分解特性を評価する必要が生

じる．そのため，生体外における生体内分解特性評価法が開

発・検討されている．ステント適用時には材料が血液と接触

するため，血栓が形成される．そこで，Fe および Mg ワイ

ヤをフィブリン被覆し疑似体液に浸漬，引張試験を実施した

結果，フィブリン被覆の方が非被覆よりも強度低下が小さい

ことが判明した(22)．また，ブタ大動脈内腔または血管壁に

Mg ワイヤを挿入し，疑似体液の還流(ex vivo)試験を実施

し，何もせずにそのまま疑似体液中に浸漬した(in vitro)場

合，ならびにラット大動脈内腔/血管壁に埋植した(in vivo)

場合との比較が報告されている(23)．血管壁(軟組織)への埋

植では ex vivo と in vivo 間で分解速度に差は見られず， in

vitro とほぼ一致した．しかし，血管内腔への挿入では in

vivo よりも ex vivo の方が，分解速度が大きかった．腐食形

態も異なり，in vivo では全面腐食が主であったが，in vitro

および ex vivoでは局部腐食が多数認められた．Ex vivo では

血管内腔に挿入されたワイヤは疑似体液に晒されていたが，

in vivo では血栓で覆われ，5d では全体が新生内膜に取り込

まれていた．そのため，in vivo では腐食が抑制されたと考

えられる．これらの結果は，生体組織による被覆が生体吸収

性金属材料の腐食を抑制することを示している．

そこで，培養細胞を用い生体吸収性金属材料の腐食に及ぼ

す影響が検討されている．Mg 合金試料表面で線維芽細胞あ

るいは骨由来細胞を培養し腐食試験を実施した結果，培養初

期(6～24h)では細胞の存在により材料の腐食は抑制される

傾向が認められたが，以降は溶出イオン量の増加が認められ

た(24)(25)．初期の腐食抑制は不溶性塩と同様に細胞が拡散障

壁となったため，24h以降の腐食促進は代謝に伴い細胞から

放出された H＋ により細胞近傍の pH が低下したためと考え

られる．培養試験系では生体内のような毛細血管による微小

循環がなく，そのため時間経過に伴い pH 変化が生じうるこ

と，また実際の線維性組織・骨組織中よりも細胞密度が高い

ため，前述した生体組織の腐食抑制効果よりも細胞の代謝の

影響が大きく現れた可能性がある．

これらの生体外における試験結果は，体内における生体吸

収性金属材料の分解特性評価には，生体組織と同様に拡散障

壁となりうる疑似的な組織の使用が有効であることを示唆し

ている．疑似組織の有用性は分解特性評価に留まらず，腐食

反応に伴い発生する水素の挙動評価にも当てはまる．式

( 1 )に示すように，Mg および Zn については腐食の進行に

伴い水素が発生する．発生した水素は体液に溶解し，血流に

より拡散すると推測される．しかし，液体中への気体の溶解

量には限度がある．体内における水素分圧が上昇すると一部

は体液に溶解するが，他の気体(窒素，酸素，二酸化炭素)の

分圧が低下し，溶け切れなくなった分が溶け残った水素と共

に組織中に空孔を形成すると予想される．Mg 合金試料の動

物埋植例(26)や臨床例(27)で，空孔形成が報告されている．

組織中に空孔が形成されるか否かは，水素の発生量すなわ

ち腐食速度と組織中拡散速度のバランスで決まる．したがっ

て，腐食試験と同様に生体組織(とその血流量)が影響を及ぼ

すことが推測できる．Mg 合金製骨接合材の臨床例では，組

織中に形成された空孔により骨癒合が遅延したと考えられる

症例も報告されており(28)，空孔形成挙動についての事前評

価・検討も必要である．そのためにも，疑似組織を用いた手

法が有効であると思われる．我々の研究室では，疑似体液に

増粘剤を添加することにより疑似組織を作製し，Mg 合金試

料の腐食や空孔形成挙動に及ぼす影響を検討している(29)．

このような評価技術を開発・汎用化することにより，生体吸

収性金属材料の生体内分解特性理解が深まり，医療応用の成

功に貢献することが期待される．

. お わ り に

これまで医療用金属材料として生体内での安定性・耐久性

に優れた材料が，人工関節や人工血管等の生体組織置換材と

して用いられ，優れた治療成績により広く普及してきた．し

かし，医療の発展は患者の長寿命化とそれに伴う埋植期間の

増加をもたらし，生体組織置換材の残存リスクという難題を

明らかにした．埋植材による遅発性感染や発がんの問題は解

決に至っておらず，これらのリスク避けるために骨接合材や

血管ステント等の一時使用目的の埋植材について，生体吸収

性材料の適用が進められている．しかし，生体吸収性材料で

は埋植後に材料の腐食やそれに伴う金属イオンの溶出，さら

には体液からの難溶性炭酸塩・リン酸塩の析出等が生じる．

これらは従来の生体組織置換材は最大限避けてきた事象であ

り，それを制御しつつ最終的に組織の治癒と材料の消失を達

成するのは，従来の生体組織置換材の成功以上に困難な挑戦

である．その実現のためにも，革新の進む生命科学・技術と

材料科学・工学の更なる融合を期待したい．
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